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RESUMEN

La osteoporosis es una enfermedad cada vez mas prevalente en
occidente, especialmente la secundaria a la menopausia. En la actua-
lidad existen numerosos y eficaces tratamientos para prevenir y tratar
tanto la osteoporosis como su principal consecuencia, las fracturas.
Por ello, se ha investigado poco el papel que pueden tener las isofla-
vonas, tanto las naturales como la ipriflavona (isoflavonas sintética,
ausente en la naturaleza), en el mantenimiento de un metabolismo
0seo adecuado. En el presente articulo se hace una revision completa
de los datos existentes sobre este tema.

PALABRAS CLAVE
Isoflavonas. Ipriflavona. Osteoporosis

SUMMARY

Osteoporosis is an increasingly prevalent disease in the West,
especially secondary to menopause. There are now many effective
treatments for both preventing and treating osteoporosis as its main
consequence, fractures. Therefore, little research has been the role
that isoflavones may have both natural as ipriflavona (synthetic iso-
flavone missing in nature) in the maintenance of a proper bone meta-
bolism. In this article we make a thorough review of existing data on
this topic.
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Isoflavones. Ipriflavone. Osteoporosis
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INTRODUCCION

La osteoporosis posmenopdusica es una enfermedad muy preva-
lente, se estima que entre el 30 y 40% de las mujeres posmenopau-
sicas sufriran una fractura causada por la osteoporosis. Esto no sélo
supone un empeoramiento de la calidad de vida de la mujer, sino que
se convierte en un auténtico problema socio sanitario, con unos costes
muy elevados.

El tratamiento de la osteoporosis es un campo que esta experimen-
tando en los Ultimos afios un desarrollo importante, proporcionando un
arsenal de farmacos con probada eficacia en cuanto a la prevencion
y tratamiento de la osteoporosis posmenopausica, asi como para la
prevencion de fracturas 6seas que en definitiva, es lo que se pretende
evitar. Estos tratamientos hay que mantenerlos durantes afios para
conseguir el objetivo propuesto, evitar la fractura 6sea, ya sea verte-
bral o de cadera, que son las més invalidantes.

No todas las mujeres desean seguir estos tratamientos farmaco-
l6gicos, ya sea por los riesgos o efectos secundarios que ellas creen,
no ajustandose, por cierto, a la realidad, o en ocasiones por el precio
del farmaco, por lo que recurren a tratamientos naturales que ellas
consideran méas inocuos y tal vez mas a su alcance.

Las isoflavonas de soja han demostrado ser Utiles en la conser-
vacion de la masa Gsea en mujeres posmenopausicas, aunque haya
algunos trabajos que no lo evidencian. Planteandose asi la posibilidad
de que sean una alternativa a otros tratamientos farmacoldgicos. Has-
ta hace poco tiempo el principal inconveniente de las isoflavonas de
soja era que no habia datos publicados de prevencion de fracturas,
por lo que quedaban en desventaja respecto a los otros farmacos,
pero ya existe alguna publicacion en la que se observa disminucion de
fracturas en mujeres tratadas con isoflavonas de soja.

Existen estudios epidemioldgicos, de experimentacion animal y
ensayos en humanos con andlisis de densitometrias y marcadores
de metabolismo 6seo y Ultimamente datos referidos a fracturas, que
evidencian el efecto positivo de las isoflavonas de soja sobre el me-
tabolismo Gseo.

Por otro lado, las isoflavonas presentan otras propiedades para su
uso en el tratamiento de los problemas del periodo de la menopausia.

33 Toko-Gin Pract, 2009:68(2):33-39 X1
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LA FITOTERAPIA EN EL TRATAMIENTO DE LA MENOPAUSIA

La Fitoterapia es la ciencia que estudia la utilizacion de las plantas con
finalidad terapéutica, ya sea para prevenir, para paliar o para curar. Cada
vez mas, las mujeres y los profesionales de la salud, recurren a este tipo
de terapias naturales en principio menos agresivas y sin efectos secun-
darios conocidos. Si bien es cierto que la efectividad es mas lenta que
otros farmacos convencionales, cosa que hay que advertir en el momento
de pautar el tratamiento para evitar abandonos demasiado precozmente.
Dentro de la Fitoterapia, y si nos referimos a la prevencion de la osteoporo-
sis posmenopausica, las Isoflavonas de soja son los tnicos medicamentos
fitoterapicos de los que se dispone de evidencia cientifica de su eficacia
en este aspecto. El papel de las isoflavonas de soja y especialmente sus
derivados agliconas mas activos como genisteina y daidzeina en la pre-
vencion y tratamiento de la osteoporosis es considerable.

No obstante, existe mayor evidencia de la efectividad de las isofla-
vonas de soja en los sofocos y también de sus beneficios cardiovascu-
lares, mejorando los niveles de colesterol en mujeres con dislipemia.

FITOESTROGENOS. CONCEPTO Y CLASIFICACION

Los Fitoestrdgenos son unos compuestos de origen vegetal, de
naturaleza no esteroidea, con similitudes estructurales con los estroge-
nos naturales (17b-estradiol). Entre otras, presentan acciones de tipo
estrogénico en los mamiferos. De acuerdo con su estructura quimica,
los Fitoestragenos pueden ser clasificados en 4 grupos principales:
isoflavonoides, cumestanos, estilbenos y lignanos (Figura 1), todos
ellos con estructura fendlica comdn.

= ]
= } -\1'_
" e L
) = = j
i T i
i""' i 1I Y -\“: ol rrdama
R - ="'"-\.--"-' = 1
LLE ] il - = g r
€ i ” L] i ] |
f-‘: Rl BT "'ﬁ-\'_[' i .
. A ]
L o=
. - o
o I T T i i
b . " e
- - " i ‘_I___!__l._l_ L
A e, -
[ + Gl
- - e it il e

Figura 1: Estructura de Fitoestrogenos y 17 b Estradiol

Otro grupo de sustancias con accion estrogénica, es el de las lac-
tonas del acido resorcilico, producidas por mohos contaminantes de
los cereales, por lo que son clasificados como micoestrégenos. Final-
mente, se ha detectado en algunas plantas la presencia de esteroides
estrogénicos, como la estrona o el b-sitosterol. De entre las distintas
categorias quimicas de fitoestrogenos, la mejor conocida es la de las
isoflavonas.

Su actividad estrogénica se descubrié al investigar acerca de la
llamada “enfermedad del trébol”, que se daba en las ovejas austra-
lianas alimentadas con esta planta; esta enfermedad se caracteriza
por la aparicion de trastornos que afectan al aparato genital y que
producen la esterilidad en los animales afectados. Las isoflavonas se
encuentran en numerosas especies vegetales, sobre todo en la familia

de las leguminosas, destacando por su alto contenido la soja (Glycine
max, Fabaceae), y el trébol rojo (Trifolium pratense, Fabaceae). Los
compuestos mas importantes de este grupo son la genisteina y la
daidzeina, agliconas presentes en las plantas en forma glicosilada o
metoxilada (genistina y biochanina A para la genisteina, y daidzina y
formononetina para la daidzeina). Otro compuesto isoflavénico es la
gliciteina, cuyo precursor natural glicosilado es la glicitina.

La mayor parte de los conocimientos acerca de los mecanismos
de accion farmacoldgica de los fitoestrégenos se refieren basicamen-
te, a las isoflavonas, que constituyen en este sentido, el grupo mejor
conocido y mas estudiado. (Figura 2).

Figura 2 : Familias de fitoestrégenos

MECANISMOS DE ACCION

Se han descrito varios mecanismos de accion mediante los cuales
los fitoestrégenos ejercen sus funciones en el organismo. Podemos
sefialar como los principales mecanismos de accion de las isoflavo-
nas, los siguientes :

@ Accion sobre el receptor estrogénico.

e Accion antioxidante, captadora de radicales libres.

@ Accion inhibidora de determinados enzimas que intervienen en
la replicacion celular.

o Otras acciones.

Accion sobre el receptor estrogénico

De todas las vias, la que mas se ha estudiado es la del receptor
estrogénico. La estructura tridimensional del fitoestrégeno se parece a
muchos derivados de la hormona, 17 b estradiol. Pese a ello, la potencia
estrogénica de los fitoestrdgenos es considerablemente inferior a la del
estradiol. Adicionalmente, las isoflavonas se ligan dificiimente a las pro-
teinas plasmaticas, a diferencia de los estrégenos esteroideos (menos
del 5% circulan en forma libre) y por lo tanto una mayor proporcion de
fitoestrogenos estara disponible para unirse al receptor del estradiol.

Las isoflavonas poseen capacidad para unirse a los receptores es-
trogénicos, hecho del que derivan muchas de sus acciones tisulares.
Desde un punto de vista estructural, respecto a la posibilidad de union
de estos compuestos con los receptores estrogénicos, ha de tenerse
en cuenta que el receptor estrogénico se liga a moléculas de distinta
naturaleza, sean o no de estructura esteroide. En la capacidad de
union de cualquier ligando al receptor estrogénico son importantes,
entre otras caracteristicas, la presencia de un anillo aromatico y de
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grupos hidroxilo, asi como el caracter hidrofébico de la estructura. El
17-b-estradiol contiene dos grupos hidroxi en las posiciones 3y 17
de un esqueleto esteroideo de caracter hidrofobico, a una distancia
aproximada entre si de unos 1,2 mm. Como puede apreciarse en la
Figura 1, existen notables similitudes estructurales de los fitoestroge-
nos con el 17 b-estradiol, que se traducen en la capacidad de union de
los mismos al receptores estrogénicos, si bien con diferente grado de
afinidad seguin el compuesto de que se frate. La actividad estrogénica
se ve negativamente afectada tanto por la metilacion como por la gli-
cosilacion de los hidroxilos fendlicos. EIl complejo ligando-receptor que
se forma resulta ser funcionalmente equivalente al formado por el 17-b
lestradiol, en el sentido de que es capaz de inducir actividad transcrip-
cional. En general, las isoflavonas presentan menor grado de afinidad
por el receptor estrogénico que el estradiol, eso implica que cuando
coexisten los dos ligandos sean los estrogenos los que desplacen a
los fitoestrogenos del receptor y no viceversa. Es por ello que no se
puede hablar de una accion antiestrogénica de los fitoestrogenos.

Se ligan preferencialmente al receptor estrogénico b: la afinidad por el
receptor estrogénico b de las isoflavonas es del orden de 10.000 veces
mas que la que presentan con respecto al receptor estrogénico alfa. Esta
diferencia de afinidad hacia ambas isoformas del receptor estrogénico,
es debida probablemente a la diferente secuencia de aminoacidos de la
region F del dominio de union de ambos tipos de receptor estrogénico.

Dada la naturaleza selectiva de sus acciones sobre los diferentes
receptores estrogenicos, las acciones se efectuarian basicamente en
aquellos drganos y tejidos diana en los que los RE b se encuentran en
cantidades relevantes, tales como el sistema nervioso central, hueso y
pared vascular e, inversamente, no actuarian en aquellos 6rganos con
expresion preferencial del receptor estrogénico alfa, como la mamay
el endometrio. Por Ultimo, los niveles circulantes de fitoestrogenos son
de un orden de magnitud superiores a los del estradiol (nanogramos/
mL versus picogramos/mL), hechos todos ellos que condicionan una
biodisponibilidad importante de las isoflavonas.

Entre las consecuencias de esta interaccion con los receptores es-
trogénicos, los fitoestrdgenos, en particular la genisteina, ocasionan,
al igual que ocurre tras la union del 17R-estradiol, una disminucion de
la produccion por las células T del TNF-b, el cual, actuando sobre el
receptor p55 TNF- b, induce la osteoclastogénesis. Por otro lado, y
con independencia de la actuacion sobre los receptores estrogénicos
nucleares, se ha propuesto la posibilidad de actuacion sobre los recep-
tores de membrana, que mediarian algunas de las respuestas rapidas,
no gendémicas, como la modulacion en la liberacion de prolactina o de
oxido nitrico a nivel de la pared vascular.

Accidn antioxidante

El grupo de los polifenoles, al que pertenecen las isoflavonas,
presenta propiedades antioxidantes mas o menos marcadas, depen-
dientes, al menos en parte, de su interaccion con las agrupaciones
polares de los fosfolipidos de membrana. Actlian como antioxidantes,
captando radicales libres potencialmente peligrosos. La isoflavona con
mayor actividad en este sentido es la genisteina, conjuntamente con
el equol, producto metabdlico de la daidzeina, el cual ejerce su activi-
dad antioxidante mediante la inhibicion de la expresién de la NADPH

oxidasa p22phox, que se traduce en un descenso en la produccion
de radical peroxinitrito a expensas del NO (6xido nitrico), incremen-
tando la biodisponibilidad de este agente relajante de la musculatura
lisa vascular . Este descenso en el NO determina una disminucién en
la oxidacion de las LDL. Por otra parte, los resultados descritos por
Yousef, et al. (2004) sugieren que la genisteina aumenta la actividad
de distintas enzimas antioxidantes (catalasa, superdxido dismutasa y
glutation reductasa), no afectando la actividad de la glutation transfe-
rasa (GST). Dicha actividad antioxidante, evidenciada tanto in vitro
como in vivo , da lugar a un decrecimiento de las llamadas especies
reactivas de oxigeno y de nitrégeno, como consecuencia de lo cual
cabe esperar, entre otros beneficios sobre patologias producidas o
agravadas por estrés oxidativo (enfermedad de Alzheimer, por ejem-
plo), efectos protectores de la pared vascular por disminucion de los
procesos de oxidacion del LDL-colesterol, etc .En este sentido, las
isoflavonas manifiestan una actividad protectora de las membranas
celulares, de las mutaciones genéticas y de la oxidacion de la lipopro-
teina LDL previa a la formacion de la placa de ateroma.

Este mecanismo de accion es exclusivo de las isoflavonas, ya que nin-
guna ofra familia de fitoestrégenos ha demostrado actividad antioxidante.

Inhibicién enzimética
Inhibici6n de tirosinkinasas.

Las isoflavonas son capaces de inhibir diversos enzimas implicados
€N NUMErosos procesos organicos. La actividad de las tirosinkinasas
es inhibida por la genisteina, via interaccion con el sitio de unién con
el ATP. Esta familia de enzimas juega un papel fundamental en una
serie de eventos relacionados entre otros con la division celular y la
carcinogénesis: inhibicion de la expresion de oncogenes y modulacion
de la expresion de diversos factores de crecimiento y sus receptores.
Como resultado de la reduccién del ndmero de receptores inducido
por las isoflavonas a través de la inhibicion de las tirosinkinasas, se
reduce la actividad de los factores de crecimiento correspondientes,
con la consiguiente inhibicion del crecimiento tumoral. Estos factores
de crecimiento se encuentran también implicados en los procesos de
angiogénesis, fundamentales en el desarrollo tumoral y la aparicion de
metastasis. Por otra parte, los inhibidores de la tirosinkinasa como la
genisteina, antagonizan la contractilidad vascular en respuesta a un
amplio rango de agentes contracturantes y reducen la resistencia en
distintas arterias, con el consiguiente beneficio vascular. Esta actua-
cién sobre el musculo liso vascular incluye la inhibicion reversible del
incremento de Ca2+ intracelular y la regulacion del efecto del Ca2+
en el aparato contractil de las células de dicho mdsculo. Ademas, las
tirosinkinasas acttian en los procesos de agregacion plaquetaria y en
el metabolismo osteoclastico, por lo que su inhibicién por las isofla-
vonas se traducirfa en efectos positivos sobre la trombogénesis y la
osteoporosis menopausica.

Las isoflavonas tienen accion sobre el metabolismo
y transporte de estrégenos y andrdgenos:

La aromatasa, enzima implicada en la formacién del 17-b-estradiol
a partir de sus precursores androgénicos, es también inhibida por la
genisteina, con la consiguiente reduccion en la produccién de esta
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hormona, lo que puede tener una especial importancia en los tumo-
res hormono-dependientes, como el de mama. Algo parecido sucede
con las familias enzimaticas de las 17-b esteroide dehidrogenasas y
las sulfotrasnferasas, implicadas asimismo en el metabolismo de los
estrogenos, asi como con la 5-alfa, reductasa, enzima convertidora
de la testosterona en dihidrotestosterona e implicada en el cancer de
prostata. Las isoflavonas y lignanos también modulan la produccion de
globulina transportadora de hormonas sexuales (sex hormona binding
globulin, SHBG), estimulando su sintesis por parte de los hepatocitos,
e incrementando sus niveles plasmaticos en humanos, sobre todo en
aquellos sujetos con valores previos bajos de SHBG, con la consi-
guiente reduccion de los valores de estradiol libre circulante.

Accion sobre enzimas implicados en procesos inflamatorios:

Algunos fitoestrégenos (lignanos, isoflavonas) se comportan tam-
bién como inhibidores de enzimas relacionados con los procesos in-
flamatorios, como la ciclooxigenasa o la lipooxigenasa, asi como de
otras enzimas, como la colesterol-7alfa-hidroxilasa, implicada en la
formacion de &cidos grasos biliares a partir del colesterol, y la alfa
-glucosidasa, que interviene en el metabolismo de la glucosa y otros
procesos. Su actuacion enzimatica se extiende también a la regulacion
de la colinacetiltransferasa, enzima implicado en el metabolismo de la
Ach (acetilcolina); esta regulacion se extiende, en diferentes areas ce-
rebrales (cortex frontal e hipocampo), a distintos factores de crecimien-
to: factor neurotrofico cerebral (BDNF) y factor de crecimiento nervioso
(NGF). Otra accion de interés sobre el sistema nervioso central es la
relativa a un descenso en la fosforilacion de la proteina t, asociada con
el mal de Alzheimer.

EVIDENCIAS DE LA EFECTIVIDAD DE LOS FITOESTROGENOS
EN LA OSTEOPOROSIS:

La osteoporosis se definié en 1991 como “una enfermedad ca-
racterizada por masa 0sea baja y deterioro en la microarquitectura
del hueso, incrementando su fragilidad y por lo tanto, aumentando el
riesgo de fracturas".

No obstante esta definicion cambio en el afio 2001 por: “La osteo-
porosis se define como un trastorno del esqueleto caracterizado por
una alteracion de la resistencia 0sea, que predispone a una persona
a un mayor riesgo de fracturas”. La resistencia del hueso refleja prin-
cipalmente la integracion de la densidad 6sea y la calidad del hueso.
En esta ultima definicion aparece el término resistencia 6sea, el cual
define mejor la estabilidad del hueso.

La densidad mineral 0sea, es la cantidad de hueso mineralizado
por unidad de volumen, y viene expresado en g/ml. La escala de valo-
racion se realiza de las siguientes formas:

a/ Comparando la DMO del paciente, con la DMO de adultos jo-
venes sanos y del mismo sexo. Esta escala se denomina < T-score>.
Tiene como valores de puntuacion el nimero de desviaciones estan-
dar (DE), que se separa de la media.

La valoracién segiin la OMS es :

-Normal ~ (+1y -1 DE respecto de los jovenes);

-Osteopenia (-1 y -2,5 DE respecto de los jovenes)

-Osteoporosis (igual o superior a -2,5 DE respecto de los jovenes)

b/ Comparando la DMO del paciente con la DMO de personas de
la misma edad y sexo. Esta escala se denomina <Z-score>.

Esta forma de clasificar el estado del hueso hace que muchos de
los estudios relativos a la valoracion de la efectividad de los farmacos
sobre el estado 6seo, se realicen mediante la medicion de la DMO de
los pacientes, antes y después de los tratamientos. La otra variable
de estudio del hueso suele ser la medicion de los marcadores del
metabolismo 6seo. Estos son moléculas que se encuentran en sangre
como productos de la reabsorcion del hueso (hidroxiprolina, piridinoli-
na, deoxipiridinolina y telopéptido aminoterminal del colageno), o bien
como resultado de la formacion (fosfatasa alcalina y osteocalcina),
fundamentalmente.

Es Idgico pensar que un aumento en la DMO, vendra seguido de
un descenso en el riesgo de fractura. Hay varios estudios fundamen-
talmente de Delmas, que evidencian que no hay una correlacion lineal
entre el aumento de la DMO en columna lumbar y la disminucion del
riesgo de fractura. Asi, el efecto antifractura se anticipa al aumento de
la DMO 'y es superior al esperado, consiguiendo una importante dismi-
nucion de este riesgo de fractura, alin con pequefios aumentos de la
DMO. Este paradigma, quizas se pueda explicar al mejorar no solo la
DMO, sino que también mejoraria la arquitectura total del hueso.

Estudios de laboratorio

Se han realizado diversos estudios sobre la efectividad de los fi-
toestrogenos en el mantenimiento de la masa 6sea en animales. En
estudios con ratas ovariectomizadas, se ha comprobado que al admi-
nistrarles fitoestrogenos, disminuia la pérdida 6sea. Encontrando la
mejor efectividad en el grupo de baja dosis de fitoestrogenos.

Estudios in vitro, también sefialan la accion estimulante de las iso-
flavonas sobre los osteoblastos y la inhibicion de los osteoclatos.

Liu" y colaboradores ha demostrado en 2007, que la unién de
isoflavonas y ejercicio en un estudio de ratas Wistar, descienden los
marcadores de reabsorcion 6sea, y reduce la perdida de hueso en
ratas castradas. Occhiuto, ha demostrado lo mismo en rata Wistar en
animales alimentados con trifolium pratense.

Vedan en un ensayo con ratas castradas, concluye que el grupo de
animales tratados con soja fermentada con (Enterococcus faeciumy
Lactobacillus), tienen una proteccion trabecular después de la castra-
cion. Lo que viene a demostrar una vez mas la necesidad de tomar las
isoflavonas al unisono con las comidas, al necesitar las isoflavonas de
la flora bacteriana intestinal, para su transformacién y absorcion.

Estudios en humanos

Existen numerosos estudios que demuestran con un nivel de
evidencia 1A (metaanalisis), la efectividad de los fitoestrogenos res-
pecto de la conservacion del hueso en las mujeres menopausicas. Asi
mismo también han aparecido trabajos respecto de la proteccion sobre
fracturas, en mujeres que habitualmente toman fitoestrogenos.
Destacamos algunos estudios:

-Potter en 1998 desarrolla un estudio en tres grupos con 66 muje-
res menopausicas. Son tratadas con 90 mg de isoflavonas, 56 mg de
isoflavonas y placebo. Los resultados fueron que el grupo tratado con
altas dosis (90mg) incremento la DMO.
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-Chen® ha publicado un estudio con 203 mujeres menopausicas,
encontrando que en el grupo de tratamiento con 80 mg/dia de isofla-
vonas de soja, se incrementaba la DMO.

-Otros trabajos como los de Cheichi, Katase, Somekawa, demues-
tran la efectividad de las isoflavonas en la conservacion del hueso en
las mujeres menopausicas

-Recientemente Herbert y colaboradores (2007) han publicado un
magnifico ensayo clinico con 389 pacientes. El trabajo se ha dividi-
do en dos ramas. Un grupo de tratamiento con 54 mg. de genisteina
versus un grupo placebo. Después de 24 meses de tratamiento, de-
muestran que la genisteina tiene efectos positivos sobre la DMO en
las mujeres posmenopausicas.

-Los trabajos que se viene publicando Ultimamente son cada vez
de mejor calidad, mayor nimero de pacientes, con intervenciones
mejor protocolizadas, y con estudios robustos. Un buen ejemplo es
el trabajo de Palacios sobre la seguridad sobre el endometrio de un
preparado de 70 mg. de isoflavonas de soja. Con un total de 395 mu-
jeres posmenopausicas tratadas durante 12 meses, se les estudio el
endometrio segun las guias clinicas europeas, mediante la practica
de biopsias y la medicién ecografica del endometrio. Concluye que
el tratamiento de 70 mg. de isoflavonas de soja, no estimula el creci-
miento del endometrio.

-Es necesario comentar que algunos autores han sefialado no
encontrar ninguna diferencia entre los grupos de tratamiento y del
placebo. Ejemplo de ello son los estudios de Dalais en 2003, que en
un ensayo clinico a doble ciego, randomizado y con control, en mu-
jeres tratadas con extractos de soja, versus placebo, no encuentra
diferencias significativas entre los dos grupos, en el estudio de los
marcadores de reabsorcion y formacion del hueso.

Recientemente nuestro grupo, ha publicado una revision sistema-
tica sobre los efectos de los fitoestrogenos en la osteoporosis. Los
resultados son muy clarificadores respecto a los beneficios que las
isoflavonas aportan al hueso de la mujer menopausica.

La revision de este tema se ha realizado sobre el estudio de 51 ar-
ticulos de ensayos clinicos randomizados, controlados y generalmente
a doble ciego. Las variables més comunes de los estudios han sido
la Densitometria Mineral Osea, y los marcadores de reabsorcion del
hueso (hidroxiprolina, piridinolina, deoxipiridinolina y telopéptido amino-
terminal del colageno). En algunos trabajos también se estudiaron los
marcadores de formacion 6sea (fosfatasa alcalina y osteocalcina).

En esta revision sistematica se ha llegado a la conclusion de que
existen evidencias significativas respecto a que:

1- Los Fitoestrdgenos aumentan la D.M.O., o la protegen de la

TABLA 1
Resultados en DMO
Estudios que indican aumento DMO con isoflavonas 65%
Estudios que indican mantenimiento de DMO
con isoflavonas, pero baja en el grupo comparado 27,5%

Total Estudios que indican aumento o mantenimiento de
la DMO cuando se realizan tratamientos con isoflavonas 92,5%

pérdida en la menopausia, en el 92,5% de los estudios. (Tabla 1)

2- Los Fitoestrogenos descienden los marcadores de reabsorcion
0sea, en el 82% de los trabajos, y en el resto los mantiene intactos.

3- Los Fitoestrogenos aumentan los marcadores de formacion
0Osea, en todos los estudios efectuados.

4- De lo que se desprende que el tratamiento con fitoestrogenos
puede bajar el riesgo de fractura.

5- Se necesitan mas estudios, con mas calidad de disefio, mayor
nimero de pacientes, y con intervenciones claras, respecto a los tra-
tamientos que se realizan.

6- Las variables deben de ir encaminadas a “resultados de salud”,
como son: fracturas, calidad de vida, mejoria del dolor. Lo que no des-
carta que se estudien como control la D.M.O., y los marcadores del
metabolismo dseo.

Evidencias de los beneficios de los fitoestrogenos en las
fracturas

Hasta el afio 2005, no existia ningtin trabajo que relacionase el consu-
mo de fitoestrogenos y el descenso de las fracturas. Todas las conclusio-
nes de los estudios eran hipdtesis de trabajo, al relacionar la mejoria que
se produce en la densitometria mineral dsea al consumir isoflavonas, con
la posibilidad de descenso del niimero de fracturas del hueso.

Destacamos un estudio que ha sido publicado en 2005. Es

un estudio de cohortes, no un ensayo clinico, publicado por Xianglan
Zhang et al*’ y es el primer estudio serio, en el que se describe el
efecto de los fitoestrogenos sobre las fracturas. Era preciso que este
estudio se hiciese como estudio de cohortes, al ser la variable fracturas
algo dificil de medir si no se realiza en forma de estudios de grandes
poblaciones, que aunque no tienen la misma validez cientifica que
los ensayos clinicos, nos describen bien el efecto del tratamiento. El
estudio se ha realizado en 24.000 mujeres chinas, dando como resul-
tado una reduccion del riesgo relativo (RR) de sufrir fracturas. Se ha
calculado un RR entre el 0,73 y el 0,62, segln la cantidad de soja que
consuman diariamente las mujeres. (Tabla 2)

TABLA?2
Quintiles de consumo de proteinas de soja en gr/dia
<4,98 4,98-7,32 7,32:9,77 9,78-13,26 >13,27
Variable gr/dia n =4880 n =4882 n =4880 n =4880 n = 4881
N° de fracturas 459 332 329 317 333
1,00 0,72 0,69 0,64 0,63
Multivariante 0,62-0,83 0,59-0,80 0,55-0,76 0,53-0,76 <0,001
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TABLA 3
Quintiles de consumo de Isoflavonas de soja en mg/dia
<21,16 21-32 32-44 44- 60 >60
Variable gr/dia n = 4881 n = 4881 n = 4880 n = 4880 n = 4881
N° de fracturas 450 340 312 340 328
1,00 0,72 0,67 0,72 0,65
Multivariante 0,65-0,87 0,58-0,78 0,61-0,84 0,55-0,78 <0,001

Los autores han realizado entrevistas personales a todas las pa-
cientes, procediendo a realizarles una encuesta validada, respecto a
la cantidad de soja, € isoflavonas, que consumen diariamente. Han
sido controladas durante 4 afios. Al término del estudio han dividido a
las pacientes en quintiles, seguin la cantidad de soja e isoflavonas que
consumen y las han comparado con el nimero de fracturas por grupo.
Los resultados son concluyentes y significativos. Si se considera ries-
go 1 al riesgo de fractura del grupo que menos isoflavonas consume
(21,16 mg/dia), el siguiente grupo en consumo (21,16 — 32,39 mg/
dia) presenta un riesgo relativo (RR) de 0,72(0,63 — 0,83); el siguiente
grupo en consumo (32,40 — 44,31 mg/dia) su RR de fractura es de
0,65(0,56 - 0,75); el siguiente grupo (44,31 - 60,26 mg/dia), presenta
un RR de 0,70 (0,60 — 0,81) y por ultimo el grupo de consumo mayor
de 60,27 mg/dia de isoflavonas, tiene un RR de 0,65 (0,56 - 0,76)
(Tabla 3).

Concluyen que su estudio es el primero en demostrar la asociacion
inversa entre el consumo de soja y el riesgo de tener fracturas las
mujeres en la menopausia. Particularmente en los primeros afios de
la postmenopausia.

IPRIFLAVONA.

La Ipriflavona (7-isopropoxi-isoflavona) es una isoflavona semisin-
tética, estructuralmente similar a la isoflavonas naturales, las cuales
pertenecen a la familia de los fitoestrogenos. Se ha demostrado que la
ipriflavona inhibe la resorcion 6sea y contrarresta la rapida pérdida 6sea
que sigue a la menopausia natural, iatrogénica o quirdrgica, al igual que
incrementa la densidad dsea mineral en mujeres osteopordticas de edad
avanzada. La ipriflavona fue inicialmente desarrollada como un agente
anabolizante en 1976 por la empresa farmacéutica Chinoin. En Hun-
griay Rusia se hicieron estudios en animales y humanos, valorando el
efecto anabolizante al aumentar drasticamente la capacidad de retener
nitrégeno, independiente de la ingesta caldrica, un balance positivo de
nitrogeno es la clave para aumentar de manera espectacular el creci-
miento muscular. En los trabajos con conejos se comprob6 un aumento
muscular, sin que hubiese androgenizacion del animal, comprobando
en las autopsias que no hubo alteracion de la testosterona, cambios del
tamario testicular, ni de las vesiculas seminales.

Sin embargo el efecto mas conocido y estudiado de la Ipriflavona,
es su capacidad de mejora de la densidad 6sea en mujeres meno-
pausicas.

Los primeros estudios que justifican un efecto benéfico de los fitoes-
trogenos sobre la densidad mineral dsea, se realizaron precisamente
con la isoflavona sintética: Ipriflavona. Agnusdeiy cols'? encontraron que
la administracion de ipriflavona 600 mg/dia previene la pérdida 6sea

a nivel del radio distal en mujeres posmenopausicas osteoporéticas,
y demuestran que esta isoflavona sintética inhibe el reclutamiento os-
teoclastico. Este mismo autor ha realizado varios ensayos clinicos entre
los afios 1989 — 1997, teniendo como intervencion la administracion de
Ipriflavona versus placebo. En todos ellos ha encontrado un aumento de
la densidad mineral 6sea (DMO) en el grupo de pacientes tratadas con
Ipriflavona, mientras que esta DMO, descendi6 en el grupo placebo. Asi
mismo en los trabajos en los que evalud el balance de los marcadores de
resorcion 6sea, estos descendieron en el grupo de tratamiento, mientras
que aumentaron en el grupo placebo. Gambacciani y cols® realizaron
estudios en los afios 1993 y 1997, con 80 mujeres posmenopausicas,
y demostraron que la administracion de ipriflavona 600 mg/dia previene
la pérdida mineral 6sea que sigue a la menopausia, al igual que ocurre
con la combinacion de ipriflavona 400 mg/ dia méas estrogenos conju-
gados equinos 0.3 mg/ dia. Las pacientes del grupo control tuvieron un
descenso de la DMO.. Se ha demostrado que esta isoflavona inhibe la
resorcion 6sea, aumenta la retencion de calcio en el hueso, y potencia la
accion de los estrogenos sobre el hueso; sin embargo, Alexanderson y
cols®, en el 2001, en un estudio multicéntrico, prospectivo, comparativo,
aleatorizado, placebo controlado, con una duracién de tres afios, y con
un total de 474 pacientes, demostraron que no es mejor que el placebo
en la prevencion de la pérdida mineral 6sea posmenopausica, y reportan
algunos episodios de linfocitopenia relacionados con su uso.

La mayoria de los estudios sobre la utilidad de los fitoestrogenos
en el tratamiento de las mujeres menopdusicas, y su efectividad sobre
la osteoporosis en estas mujeres, que se efectuaron en los afios 90, se
realizaron en EEUU, y tuvieron como intervencion principal a la Iprifla-
vona, con una dosis diaria generalizada de 600 mg/dia. La administra-
cion se realiza en tres tomas de 200 mg., calculando que su absorcién
es solo del 10%, lo que equivaldria a una cantidad de 60 mg./dia de
isoflavonas. No obstante existen importantes variaciones en cuanto a
la absorcion del farmaco, pues esta depende muy directamente si la
toma se ha realizado al unisono con la toma de alimentos, variando
su absorcidn hasta en un 80% si se toma con alimentos o en ayunas.

Destacamos algunos estudios:

-Agnusdei, en 1992, compara dos grupos de tratamiento de 126
mujeres menopausicas, uno con 600 mg. de Ipriflavona (una isofla-
vona sintética), versus placebo. Encuentra un aumento de la DMO y
un descenso de los marcadores de reabsorcién 6sea en el grupo de
tratamiento con ipriflavona.

-Gambacciani, en 1993, compara dos grupos de tratamiento de
32 mujeres ovariectomizadas, uno con 600 mg de Ipriflavona, versus
calcio. Evidencia que la DMO no cambia en el grupo de la Ipriflavona,
pero por el contrario baja en el grupo del calcio. Por otro lado, los mar-
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cadores de reabsorcion 6sea bajan en el grupo de la ipriflavona.

-Es necesario comentar que algunos autores han sefialado no
encontrar ninguna diferencia entre los grupos de tratamiento y del
placebo. Ejemplo de ello son los estudios de Alexandersen en 2001 y
de Schult en 2004.

-Recientemente Yao' y colaboradores (2007) han publicado un
estudio in Vitro e in Vivo. Estudiaron el efecto de la administracion de
Ipriflavona a embriones de pollo, y descubrieron que se estimulaba la
actividad de los osteoblastos en el fémur y himero. Asi mismo, des-
cubrieron que se inhibia la actividad de los osteoclastos. Estudiaron
500 gallinas viejas, a las que administraron Ipriflavona en dosis de 0,
15, 25, 50 y 100 ppm, encontrando que el grupo de 50 y 100, ponian
mas y mejores huevos.

-En la revision clinica de nuestro grupo, antes mencionada, se
incluyeron 30 ensayos en la que particip6 la Ipriflavona, como inter-
vencion principal. En 29 de ellos el grupo de tratamiento tuvo mejor
resultado que el placebo en las variables de estudio, y solo el men-
cionada trabajo de Alexandersen en 2001 no demostrd variaciones ni
en la DMO, ni en los marcadores 6seos, en los diferentes grupos de
tratamiento.

OPINION DE LOS EXPERTOS

Exponemos a continuacion el posicionamiento de las comisiones
de los expertos mas importantes de nuestro pais.

Conclusiones del posicionamiento de la AEEM (Asociacion
Espafiola para el Estudio de la Menopausia) respecto a las iso-
flavonas.

1. Algunos estudios sugieren cierto efecto beneficioso sobre la
pérdida 6sea posmenopausica (densidad mineral 6sea y marcadores
de remodelado).

2. Solo existe un estudio prospectivo de cohortes sobre la inciden-
cia de fracturas, que encontrd una relacion inversa entre el consumo
alimentario de soja y la tasa de éstas.

Conclusiones del Primer Consenso de la SEGIF? (Sociedad
Espariola de Ginecologia Fitoterapica). Hueso.

Con respecto a la osteoporosis postmenopausica, ha quedado
demostrado, en una amplia variedad de estudios, la eficacia de las
isoflavonas en cuanto a la mejoria de diversos parametros del hueso,
como densidad mineral 6sea y marcadores de metabolismo dseo (ni-
vel de evidencia B). Ya existen datos de disminucion de fracturas con
isoflavonas (nivel de videncia B)
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Revision de conjunto

Actividad fisica y salud en la mujer
Physical activity and health in women

Sacristan A, Estaca EG, Galinari HJ.
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RESUMEN

Gran parte de la poblacion occidental lleva una vida sedentaria,
con una actividad fisica minima o inexistente. Esto conlleva una se-
rie de problemas, entre ellos quizas el mas conocido, es el sindrome
metabdlico. La realizacion regular de ejercicio, tanto en el varén como
la mujer, pero especialmente en ésta, conlleva una serie de importan-
tes beneficios para la salud. La presente revision tiene como objetivo
analizar los cambios adaptativos en la fisiologia de la mujer frente al
ejercicio, y los beneficios que para su salud tiene éste.

PALABRAS CLAVE
Actividad fisica. Muijer.

SUMMARY

Much of the western population leads a sedentary life, with minimal
or no physical activity. This involves a series of problems, including
perhaps the best known is the metabolic syndrome. Conducting regu-
lar exercise, both in men and women, but especially this one, has a
number of important health benefits. This review aims to analyze the
adaptive changes in the physiology of women in relation to exercise
and the benefits it has on their health.

KEY WORDS
Physical activity. Woman.

INTRODUCCION

Son innegables los numerosos beneficios que presenta la realiza-
cién de actividad fisica regular. El informe de la salud mundial indica
que alrededor del 60% de todas las defunciones y que alrededor del
47% de la morbilidad mundial puede atribuirse a las enfermedades
crénicast.

CORRESPONDENCIA:
Alberto Sacristan Rubio
albertoasr@hotmail.com

La inactividad fisica es uno de los 10 factores de riesgo que causan
enfermedades cronicas (enfermedades cardiovasculares, cancer, obe-
sidad, diabetes y enfermedades respiratorias crénicas) y contribuye
en el desencadenamiento de factores de riesgo (hipertension arterial,
hipercolesterolemia y obesidad)?.

Pero existen diferencias significativas en cuanto a la practica de
actividad fisica entre el hombre y la mujer. Si se revisan los records
del mundo de las mujeres en distintas especialidades deportivas en las
que participan hombres y mujeres se puede observar que en general
existe un mejor rendimiento en la mujer con respecto al hombre.

Cada vez se habla méas de igualdad entre el hombre y la mujer
pero ¢.es posible desde un punto de vista biologico? Aunque a lo lar-
go de la historia, en la mujer se ha producido restricciones sociales
y culturales, lo que también esta claro es que entre el hombre y la
mujer existen claras diferencias bioldgicas que afecta claramente al
rendimiento deportivo.

A pesar de que las mujeres suponen mas de la mitad de la po-
blacién mundial, el porcentaje de su participacion en el deporte es
siempre inferior al de los hombres.

La respuesta de ciertos procesos fisioldgicos son diferentes en
ambos sexos, incluso algunos (gestacion, ciclo menstrual,...) no se
dan en el hombre. Aunque la respuesta y la adaptacion al ejercicio
del organismo es muy similar en ambos sexos, es necesario enume-
rar los procesos fisiolégicos diferenciales a la hora de enfrentarse al
gjercicio.

ADAPTACIONES FISIOLOGICAS
Tamafio y composicion corporal

En general la composicion corporal no difiere en los nifios y las
nifias hasta que llega la pubertad. Con la influencia de las hormonas
sexuales comienzan a expresarse las diferencias.

La principal diferencia entre ambos sexos radica en la distribucion
de la grasa corporal. En la mujer existe una mayor distribucion de gra-
sa en los gliteos, mamas, caderas, muslos, que provoca una desven-
taja en ciertos deportes, frente a los hombres. Este proceso se debe
principaimente a la influencia del estrogeno en la mujer, presentando
en general un 20-25% de grasa corporal en relacion al peso.

En las mujeres existe una clara relacion entre el mantenimiento de
la grasa corporal con la funcién menstrual normal. En mujeres con una
actividad fisica alta (corredoras de fondo) presentan unos porcentajes
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de grasa bajos (11%) muy cercanos a los varones que practican la
misma actividad fisica, poniendo en peligro el ciclo menstrual normal.
En estas situaciones debe prevalecer la salud global de la mujer man-
teniendo una menstruacion regular (eumenorreica)®.

Por otro lado, la accion de los estrogenos no se limita a nivel de la
grasa corporal. Los estrogenos provocan un cierre 6seo temprano, lo
que conlleva un desarrollo precoz en la mujer.

Por tltimo, hay que destacar que, desde el punto de vista mecanico,
la mujer presenta la pelvis mas ancha, con una mayor angulacion del
fémur y mayor lordosis de la columna lumbar, lo que dificulta el trabajo
con cargas. Las extremidades inferiores son mas cortas y el centro de
gravedad se sittia un 6% mas bajo que en el hombre*s,

RESPUESTA Y ADAPTACION NEUROMUSCULAR

La cantidad de tejido muscular esquelético esta regulado en parte
por los niveles de testosterona en sangre, siendo mayores los niveles
en el hombre, por lo que tendra mayor porcentaje de masa muscular.
En términos absolutos la mujer tiene menos fuerza que el hombre, pero
cuando la fuerza se expresa en funcion del tamafio corporal las diferen-
cias entre sexo disminuyen considerablemente e incluso las diferencias
disminuyen més si se mide en relacion al peso muscular®.

Las adaptaciones de la mujer al entrenamiento de fuerza son tan
buenas como los hombres. A pesar de los menores niveles de testos-
terona y de la menor masa muscular total, se observa que la ganancia
tras un programa de 9 semanas obtiene tan buenos resultados como
en el hombre.

RESPUESTA Y ADAPTACION CARDIOVASCULAR

Para la misma intensidad de esfuerzo, las mujeres entrenadas al-
canzan una frecuencia cardiaca mas alta que el hombre para cualquier
trabajo subméaximo con respecto a los hombres del mismo nivel de
entrenamiento.

Esto se debe a que la mujer presenta un corazén mas pequefio y
en concreto un ventriculo izquierdo de menor tamafio.

Por otro lado el gasto cardiaco es similar en hombres y mujeres,
pero en trabajos submaximos el gasto cardiaco es superior (5-10%)
en la mujer debido al menor transporte de oxigeno que se compensa
con el incremento del gasto cardiaco’.

La concentracion de hemoglobina y el volumen sanguineo son me-
nores en las mujeres tras la pubertad. No es infrecuente afiadir a estas
situaciones un déficit de hierro como consecuencia de los sangrados
menstruales durante la edad fértil, dificultando por todos estos hechos
el transporte de oxigeno.

RESPUESTA Y ADAPTACION RESPIRATORIA

Existen pocas diferencias cuando se comparan la frecuencia respi-
ratoria alcanzada a igual potencia relativa de trabajo. Por el contrario,
en cargas absolutas la mujer tiende a respirar con mas frecuencia
respiratoria que el hombre, lo que le supone un mayor trabajo respi-
ratorio.

Las diferencias respiratorias en el ejercicio entre el hombre y la
mujer son debidas al distinto tamafio corporal entre ambos sexos y al
menor volumen pulmonar en la mujer”.

Hay estudios en el que han observado diferencias en la ventilacion
basal en relacion a la fase del ciclo menstrual, de tal forma que la
ventilacion en reposo es 2-3 I'min-1 mayor durante la fase litea del
ciclo. Dicha diferencia se puede atribuir a los efectos del estradiol y
la progesterona®®.

La mujer presenta un volumen pulmonar un 10% menor que un
hombre de la misma edad y tamafio. A esto hay que sumarle que la
muijer presenta una menor concentracion plasmatica de hemoglobina,
explicandose de esta manera que la mujer presente una menor capa-
cidad de consumo maximo de oxigeno (VO2max) con respecto al peso
de lo que se deriva una menor capacidad aerdbica para los ejercicios
de larga duracion.

Distintos estudios demuestran como después del entrenamiento
de resistencia aerobica en la muijer, se establecen aumentos conside-
rables del nimero de capilares por fibra muscular respecto a mujeres
no entrenadas y un incremento de de la ventilacion maxima provocado
por un aumento del volumen corriente y de la frecuencia respiratoria.
Estos cambios en el aparato respiratorio que se producen en el en-
trenamiento de resistencia no son distintos de los que sucede en el
hombre™®.

RESPUESTAS Y ADAPTACIONES METABOLICAS

Existen estudios esperanzadores en los que sugieren una mayor
utilizacion de las grasas con fines energéticos en la muijer, especial-
mente en ejercicios prolongados de resistencia aerébica, pero no to-
das los estudios concluyen en la misma idea. La justificacion de este
hecho es por la menor respuesta de las catecolaminas en el gjercicio
en la mujer, ya que, como se sabe, éstas hormonas estimulan la glu-
cogendlisis a nivel muscular y hepatico™.

Por otro lado como ya hemos comentado con el entrenamiento de
resistencia la mujer puede conseguir mejoras de su VO2max (10-40%)
siendo valores similares a los del hombre. La magnitud de los cambios
dependera, al igual que en el hombre de: nivel inicial de capacidad
fisica, de la intensidad y duracion de las sesiones de entrenamiento y
de la frecuencia de entrenamiento’.

OTROS BENEFICIOS

Anivel del sistema nervioso por medio las mujeres entrenadas
presentan reacciones mas rapidas de los centros motores y neuro-
vegetativos.

Anivel articular, en la mujer suele existir una hiperlaxitud ligamento-
sa lo que favorece la realizacion de determinados deportes (gimnasia
ritmica). A nivel 6seo, esta claramente definida la relacion que existe
entre el ejercicio y la consecucion el pico de masa 6sea mayor.

CONCLUSION

Hasta la pubertad no existen diferencias en su composicion cor-
poral ni en su adaptacién al ejercicio. Por el influjo de las hormonas
sexuales, se produce cambios en la distribucion de la grasa, y otra
serie de adaptaciones.

En general la adaptacion en los distintos aparatos no son muy dis-
tintos a los del hombre, existiendo ciertas diferencias en valores abso-
lutos y como consecuencia de las diferencias anatémicas y fisiologicas
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en ambos sexos. A pesar de las diferencias citadas, la actividad fisica
presenta al menos los mismos beneficios musculares, cardiovascula-
res, respiratorios y metabolicos.
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RESUMEN

Objetivos: valorar el grado de afectacion psicoldgica, manifestada
en forma de ansiedad y estrés emocional que presentan las gestantes
que van a ser sometidas a la ecografia de la semana 20. Material y
métodos. Se estudid 226 gestantes que iban a ser sometidas a la
ecografia de la semana 20. A dichas embarazadas se les entrego los
test de STAI'y el cuestionario de salud de MALAISE antes de ser
sometidas a dicha ecografia nuestra unidad de diagndstico prenatal.
Resultados: en nuestro estudio encontramos una evidente asociacion
entre la realizacion de la ecografia de la semana 20 y estrés emocio-
nal, el 17,25% de las gestantes sufrieron estrés emocional ante dicha
pruebay el 6,92% presentaron ansiedad ante la misma. Aunque el
11,06% de las gestantes padecen estrés emocional ante la ecografia
de semana 20, manejan bien la situacion estresante pues no presen-
tan ansiedad. Conclusiones: Los resultados nos indican la necesidad
de adoptar actitudes médicas que intenten disminuir la ansiedad de
nuestras pacientes.

PALABRAS CLAVE
Ecografia de semana 20. Ansiedad. Estrés emocional.

SUMMARY

Objectives: To assess the degree of psychological impairment, as
manifested in the form of anxiety and emotional stress that pregnant
women have to be subjected to 20-week ultrasound. Materials and
methods. We studied 226 pregnant women who were to be subjec-
ted to 20-week ultrasound. For those pregnant women were given the
test and questionnaire STAI health Malaise before being subjected to
the ultrasound unit of our prenatal diagnosis. Results: In our study we
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found a clear association between the performance of ultrasound in
week 20 and emotional stress, the 17.25% of pregnant women suffe-
red emotional stress before the test and 6.92% had the same anxiety.
Although 11.06% of pregnant women suffer from emotional stress
before the 20th week ultrasound, handle the situation as stressful no
anxiety. Conclusions: The results indicate the need to adopt attitudes
that attempt to reduce medical anxiety of our patients.

KEY WORDS
20-week ultrasound. Anxiety. Emotional stress.

INTRODUCCION

La ecografia de semana 20 puede generar cierto grado de ansie-
dad y de estrés emacional a las gestantes, puesto que se trata de una
prueba diagnéstica destinada a investigar la patologia malformativa
fetal manifestada a esta edad gestacional y al despistaje de marcado-
res de cromosomopatias.

En esta época de la gestacion ya son visibles la mayor parte de las
estructuras fetales. La ecografia obstétrica es capaz de detectar del
80-90 por 100 de las malformaciones fetales con una base anatémi-
ca suficiente, siempre que la exploracion se realice con el aparataje
adecuado y por personal especializado. Por tanto, en ocasiones, la
gestante tiene que tomar decisiones sobre el embarazo.

Dicha ansiedad en la gestante desencadenaria en el organis-
mo una respuesta que se engloba dentro de la “reaccion general al
estrés”, con descarga de catecolaminas, hiperactividad simpatica,
hipermetabolismo, cambios neuroendocrinos (elevacion del cortisol,
ACTH, glucagon, aldosterona, vasospresina, prolactina, hormona an-
tidiurética, resistencia a la insulina, etc.), alteraciones hidroelectroliticas
(descenso del potasio sérico, retencidn hidrosalina) y modificaciones
inmunoldgicas.

El estrés constituye la respuesta ante sucesos vitales que exceden
la capacidad de adaptacion de la persona. Sucesos vitales negativos,
imprevistos e incontrolables se han asociado con sintomatologia fisica,
afectiva y con una respuesta inmunitaria disminuida.

Durante el embarazo los sintomas ansiosos y/o depresivos aumen-
tan, existen estudios que muestran que la prevalencia puede llegar
al 40%. La mujer es méas vulnerable a estas alteraciones afectivas,
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durante el embarazo y el puerperio debido al impacto de los cambios
hormonales y de los factores psicosociales.

Hoy dia, debido a la incorporacion de la mujer al &mbito laboral,
muchas muijeres retrasan el primer embarazo, siendo frecuente que se
produzca mas alla de los 35 afios, aumentando asi el riesgo de tener
hijos con defectos congénitos, incrementandose asi la preocupacion y
ansiedad con respecto a las posibles complicaciones.

Es importante el manejo adecuado del estrés y ansiedad durante el
embarazo porque se asocian con parto pretérmino y bajo peso al na-
cer. Distintos estudios han confirmado que el estrés materno durante
el periodo fetal puede condicionar el desarrollo emacional y conductual
del nifio incluso hasta el inicio de la edad adulta. El desarrollo del sis-
tema limbico y el cotex prefrontal pueden afectarse por la ansiedad y
el estrés prenatal. Esto confirma la necesidad de prevenir y diagnos-
ticar precozmente los trastornos de ansiedad en el embarazo. Segin
algunos autores la ansiedad en el embarazo deberia ser considerada
como un sindrome diferente de la ansiedad generalizada, ya que pue-
de generar cambios neuroendocrinos en el embarazo.

En la Obstetricia de hoy dia, existe un alto intervencionismo, mu-
chas mujeres sienten ansiedad ante los resultados de las distintas
pruebas diagnosticas como ecografias y analiticas, por ello es nece-
sario una adecuada informacion a cerca de las mismas, ayudando
asi a no aumentar los niveles de ansiedad que ya de por si los tiene
mas elevados por la cantidad de momentos que tienen que superar,
desde el cribado del primer trimestre, la ecografia morfoldgica a la
semana 20, la prueba de O"Sullivam, las Monitorizaciones previas al
parto, etc.

Es fundamental el apoyo social, entendiendo éste como la existen-
cia de relaciones con un significado de apoyo emocional, informativo
y material. Cuanto mayor sea el apoyo social, la gestante tendera a
utilizar formas de afrontamiento més adaptativas. EI apoyo social du-
rante el embarazo reduce la incidencia de complicaciones durante el
mismo. Varios estudios han demostrado la relacion negativa entre el
apoyo social y prematuridad, bajo peso al nacimiento, complicaciones
en el embarazo, parto y en el neonato.

Existen distintas formas de afrontamiento, en general, las personas
que utilizan mas formas activas de afrontamiento emacional, como la
autoregulacion y el control, ante un hecho negativo, presentan mejor
estado emocional y menores puntuaciones en ansiedad.

Los factores psicosociales influyen, el estrés es capaz de gene-
rar una mayor vulnerabilidad en la gestante, mediante distintas vias,
como:

o El consumo de cigarrillos, alcohol o drogas como estrategia de
afrontamiento frente al estrés.

o La realizacion de una dieta ineficaz, por la anorexia que generan
los cuadros ansiosos-depresivos.

e La reduccion de la respuesta inmune, aumentando la probabili-
dad de infecciones.

e Una relacion defectuosa con su red de apoyo social, que ocurre
en los estados de desequilibrio emacional.

Se ha demostrado, mediante distintos estudios, que las gestantes
que utilizan en exceso formas de afrontamiento de busqueda de in-
formacion, se caracterizan por embarazos mas complicados, partos

mas dificiles y de mayor duracion?. Las personas que tienen un mayor
afrontamiento de evitacion reaccionan con mas ansiedad cuando se
les entrega una informacion?,

Los sintomas ansiosos durante el embarazo estan relacionados
con factores socio-demograficos como la edad materna, el status ma-
rital, el nivel de ingresos; factores psicosociales como la infelicidad
con la gestacion, los sentimientos del padre con respecto a su hijo,
sentimientos de la familia hacia el embarazo, el apoyo emacional y el
ndmero de sucesos negativos vitales®“,

MATERIAL Y METODOS

Se ha realizado un estudio descriptivo-transversal del grado de an-
siedad y estrés emocional de las gestantes sometidas a la ecografia
de la semana 20, aplicando el test de ansiedad estado/rasgo STAI-E
y el cuestionario de salud de MALAISE. La muestra esta constituida
por 226 gestantes. La edad media de la muestra es de 32,7, con un
rango que oscila entre los 24 y los 41 afios. A dichas embarazadas se
les entrego los test de STAI-E y el cuestionario de salud de MALAISE
antes de ser sometidas a la ecografia de semana 20 en nuestra unidad
de diagnostico prenatal, que pretende descartar la presencia de mal-
formaciones fetales mayores y marcadores de cromosomopatias.

El cuestionario de STAI-E esté formado por dos escalas de 20
items construidas para medir el estado y rasgo de ansiedad utilizando
para ello escalas de cuatro puntos. El cuestionario de salud de MALAI-
SE evalla el estrés emocional y esta validado para las pacientes de
nuestro entorno.

RESULTADOS

Del total de las 226 gestantes encuestadas con el test de STAI-E,
cuyo punto de corte para los items positivos es 14,55 y el de los items
negativos es de 7,92, el 6,19% presentan una puntuacion superior a
la media espafiola. De estas 226 gestantes 18 se mostraron no cola-
boradoras.

De las 226 gestantes sometidas al cuestionario de salud de MALAI-
SE, validado con embarazadas de nuestro entorno, cuyo punto de
corte es 7, el 17,25% presenta una puntuacion superior a la media
malaguefia. 18 de estas gestantes se mostraron no colaboradoras.
Por tanto, el 11,06% de las gestantes padecen estrés emocional ante
la ecograffa de semana 20, pero manejan bien la situacion estresante
pues no sienten ansiedad.

Estas pacientes fueron remitidas a la consulta de Psicosomatica
de nuestro servicio.

TEST DE STAI-E:
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DISCUSION

La realizacion de la ecografia de la semana 20 (ecografia morfol6-
gica) permite el diagndstico de malformaciones mayores fetales y el
despistaje de marcadores de cromosopatias. Existen distintos niveles
ecograficos, distinguiendo la Ecografia Basica (realizada por obstetras
no dedicados especificamente a la Ecografia Obstétrico-Ginecoldgica
y €on un equipo basico) y de Ecografia Especializada (realizada con
un equipo de alta resolucion y por obstetras dedicados y especiali-
zados en Ecografia Obstétrica, con posibilidades y experiencia en la
realizacion de las distintas técnicas de diagnostico prenatal o técnicas
invasivas y conexionado a su vez con centros o ecografistas superes-
pecializados). Para ello es fundamental que se realice por el personal
especializado y con los medios técnicos apropiados.

Se estima que entre un 3% y un 6% de los recién nacidos tendran
algin tipo de anomalia. De éstas, aproximadamente un 12% corres-
ponden a cromosomopatias; un 28% corresponden a enfermedades

genéticas complejas; y un 60% a malformaciones fetales. Cuando en
una exploracion ecografica se detecta una malformacion estructural
fetal, debemos de valorar la historia natural de la malformacion, lograr
un diagndstico lo mas exacto posible, y planificar control ecografico
que se debe individualizar en cada caso, dependiendo del tipo de mal-
formacion, del tiempo de embarazo y de la evolucion natural.

Por tanto, a la gestante puede plantearsele la posibilidad de tomar
decisiones con respecto al embarazo, generando estrés emocional y
ansiedad ante la realizacion de la ecografia morfoldgica. Es necesario
una transmisién adecuada de la informacion, acerca de la finalidad de
la prueba diagndstica, asi como los resultados obtenidos.

Nuestros resultados indican la necesidad de aportar un apoyo
informativo médico para disminuir los niveles de ansiedad y estrés
emocional que sufren algunas gestantes®.
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RESUMEN

El parto humano es un proceso generalmente doloroso, principal-
mente por las intensas contracciones de la fibra muscular lisa que
constituye el Gtero. A lo largo de la historia se han venido utilizando
diferentes métodos de analgesia, con el fin de disminuir el dolor aso-
ciado al parto. De todos ellos, el mas utilizado en nuestro medio es la
epidural, que se ofrece de rutina en la préctica totalidad de los centros
en los cuales se atienden partos. Es innegable la utilidad de este tipo
de analgesia, y el avance que ha supuesto en la atencion al parto.
Sin embargo, este tipo de analgesia no esta exenta de problemas,
como por ejemplo el hecho de que fuerza a la mujer a permanecer en
la cama, al producirse una pérdida importante de la fuerza en las ex-
tremidades inferiores. Esto ha sido asociado por algunos autores con
un aumento en los tiempos de dilatacién y de expulsivo. Por ello, se
estan buscando técnicas que permitan mejorar la analgesia epidural.
En este proyecto se muestra una de las posibilidades: combinar la epi-
dural con analgesia espinal opiaceo, lo que permite reducir de manera
significativa la dosis de anestésico local y mantener mas facilmente la
actividad motora de las extremidades inferiores.
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Analgesia espinal opiacea. Analgesia epidural. Parto
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Javier Pascual

Servicio de Anestesia y Reanimacion.
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SUMMARY

The human birth is usually a painful process, especially by the in-
tense contractions of the smooth muscle fiber that forms the uterus.
Throughout history we have used different methods of analgesia, to
reduce the pain associated with childbirth. Of these, the most used in
our environment is the epidural, which is offered routinely in almost all
the centers in which births are attended. The usefulness of this type of
analgesia and the progress that has resulted in care delivery is unde-
niably. However, this type of analgesia is not without its problems, such
as the fact that forces women to stay in bed, due to a significant loss
of strength in the lower extremities. This has been associated by some
authors with an increase in the time of dilatation and expulsion. There-
fore, we are looking for techniques to improve epidural analgesia. This
project shows the possibilities for combining spinal epidural analgesia
with opioid, which can significantly reduce the dose of local anesthetic
and more easily maintain the motor activity of the lower extremities.

KEY WORDS
Spinal opioid analgesia. Epidural analgesia. Birth.

INTRODUCCION

El parto humano es un proceso generalmente doloroso, principal-
mente por las intensas contracciones de la fibra muscular lisa que
constituye el Utero. A lo largo de la historia se han venido utilizando
diferentes métodos de analgesia, con el fin de disminuir el dolor aso-
ciado al parto. De todos ellos, el mas utilizado en nuestro medio es
la epidural con anestésico local (EAL), que se ofrece de rutina en la
practica totalidad de los centros en los cuales se atienden partos. ES
innegable la utilidad de este tipo de analgesia, y el avance que ha
supuesto en la atencion al parto. Sin embargo, la epidural con anes-
tésicos locales ha sido implicada en un mayor uso de oxitocina, par-
tos mas largos, mayor indice de parto instrumentado, fiebre materna
intraparto y mas sepsis neonatal. Con el fin de mejorar la analgesia
epidural nosotros planteamos una técnica mixta espinal-epidural que
esté bien descrita en el @mbito obstétrico. Utilizariamos opiaceos por
via intratecal (OIT) para el periodo de dilatacion y EAL para el expul-
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sivo, si fuera necesario, como seria de esperar, 0 antes si la mujer de
parto obtuviere insuficiente analgesia de los OIT. La literatura recoge
que la analgesia para el parto iniciada con opiaceos subaracnoideos
y seguida con epidural de anestésicos locales acorta el parto en com-
paracion con la analgesia exclusivamente epidural .

Es sabido que los opiaceos por via intratecal (OIT) decrecen el
influjo aferente de las fibras nerviosas Ay C mediadoras del dolor. La
morfina es hidrosoluble, su accion se instaura lentamente, es duradera
y puede emigrar rostralmente por el liquido cefaloraquideo (LCR) hasta
los centros mesencefalicos produciendo depresion respiratoria tardia o
nauseas y vomitos. El fentanilo es lipofilico, por lo que la instauracion
es rapida, la accion corta y la posibilidad de depresion respiratoria
limitada, dosis-dependiente y, en todo caso, temprana por su escasa
capacidad de viajar o difundirse dentro del LCR.

Las primeras experiencias con OIT en obstetricia fueron negativas
pero hoy en dia son compatibles con las actuales técnicas obstétri-
cas, incluso con ventajas en los estudios mas recientes. OIT ofrecen
analgesia adecuada para el dolor del primer estadio del parto por la
dilatacion del cuello uterino, mediado por fibras C viscerales. El nivel
de satisfaccion de las mujeres es alto y comparable a la epidural de
anestésicos locales (EAL) (Nivel de Evidencia Ib) . En el segundo es-
tadio del parto el dolor es visceral pero también somatico, mediado
por fibras A con envuelta mielinica, mas dificiles de bloquear, por lo
que los OIT pueden ser insuficientes y deben ser suplementados con
anestésicos locales.

El fentanilo a dosis de 254 IT actta en 5 minutos y dura 60-90 mi-
nutos. La morfina IT tarda en actuar 20-30 minutos y en dosis de 0.20
mg puede durar méas de 4 horas (Nivel Ib de Evidencia).

El fentanilo IT puede facilitar la relajacion cervical y acortar el
primer estadio del parto hasta en 100 minutos (Nivel | de Evidencia)
por no producir blogqueo motor, como también lo ha hecho el sufen-
tanilo. Los OIT pueden reducir la incidencia de parto instrumentado.
Los OIT no impiden la deambulacion (Nivel | de Evidencia) , causan
Menos Nauseas que por via sistémica y se asocian a estados fetales
satisfactorios (Nivel | de Evidencia). Los niveles de ansiedad de la
madre son menores. Dosis siguientes de OIT son menos efectivas
por taquifilaxia.

El prurito es frecuente con los OIT pero es facilmente tratado con
antagonistas opiaceos por via sistémica (naltrexona 9-25mg oral 0
naloxona IV 0.25u-2.51 x kg x h) sin afectar la analgesia, asi como
las nauseas. La depresion respiratoria que aparecia con morfina a
dosis de 2mg, ha sido reducida o eliminada con dosis de 0.25mg sin
perjuicio de la analgesia.

Los OIT se asocian a bradicardia fetal en uno de cada veintiocho
casos, sin que aumente el niimero de partos instrumentales, cesareas
o disminuya el Apgar neonatal (Nivel la de evidencia).

La incidencia de cefalea postpuncion correspondiente a la técnica
combinada es menor que la de la espinal directa, posiblemente por el
efecto de presion de la epidural.

La adicion de 2,5mg de bupivacaina hiperbarica, ademas de pro-
longar la analgesia 30 minutos, contribuye a limitar la migracion de la
morfina por el LCR y prevenir la incidencia de depresion respiratoria.

Con todo, la Guia de la ASA para anestesia obstétrica de 2007

considera insuficiente el nivel de evidencia sobre la eficacia analgé-
sica de los OIT, de su influencia sobre la duracién del parto, del nivel
de bloqueo motor y de su influencia sobre el resultado obstétrico y
neonatal. Todos ellos son aspectos sobre lo0s que este estudio quiere
arrojar luz en alguna medida.

OBJETIVOS

Aclarar si existen diferencias en duracion del parto entre una anal-
gesia subaracnoidea opiacea inicial seguida de epidural con anestési-
cos locales comparada con otra epidural exclusivamente, sin opiaceos
intradurales previos.

MATERIAL Y METODOS
Se trata de un estudio prospectivo aleatorio y controlado.

Variables Primarias
Duracion del parto en los periodos de dilatacion y expulsivo.

Variables Secundarias
e Satisfaccion general de la parturienta
e Grado de alivio subjetivo del dolor
e Incidencia de prurito
e Incidencia de cefalea postpuncion en el momento del alta
e Incidencia de nauseas y vomitos
e Bienestar fetal intraparto y test de Apgar al minuto 1y al minuto 5
e Incidencia de parto instrumentado y ceséreas

Criterios de inclusién:

e Deseo de la parturienta

e Parto establecido; dinamica regular, dilatacion de al menos 3 cm
y un indice de Bishop de siete como minimo.

Causas de exclusién

e Parto no eutacico

o Fetos de menos de 37 semanas

e Fetos de menos de 2500 g

e Fetos de mas de 4500 g

e Presentacion distinta de la occipital

e Embarazo gemelar

e Enfermedad neuromuscular de la madre.

e Enfermedad sistémica grave y activa de la madre.

e Puncion himeda accidental, espinal alto, subdural, o0 apnea se-
ran causa de no inclusion final, pero las caracteristicas iniciales seran
mantenidas dentro del grupo “con intencion de tratar”

Los partos inducidos no seran causa de exclusion.

ALGORITMO TEMPORAL Y SISTEMA DE ALEATORIZACION

Durante dos meses aproximadamente se realizara la analgesia
para el parto epidural asignando a las mujeres de parto a uno de los
dos grupos (Grupo de Analgesia Epidural EPID; Grupo de Analgesia
Combinada COMBI) de forma aleatoria utilizando un sistema de elec-
cion entre 144 sobres numerados y opacos conteniendo la indicacion
de uno u otro grupo a partes iguales (72 sobres para cada grupo).
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizara una descripcion basica de de las caracteristicas de
ambos grupos en el momento de recibir la técnica analgésica para
comprobar que son efectivamente comparables.

Se utilizara el test de la chi-cuadrado para relacionar variables por
categorias; para variables continuas se utilizara la t de Student asf
como el coeficiente de correlacion r. Se aceptaran niveles de signifi-
cacion que se puedan contrastar dentro de un intervalo de confianza
del 95% o superior. Teniendo esto en cuenta, aceptando un poder
(2-error tipo II) de 0.90 y considerando un tiempo medio + desviacion
estandar de parto de 215 + 110 minutos y una diferencia clinicamente
significativa de 60 minutos, sera necesaria una muestra de 72 casos
para cada grupo, 144 en total.

Aspectos éticos:
e Proteccion de datos: La Hoja de Datos se cumplimenta de for-

ma anénima con identificacién mediante nimero asociado a sobre de
aleatorizacion.

e Ambos grupos de estudio reciben un método valido y ya experi-
mentado de analgesia para el parto.

e Pacientes informacion adecuada y suficiente, y ademas firmaran
un consentimiento informado (ver mas adelante) antes de ser introdu-
cidas en el estudio.

Declaracion de vinculos y compromisos:

Ninguna persona participante en este estudio ha recibido financia-
cion, becas, ni ha sido retribuido por charlas o cualquier otra forma de
colaboracion por las firmas sanitarias fabricantes de los medicamentos
o de los kit necesarios para estas técnicas raquideas (©Braun). Los kit
usados fueron adjudicados por el hospital mediante concurso previo e
independiente al disefio de este estudio.

Protocolo de anestesia combinada epidural-espinal para el parto
1° Verificacion de que la paciente cumple todos los criterios de
inclusién y ninguno de exclusion.

2° instauracion de una via venosa gruesa con suero de arrastre y
preparacion del material necesario habitual para epidurales, asi como
naloxona (ampollas de 1mL=0.4mg) presentes en paritorio

3° Realizacion de la técnica combinada o epidural segun el sistema
de aleatorizacion por sobres opacos.

A) Técnica epidural simple: pérdida de resistencia o equivalente, con
aguja Tuohy. Levobupivacaina 0.125% a 0.25% bolo 10+4cc con 25-50
fentanilo y perfusion de L-bupi 0.0625% a 0.25% a 6+4cc/h con 1pi/ce
fentanilo. Bolos de refuerzo 5+2cc. Fentanilo menos de 25wh en total.

B) Técnica combinada: tras situar la aguja de Tuohy en espacio
epidural, se pasara la aguja espinal a su través hasta obtener LCR.
Dosis espinal con aguja Whitacre 27G larga a través de la luz de Tuo-
hy una vez obtenida la pérdida de resistencia; Fentanilo 25u (0.5cc
de mezcla comercial) con morfina 0.20mg (0.4cc de 10mg en 20cc)
con bupivacaina hiperbara 2.5mg (0.5cc de mezcla comercial). A con-
tinuacion se coloca el cateter epidural. Si existe alguna posibilidad de
situacion IV o subaracnoidea, se pondré en ese momento la dosis test
(Bupivacaina isobarica 0.25% con epinefrina 1:200,000 3cc). Si no

existe esa duda sera mejor diferir la dosis test para justo antes del bolo
epidural de anestésico local para descartar posible migracion entre un
momento y otro. Por parte de Anestesia se permitira y se incentivara
ala deambulacién desde este momento hasta que se dosifique la epi-
dural con anestésicos locales.

Cuando la paciente refiera dolor de nuevo, se dosificara la epidural
no usada hasta ese momento, con independencia del tiempo trans-
currido desde la dosis espinal de opiaceos y del estado de progreso
en la dilatacion, que sera determinado por la matrona o ginecélogo y
anotado en ese momento. Bolo IV cristaloide, al menos 500cc previo
a la dosificacion epidural. Después de comprobar la dosis test para
IV/ subaracnoidea (Bupivacaina isobara 0.25% 3cc con 15y de epin-
efrina)30, se dosificara levobupivacaina 0.00625% hasta 0.125% 616
cc seguido de goteo de 0.0625% hasta 0.125% de levobupivacaina a
6cc + 4cc/h, La decision de qué y cuanto se pone sera por el aneste-
sista en términos clinicos. La informacion del grado de dilatacion de la
paciente en el momento de dosificar la epidural de la combinada sera
especialmente relevante; cuanto mas temprano estemos en el parto,
menor puede ser la concentracion del anestésico local, pues basta con
bloquear fibras C. Pensamos que admitir esta variabilidad en la con-
centracion y masa del anestésico revertira en una mejor significacion
clinica frente a un protocolo rigido que no adecue el manejo analgésico
a los distintos momentos del parto. Esa variabilidad debera ser docu-
mentada y reflejada objetivamente. Se repetiran bolos de bupivacaina
0.0625% hasta 0.125% 5cc cuando sea preciso por PCAy se recogera
el consumo final en cada caso.

4° Tratamiento de las complicaciones, si se produjeran:

o El prurito se tratara con naloxona: Naloxona 0.4mg en 1000cc
cristaloide a100cc/h con bomba o dialafld; si necesario afiadir otra/s
ampolla naloxona sin variar el ritmo de perfusion; si la situacion lo
requiere, considerar bolos de 0.04-0.1mg.

e Las nauseas y vomitos se trataran de forma preventiva en am-
bos grupos por igual. Protocolo: por este orden, primperan 10 mg IV
y ondansetron 4mg. Si aparecen las nauseas y vomitos se afiadiran
otros 4 mg IV de ondansetron y naloxona segun descrito mas arriba.
Después del parto, a discrecion del anestesista se podra afiadir halo-
peridol 1-5mg, largactil 25mg o propofol 20mg.

e La apnea se tratara con un bolo de 0.1mg naloxona y soporte
de la via aérea.

COMENTARIOS

Ciertamente la evolucién en la atencion al parto esta sucediendo
en los Gltimos tiempos profundos cambios. Uno de los aspectos en los
que mas se incide es en la “humanizacion” del parto. Y en este aspecto
se considera importante el que la mujer parturienta pueda conservar la
funcion motora, de manera que pueda cambiar de postura, mantenerse
de pie e incluso caminar. Esto se ve dificultado de manera importante por
la analgesia epidural con anestésicos locales. De ahi que se estén inves-
tigando diversas alternativas que permitan modificar la clésica analgesia
epidural. Una de ellas, probablemente la mas prometedora, es la que se
comenta en este articulo. Sin embargo, su punto mas débil es la esca-
sez de estudios que existen con respecto a su bondad. Es por ello que
consideramos que la realizacion de este proyecto de investigacion sin
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duda supondra un avance importante, bien en el sentido de demostrar
la superioridad de la analgesia epidural combinada con opioides, bien
en el de mostrar su igualdad, o incluso en observar que objetivamente
es un método de analgesia de peor calidad.
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RESUMEN

Describimos un caso de trigonitis atréfica en una paciente con en-
dometriosis tratada con triptorelina. La clinica de urgencia miccional
y tenesmo, semejante a la infeccion del tracto urinario, junto con la
baja incidencia de este efecto secundario en mujeres jovenes hace
(ue esta patologia sea infradiagnosticada y tratada incorrectamente
de forma reiterada. Se expone la importancia de la sospecha clinica
y la exploracion cuidadosa en pacientes con sintomatologia irritativa
del tracto urinario inferior.

PALABRAS CLAVE
Triptorelina. Disuria. Endometriosis. latrogenia.

SUMMARY

We report an atrophic trigonitis case in a patient with endometriosis
treated with triptorelin. The urinary urge and dysuria, similar to the
infection of the lower urinary tract along with the low incident of this se-
condary effect in young women, make this clinical situation frequently
diagnosed wrongly and it is repeatedly treated incorrectly. The impor-
tance of clinical suspicion and careful exploration in patients with lower
urinary tract symptoms is exposed.
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INTRODUCCION

Como su nombre lo indica, la trigonitis es una enfermedad que se
produce en la zona del trigono, ubicado en la vejiga. Este tridngulo se
sitdia entre los orificios uretrales y el cuello de la vejiga.

La trigonitis o sindrome uretral es muy frecuente, se calcula que
un 24% de las mujeres norteamericanas la presenta al menos una
vez al afio’. Abarca un abanico muy amplio de sintomas que incluyen
polaquiuria con nicturia, urgencia, ardor con la miccion, micro o macro
hematuria, dispareunia, malestar suprapGbico y dolor lumbar.

Las infecciones de orina son la causa més frecuente de este cua-
dro, especialmente en mujeres jovenes y mas aln si éstas son acti-
vas sexualmente. Aln asi el tratamiento antibioterapico profilactico no
siempre es apropiado, pues la etiologia incluye traumatismos, inflama-
cion, neoplasias, célculos e incluso trastornos psicogenost. El déficit
hormonal es también una causa importante y a menudo olvidada.

El aumento progresivo de la poblacion postmenopausica, junto
con la reticencia de las pacientes, que a menudo consideran los sin-
tomas como vergonzantes y propios de la edad, ha de obligar al pro-
fesional a la realizacion de una anamnesis dirigida y a la exploracion
minuciosa.

El tratamiento ideal es el etiolgico: eliminar la causa productora.
Pero esto no siempre es posible, ya que frecuentemente se descono-
ce la causa. En estos casos se aplica un tratamiento genérico, que
es complejo, y habitualmente largo, basado generalmente en trata-
mientos locales. EI mas admitido es aplicacion de argirol, compuesto
quimico derivado de nitrato de plata, mediante una sonda estéril que
se introduce en la vejiga vacia, una vez por semana durante 6 - 7
semanas y su duracion es aproximadamente de 3 afios.

CASO CLINICO

Presentamos el caso de una mujer de 35 afios que presentaba una
tumoracion anexial. La paciente, sin relaciones sexuales, ni anteceden-
te médicos familiares o personales de interés, referia hipermenorreay
abdominalgia ocasionales. Mediante ecografia transrectal se identifico
una formacion sugestiva de endometrioma de 4,8 cm de didmetro en
ovario derecho con un tabique grueso (5 mm) en su interior. Los mar-
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cadores tumorales resultaron discretamente elevados: Ca 125; 134y
Ca 19,9: 176. Se propuso quistectomia laparoscopica, que la paciente
rechazo, ya en lista de espera, por miedo a la cirugia. Ante la persis-
tencia del dolor, meses después solicitd una nueva valoracion; en esta
ocasion los marcadores resultaron normales y la imagen ecografica
no habia sufrido cambios. La intervencion se llevé a cabo sin inciden-
cias observando un sindrome adherencial con especial afectacion del
Douglas y un quiste endometridsico en ovario derecho que se extirpd.
En el postoperatorio se inicid tratamiento con triptorelina intramuscular
mensual (Decapeptyl® 3,75 mg).

La paciente acudio a la consulta dos meses después de la inter-
vencion. Aunque referia mejoria de la dismenorrea presentaba un cua-
dro de irritacion del tracto urinario bajo con prurito, dolor suprapubico,
polaquiuria, y estranguria. Se habia tratado de forma empirica con
ciprofloxacino por su médico de atencidn primaria con escasa mejoria.
El posterior resultado del urinocultivo fue negativo. Ante la persistencia
de la clinica fue remitida al Servicio de Urologia, en el estudio, que
incluy6 urodindmica y urinograma no hubo hallazgos patoldgicos, se
pauto solifenacina (Vesicare® 5mg) asi mismo sin mejoria. El cultivo
vaginal también fue negativo.

Remitida de nuevo a nuestra unidad se realizé una nueva explora-
cion ginecoldgica muy dificultosa por la integridad himeneal y defensa
voluntaria importante. Los genitales externos mostraban signos inicia-
les de atrofia, palidez y fragilidad de la mucosa vaginal, una minima
leucorrea clara no maloliente. Ante la sospecha de atrofia del tracto
genital y urinario iatrogénica, se indicd tratamiento con hidratantes va-
ginales, junto con la suspension del tratamiento con analogos, con lo
que se consiguio la desaparicion de la sintomatologia.

DISCUSION

El origen embriol6gico de la porcidn superior de la vagina, la vejiga
y la uretra es comdn, procedentes todos ellos del seno urogenital. La
presencia de receptores estrogénicos en uretra y trigono también es
conocida?®,

La deprivacion estrogénica causa en la vagina adelgazamiento
del epitelio y disminucién de la elasticidad y la lubrificacion. De igual
manera se produce una disminucion del tejido conectivo uretral y de
la vascularizacion de la mucosa del trigono y con ello la aparicion de
sintomatologia: incontinencia urinaria, tanto de esfuerzo como de ur-
gencia, irritacion y trastornos en el vaciado vesical: polaguiuria tenes-
mo y estranguria,

La anamnesis es clave para la sospecha clinica, la confirmacion
se hara mediante exploracion fisica cuidadosa®. Las pruebas comple-
mentarias son de escasa utilidad. La urografia, aunque es intil para
evaluar la atrofia del trigono, permite descartar otras causas de disuria.
El estudio urodinamico no parece indicado en principio. La cistoscopia
puede emplearse en aquellos casos dudosos o que no respondan al
tratamiento: se visualiza el trigono vesical blanquecino, adelgazado y
en ocasiones, en la biopsia, metaplasia escamosa en el mismo.

El tratamiento recomendado para la atrofia urogenital es la sus-
titucion hormonal a dosis bajas. La aplicacion de estrdgenos locales
es Util en mujeres que asocian infecciones urinarias de repeticion. En
aquellas mujeres que no deseen tratamiento hormonal estan indicados

los hidratantes vaginales aunque la eficacia de éstos es inferior*®.
Los estrdgenos disminuyen la nicturia, aumentan el reflejo bulboca-
vernoso Y la presion uretral maxima y aumentan la continencia™®.
Debido al origen iatrogénico del cuadro en el caso de nuestra pa-
ciente, la retirada del tratamiento permitié por si sola la mejoria del
cuadro.

CONCLUSIONES

Aunque la exacerbacion de sintomas urinarios con triptorelina
consta en ficha técnica como “muy frecuente al inicio del tratamiento y
reversible espontdneamente tras una o dos semanas”, no se constata
asi en todos los casos. Dado que la sospecha es el pilar fundamental
para el diagndstico, el clinico ha de tener presente estos efectos se-
cundarios para poder actuar sobre ellos de forma precoz y adecuada
y evitar el politratamiento inutil.
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Caso clinico

Hamartoma de mama “invisible” a la mamografia. A proposito de un caso.
Revisidn de las tumoraciones benignas de la mama

Hamartoma of the breast. A case. Review of benign tumors of the breast,

Espinosa B, Haya ]}, Ramirez B

Servicio de Ginecologfa y Obstetricia. Hospital General de Tomelloso. Ciudad Real.

RESUMEN

El hamartoma de mama es una entidad benigna y poco comin que
afecta preferentemente a mujeres a partir de la pubertad. Se caracteri-
za por un crecimiento lento y su transformacion maligna se considera
un hallazgo raro. Presentamos el caso de una mujer de 38 afios con
una tumoracion en mama izquierda. Tanto la ecografia como la mamo-
grafia indicaban una imagen polilobulada, sugestiva de fibroadenoma.
La intervencion se realizé por un aumento de tamafio de la tumoracion
y por antecedentes familiares de primer grado de cancer de mama.
El diagnéstico fue anatomopatoldgico. Histolégicamente mostrd ele-
mentos epiteliales propios de la mama dispuestos al azar, rodeados
por un tejido fibroadiposo.

SUMMARY

The breast hamartoma is a rare benign entity that affects mainly
women from puberty. It is characterized by slow growth and malignant
transformation is considered a rare find. We report the case of a wo-
man of 38 years with a tumor in the left breast. Both mammography
and ultrasound showed a picture polylobulated suggestive of fibroade-
noma. The intervention was performed by a aumentote size of the
tumor and first-degree family history of breast cancer. The diagnosis
was pathological. It showed histologic features of the breast epithelial
own randomly arranged, surrounded by a tissue fibroadipose.
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PRESENTACION DEL CASO

Se trata de una paciente que en la primera consulta, con 38 afios,
acude por presentar un nédulo en mama izquierda, indoloro. Entre sus
antecedentes Unicamente destaca el de su madre muerta por cancer
de mama. En la exploracion se confirma la presencia de un nodulo
de aproximadamente 1,5 x 1 ¢cm, no bien delimitado, en intercuadran-
tes externos. La mamograffa en este momento no encuentra ninguna
lesion (“Mamas simétricas de densidad normal para la edad de la
paciente. No se observan nodulos dominantes, alteraciones arquitec-
turales ni microcalcificaciones agrupadas sospechosas de malignidad.
Piel y unidad areola-pezén normales de forma bilateral. Jd: estudio
dentro de la normalidad). Por el contrario en la ecografia se informa
de una imagen pseudonodular de 16 mm, heterogénea, de bordes
imprecisos, en relacion con un posible fibroadenosis, asimetria focal
benigna o fibroadenoma. La funcién-aspiracion con aguja fina (PAAF)
informa de “negativo para malignidad”.

Aproximadamente al afio y medio de la primera consulta acude
nuevamente, por aumento de tamafio de la tumoracion. En la explo-
racion se encuentra un nédulo en la mama izquierda, intercuadrantes
externos, de aproximadamente 3 ¢m, relativamente bien delimitado,
movil y de consistencia ligeramente méas densa que el tejido mamario
circundante. En la mamografia tampoco se encuentra en este caso
ninguna lesion. El informe textual es; “Mamas simétricas de densidad
adecuada a la edad de la paciente. No se observan nodulos espicula-
dos, areas de distorsién arquitectural o agrupaciones de microcalcifi-
caciones sugestivas de malignidad. Imagenes nodulares milimétricos
de caracteristicas benignas en prolongacion axilar de ambas mamas
que podrian corresponder a pequefios ganglios intramamarios. Piel y
unidad areola-pezon sin hallazgos. No se observan ganglios axilares.
Conclusion: mamas densas sin signos radiolégicos de malignidad.

Imégenes sugestivas de ganglios intramamarios bilaterales. Se
recomienda ecografia mamaria complementaria a fin de controlar
nddulo descrito en exploracion y no visible por mamografia. Clasifica-
cién Birads: categoria 0". La imagen ecografica es similar a la descrita
previamente, pero en este caso llega a los 3 cm de didmetro (“Mamas
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simétricas sin alteraciones en su configuracion externa. En mama iz-
quierda se evidencia lesion nodular sélida de 3 cm con limites impre-
cisos y contornos polilobulados”). La biopsia con aguja gruesa (BAG)
informa de tejido mamario sin signos de malignidad.

Pese a los datos de la biopsia con aguja gruesa, se decide realizar
cirugia de exéresis por el aumento de tamafio que habia experimen-
tado la tumoracion, asi como por los antecedentes familiares de la
paciente.

En la cirugia se encuentra una tumoracion de consistencia ligera-
mente mas densa que el tejido mamario, aparentemente bien encap-
sulada, y cuya extraccion se realiza sin dificultades técnicas.

El informe de anatomia patoldgica evidenci6 una tumoracion en-
capsulada (figura 1), de 5 x 2.5 x 1.8 cm constituida por ductos y lobu-
lillos (algunos de ellos distorsionados y ectasicos) dispuestos aleatoria-
mente y rodeados por un tejido estromal poco celular, entremezclado
con abundante tejido adiposo en los espacios interlobulillares, todo ello
sugestivo de hamartoma de mama.

COMENTARIOS

El término «hamartoma de mamay fue introducido y descrito por
Arrigoni, en 1971 . Anteriormente recibid diversas denominaciones co-
mo adenclipoma, fibroadenolipoma, mastoma. Se trata de una entidad
infrecuente (representa el 0,1-0,7% de la patologia benigna de mama
)y puede darse en mujeres de cualquier edad, desde la pubertad , ha-
biendo en la literatura dos casos descritos en hombres , . Aunque los
hamartomas pueden ocurrir a cualquier edad, su mayor incidencia se
produce en los afios de la perimenopausia. Clinicamente es asintoma-
tico 0 se manifiesta en forma de masa palpable. Macroscdpicamente
se presenta como una tumoracién generalmente no bien delimitada ,
de coloracion blanco-amarillenta, variable segun la proporcion de tejido
adiposo. En el estudio microscépico muestra estructuras epiteliales
propias de la mama (lobulillos y ductos) inmersos en un estroma fi-
broadiposo.

El hamartoma de mama es una lesién benigna sin potencial cance-
rigeno. Formados por tejido fibroso, glandular y graso, los hamartomas
han sido descritos como “una mama dentro de la mama”. Se diferen-
cian de los fibroadenomas por su color, que suele ser amarillo debido
ala grasa (mientras que el fioroadenoma es de color rosa-grisaceo), y
por consistencia que suele ser mas blanda, casi similar a la del tejido

mamario normal. La consistencia depende de la proporcién de tejido
glandulary tejido graso. Cuando la grasa predomina, el tumor es blan-
doy se asemeja a los lipomas.

Los hamartomas son asintomaticos y muy dificiles de detectar
durante el examen fisico, dado que muchas veces tienen una consis-
tencia practicamente similar a la del tejido mamario normal, por lo que
solo suelen diagnosticarse al practicarse mamografias o ecografias
de rutina.

La mamografia encuentra hallazgos muy variables, que dependen
del contenido graso de la lesion y de la presencia de dilataciones glan-
dulares. Algunos autores describen que en los estudios mamograficos
los hamartomas se presentan como nédulos de densidad mixta: la
acuosa se corresponde con tejido fibroglandular y la radiotransparen-
te con tejido graso. Para éstos, esta imagen es la caracteristica del
hamartoma.

Otros autores sefialan, en cambio, que se puede observar una ma-
sa bien definida de densidad mixta o una lesion irregular de densidad
media compuesta por grasa y estructuras fibrosas y dependiendo de
la cantidad que la compone se pueden observar areas radioluscentes
de limites bien definidos y a veces con pseudocapsula. Todos estan
de acuerdo, sin embargo, que en ocasiones los hamartomas son in-
distinguibles radiolégicamente de los fibroadenomas. Las imagenes
ecograficas son tan variables como las mamogréficas, pudiendo en-
contrar diferentes tipos de imagenes, en funcion de la proporcion de
tejidos que componga el tumor.

En nuestra paciente es llamativo el hecho de que la mamografia
no visualiza en dos ocasiones la tumoracion, pese a que ésta tiene
ya un tamafio muy apreciable, de 3 cm. La explicacion a este hecho
probablemente radica en que la constitucion del hamartoma es similar
a la del tejido mamario, y Unicamente cuando predomina alguno de los
componentes aparece una imagen diferente a la del tejido circundante,
lo que permite su identificacion.

Tanto el PAAF como la BAG son caracteristicamente informados
como lesiones sin malignidad.

Pese a que es excepcional, hay descritos varios casos de focos
de malignidad en el seno del hamartoma, por lo que el patélogo debe
estudiar la pieza en profundidad.

REVISION DE LAS TUMORACIONES BENIGNAS DE LA MAMA

Se define como “tumor” a toda neoformacién que origina efecto
masa, y por “benigno” cuando presenta exclusivamente crecimiento
local sin infiltracion de tejidos vecinos ni capacidad de enviar metasta-
sis ganglionares y/o a distancia.

Hoy en dia definir exactamente los tumores benignos de la ma-
ma presenta ciertas dificultades debido a que los diferentes autores
realizan clasificaciones diferentes, mas o menos amplias, y también
por que actualmente se esta planteando que el fibroadenoma, tumor
benigno mas frecuente, tendria que considerarse como una masto-
patia.

Algunos de los procesos aqui descritos no son auténticas neopla-
sias benignas, si no mas bien fenémenos hamartomatosos o malfor-
mativos, pero con una presentacion y evolucion clinica de tipo tumoral
benigno.
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CLASIFICACION
o Fibroadenoma.
e Adenoma de mama o de pezon.
o Tumor Phyllodes benigno o fibroadenoma intracanalicular celular.
e Hamartoma o fibroadenolipoma.
o Tumores mesenquimales puros:
e Lipoma
e Histiocitoma
e Angioma
e Leiomioma
o Tumor de células granulares
o Fibromatosis.
o Tumores de los anejos cutaneos.
o Ectasia ductal.
o Quiste simple y Galactocele.
o Falsos tumores.

Comentamos a continuacion algunos aspectos interesantes con
respecto a las tumoraciones mamarias benignas.

FIBROADENOMA

Es el tumor benigno mas frecuente de la mama, si bien se discu-
te hoy su clasificacién como verdadero tumor benigno o como una
mastopatia 0 como una “alteracion del normal desarrollo e involucién”,
ya que su histogénesis es una proliferacion de los conductos termina-
les normales relacionada con los estrdgenos circulantes .

Etiologicamente, se trata de una lesion estrégeno-dependiente.
Los estrdgenos originan una proliferacion de los conductos terminales,
por lo que sufre cambios en relacion al embarazo y/o a la ingesta de
anovulatorios, habiéndose demostrado la secrecién intratumoral de
leche.

Presenta receptores celulares para los estrégenos y sobre todo para
la progesterona, que sufren variaciones en relacion al ciclo menstrual.

La incidencia es de un 7-12% de las consultas por alteraciones
mamarias, siendo el tercer tumor més frecuente después del cancer
y del quiste.

Ocurre principalmente en la mujer joven, entre los 15 y 30 afios,
aunque puede observarse a cualquier edad, pero la maxima incidencia
se sitlia en la tercera década.

La edad es un importante criterio de diagndstico diferencial, posi-
blemente el principal, entre éste y el quiste, ya que éste Ultimo es de
aparicion mas tardia.

La anatomia patolégica demuestra una composicion mixta fibroepi-
telial, que macroscopicamente aparecen como tumores redondeados
u ovales, no encapsulados pero bien delimitados del parénquima cir-
cundante, con plano de clivaje neto cuyo crecimiento es limitado y con
dependencia hormonal.

Ala seccion se observa una estructura sélida, lobulada y blanquecina,
de aspecto homogéneo o con hendiduras que resaltan el patron lobular.

Microscopicamente se compone de proliferacion mixta de tejido
epitelial y estromal, idéntico al Idbulo hiperplasico, observandose al
microscopio conductos bien desarrollados rodeados por tejido con-
juntivo periductal hiperplasico, en conjunto se aprecia un equilibrio

entre la proliferacion epitelial y la estromal. EI componente epitelial lo
constituyen conductillos mamarios de estructura y celularidad normal.
Los conductillos apareceran mas o menos comprimidos en funcion de
la proliferacion del estroma y puede sufrir fenémenos de metaplasia
apocrina y mas rara vez escamosa. Las células epiteliales pueden
presentar cambios hiperplasicos tanto focales como generalizados,
pero es muy infrecuente la evolucion hacia carcinoma de los focos de
hiperplasia atipica, es mas frecuente la infiltracién del fibroadenoma
por un carcinoma adyacente, ante la presencia de los dos procesos
hay que excluir el carcinoma extrinseco al fibroadenoma. EI com-
ponente estromal lo constituyen elementos celulares fibroblasticos
y abundante tejido conjuntivo rico en fibras de colagena, pudiendo
presentar fenémenos involutivos entre los que destaca la hialinizacion.
En ocasiones el estroma asocia transformacion mixoide o que origina
tumores de mayor tamafio en los cuales el estroma predomina sobre el
epitelio. El estudio estromal es quién permite diferenciar estos tumores
del tumor phyllodes que presentara una celularidad densa y atipica, y
con el hamartoma en donde apreciaremos en el estroma otros tejidos
diferentes al conectivo.

La citologia del fibroadenoma demuestra células ductales homo-
géneas y densas, que forman placas que pueden ramificarse con nu-
cleos sueltos, y que pueden asociar células mioepiteliales.

Ademas se aprecian fragmentos irregulares de estroma con célu-
las fibroblasticas y sustancia de fondo serolipidica.

La clinica de la tumoracién indica su crecimiento expansivo aunque
carente de capsula, presenta bordes nitidos y movil en el espesor del
tejido mamario.

El tamafio habitual oscila entre 1 y 3 cm. aunque puede alcanzar
los 5-7 cm. denominandose fibroadenoma gigante. El crecimiento es
lento, presentando un tiempo de duplicacién de 2-6 meses, y se suele
detener en los 2-3 cm, se acepta que a partir de los 25-30 afios ya no
crece e inicia fenémenos de involucion.

La evolucion es variable pudiendo crecer, estacionarse o incluso
regresar, ello en funcion de la edad de la mujer. Durante el inicio de
la adolescencia, durante el embarazo y durante la ingesta de anticon-
ceptivos, periodos en los que existe un incremento en la secrecion de
estrogenos, los fibroadenomas crecen con rapidez. Por el contrario,
con el inicio de la menopausia pueden reducir su tamafio e incluso
desaparecer.

Una variedad importante a destacar es el fibroadenoma juvenil que
se presenta en chicas por lo general menores de 20 afios, tiene un
crecimiento rapido pudiendo alcanzar los 10-20 ¢cm. Presenta gran
riqueza y actividad celular, planteando diagnéstico diferencial con el
tumor phyillodes de extrafia presentacion en la juventud.

En un 10-20% de las ocasiones se presentan varios fibroadeno-
mas, tanto en una como en las dos mamas (fibroadenoma mdiltiple),
pero en el resto de los casos la tumoracién es Unica.

Su caracter multiple implica el diagnéstico diferencial con la fibro-
matosis, en la cual la mama es hiperplasica y nodular, no existiendo
practicamente mama normal, pero en este caso tanto la clinica como
la mamografia no evidencian tumoraciones concretas.

Entre las complicaciones se encuentran el infarto, que ocurre en
fases de crecimiento rapido (embarazo y lactancia), ocasionando
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areas de hemorragia y necrosis manifiestandose con dolor y endu-
recimiento.

La secrecion de leche dentro del fibroadenoma ocurre bajo la in-
gesta de anovulatorios y origina un crecimiento rapido y aparicion de
cavidades dentro del tumor.

El diagnostico se sospecha al palpar una tumoracién o nédulo mé-
vil y de consistencia firme, con contornos bien limitados.

La mamografia demuestra un nédulo bien circunscrito con bordes
netos, radiopaco y de baja densidad. En ocasiones se calcifica.

La ecografia demuestra un nédulo bien limitado con ecos en su in-
terior y sin banda de refuerzo posterior, sobre el cual se puede realizar
una puncién ecoguiada para estudio citoldgico.

La relacién del fibroadenoma con el cancer es minima, no pudien-
do considerarse a éste como un factor de riesgo de cancer una vez
extirpado. Solo se han descrito 96 casos de degeneracion maligna de
fibroadenomas, la mayoria ocurren entorno a los 40 afios y suele ser
un carcinoma lobulillar in situ y mas raramente un carcinoma ductal.

El diagnostico diferencial se realizara con los quistes siendo la
edad y los métodos complementarios los que daran el diagnostico.

El tratamiento quirtrgico es el tnico valido, cuando se precise algu-
no, ademés de tranquilizar a la paciente. Unicamente por peticion de
la paciente, por el tamafio tumoral que ocasiona deformidad mamaria
0 por crecimiento rapido, se procedera a la exéresis.

La actitud de vigilancia mediante exploracion y ecografia es tam-
bién correcta, indicando la realizacion de mamografia si la mujer su-
pera los 30 afios.

En mujeres jovenes se puede indicar un periodo de espera ya que
se han comunicado hasta un 30% de remisiones completas y también
la aparicién de mas fibroadenomas.

Al tratarse de una tumoracion benigna, la exéresis quirirgica debe
realizarse con procedimientos totalmente estéticos para no originar
cicatrices antiestéticas o retractiles.

En pacientes jovenes con tumoraciones no palpables que no pre-
sentan dudas diagnosticas y que no preocupan a la paciente la actitud
es expectante.

En nddulos de aparicion reciente en mujeres de edad y con facto-
res de riesgo de cancer de mama, es preciso la realizacion al menos
de una citologia cuando no su extirpacion.

Si la citologia confirma la sospecha de fibroadenoma o este es
palpable y se confirma su caracter benigno, a pesar de ser una mujer
de edad o con factores de riesgo, no es necesaria la exéresis ya que
el potencial de malignizacion es escaso.

ADENOMA MAMARIO

Es un tumor histolégicamente con personalidad propia, ya que le
falta el componente fibroso: es un tumor benigno de componente ex-
clusivamente epitelial .

Clinicamente no presenta diferencias con el fibroadenoma siendo un
criterio exclusivamente anatomopatolégico, y es muy poco frecuente.

Se caracteriza por ser un tumor muy bien circunscrito y por tener
como elemento principal el componente epitelial.

Macroscdpicamente presenta al corte un aspecto amarillento o ro-
sado caracteristico, y segiin su morfologia puede clasificarse en varios

subtipos: adenoma tubular, adenoma ductal, adenoma de la lactancia
y adenoma apocrino.

El adenoma tubular, es el adenoma puro, clinicamente aparece
como un nédulo bien definido que se desarrolla en mujeres jovenes,
sin alteraciones secundarias de la piel o el pezén.

Macroscopicamente es bien delimitado y de color blanco parduzco,
el fibroadenoma es blanco nacarado, en el que el componente epitelial
es fundamental desde el punto de vista histologico, mientras que el
estroma es poco aparente.

La imagen microscopica predominante son los tibulos homogeé-
neos tapizados por células ductales normales, bajo las cuales se si-
tlan células mioepiteliales.

El adenoma ductal, variante del anterior de aparicién mas tardia
(50 afios), es un tumor circunscrito e indurado, que histolégicamente
se caracteriza por células ductales rodeadas por fibrosis densa o por
proliferacion celular de tipo mioepitelial.

El adenoma de la lactancia, es un tumor delimitado que se desa-
rrolla en relacién con la gestacion, que puede alcanzar varios centi-
metros.

Microscdpicamente se asemeja a la mama lactante, existiendo
proliferacion de conductillos que se encuentran dilatados y llenos de
secrecion.

El estroma es escaso y los conductillos se encuentran muy agrupa-
dos. Sumorfologia es similar al adenoma tubular pero con los cambios
propios de la gestacion.

El adenoma apocrino, es una variante del adenoma tubular en el
que el patron celular predominante es el apocrino. Es frecuente la
presencia de formaciones quisticas con crecimientos micropapilares.
Es un tumor propio de mujeres jovenes y de muy escasa frecuencia.

Se pueden encontrar otras formas de adenomas como son los
adenomas del pez6n (adenoma papilar 0 adenomatosis erosiva del
pezon) y el adenoma pleomorfo o tumor mixto. El adenoma del pezén
es una proliferacion epitelial a nivel de los galactéforos terminales en
la regién del pezon, que adopta un patrén pseudoinfiltrativo pero con
escasisima capacidad de malignizacion. Es un proceso de evolucion
muy lenta y por fases. Una primera etapa o fase tumoral, precisa diag-
nostico diferencial con el papiloma solitario del pezén, una segunda
etapa 0 adenomatosis erosiva del pezon no debe ser confundida con
la enfermedad de Paget y una tercera etapa o fase exuberante o pa-
pilomatosis erosiva del pezon que origina retraccion, engrosamiento y
ulceraciones alternando con zonas costrosas y papilares en el pezdn,
cuyo tratamiento es quirdrgico.

PAPILOMA INTRADUCTAL

Es una proliferacion papilomatosa y por lo tanto epitelial, vellosa,
con eje conjuntivo-vascular, baja actividad mitética, fase de metaplasia
apocrina y ausencia de patron cribiforme.

Por su presentacion puede ser solitario o Unico y mdltiple.

Es una masa ocupante de los conductos de gran calibre con loca-
lizacion subareolar, de gran tamafio cuando es Unico o de pequefio
cuando son varios.

Asocia alteraciones hiperplasicas en el interior de las unidades
lobulillares.
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Suele presentarse en mujeres perimenopausicas y origina secre-
cién hemorragica espontanea por el pezén, generalmente unilateral.

TUMOR PHYLLODES

También conocido como fibroadenoma intracanalicular celular,
catalogado como una variante del fibroadenoma con caracteristicas
clinicas de crecimiento rapido y gran tamafio, debe ser diferenciado
de los sarcomas .

Etioldgicamente se acepta su origen primitivo que representaria el
2-3% de los fibroadenomas o puede venir de la transformacion de un
fibroadenoma que present6 en su inicio zonas mixoides.

Representa el 0.5%-2% de los tumores de la mama y clinicamente
se presenta antes de los 25 afios siendo confundido con un fibroade-
noma juvenil o, méas frecuentemente, después de los 40 afios.

En la mayoria de las ocasiones aparece como una masa bien defi-
nida, unilateral, indolora, mévil, que se caracteriza por un crecimiento
rapido y puede afectar a la piel por compresion, adquiriendo un tamafio
grande que puede superar los 10 cm., pero también se han descrito
tumor phyllodes de 1 cm.

Su crecimiento puede presentar dos formas, una forma bifasica
en la que en una primera etapa casi no se percibe durante un periodo
largo, y en una segunda fase, mas corta como de unos 7 meses, pre-
senta un crecimiento rapido.

La otra forma evolutiva es monofésica con crecimiento lento (en
afios) o rapido (en meses).

La histologia, demuestra un importante crecimiento de los tejidos
epitelial y estromal.

Macroscopicamente son tumores grandes que pueden alcanzar
los 10 cm, de aspecto lobulado, parduzco, bien delimitado, de consis-
tencia firme y blanda, con capsula. Al microscopio es un tumor mixto,
epitelial y conjuntivo, en el que el componente epitelial es ductal y
mioepitelial sin atipia ni alteraciones, pero el estroma predomina sobre
el epitelio, siendo un estroma denso de tipo fibroblastico con actividad
mitética, cuyo crecimiento da lugar a nodulaciones de estroma cubier-
tas por epitelio.

Aparentemente se origina en el estroma intralobulilla y periductal,
sensible a la accién hormonal.

Su caréacter benigno queda definido por la escasa atipia celular
y necrosis, con menos de 5 mitosis por campo de gran aumento, y
ausencia de caracter infiltrante en la periferia.

Por lo tanto, carece de criterios microscopicos de malignidad ya
que la atipia celular es escasa (menos de 5 mitosis por campo de gran
aumento) y no presenta caracter infiltrante en la periferia del tumor.

En los casos malignos tiene un minimo potencial de metastatiza-
cion a los ganglios linfaticos regionales.

Sea benigno o maligno casi nunca es multifocal.

En funcion del tumor marginal, crecimiento del componente conec-
tivo, mitosis en el area de mayor actividad del tumor, celularidad del
estroma y atipias celulares, el tumor phyllodes puede ser clasificado
en benigno, borderline y maligno.

El tratamiento es la reseccion, nunca la enucleacion, con un mar-
gen de 1-2 cm. para evitar las recidivas (tumorectomia ampliada), con
control histolégico intraoperatorio de los bordes quirdrgicos, que en

el caso de que apareciesen y si el resto de la glandula lo permiten
también serian extirpadas.

Si el tejido mamario restante es escaso puede ser necesaria para
su extirpacion la realizacion de una mastectomia subcutanea con la
colocacion de protesis.

No precisa linfadenectomia aunque el diagndstico histoldgico con-
firme componente sarcomatoso, ya que la afectacion ganglionar no
supera el 2% de los casos.

HAMARTOMA
Ya comentado, en relacién con el caso clinico.

LIPOMA

Representante de los tumores mesenquimales puros como el he-
mangioma, leiomioma, miofibroblastoma y tumor de células granula-
res, que aparecen en cualquier lugar del parénquima mamario.

Es un tumor cuya localizacién mamaria no cambia su morfologia
apareciendo como un nodulo bien definido compuesto exclusivamente
por células adiposas y limitado por una capsula, cuyo tamafio oscila
entre 2y 10 cm.

Su méxima incidencia se situa en los 40-50 afios y puede calcifi-
carse como los fibroadenomas.

La exploracion fisica demuestra un nédulo solitario, bien limitado,
de consistencia blanda, mévil y no adherido a ninguna estructura.

Mamogréaficamente presenta un patron nodular radiolucente con
capsula radiopaca en el contorno, siendo la densidad grasa el signo
que mejor determina su naturaleza. siendo la densidad grasa el signo
que mejor determina su naturaleza.

En ocasiones la capsula aparece calcificada, facilitando su diag-
nostico.

La citologia demuestra una sustancia lipidica con presencia de
adipocitos.

El tratamiento se reduce a la extirpacion quirtirgica o al control
clinico.

ECTASIA DUCTAL

Denominada varicocele, consiste en la dilatacion de los conductos
galactoforos colectores principales, o de primer orden, de la region
subareolar.

Esta dilatacién produce una considerable desproporcion de los
conductos colectores respecto a sus vecinos, pudiendo llegar hasta
los 5 mm en su didmetro méximo y su cavidad esta ocupada por ma-
terial lipidico y detritus.

Se manifiesta en la edad adulta y, con més frecuencia, en el pe-
riodo de involucién mamaria, por lo que la edad de aparicién son los
40-60 arios.

Clinicamente en su inicio no da sintomas, apareciendo como pri-
mer signo un derrame espontaneo e intermitente por el pezon, de color
variable aunque generalmente verdoso, pero puede ser negro o par-
duzco, de consistencia pegajosa que fluye por uno o varios orificios.

A medida que progresa, el derrame se convierte en seroso, sero-
sanguinolento o claramente hemorragico.

La mujer indica prurito, quemazon, tirantez de pezon, hasta que el
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proceso finaliza con la retraccién del pezén por fibrosis del conducto.

Las células gigantes fagocitarias que rodean el material lipidico,
junto con los histiocitos, los linfocitos y leucocitos, forman un tejido de
granulacion.

En la fase en la que ya se ha formado un granuloma, clinicamente
se palpa un tumor bajo la areola y la fibrosis de los conductillos puede
causar hundimientos y distorsion de la piel adyacente.

En esta etapa ocurren fenémenos de inflamacion aguda con dolor
y enrojecimiento, pudiendo ir acompafiados de adenopatias axilares.

Cuando la ectasia ha dado lugar a una fibrosis y aparece un tumor
retromamario pequefio, puede ocasionar signos de retraccion y dis-
torsion del contorno de la mama y puede presentar todos los rasgos
(ue imitan un carcinoma.

La exploracion clinica en las primeras etapas demuestra una telo-
rrea pegajosa de color variable uni o pluricanalicular.

Cuando el proceso es mas avanzado se palpa un tumor firme,
escasamente delimitado y fijo al tejido mamario que puede retraer el
pezony la piel, asociando adenopatias.

La citologia por impronta de la telorrea demuestra un fondo al-
buminosos o serolipidico con células espumosas cuyo citoplasma es
grande y lleno de vacuolas.

La ecografia en ocasiones demuestra la dilatacion de los conduc-
tos galactdforos en forma de imagenes anecoicas tubulares.

La mamografia no es un método diagnostico adecuado en esta
patologia pero debe de ser realizada como chequeo de la glandula
mamaria.

Si el proceso es leve no precisa tratamiento, pero cuando es moles-
to se realizara la extirpacion de los conductos galactéforos afectados.

QUISTES MAMARIOS

Son tumoraciones mamarias de contenido liquido cuyo mecanismo
de formacion, historia natural y patogénesis son desconocidas.

Su relacion con el cancer es desconocida pero se sospecha muy
escasa, por lo que su asociacion probablemente se trate de pura co-
incidencia.

Es una afectacion propia de mujeres en la pre-perimenopausia (40-
50 afios), aunque pueden aparecer en cualquier edad, raro antes de
los 20 afios y excepcional en la menopausia.

Clinicamente se presentan como tumoraciones bien delimitadas
que se diagnostican mediante ecografia al presentarse como image-
nes bien circunscritas y anecoicas.

Su tratamiento consiste en la puncion evacuacion del liquido, se-
guida de la insuflacion de aire para realizar una mamografia o cisto-
grafia, asi como el estudio citoldgico del liquido aspirado.

Son clasificados en quiste simple (ocupado por liquido), galacto-
cele (ocupado por leche) y quistes habitados (ocupados por una pro-
liferacion).

QUISTE SIMPLE

El quiste simple consiste en la dilatacion de los conductos galac-
toforos secundarios y terciarios ocupados por liquido de color variable
cuyo estudio citoldgico pone en evidencia si se trata de un quiste sim-
ple (liquido inflamatorio 0 aséptico), de un absceso (liquido purulento)

0 de un hematoma (hemorragico).

Su presentacion puede ser Unica o mdltiple, uni o bilateral y de
tamafios variables.

Clinicamente se caracterizan por ser nédulos que la paciente des-
cubre cuando superan el cm. y desaparecen tras la puncion evacua-
dora aunque un 30% recidivan.

Se palpan como nddulos redondeados u ovales, de consistencia
blanda y méviles que al presionarlos se nota tension y fluctuacion.

La ecografia es quien mas informacién aporta a partir de los 3 mm
y permite dirigir la puncion, la imagen es de contorno oval o circular
muy bien limitado y anecoico, los margenes son muy ecorrefringentes
con refuerzo posterior y sombras laterales en ambos lados por la inci-
dencia tangencial del haz ultrasonico.

La puncion aspiracion es obligada para el estudio citoldgico del
liquido y para la insuflacién de aire en una cantidad equivalente al
70% del liquido extraido, ello permite la realizacion de una neumo-
rradiografia inmediata o antes de 2-3 semanas y ademas sirve como
tratamiento que consigue la curacion en un 90% de los quistes.

La mamografia de un quiste simple presenta un patron nodular con
tumoracion Unica o mdiltiple, bien circunscrita, redondeada u ovalada,
homogénea y con contornos bien definidos.

Puede tener densidad alta o baja y estar definido por un halo radio-
lucente periférico que engloba en parte o totalmente la lesion.

En general el eje mayor suele estar orientado hacia el pezon.

El tratamiento es mediante la insuflacion de aire, no estando in-
dicada la exéresis en un quiste Unico no cavitado, ya que la simple
medida terapéutica de puncién con insuflacion consigue la curacion
en la mayoria de los casos.

Si se encuentra cavitado la extirpacion quirdrgica se impone.

GALACTOCELE

El galactocele es un quiste Unico que contiene leche liquida o espe-
sa producida por una dilatacion de un conducto galactéforo en el que
ha quedado secrecion lactea.

Esta asociado a lactancia previa y suele desarrollarse cuando ésta
fué interrumpida de forma brusca.

Clinicamente se palpa como una tumoracién esférica y fluctuante,
no adherida, bien circunscrita, de consistencia variable en la que la
expresion puede ocasionar la salida de leche por el pezon.

La imagen mamografica es redondeada homogénea y densa, de
bordes precisos y lisos, idéntica a la de los quistes simples pero nunca
supera los 60 mm.

La ecografia demuestra una imagen nodular de bordes netos y
regulares en cuyo interior aparecen zonas econegativas con ecorre-
fringencias, con banda posterior de elevada ecorrefringencia y forma
triangular.

La citologia del material puncionado indica una sustancia albuminosa
o lipidica, con células espumosas y escasas células galactoféricas.

Ante el diagnostico de un galactocele no esta indicada la extirpa-
cién quirdrgica porque se favorece la aparicion de trayectos fistulosos
de dificil solucion.

El tratamiento de eleccion es la puncién evacuadora.
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Tribuna humanistica

Recomendaciones y consejos al alumnado en su graduacion de la

licenciatura de medicina

Recommendations and advice to students in their graduation from the degree of

medicine

De Miguel JR.
Cétedra de Obstetricia y Ginecologfa. Universidad de Cantabria

La practica médica excelente debe estar dirigida por la ciencia e inspirada por el amor

D.AGRIMES.

Si tenéis ideas de cdmo empezar, es porque al menos sabéis donde podéis llegar.

Como profesor es para mi un gran honor y no menor emocion,
estar hoy aqui, en vuestra graduacion, no solo para certificar vuestra
valia, sino para brindaros todo el apoyo y entusiasmo que pueda da-
ros. Antes de seguir con estas palabras, deseo agradeceros vuestra
eleccion para acompafiaros hoy en este Acto Académico en el que
vais a recibir el grado y el honor de ser médicos. En la vida hay oca-
siones que se recuerdan con agrado, con orgullo y con gratitud. Estar
hoy aqui con vosotros, es una de ellas. Deseo igualmente felicitar
a vuestros familiares ya que por supuesto es también un dia muy
importante para ellos.

Os deseo hablar como siempre he hecho, es decir, con sinceridad.
Dijo Abd Allah el ultimo Rey Ziri de Granada, (siglo XI)}, coetaneo de
nuestro Mio Cid, “que solo las palabras que salen del corazén, van
derechas al corazon ajeno”. Asi seran mis palabras, y asi quiero que
las recibais. Permitidme pues que en este Acto Académico estas pa-
labras, sean sobre los enfermos y sobre las cualidades del Médico y
no sobre enfermedades, de las que ya habéis estudiado y conocido
en extension en estos Ultimos afios. Atras quedan la fascia cribiformis,
el foramen occipital magnum, el sindrome febril, la estenosis adrtica, la
placenta previa, el sarampion, las fracturas o el abdomen agudo, por
citar algunas referencias anatémicas y entidades nosologicas.

No; hoy no voy ha hablaros de enfermedades, ya que deseo orien-
tar mis palabras por el sentido humano de la Medicina.

CORRESPONDENCIA:

José Ramon de Miguel Sesmero

Hospital Universitario Marqués de Valdecilla.
Universidad de Cantabria
jmsesmero@humv.es

U.ECO

Se atribuye a un Profesor de Harward, la siguiente frase: las per-
sonas inician los estudios de Medicina para curar enfermos y cuando
acaban, ya solo tratan enfermedades. Y es que el sentido humano de la
Medicina no puede perderse jamas, ya que es nuestro mejor tesoro.

La enfermedad nos recuerda la fragilidad de las personas, nues-
tra limitacion y temporalidad. La enfermedad como decia Lain34,
clava al enfermo en su aqui y ahora”, ya que se manifiesta por un
estado animico de desasosiego, desesperanza, afliccion, limitando el
quehacer cotidiano y conduce a la persona a una situacion de miedo
y soledad. Es una nueva forma de vivir, como decia De Castro®, exce-
lente Profesor que tuve en Valladolid y que recuerdo gratamente. La
enfermedad hace a la persona enferma cuando la infirmitas (invalidez,
sin fuerzas), el dafio (nosos), la dolencia (suffimiento), la soledad y el
miedo, entran en su conciencia.

Nuestro deber es intentar curar, pero cuando esto no sea posible,
entonces deberemos prestar apoyo y cuidado, dar animo y compafiia
a la persona que lo necesite. Estas palabras nos llevan a considerar
la relacion médico-enfermo, que es la esencia de la Medicina. Como
dice De Portugal®, esta relacion se fundamenta sobre cuatro aspec-
tos: la confianza del enfermo en el médico, la confidencia, es decir la
narracion del problema que aqueja al enfermo con todos los aspectos
sociales y personales que pueden asociarse, la condolencia del médi-
co, y por Ultimo la concordancia de objetivos entre médico y enfermo.

Deseo extenderme en el aspecto de la condolencia, ya que la
enfermedad hace que la persona sufra, y el médico, no solo tiene
que hacer un andlisis cientifico del proceso (diagnostico, prondstico y
terapéutica), sino que debe hacerse cargo ademas de lo que significa

Nota:

Este texto, ahora modificado para su publicacion, fue leido por el autor, el 21 de
junio de 2008 con motivo del Acto de Graduacion de la Licenciatura de Medicina
de la XXXII Promocién (2002-2008) de la Universidad de Cantabria.
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la enfermedad para su paciente, para esa persona, saber que sufre y
comprender su dolor. Se atribuye a Pitagoras la frase “el hombre es
mortal por sus temores e inmortal por sus deseos’”.

Por eso el médico debe manifestar su condolencia con la persona
enferma. Se ha definido la condolencia® como la empatia que surge
en el medico como respuesta al dolor y sufrimiento del paciente. La
condolencia, esto es hacerse cargo del sufrimiento de una persona,
significa o exige sensibilidad, y humanidad. Implica amor a la persona,
y este es el valioso tesoro de la esencia humana, algo que no debe
perderse jamas. He ahi una de las mas poderosas raices de la voca-
cién médica.

Dice Callahan’ “que el médico y el paciente deben hablar, no como
médico y paciente sino como un individuo habla con otro, encontran-
dose ambos en la misma posicion desde el punto de vista de com-
prender la razén de por qué la vida esta plagada de dolor, sufrimiento,
injusticias y males. Lo que importa es que €l es el interlocutor al que se
formula la pregunta y que, en un contexto de sufrimiento, el paciente
necesita recibir ayuda”.

Para Sir William Osler®, el médico debe tener primero conocimien-
to. Para mantenerlo vivo y actualizado (recordad que cada 2-3 afios,
los conocimientos cientificos pueden cambiar o modificarse) os invito
a estudiar, al menos un poco cada dia.

No os esforcéis por conocer todo de todo. Michel de Montaigne®
decia que quien esta en todos los sitios, no esta en ninguno. Sobre
todo es importante estar muy seguros de nuestros errores, como decia
Guillermo de Baskerville a su discipulo Adso cuando se preguntaban
sobre los hechos misteriosos y terribles acaecidos en aquella abadia
del norte de Italia®.

En segundo lugar valorando determinados aspectos del quehacer
médico, Osler?, considera fundamental:

a) Hacer lo mejor posible, |a tarea o trabajo de cada dia. Es decir
gjercer con honestidad.

b) Aplicar la Regla de Oro, que propusieron Jesus, en el Sermdn
de la Montafia y Confucic®;

Haced a los demas lo que queréis que un dia os hagan a vosotros,
0 no hagas a los demas lo que no quieras que te hagan algun dia.
Es decir tratemos a los pacientes como deseamos ser tratados algin
dia, cuando necesitemos cuidados, porque todos acabaremos siendo
enfermos. Esta regla significa humanidad y amor. Es la base de la
convivencia. Es una buena norma de conducta. Seguidla y seguro que
no tendréis problemas.

¢) Humildad para afrontar la desgracia, el éxito y el dia del dolor
cuando éste, inexorablemente llegue.

d) En definitiva estas recomendaciones de Osler se pueden con-
cretar en conocimientos (estudio) mas honestidad, humanidad y hu-
mildad es decir cienciay “3 h".

En la Universidad de Cambridge, en la graduacion y concretamen-
te en el Gonville and Caius College, el estudiante pasa primero por la
puerta de la humildad, después por la puerta de la virtud y por dltimo
por la puerta del honor, antesala del titulo de su graduacion. Es un rito,
pero, con un fundamento de gran calado.

Estas recomendaciones son muy ciertas, ya que como os decia
al inicio, la practica médica debe estar inspirada por el amor y dirigida

por la ciencia. La ética intenta responder a la pregunta, ¢cual es la
conducta que el médico debe adoptar con los enfermos/as? Me re-
feriré a dos de los cuatro grandes principios éticos, el beneficio para
el paciente y el respeto a su autonomia. Si importante es el primero,
no lo es menos el segundo. El médico que bien diagnostica es el que
puede curar bien “qui bene diagnoscit, bene curat” decian los clasi-
cos. Pero para que nuestra actuacion aporte los mayores beneficios
al paciente, debemos dar a conocer e informar los posibles riesgos o
dafios derivados de aquella, e intentar con nuestra conducta evitar
o0 minimizar las complicaciones. Recordad esta maxima hipocrética:
“Primun non nocere”.

El beneficio de nuestra actuacion debe ser mayor que el posible
dafio que un determinado procedimiento terapéutico, pudiera conllevar.
Llegamos aqui a la importancia de la informacion y del consentimiento,
requisito legal del acto médico, pues todo ser humano adulto con menta-
lidad normal tiene derecho a determinar qué hara con su cuerpo™.

Finalizando ya estas palabras, permitidme unos consejos persona-
les para mantener una buena relacion entre médico y enfermo'

-Tened siempre la informacién cientifica mas completa y objetiva
posible, basada en la medicina de la evidencia, definida ésta por el
uso consciente, explicito y prudente de la mejor evidencia actual para
tomar decisiones en la atencion a pacientes individuales®*,

-Buscad y defended el trabajo en equipo.

-La medicina es ciencia y arte. Es una ciencia no exacta. Trabaja-
mos con probabilidades, y no con certezas.

-El enfermo tiene derecho a una informacion amplia, veraz senci-
lla, y comprensible, sobre la enfermedad que presenta, sus posibles
complicaciones, asi como las alternativas terapéuticas si las hubiere,
solicitando su consentimiento, y debiendo reflejar estos hechos en la
historia clinica.

-Tomar tiempo para hablar, explicar informar. Los médicos mas
informadores son los menos denunciados.

-Procurad todos los medios diagndsticos y terapéuticos al servicio
del paciente (en nuestra profesion tenemos obligacion de medios).

-No os olvidéis nunca que la honestidad, dedicacion, condolencia,
respeto, prudencia, prevision y sentido comdn son los pilares en los
que se fundamenta nuestra profesion.

-Adelantarse a los acontecimientos es mejor que responder tardia-
mente ante ellos. Es decir prevencion y prudencia.

-Es obvio que deseamos todo lo mejor para el enfermo, pero una
vez puestos todos lo medios (obligacién de medios), recordad que no
tenemos obligacion de resultados.

-Si no fuera posible curar, al menos debemos ayudar y acompafiar.
De Castro® afiade a la funcion del médico una frase que transcribo
integra por su valor y riqueza: “Y sobre todo ello, debe estar el afan
insaciable de ayudar al préjimo menesteroso que es el enfermo, fruto
de la vocacion de samaritanismo, del que es auténtico médico”.

Tened siempre presente en el gjercicio profesional que la mejor
medicina posible dependera de vosotros mismos. Por eso, ser médico
implica una gran responsabilidad, es lo mas importante de la vida como
dice Joan Manuel Serrat, pero no os equivoquéis: hay que conseguir
que nuestra profesion sea importante con el TRABAJO, ENTREGAY
DEDICACION de cada dia. No es pues solo importante el titulo que
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vais a tener, sino que a partir de hoy debéis hacerlo importante, dia a
dia, con vuestra labor y vuestro esfuerzo. Esa actitud os dignificara a
vosotros y a la Medicina. Como decia Dumas el médico es “la per-
sona que puede desentrafiar la causa de la enfermedad, determinar
con precision cuando es preciso actuar y cuando conviene esperar, ...
y que puede aliviar las penas de los enfermos”.

Pero hay algo que debemos tener siempre muy presente y no
olvidarlo nunca: la medicina mas proxima y mas importante que el
médico puede emplear es su propia persona?3+, Dice Cruz y Hermida®®
que el ideal del médico es la confluencia en la misma persona “del
buen médico”, con Gptima capacitacion cientifica y “del médico bue-
no” es decir sensible, afable y respetuoso. Este es también el deseo
del enfermo. Y siguiendo a este autor®, la relacion entre el médico
el enfermo, podria definirse como “el encuentro de una conciencia
(médico) con una confianza (enfermo)”, magistral, humana y excelente
definicion de la Medicina.

Vuestro trabajo os llevara tal vez de una ciudad a otra, de un pais a
otro, no importa donde desarrolléis vuestra labor, ya que siempre habra
una persona que requiera vuestros cuidados, a la que podreis ayudar,
acompafiar y en el mejor de los casos curar. Recordad las palabras de
Amin Maalouf'®, en su obra “Ledn el Africano”; “soy hijo del camino,
caravana es mi patria y mi vida, la mas inesperada travesia’.

Finalizo ya con las palabras de Noath Gordon'’, en su conocida
Obra "El Médico™

“ .. la sensibilidad de sanador nunca le abandon6. Tanto si cabal-
gaba en solitario en medio de la noche para acercarse al lecho de
un enfermo, como si por la mafiana entraba deprisa en el atestado
dispensario, siempre sentia el dolor del projimo. Nunca dejo de sentir
una oleada de prodigiosa gratitud por haber sido elegido, porque la
mano de Dios se habia acercado para tocarlo a él... y le hubiese sido
dada la oportunidad de ayudar y servir”.

Muchas gracias por vuestra compafiia en las clases y por vuestro
estimulo para mejorar la ensefianza. Recibid un fuerte abrazo para
todos y todas. Os deseo todo lo mejor. Enhorabuena.
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Noticias seleccionadas por el Dr. ] Haya

Jefe de Servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General Universitario de Ciudad Real

UN MENOR USO DE LA THS PUEDE SER LA CAUSA DE
LA REDUCCION LA INCIDENCIA DE ATAQUES CARDIACOS

El descenso en el uso de la terapia hormonal de sustitucion (THS)
para tratar los sintomas de la menopausia se ha visto reflejado en una
disminucién en las tasas de ataques cardiacos entre mujeres estado-
unidenses, segtin ha hallado un reciente estudio de RAND Corpora-
tion, de Santa Ménica (Estados Unidos) publicado por “Medical Care”.
Sin embargo, las tasas de accidentes cerebrovasculares no se han
reducido, sefialaron los investigadores.

La terapia de reemplazo hormonal se usé ampliamente para tratar
los sintomas de la menopausia hasta 2002, cuando los investigadores
publicaron un estudio que encontrd que la THS elevaba el riesgo de
ataque cardiaco. Después de eso, el uso de THS entre las mujeres de
50 a 69 afios se redujo de méas de 30% a menos de 15%, explicaron
los investigadores.

En este nuevo estudio, los autores examinaron los registros de
muerte, los datos del alta hospitalaria y las encuestas nacionales so-
bre el uso de medicamentos en Estados Unidos entre 1990 y 2005
para las mujeres de 40 a 79 afios. El analisis reveld una reduccion en
los ataques cardiacos, pero no en el nimero de hospitalizaciones ni
muertes por accidente cerebrovascular.

“Nos sorprendio que la THS tuviera efectos distintos sobre el acci-
dente cerebrovascular y el infarto de miocardio agudo en la poblacion
general”, aseguré la autora principal, la Dra. Kanaka Shetty.

La reduccion en los ataques cardiacos entre las mujeres estadouni-
denses puede deberse a factores diferentes que a un menor uso de THS,
sugirid la Dra. Nieca Goldberg, cardidloga de Total Heart Care, de la ciudad
de Nueva York, cuya préctica se centra principalmente en las mujeres.

“La reduccion en la terapia hormonal coincidié con la campafia de
concienciacion sobre enfermedad cardiaca en la mujer de la American
Heart Association y del Instituto Nacional del Corazén, Pulmones y San-
gre de los Estados Unidos”, manifest6 la Dra. Goldberg. “Es probable
que la reduccion en la tasa de ataques cardiacos se deba a una mejor
evaluacion de los factores de riesgo de la enfermedad cardiaca y a un
mejor conocimiento de los sintomas de ataque cardiaco en la mujer por
parte de los médicos”, afirmo. “Adn es prematuro atribuir el declive en las
tasas de ataque cardiaco al descenso en el uso de terapia hormonal”.

SUPERVIVIENTES DE UN CANCER INFANTIL E INDICE
DE ABORTOS

Las mujeres que sobreviven a un cancer infantil no son mas o me-
nos propensas a sufrir un aborto durante un embarazo que las que no

desarrollaron tumores en la infancia, seguin sugiere una investigacion
coordinada por la Danish Cancer Society (Dinamarca).

SegUn los autores, estos resultados contrastan con los de un infor-
me reciente efectuado en Estados Unidos, en el cual se indicé que los
abortos inducidos eran mucho mas frecuentes en las supervivientes de
cancer que entre las mujeres sin antecedentes de esa enfermedad.

El nuevo estudio de base poblacional, que se publica en “Journal
of the National Cancer Institute”, incluy6 a 1.688 supervivientes de un
cancer infantil.

El equipo de la Dra. Jeannette Falck Winther compard la tasa de
abortos en ese grupo con la de 2.737 hermanas de supervivientes
de céancer y con un grupo control de 16.700 mujeres seleccionadas
al azar.

La tasa de abortos inducidos en el grupo de supervivientes fue
del 19,7%, exactamente la misma registrada en la cohorte de control
y apenas mayor a la observada en las hermanas de las mujeres con
algin cancer infantil, que fue del 18,9%.

“Los resultados del estudio sugieren que las supervivientes femeni-
nas de cancer que pueden quedar embarazadas creen y actiian como
si fuesen lo suficientemente saludables para ser madres y desean
llevar adelante un embarazo”, concluyeron los autores.

RIESGOS DE LA HISTERECTOMIA JUNTO A EXTIRPACION
OVARICA

Durante una histerectomia, los cirujanos suelen extirparle los ova-
rios y el Utero a la paciente. Pero un nuevo estudio multicéntrico, coor-
dinado por investigadores del John Wayne Cancer Institute (Estados
Unidos), sugiere que en las pacientes sin riesgo de desarrollar cancer
de ovario, la extraccion ovarica durante esa intervencién modificaria
negativamente su salud en el largo plazo.

Durante la histerectomia para tratar una enfermedad benigna (no
cancerosa) se suelen extirpar los ovarios para prevenir el desarrollo
futuro del cancer ovarico. Pero si bien esa préctica puede prevenir el
cancer, también existe evidencia de que la menopausia precoz induci-
da eleva el riesgo de desarrollar enfermedad cardiaca.

Para investigar los beneficios y las consecuencias de la extraccion
ovérica durante la histerectomia, el equipo del Dr. William H. Parker
analizd datos de 29.380 mujeres, participantes en el llamado Nurses’
Health Study.

SegUn publica “Obstetrics and Gynecology”, a 16.345 participantes
se les extrajeron los ovarios durante una histerectomia, mientras que a
13.035 solo se les extirpd el utero. Durante los 24 afios de seguimien-
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to, las mujeres a las que se les habian extirpado los ovarios durante la
histerectomia tuvieron mas riesgo de desarrollar enfermedad cardiaca,
accidente cerebrovascular o de morir que el grupo que habia conser-
vado los ovarios.

Al extirparles los ovarios, disminuyd el riesgo de cancer de ova-
rio, de mama y de otros canceres, pero al mismo tiempo aumento
el peligro de desarrollar tumores de pulmdn o de morir por cualquier
cancer.

El equipo estima para las mujeres que sobreviven 35 afios des-
pués de la cirugia, que se produciria una muerte adicional por cada
nueve operaciones en las que se extirpan los ovarios.

“No deberia realizarse la cirugia preventiva si claramente no be-
neficiara a la paciente. Dado que en Estados Unidos unas 300.000
mujeres por afio optan por extirparse los ovarios, estos resultados son
importantes para la salud publica”, concluy6 el equipo.

LAS ESPANOLAS SE HALLAN ENTRE LAS EUROPEAS QUE ME-
NOS CONOCEN EL MEJOR DIA DEL CICLO PARA CONCEBIR

Las espafiolas se encuentran entre las europeas que menos cono-
cen el mejor dia del ciclo menstrual para concebir, seglin muestran los
resultados del estudio europeo Clearblue sobre embarazo y concep-
cion, que ha sido realizado por la consultora Opinion Matters, sobre
7.353 mujeres europeas de entre 16 y 50 afios.

En concreto, los datos de este trabajo revelaron que solo el 49% de
las espafiolas sabe cuél es el mejor dia para quedarse embarazada,
una cifra que, junto con la de las inglesas (60%) y las holandesas
(49%), las sittian entre las europeas que menos identifican los dias
fertiles, a diferencia de las francesas (59%) y las alemanas (58%).

Por otro lado, para conocer la fecha de concepcion, las mujeres
alemanas (66%) y espafiolas (58%) son las que en mayor porcentaje
acuden al médico, mientras que las inglesas (54%) y las holandesas
(51%) lo calculan por si mismas. Ademas, el 7% de las inglesas lo
calculan por internet y el 2% lo consultarfa con amigos o familiares.

Asimismo, este estudio muestra que las italianas y las espafiolas
son las europeas que mejor recuerdan el dia exacto de su ultimo pe-
riodo, con un porcentaje del 92% y del 80%, respectivamente. Por el
contrario, tan solo el 46% de las inglesas y el 52% de las escandinavas
se acuerdan.

En cuanto a la importancia de acudir al meédico y conocer la fecha
de concepcion, este trabajo reveld que las alemanas (66%) y las es-
pafiolas (58%) son las europeas que acuden en mayor medida, y las
inglesas (54%), holandesas (51%) e italianas (47%) son las que en
mayor proporcion calculan la fecha por ellas mismas.

Todas las mujeres europeas coinciden en que la razén principal de
conocer lo antes posible su embarazo es para cuidarse y asi proteger
el desarrollo y la salud de su bebé. Ademas, otra razon importante
para las alemanas (46%) y francesas (37%) es para comunicarlo en
su trabajo, mientras que para escandinavas (34%), italianas (33%) y
holandesas (32%) es para comenzar a planificar su periodo de ma-
ternidad.

Otro dato destacado es que para el 73% de las inglesas y el 70%
de las holandesas es muy importante tomar acido félico durante las

12 primeras semanas de embarazo, mientras que sélo el 10% de las
espafiolas dan importancia a esta premisa. Por el contrario, todas las
encuestadas coinciden en la importancia de dejar de fumar, no consu-
mir alcohol y visitar al ginecdlogo para la confirmacién del embarazo.

TERAPIA HORMONAL DE SUSTITUCION Y TRATAMIENTOS
ALTERNATIVOS

Un estudio, efectuado en la University of Adelaide (Australia) y
publicado en “Climateric”, demuestra que cada vez menos mujeres
usan terapia hormonal de sustitucion (THS) para aliviar los sintomas
de la menopausia. En cambio, optan por tratamientos alternativos no
comprobados.

Esos datos surgen de una investigacion en la que se entrevistaron
a miles de voluntarias desde 1991. El uso de la THS entre esas mu-
jeres llegd a su nivel maximo en el 2000, cuando la recibia el 22% de
las mayores de 50 afios.

En el 2004, precis6 el estudio, s6lo el 15,8% de las mayores de 50
seguian la THS, mientras que el uso de alternativas no comprobadas
seguia siendo infrecuente.

Pero en el 2008, el uso de la THS convencional entre las mayores
de 50 baj6 alin mas, al 11,8%, y la cantidad de mujeres que acudia a
tratamientos no aprobados, como las “terapias hormonales bioidénti-
cas” 0 suplementos herbaceos habia crecido al 4%.

Para los autores, esa reduccion desde el afio 2000 estaria aso-
ciada con informes tempranos y confusos derivados del gran estudio
hecho en Estados Unidos, Women'’s Health Initiative (WHI), que se
suspendi6 antes de lo esperado tras conocerse que la THS tenia mas
efectos adversos que beneficios.

Desde entonces, indicaron los autores, “a pesar de datos recientes
mas confiables y de una reinterpretacion de los resultados de WHI con
un equilibrio mas favorable de riesgos/beneficios para la gran mayoria
de las mujeres que inician la terapia hormonal cerca de la menopausia,
laimagen publica de la terapia hormonal en los medios y la sociedad
se mantuvo critica, desinformada o mal informada”.

El autor principal del estudio realizado en Australia, el Dr. Alistair
H. MacLennan explico que las participantes de WHI ya habian dejado
atrds la menopausia unos 13 o 14 afios antes cuando comenzd el
estudio. En ese momento, dijo, los investigadores no se habian dado
cuenta de que “la THS puede prevenir el engrosamiento de las arte-
rias que se acelera después de la menopausia cuando los niveles de
estrdgeno bajan rapidamente”, pero sélo si el tratamiento comienza
unos cinco afios después de la menopausia.

En las mujeres que ya estan hace afios en la posmenopausia, co-
mo las participantes del WHI, “la THS no puede abrir arterias tapadas
0 mejorar arterias enfermas y dafiadas por aterosclerosis posmeno-
pausica”, indico el Dr. MacLennan.

Desafortunadamente, el equipo hallé ahora que el 7,7% de las
mujeres de 50-59 afios, que es “el periodo de edad mas seguro” para
iniciar THS, usa terapias hormonales no convencionales sin aprobar.

El Dr. MacLennan destacd también que las estadisticas del riesgo
en estudios médicos a menudo hablan de “un riesgo relativo”, que
presenta el nivel de peligro comparado con el de un grupo de control.
“Para saber si eso es clinicamente significativo”, es decir, si los resul-
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tados producen algin cambio que altere la vida de una mujer, “hay que
calcular el riesgo absoluto”.

“El riesgo relativo en el WHI fue de 1,26 y fue mal (y peligrosa-
mente) interpretado por algunos medios de comunicacion y la opinién
publica para afirmar que el 26% de las mujeres tratadas con THS de-
sarrollarian cancer de mama. El peligro en verdad depende del riesgo
heredado de cada mujer de desarrollar la enfermedad y del tipo de
THS que usa y su duracion”, coment6 el Dr. MacLennan.

EL PARTO ENTRE LAS MUJERES NEANDERTALES ERA MAS
PRIMITIVO PERO TAN DIFICIL COMO EL ACTUAL

El parto entre las mujeres neandertales era mas primitivo pero pro-
bablemente tan dificil como el de las mujeres modernas, a pesar de
las diferencias en la forma del canal de nacimiento en los primeros
humanos y los actuales, seglin un estudio de la University of California,
de Davis (Estados Unidos). Los resultados de la investigacion se publi-
can en la revista “Proceedings of the National Academy of Sciences”
(PNAS).

Los cientificos, dirigidos por Tim Weaver y Jean-Jacques Hublin,
reconstruyeron el tamafio y la forma del canal de parto de las nean-
dertales, utilizando una pelvis fosilizada de Tabun, en Israel, y lo com-
pararon con los de las mujeres actuales.

La reconstruccion virtual de los investigadores muestra que las
neandertales tenian un mecanismo de alumbramiento mas primitivo
que no permitia al neonato rotar a medida que pasaba por el canal
de parto.

En las mujeres modernas, la forma ovalada del canal cambia en
tamafio y orientacion de la entrada a la salida, forzando al bebé a rotar
durante el parto. La rotacion hace que el proceso sea mas facil para
el nifio y la madre.

Una investigacion previa habia sugerido que los mecanismos del
parto en humanos se produjeron a partir de las presiones evolutivas
por caminar erguidos y dar a luz a bebés con cerebros de gran ta-
mafio.

A pesar de las diferencias en el canal de parto, el canal en los
humanos actuales y los neandertales, es casi del mismo tamafio que
el bebé, lo que sugiere que las dificultades en el alumbramiento eran
similares para ambas casos.

MAS DE 2 MILLONES DE MUJERES EN ESPANA ESTAN EN
RIESGO DE EMBARAZO NO DESEADO

Cerca de 2,1 millones de mujeres, con edades entre los 15y los 49
afios, concretamente el 18% de este sector de la poblacion en Espafia,
esta en una situacion de riesgo de tener un embarazo no deseado.
Con esta situacion, en el 11% de los casos (es decir, en unas 240.000

mujeres) se podria producir un embarazo real. La mitad de estos em-
barazos (120.000) acabaran en nuevos abortos, segln los datos de la
VI Encuesta de Anticoncepcion en Espafia 2009.

Este sondeo, realizado a finales de 2008 en una muestra de méas
de 2.000 mujeres de Espafia en edad fértil, sefiala que el 78% de las
encuestadas (1.661) utilizan métodos anticonceptivos -sobre todo el
preservativo (37,3%) y la pildora anticonceptiva (18%)-, pero que no
usa ningtn método el 21% (443).

De este 21% de mujeres que no emplea ninglin método anticon-
ceptivo, el 74,5% (306) busca un bebé, pero el 25,5% los rechaza
porque aseguran no mantener relaciones sexuales (47%), por temor
a los posibles efectos secundarios o porque les sientan mal (18%) y
un 25% por otros motivos, entre ellos la negativa de sus parejas a
emplearlos (2%).

El método anticonceptivo mas popular en Espafia es el preser-
vativo, ya que es el pais donde mas se usa de toda Europa y el mas
empleado entre las jovenes de 15 a 24 afios (casi el 50%), seguido de
la pildora, empleada por el 11,3% de las jovenes entre los 15 y los 19
afios y por el 27% de las de entre 20y 24 afios.

Aungue de las que dicen usar como método el preservativo (789),
el 78% asegura utilizarlo siempre, un 22% reconoce que sélo lo em-
plea en algunas ocasiones, prescindiendo del mismo sobre todo en
las relaciones esporadicas (43%), por no interrumpir la relacion (40%),
porque no quiso la pareja (6%) o por la euforia de haber consumido
drogas (5%).

Los denominados “métodos inseguros”, como el coito interrupto, el
Ogino y otros de los llamados métodos naturales, se mantienen este
afio en el 2,8%, utilizados sobre todo entre las mujeres de mas de 40
afios (7%). También se mantienen los porcentajes de uso de vasec-
tomias (5%), ligaduras de trompas (4,3%) y DIU (5%), mas comunes
también entre las mujeres de mas de 40.

Por comunidades auténomas, donde més se utilizan los métodos
anticonceptivos es en Madrid, Castilla-La Mancha, Castilla y Ledn,
Galicia, Asturias y Cantabria, con un 82% de parejas que los emplea
frente a un 18% que no; seguidos de Andalucia y Extremadura (con un
81% que si y un 19% que no); Catalufia (con 78% que si'y 22% que
no); Aragon, La Rioja, Navarra y Pais Vasco (con 77% que si frente a
un 23% que no); Canarias y Baleares (con 75% frente a 25%), y por
fin Levante y Murcia (con un 73% frente a un 27%).

Para el Dr. Martinez Salmean, miembro del Comité de Expertos
del Ministerio de Igualdad sobre Interrupcion Voluntaria del Embarazo,
es llamativo que Espafia sea el pais europeo donde mas se utiliza
el preservativo como método anticonceptivo (frente a tasas de uso
como la de Francia, donde sdlo se emplea en el 6% de los casos),
y que cerca del 22% de la poblacién haga “un mal uso” del mismo,
empleandolo solo en algunas ocasiones, ya que esto es “como jugar
alaruleta rusa”.
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