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Articulo Original

Un complemento alimenticio a base de extractos botanicos, selenio y vitaminas
del grupo B para aumentar el deseo sexual de la mujer. Revisién de la evidencia

cientifica

A food supplement based on botanical extracts, selenium and B vitamins to increase a
woman's sexual desire. Review of the scientific evidence

Lilue M (1), Palacios S (1), Losa F (2), Campos R (3)

(1) Instituto Palacios, Salud y Mujer, Madrid, Espafia
(2) Clinica Sagrada Familia, Barcelona, Espafia
(3) Centre Medic Sabadell, Hospital General Catalufia, Espafia

INTRODUCCION A LAS DISFUNCIONES
SEXUALES FEMENINAS

La respuesta sexual humana es el resultado de
una compleja interaccion entre factores bioldgicos
y psicoldgicos, los cuales varian entren individuos,
culturas y diversas circunstancias (1). Los datos sobre
prevalencia de disfunciones sexuales son limitados,
incluso los que tenemos disponibles difieren debido
a las diferentes clasificaciones, criterios diagndsticos
utilizados, las muestras de poblacion estudiadas y los
métodos para coleccion de datos. Estas varian desde
64% de prevalencia de trastornos del deseo reportados
por Hayes et al, en el afio 2006 (2), hasta las prevalencias
indicadas en el estudio PRESIDE, realizado en Estados
Unidos, reportando segiin rango de edades, un 8,9% en
mujeres de 18 a 44 afios, 12,3% en mujeres de 45 a 64

CORRESPONDENCIA:

Santiago Palacios

Director del Instituto Palacios de Salud y
Medicina de la Mujer.

Madrid. Espafia

afios y un 7,5% en mujeres de 65 afios y mayores (3).
Estudios con un gran nimero de pacientes demuestran
que aproximadamente un 36-39% de las mujeres reportan
bajo deseo sexual, de las cuales un 8-10% cumplen con
el criterio principal para el diagnéstico como lo es bajo
deseo sexual asociado con angustia (4). En un estudio
realizado en mujeres finlandesas entre 18 y 74 afios se
ha identificado una disminucion del deseo sexual en el
45% de las mismas. Por edades, un 20% en las menores
de 25 afios y un el 70-80% entre las de 55 y 74 afios
(5). Otros datos indican que esta afectacion se encuentra
en un 20% de las mujeres (6), mientras que los datos
del estudio WISHes (Women’s International Study of
Health and Sexuality), realizado en mujeres americanas
y europeas, nos revelan una prevalencia algo menor: 7%
en mujeres entre 20 y 29 afios, 9% en mujeres de 50-
70 aflos con menopausia natural y un 12% en mujeres
con menopausia quirtrgica (7). Un estudio realizado en
Espaiia que entrevisté a 750 mujeres sefiala como causa
mas comun de problemas sexuales la falta de interés
sexual (o bajo deseo sexual) en un 36% de las mujeres
(8). Aunque los datos varian mucho de estudio a estudio,
lo que si esta claro, es que el deseo sexual disminuye con
la edad.

Dentro de las disfunciones sexuales se engloban
aquellas entidades que afectan a las diferentes areas de
la respuesta sexual femenina. El cldsico “Deseo sexual

MMXX Toko - Gin Pract 2020; 79 (5): 276 - 283 276




Lilue M, Palacios S, Losa F, Campos R. Un complemento alimenticio a base de extractos boténicos, selenio y vitaminas del grupo B para aumentar el deseo sexual de la mujer. Revisién de la evidencia cientifica

hipoactivo” se define como una deficiencia o ausencia
de fantasias sexuales y deseo por la actividad sexual, de
forma recurrente o persistente y que ello causa angustia
o malestar, no relacionado con uso de medicamentos o
sustancias ni con una condicién psiquiatrica (9,10). Los
estudios epidemioldgicos indican que es la disfuncion
sexual mas frecuente, subdiagnosticada y por lo tanto sub-
tratada. Esto puede tener un impacto negativo en la salud
y en la calidad de vida de las mujeres. Sin embargo, los
datos muestran que un 80% de las mujeres no lo hablan
con sus médicos de forma espontanea y es uno de motivos
por lo cual es complicado su diagnostico (11,12). Es
por ello que los ginec6logos y médicos generales deben
concienciarse a discutir y propiciar una conversacion
sobre el tema en un ambiente confortable y asi abordar
la sexualidad de una forma mas natural para la paciente.

En los ultimos afios ha habido cambios en las
clasificaciones de las disfunciones sexuales femeninas,
concretamente en la 5 edicion del Diagnostic and
statistical manual of mental disorders (DSM V) en 2013
(13). Estos cambios incluyeron crear una nueva categoria
llamada “Trastorno del interés sexual/excitacion” en la
mujer, que incluye el conocido deseo sexual hipoactivo
y el trastorno de excitacién. También los diagnosticos
de dispareunia y vaginismo se simplificaron en un
diagnostico mas simple como “Trastorno del dolor genito-
pélvico/penetracion”. Asi pues, en resumen, la ultima
edicién del DSM V diferencia las disfunciones sexuales
femeninas en trastornos del deseo/excitacion, trastornos
del orgasmo y trastornos por dolor. Los criterios para las
disfunciones sexuales requieren un minimo de duracion
de 6 meses, los sintomas deben estar presentes en el 75%-
100% de las relaciones y, por supuesto, causarle angustia
o incomodidad a la mujer.

Para poder diagnosticar las disfunciones sexuales
femeninas podemos comenzar realizando un despistaje
en la consulta con preguntas sencillas a la mujer y
asi identificar a las que necesiten un diagndstico y
seguimiento madas exhaustivo, que incluya interrogar
sobre el comienzo y la duraciéon de los sintomas,
comportamientos para evitar las relaciones sexuales y
como estos causan angustia a ella y en la pareja (10).
Asimismo, se debe realizar una historia clinica que incluya
datos reproductivos, patologias endocrinas, neuroldgicas
y psiquiatricas entre otras, uso de medicamentos
y/o métodos anticonceptivos y un examen fisico y
ginecologico orientado hacia el bajo deseo (14). Siempre
deben tenerse en cuenta la depresion y la ansiedad como
diagnosticos diferenciales y condiciones que contribuyen
a la disfuncion sexual. Realmente no es necesario realizar

pruebas de laboratorio para realizar el diagnostico de
una disfuncioén sexual, aunque patologias endocrinas que
deben descartarse requerirdn que se investiguen mediante
analiticas sanguineas. El diagnostico puede apoyarse en
cuestionarios, siendo el mas utilizado el fndice de Funcion
Sexual Femenina (FSFI) el cual evalua los parametros
mas importantes de la funcién sexual: deseo, excitacion,
lubricacion, orgasmo, satisfaccion y dolor (15). También
puede utilizarse el PISQ-12 en casos en los que se asocia
patologia de suelo pélvico, bien sea prolapso genital o
incontinencia urinaria (16), o la Escala de Valoraciéon de la
actividad sexual (EVAS-M), una escala corta de funcién
sexual femenina (17).

Factores psicoldgicos, bioldgicos e interpersonales
juegan un rol fundamental en el origen de las disfunciones
sexuales femeninas. Las hormonas como los estrégenos y
los androgenos tienen un rol crucial en la funcion sexual
(18): un bajo nivel de testosterona estd directamente
relacionado con una disminucion de la actividad sexual en
mujeres que se encuentran en la posmenopausia (19,20).

En cuanto al tratamiento se recomienda hacer un
enfoque multidisciplinar, donde es basica la intervencion
de psicologia/sexologia, aunque en muchas ocasiones
es necesario utilizar tratamientos farmacoldgicos, cuya
oferta es limitada. Entre los tratamientos disponibles en
el mercado con la indicacién especifica de tratamiento
del Deseo sexual hipoactivo estan la Flibanserina y la
Bremelanotida.

La Flibanserina es un farmaco aprobado en los Estados
Unidos desde agosto de 2015 para mujeres con Deseo
sexual hipoactivo en la premenopausia. Su accion es
central ejerciendo como agonista 5-HT1A, antagonista
SHT2A y agonista parcial débil de los receptores D4 de la
dopamina. De esta forma aumenta los niveles de dopamina
y norepinefrina y disminuye los de serotonina (21). Tiene
como limitaciones que solo esta aprobado en las mujeres
premenopausicas y que presenta efectos secundarios como
mareos, somnolencia, nduseas y fatiga, que empeoran al
combinarlo con el alcohol. Otros tratamientos que pueden
potenciar los efectos secundarios son el fluconazol y los
anticonceptivos orales (22).

El otro medicamento aprobado en Estados Unidos en
junio de 2019 con esta indicacion es la Bremelanotida
(23). Es un agonista de los receptores tipo 4 de la
melanocortina a nivel cerebral. Ha sido aprobado con
la indicacion de tratamiento del deseo sexual hipoactivo
adquirido, generalizado, que causa angustia personal en la
mujer premenopausica. Se administra por via subcutdnea
a demanda, aproximadamente 45 minutos antes de la
relacion sexual. Puede tener como efecto secundario el
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aumento transitorio de la presion arterial, pero a diferencia
de la Flinbaserina si puede combinarse con el alcohol.
Otros efectos secundarios son nauseas, sofocos, reaccion
en el sitio de la inyeccién y cefaleas (24). Ninguno de
los dos medicamentos estd comercializado en Europa y
solamente estan indicados en mujeres premenopausicas.

Por otro lado, existen medicamentos que se han
utilizado fuera de ficha técnica para mejorar el deseo
sexual de las pacientes como son: terapia hormonal
con estrogenos y progesterona, androgenos, tibolona,
testosterona tépica o intranasal, DHEA, ospemifeno.
La base de datos de Cochrane en 2013 nos reporta
que las pacientes con terapia hormonal de estrogenos
y progestagenos pueden presentar una mejoria de leve
a moderada de la funcion sexual; sin embargo esto
podria atribuirse a la mejoria en la salud vulvo-vaginal
que presentan las pacientes con este tratamiento (25).
Ademads, mujeres tratadas con testosterona exodgena
aumentan la frecuencia y la satisfaccion en su actividad
sexual (26). Sin embargo, ninguna de estas opciones
estd comercializada con esta indicacion, con lo cual se
mantienen las limitaciones para tratar a las pacientes con
Deseo sexual hipoactivo. Otro hecho a tener en cuenta si
se decide utilizar testosterona exdgena es la informacion
a proporcionar a la paciente sobre los posibles efectos
secundarios de androgenizacion asociados a esta terapia.

Todo ello ha sido el principal motor para crear productos
naturales, sin o con minimos efectos secundarios y al
alcance de todas las mujeres para mejorar la disfuncion
sexual y asi su calidad de vida (1,14).

LIBICARE®
Datos previos de sus componentes

Desde la antigiiedad, el empleo de plantas con
propiedades medicinales y/o beneficios para la salud
ha sido comun en muchas culturas y paises, como
India, China y Egipto entre otros. Una de esas plantas
es la Fenugreek, o también conocida como Trigonella
fenogreco-graecum. Es originaria de Europa del Este y
de parte de Asia, aunque en la actualidad se cultiva en
muchas partes del mundo. Aunque sus hojas pueden
ser utilizadas como vegetales, la semilla madura tiene
componenteactivos como aminoacidos, vitaminas y
saponinas como la disogenina, gitogenina, neogitogenina
entre otras (27). Se ha utilizado en patologias como
bronquitis, amigdalitis, heridas, tlceras, diabetes y
como antioxidante y antineoplasico. Las saponinas son
de especial interés debido a sus efectos estrogénicos

uniéndose a los receptores E2 de estrégenos e induciendo
la expresion de dichos genes.
Uno de los estudios realizado con Trigonella

fenogreco-graecum fue el de Amanda Rao et al (28). La

disminucion de los niveles de androgenos con la edad
y la disfuncién sexual (29), la correlacion existente
entre los bajos niveles de testosterona y la disminucion
de la libido en la premenopausia (30), y la actividad
estrogénica de las semillas de Trigonella fenogreco-
graecum (31), fueron la base de un ensayo clinico
aleatorizado, doble ciego controlado con placebo, que
incluy6 80 mujeres sanas con menstruaciones regulares,
para investigar la relacion entre la funcion sexual y las
hormonas circulantes, y evaluar la eficacia de esta planta
para mejorar los aspectos de la funcion sexual. Todas
las participantes presentaban bajo deseo sexual, tenian
pareja estable, utilizaban métodos anticonceptivos y
no tenian ninguna enfermedad crénica. Se les realizd
analiticas de sangre y cumplimentaron cuestionarios
para evaluar la libido. Al grupo activo se le administrd
Trigonella fenogreco-graecum 300 mg 2 veces al dia,
durante 2 meses. Los resultados permitieron concluir
que, aunque se necesitaban mas estudios, el extracto de
semilla de Trigonella fenogreco-graecum es bien tolerado
y es efectivo para el manejo de la funcion sexual de las
mujeres premenopausicas, en particular aumentando el
deseo sexual y la excitacion, con efectos positivos sobre
las concentraciones de E2 y testosterona libre.

En base a estudio previos, entre ellos el de Begum et
al en 2016 (32), en el que se mostraba una mejora de
los sofocos y sudoraciones asociados con una elevacion
en los niveles de estrégenos, con la administracion de
Trigonella fenogreco-graecum, Steels E etal (33) llevaron
a cabo un estudio doble ciego, aleatorizado, controlado
con placebo, en el que evaluaron si Trigonella fenogreco-
graecum podia mejorar los sintomas menopausicos en
mujeres sanas. Para ello estudiaron mujeres entre 40 a 65
afios de edad en situacion de peri o posmenopausia, y con
sintomas menopausicos. Al grupo activo se le administro
Trigonella fenogreco-graecum 300 mg 2 veces al dia,
durante 12 semanas. Se les aplicé la escala MENOQOL
(34) que evalua 4 dominios - sintomas vasomotores,
psicosociales, fisicos y sexual - y como resultado
encontraron una mejoria de los sintomas menopausicos
y de la funcion sexual en este grupo de mujeres tratados
con Trigonella fenogreco-graecum.

Asimismo, el Tribulus terrestris ha sido objeto de estu-
dios recientes que se han referido a él como efectivo para
el deseo sexual en mujeres (35) y ha sido altamente con-
siderado por sus efectos beneficiosos afrodisiacos expe-
rimentales en animales y humanos. Por ello, Akhtari et
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al, realizd en 2014 un estudio aleatorizado, doble ciego,
controlado con placebo para demostrar su eficacia y segu-
ridad en el tratamiento del deseo sexual hipoactivo (36).
En dicho estudio, se reclutaron 96 mujeres de las cuales
67 cumplian los criterios de inclusion de acuerdo con el
cuestionario FSFI; completaron el tratamiento 60 muje-
res. El tratamiento consistia en un preparado de 7,5ml de
Tribulus terrestris, dos veces al dia por 4 semanas. Los
resultados fueron alentadores ya que el Tribulus terrestris
mejor6 el deseo sexual en las pacientes segun el cuestio-
nario FSFI, confirmando estudios anteriores, ademas de
ser seguro y sin efectos secundarios. Se cree que se debe
a una sinergia entre el Tribulus terrestris y ¢l mecanismo
hormonal FSH-LH (35).

Por otro lado, la Turnera aphrodisiaca, conocida
popularmente como damiana, es una planta que crece
en las regiones tropicales y subtropicales de América,
conocida por sus propiedades afrodisiacas (37). El
aumento de los niveles de androgenos no solo mejora el
deseo sexual y la suplementacion de testosterona, sino que
también mejora todos los demas aspectos de la sexualidad
(38,39). Los inhibidores de la enzima aromatasa juegan un
papel crucial en la conversion de androgenos a estrogenos.

Por todo ello, la investigacion apuesta por buscar
productos naturales que aumenten estos niveles de
androgenos. Jianping Zao et al (2008) (37), postula que
los ingredientes activos de la damiana podrian actuar como
inhibidores de la aromatasa, y a su vez algunos de sus
componentes tendrian una actividad estrogénica. Gracias
a investigaciones previas, se conoce que la damiana tiene
metabolitos secundarios, flavonoides, los cuales tienen
efectos antioxidantes, antiinflamatorios y anticancerigenos
entre otros (40); también algunos flavonoides expresan
actividad estrogénica y anti-aromatasa (41). El estudio
realizado por Jianping Zao (37) mostré que la mayoria
de los flavonoides tiene actividad anti-aromatasa siendo
el mas potente la Pinocembrina, que también expreséd
un efecto estrogénico débil. Se cree que esta actividad
anti-aromatasa incrementaria la testosterona libre y por
consiguiente, mejoraria la sexualidad.

La cuarta planta estudiada fue el Ginkgo biloba,
conocida por sus propiedades beneficiosas para la salud.
Ha sido utilizada para tratar la enfermedad vascular
periférica y mejorar la circulacién cerebral. En estudios
clinicos ha demostrado su utilidad en problemas
circulatorios, auditivos, visuales, Ulceras en miembros
inferiores o ictus entre otros (42). En el ambito de la
salud sexual, se piensa que las mejorias encontradas se
deben a la actividad vasoregulatoria que posee. Estudios
clinicos han demostrado incrementa la circulacion en

arterias y capilares (43), este efecto de mejoria en la
circulacion a nivel periférico en varias partes del cuerpo
podria extrapolarse a la region genital. También se ha
objetivado su accion sobre el sistema del 6xido nitrico y
como relajante del musculo liso (44).

En el afio 2008 Meston, C et al (45), estudiaron los
efectos a corto y a largo plazo del Ginkgo biloba (300
mgrs) en mujeres sexualmente activas con alteraciones del
deseo sexual. Se comparé tratamiento inico, con placebo
y también aplicado junto a psicoterapia. Concluy6 que el
grupo que utilizd Ginkgo biloba y terapia mejoraba con
respecto al grupo placebo. No obstante, el tratamiento
unico a largo plazo, no mejoraba la respuesta sexual,
aunque si lo hacia combinada con terapia sexual: el deseo
aumentaba comparado con el grupo placebo.

Desarrollo clinico de Libicare®

Basandose en esos estudios previos existentes de plantas
botanicas y sus efectos sobre el deseo sexual, Procare
Health, Barcelona, Espaiia, crea el producto LIBICARE®,
un complemento alimenticio por via oral que contiene
Trigonella  fenogreco-graecum 600 mg, Turnera
aphrodisiaca 150 mg, Tribulus terretris y extracto seco de
Ginkgo biloba 12,50 mg, ademas de vitaminas del grupo
B (B1, B2, B3 y B6) y selenio.

Esta combinacion es el resultado de multiples estudios
publicados. Para su formulacion, se tuvieron en cuenta los
efectos de la Trigonella fenogreco-graecum que por un
lado aumenta niveles de estrégenos y testosterona y por
otro mejora la respuesta sexual y el deseo; las propiedades
beneficiosas de la Turnera aphrodisiaca que regula el
balance natural entre androgenos y estrogenos y aporta
efectos anti-aromatasa aumentando asi la testosterona
libre, ademas de los efectos del Tribulus terrestris y el
Ginkgo biloba, que facilitan la circulacion y promueven la
relajacion del musculo liso. Palacios et al (46) realizaron
en el afio 2018 un primer estudio piloto, “LIBIPIL”. Se
trataba de un estudio observacional, prospectivo, no
controlado con Libicare® y placebo, donde participaron
30 mujeres pre y postmenopausicas con bajo deseo sexual
identificado por el cuestionario FSFI. Se les indico 2
tabletas de Libicare® diarias por dos meses. El objetivo
primario era evaluar su eficacia en la funcidén sexual,
mediante el FSFI antes y después del tratamiento. Los
objetivos secundarios evaluaban los cambios en los
niveles de testosterona libre y la SHBG (globulina fijadora
de esteroides sexuales) y la tolerabilidad del producto.
Los resultados mostraron una mejora estadisticamente
significativa en la puntuacion en el FSFI antes y después
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del uso del Libicare®. Un 86,2% de las mujeres
presentaron una mejoria (Figura 1 y 2), la testosterona
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Figura 1. Resultados de Libicare® para la puntuacion FSFI total, de
Palacios S. et al. 2019.
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Figura 2. Resultados de Libicare® en la puntuacion de los dominios FSFI,

de Palacios S. et al. 2019.

libre mejord en un 79,3% de la visita 1 a la visita 2 del
estudio y se observo una disminucion de los valores de
SHBG en un 95,2% de las mujeres (Figura 3 y 4). Si bien
es cierto se trata de un estudio piloto y se necesita mas
investigacion, los resultados son alentadores.

El proyecto es continuar con la investigacion con
Libicare. Durante el 2020 estd previsto aumentar la
casuistica sobre los beneficios de Libicare®, mediante
la realizacion de un ensayo clinico multicéntrico,
aleatorizado, simple ciego controlado con placebo en
mujeres con bajo deseo y excitacion sexual (VITAL
STUDY) en el que participaran centros de Espafia,
Portugal, Francia e Italia. Por otro lado, en afio 2019
se ha iniciado en Espafia un estudio observacional,
multicéntrico, prospectivo, no comparativo, para evaluar
la efectividad de Libicare® en mujeres con disminucion
del deseo y excitacion sexual en la vida real.

Figura 3. Resultados de Libicare® en los niveles de testosterona, de
Palacios S. et al. 2019.

SHBG

p= 00001
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Figura 4. Resultados de Libicare® en los niveles de SHBG, de Palacios
S.etal. 2019.

OTRAS INVESTIGACIONES. OTROS
PRODUCTOS

Geles intimos para la mejora de la funcién sexual

Uno de los mecanismos responsables de la respuesta
fisiologica del cuerpo a la estimulacion sexual son
los nervios pélvicos, encargados de la relajacion del
musculo liso en el area genital (47) y aumento de flujo
sanguineo y vasodilatacion del area clitoridea y vulvar
(48). Los geles estimulantes se han utilizado para
aumentar el placer y prolongar las relaciones sexuales
(49). Con la idea de crear un gel que ofreciera algo mas
que hidratacion y aportara una mejora en la percepcion
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sensorial genital durante las relaciones, se desarrolld el
gel intimo: Libicare® Gel Intimo, cuyos compuesto son la
L-arginina, extracto de Ginkgo biloba, Pfaffia glomerata,
Arginina L-PCA, 4acido hialurénico en niosomas y un
complejo estimulante compuesto por extracto de Panax
ginseng, vitamina B6 y extracto de Damiana. Se realizd
un estudio (50) cuyo objetivo fue evaluar la eficacia
subjetiva, tolerabilidad y aceptabilidad del Libicare®
Gel Intimo para mejorar la respuesta sexual. La muestra
estbaa compuesta por mujeres voluntarias sanas, entre
18 y 68 afios de edad que mantuviesen 2 a 3 relaciones
sexuales a la semana, excluyendo mujeres con patologia
dermatoldgica, con trasplante, embarazadas, en lactancia
o con patologia cardiovascular, digestiva, psiquidtrica,
genital entre otras. Se les realiz6 una historia clinica y
fueron instruidas sobre el uso y modo de aplicacion del
producto, utilizdndose en la zona genital externa antes
de la relacion sexual, durante 28 dias, realizando el
seguimiento durante ese periodo. También se evaluo la
tolerabilidad y algin efecto adverso que pudiese existir
en la piel vulvar. Se les realizd concomitantemente un
cuestionario sobre la aceptabilidad del producto. 95% de
las mujeres estuvieron satisfechas con el producto desde
el punto de vista de favorecer a la relacion sexual, 67%
reportaba una mejoria en el climax, 90% reporto mejoria
en los efectos sensoriales durante la relacion sexual y 96%
estuvo de acuerdo a que mejoraba la sequedad vaginal.
Tras la revision por el servicio de dermatologia y de
ginecologia ninguna de las voluntarias presentd ninguna
alteracion cutanea con el uso del producto. La mayoria
de las voluntarias estaban satisfechas con el producto y
cumplioé con sus expectativas, 100% estaban satisfechas
con la apariencia y el color del gel y su forma facil de
aplicacion entre otras.

CONCLUSIONES

Las disfunciones sexuales relacionadas con trastornos
del deseo y la excitacion son una patologia multifactorial
intimamente  ligada con la funcion hormonal,
especificamente con los androgenos y los estrogenos. Se
sabe que muchas mujeres presentan estas disfunciones y
que, por lo tanto, estan infradiagnosticadas. Poco se habla
de ellas a pesar de afectar de forma importante su calidad
de vida, su autoestima y sus relaciones personales (51).
De ahi, el interés de contar con un arsenal terapéutico para
poder personalizar cada tratamiento. Hasta el momento,
existen escasos productos aprobados para tal fin, por lo
cual algunos se utilizan fuera de ficha técnica o tienen
efectos secundarios indeseables para la mujer provocando
una utilizacion irregular. En el empefio por buscar

productos naturales, que no tengan efectos secundarios,
faciles de utilizar y que mejoren esta patologia se ha
creado Libicare®, con buenos resultados en la practica
clinica. Asimismo, Libicare® destaca por contar con
estudios clinicos realizados en pacientes. El proposito
es continuar con la investigacion para poder conseguir
evidencias cientificas solidas y asi obtener un producto
que aporte mejoria de la funcidn sexual de las pacientes y
mejor calidad de vida de ellas y de sus parejas.
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RESUMEN

La violencia de género es un problema de salud, en
muchos casos oculta. Es importante que los sanitarios
conozcan el proceso de la violencia y sus consecuencias,
para poder detectar precozmente y prestar ayuda
a las mujeres que se encuentran en esta situacion,
trabajando en coordinacion activa con las instituciones.
La prevencion es un punto clave y debe basarse
fundamentalmente en los cambios en actitudes, valores
y comportamientos sociales respecto al trato igualitario
de mujeres y hombres. El diagnéstico precoz depende
de la implicacion, entre otros, de los profesionales
sanitarios. Ha demostrado ser una herramienta util el
cribado universal a todas las mujeres que acudan a los
servicios sanitarios. Presentamos nuestra experiencia
como médicos especialistas en ginecologia y obstetricia
en la aplicacion del tamizado universal para la deteccion
precoz de la violencia de genero.

Palabras clave: violencia, violencia de género, mujer,
cribado universal.
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ABSTRAC

Gender violence is a health problema, in many cases
hidden. It is important for health professionals to know
the process of violence and its consequences, in order
to be able to detect and help women in this situation
early, working in active coordination with institutions.
Prevention is a key point and must be based fundamentally
on changes in social attitudes, values and behaviors
regading the equal treatment of women and men. Early
diagnosis depends on the involvement, among others, of
health professionals. Universal screening for all women
attending health services has been a useful tool. We
presen tour experience as specialists in gynecology and
obstetrics in the application of universal screening for the
early detection of gendeer violence.

Keywords: violence, gender violence, women,
universal screening.

INTRODUCCION

La violencia de género es un problema de salud de gran
impacto, que afecta a las mujeres a lo largo de todas las
etapas de la vida!. Las Naciones Unidas en 1993 define
Violencia de Género, como “Todo acto de violencia
basado en la pertenencia al sexo femenino que tenga o
pueda tener como resultado un dafio o sufrimiento fisico,
sexual o psicologico para la mujer, asi como las amenazas
de tales actos, la coaccion o la privacion arbitraria de la
libertad, tanto si se producen en la vida publica como en
la vida privada»2. Los principales factores determinantes
de la violencia de género son la desigualdad entre
hombres y mujeres. Siendo el principal factor de riesgo
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para la violencia contra las mujeres el hecho de ser
mujer!-3. La violencia contra la mujer sigue existiendo en
la actualidad en sus diferentes formas, psicoldgica, fisicay
sexual, con o sin contacto corporal, aunque en la mayoria
de los casos no existe una clara separacion entre ellas!-3;
todas sus formas, van a tener consecuencias en la salud
de la mujer tanto a nivel fisico, como psicologico, sexual,
reproductivo y sociall-3-10. Ademas, los hijos e hijas
de estas mujeres van a ser a su vez victimas directas!!.
Es por ello, por lo que la Organizacion Mundial de la
Salud, ha declarado la violencia contra las mujeres como
una prioridad de salud publica en todo el mundo!2. Es
importante que los profesionales sanitarios conozcamos el
proceso de violencia y su evolucion y seamos conscientes
de sus consecuencias. El comienzo en el caso de violencia
en la pareja suele ser el abuso psicoldgico al inicio de
la relacidn, que es falsamente atribuido a los celos del
hombre o a su afan de proteccidon de la mujer; esto, en
un primer momento, se puede vivir por parte de la mujer
como un acto de amor. Sin embargo, estas conductas
cada vez iran siendo mads restrictivas y controladoras
minimizando la capacidad de decision y autonomia de la
mujer, produciendo dependencia, aislamiento y temor. La
Teoria del Ciclo de la Violencia de Leonor Walker plantea
que este fendmeno comprende tres fases. La primera fase
se denomina acumulacion de tension y se caracteriza por
una escalada gradual de la tension, donde la hostilidad del
hombre va en aumento sin motivo comprensible para la
mujer. Se intensifica la violencia verbal y pueden aparecer
los primeros indicios de violencia fisica. Se presentan
como episodios aislados que la mujer cree puede controlar.
La tension incrementada predispone a la aparicion de la
segunda fase, la fase de explosion o agresion. En ella,
estalla la violencia y se producen agresiones fisicas y/o
psicologicas y/o sexuales. Es en esta fase donde la mujer
suele denunciar o pedir ayuda. Finalmente ocurre una fase
de calma o reconciliacion denominada “luna de miel”. En
esta el agresor manifiesta que se arrepiente y pide perdon
a la mujer. Utiliza estrategias de manipulacién mediante
regalos, disculpas y promesas para evitar que la relacion
se rompa, provocando que la mujer termine pensando que
todo cambiard. En la medida que los comportamientos
violentos van ganando terreno, la fase de reconciliacion
tiende a desaparecer quedando sdlo las fases de tension y
de agresion. La pérdida de la autoestima progresiva y la
dependencia de la mujer hace que se dificulte el hecho de
poner fin a la relacién o de busqueda de ayuda.!-3

Existe una clara preocupacion por el retraso en el
diagnostico de la violencia de género. Es prioritaria la
deteccion precoz desde los servicios sanitarios, con el
objetivo de realizar una intervencion temprana segun
los planes de actuacién aprobados en cada comunidad

autonoma. Y esto se hace mediante el tamizado universal,
preguntando sistematicamente a todas las mujeres que
acudan a la consulta. Porque no existe un perfil de mujer
maltratada o de hombre violento, por lo que cualquier mujer
puede encontrarse en esta situacion independientemente
de su aspecto, profesion, nivel de estudios o estatus
socioecondmico. Para ello, es imprescindible la formacion
de los profesionales, la existencia y accesibilidad a recursos
especificos, asi como la continuidad en la asistencials13-17.

OBJETIVOS

Valoracion de la experiencia del uso del tamizado
universal para la deteccion de la violencia de género,
en atencion especializada, en un area determinada de
salud, en la Isla de Gran Canaria. Siendo el objetivo
principal concienciar a los profesionales sanitarios sobre
la importancia de la biisqueda activa de dicho problema.

MATERIAL Y METODO

Estudio descriptivo, longitudinal prospectivo, mediante
la incorporacion en la historia clinica ginecologica de una
pregunta sistematica que detecte la violencia de género.
En nuestro caso, abordamos este tema empleando la
siguiente estrategia:

“Cada vez los médicos estamos mds concienciados
con la violencia de género, y por eso a todas las mujeres
que acuden a esta consulta les preguntamos si en algun
momento de su vida o en la actualidad han sufrido
violencia de género. La violencia de género es la violencia
contra la mujer fisica y/o psicologica simplemente por
el hecho de ser mujer. Realizamos esta pregunta porque
muchas veces se oculta por miedo o vergiienza. Y sélo
queremos que sepa que si alguna vez se encuentra en esta
situacion puede acudir aqui”.

El periodo de estudio fue el comprendido entre el 01 de
octubre del 2019 hasta 30 de abril del afio 2020.

Otras variables que se analizaron fueron las siguientes:
la edad, presencia de antecedentes personales de ansiedad,
depresion o cuadro psiquiatrico, habitos toxicos, ¢Tiene
hijos?, ;Estd pregunta se la ha realizado otro médico?,
edad en el momento de la agresion, tipo de agresion,
(quién ha sido el agresor?, ;denunci6?, en caso de no
denuncia, el motivo, ;Sigue en contacto con el agresor?,
en caso de seguir en contacto ;Cual es el motivo?, ;Qué le
parece le preguntemos sobre este tema?

Los criterios de inclusion: Mujeres que acudieron por
primera vez a la consulta de atencion especializada de

ginecologia.

Los criterios de exclusion: La presencia de un
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acompafiante durante la entrevista clinica impidiendo
por tanto un ambiente de confidencialidad.

Analisis Estadistico

Para el analisis de datos se utilizo el paquete estadistico
SPSS para MAC, version 25 (SPSS INC.,Chicago, 111,
USA).

Las variables categoricas se han expresado mediante
porcentajes y las variables continuas mediante media,
rango y desviacion tipica (S.D.)

Para comparar las variables categoricas se utilizo
la prueba de chi-cuadrado, para la comparacion entre
medias se utiliz6 la prueba t de Student y para relacionar
las variables dependientes categoricas con un conjunto
de variables independientes se utilizd un modelo de
regresion logistica.

Se establecio el nivel de significacion estadistica en un
valor de p <0,05.

RESULTADOS

Se encuestaron un total de 393 pacientes. EI 17,9 %
(70/393) reconocid haber sufrido violencia de género en
algin momento de su vida. Unicamente a tres (0,8%)
de las mujeres historiadas, les habian formulado esta
pregunta en una consulta médica, las tres fueron victimas
de maltrato. El 99,2% (390) de las mujeres mostraron
satisfaccion ante el abordaje directo de la violencia de
género mediante la opcion elegida en nuestro estudio.
Solo tres de las encuestadas confesaron no sentirse
comodas con la pregunta. De ellas a lo largo de la visita
ginecologica dos reconocieron haber sufrido maltrato en
el pasado.

Enlatabla 1 se resumen los distintos puntos estudiados
en funcién de la existencia o no de violencia de género.
Al comparar el grupo de mujeres que habian sufrido

Tabla 1. Factores asociados a la presencia de violencia de género.

Violencia de Género | Si No p

n 70 323

Edad (media, rango, | 41,41 (19- 42,08 (18- 0,700
SD) 70,1,66) 83,0,74)

Tiene habitos toxicos, | 24 (34,2) 58 (18) 0,036
n (%)

Presenta depresion, | 10 (14,3) 10 (3,1) 0,000
n (%)

Otras enfermedades | 0 0

psiquiatricas, n (%)

Presencia de Hijos, 55 (78,6) 233 (72,4) 0,472
n (%)

algun tipo de maltrato con las que no, no encontramos
diferencias significativas en relaciéon a la edad media
y haber tenido hijos. Sin embargo, existian diferencias
significativas en cuanto a los habitos toxicos y a la
presencia de ansiedad o depresion. De hecho, las
pacientes que habian sufrido violencia de género tenian
dos veces mas riesgo de presentar habitos toxicos (RR
2,365, p=0,03) y cinco veces mas riesgo de presentar
ansiedad o depresion (RR 5,274, P=0,000). Estos
resultados se consiguieron tras un estudio de regresion
lineal ajustado por la edad (que no presentd asociacion
significativa).

Tabla 2. Aspectos relacionados con la violencia de género
Pregunta n (%)
¢Cuantos afios tenia?
<20 16 (23,2)
20-29 26 (37,7)
30-39 17 (24,6)
40-49 6(8,7)
50-59 4(58)
Tipo de agresion
Fisica 6(8,7)
Psicoldgica 20 (29,8)
Ambas 40 (59,7)
Agresion sexual 1(1,4)
¢ Quién le agredio
Expareja 62(89,8)
Pareja 2(2,8)
Familiar 4(57)
Otros 1(1,4)
¢Denunci6?
Si 32 (47,0)
No 36 (52,9)
¢Por qué no denunci6?
Miedo 12 (33,3)
Verglienza 2(5,5)
Antes no se hacia 1(2,7)
Otros (evitar conflictos, no sabe) 21(58,3)
¢ Sigue en contacto con el agresor?
Si 11(16,2)
No 57 (83,8)
¢ Por qué sigue en contacto con el agresor?
Hijos 7(63,6)
Otros 4(36,4)
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En cuanto al grupo que reconoci6 haber sufrido violencia
de género, se pudo objetivar como en el 85,5% (59/69)
de los casos sucedio antes de los 40 afios de edad, en el
59,7% (40/67) presentaron violencia fisica y psicologica'y
en el 89,8% (62/69) el agresor fue su expareja. El 52,9%
(36/68) reconocié no haber denunciado, 33,3% (12/36)
por miedo y el 16,2% (11/68) siguen en contacto con su
agresor, en el 63,6% (7/11) de los casos por sus hijos.

Durante la visita médica, tras historiar a una de las
pacientes, pudimos detectar el caso de una mujer que
presentaba indicadores de violencia de género psicologica
sin que ella fuera consciente de su situacion.

DISCUSION

La violencia de género, es una de las violaciones
de derechos humanos mas graves y mas ocultas que se
registran en nuestra sociedad, siendo el principal factor de
riesgo el hecho de ser mujer. Nace con el objetivo de control
que ejerce el hombre sobre la mujer, ya que culturalmente,
se considera que la mujer debe ser subordinada y
dependiente!-3:12. La UNESCO en febrero de 2018 publicé
una edicion revisada de las orientaciones en las técnicas
de educacion. En ella, indica que la educacion integral
en sexualidad es un proceso de ensefianza y aprendizaje
basado en planes de estudio sobre aspectos cognitivos,
psicoldgicos, fisicos y sociales de la sexualidad, con el
propdsito de dotar a los nifios y jovenes de conocimientos
que permitiran crear habilidades, actitudes y valores para
poder disfrutar de salud, bienestar y dignidad y entablar
relaciones sociales y sexuales basadas en el respecto.
Por tanto, una educacion sexual adecuada iniciada en
etapas tempranas va a repercutir de forma positiva en la
calidad de vida de las personas a lo largo de los afios!S.
Gracias a este nuevo modelo en la actualidad la mujer ha
ido ganando autonomia e independencia y la posibilidad
de decidir sobre su vida, estableciendo una relacioén de
igual con el hombre. Sin embargo, el problema sigue
presente!?; segtn el Consejo General del Poder Judicial,
en el afio 2018 hubo 166.961 denuncias por violencia de
género en Espafia. Murieron en ese mismo afio segin la
Delegacion del Gobierno contra la Violencia de Género
del Ministerio de Igualdad, 51 mujeres de las que sélo un
28% denunciaron. En nuestro estudio constatamos que un
17,9% de las mujeres encuestadas declararon haber sufrido
violencia de género, de estas denunciaron el 52,9%?20.
Este tipo de violencia se puede expresar, en general, de
multiples formas; agresiones sexuales y abusos sexuales,
mutilacion genital, incesto, violacion, acoso sexual en el
trabajo, trafico o utilizacion de mujeres, turismo sexual,
siendo la violencia de pareja la mas frecuente y mas
estudiada!-3. Los malos tratos generalmente comienzan de

forma insidiosa, por lo que con frecuencia son dificiles de
reconocer, incluso por la propia mujer. En el inicio, suele
manifestarse por actitudes de dominio y control, que se
identifican como actos de amor que merman la autonomia
y la independencia de la victima. Paulatinamente, los
actos violentos se van incrementando en intensidad y
frecuencia, observandose mayor riesgo de morbilidad y
mortalidad para las mujeres cuando la relacion violenta se
mantiene durante afios!-3. En Espaiia, la macroencuesta,
realizada en 2015, informa de una prevalencia de
violencia fisica del 10,3%; de violencia sexual del 8,1%
y de violencia psicologica en un 71,10%. Nosotros
encontramos que el 8,7% correspondia a violencia fisica,
el 29,8% psicologica y el 59,7% fisica y psicologica?!.
La violencia contra las mujeres fue reconocida como un
problema de salud publica por la Organizacion Mundial
de la Salud, en 1996, poniendo de manifiesto las graves
consecuencias que produce en la mujer?. Esta demostrado
su relacion en el deterioro de la salud fisica, psiquica y
sexual, siendo causa de muerte e incapacidad*-10. También
presenta graves repercusiones en la salud de las hijas e
hijos porque son testigos y victimas directas!!. En nuestro
trabajo observamos que el 78,6% tenian hijos en comun
con su agresor.

El abordaje y la resolucion de las consecuencias de la
violencia deben comenzar con la deteccion del problema,
pero las victimas no suelen manifestar ni hablar de
su situacion espontaneamente, fundamentalmente por
miedo, vergilienza o no conceder suficiente importancia al
problema entre otros. Por ello, los profesionales sanitarios
debemos estar implicados, atentos a los signos y sintomas,
investigar y preguntar a todas las mujeres ya que no se
puede definir una poblacion de riesgo, no existen perfiles
que puedan predecir quién es la victima probable de
maltrato!-3. Segilin el Consejo General del Poder Judicial,
si analizamos mas detenidamente los datos publicados en
relacion al afio 2018, un 2% de las mujeres que fallecieron
victimas de violencia de género, tenian entre 18-20 afios,
un 14% entre 21-30 aflos y un 14% mas de 60 afios.
Ademas, el 62% vivian con el agresor. El 62% de los
agresores eran nacidos en Espafiay el 32% tenian una edad
comprendida entre 41-50 aios, siendo el 22% mayores de
60 afios. De las mujeres encuestadas en nuestro estudio
que reconocieron haber sufrido algin tipo de violencia
de género el 23,2% tenian una edad inferior a 20 afios,
el 37,7% entre 20 a 29 afos y el 5,8% mas de 50 afios.
El1 92,6% de los agresores fueron sus exparejas o parejas
actuales y el 5,7% un familiar cercano??. La mayoria
de las mujeres estan dispuestas a revelar el maltrato
si se les pregunta de forma adecuada, con respecto, sin
hacer juicios de valor, respetando los tiempos de cada
persona, haciéndole saber que que podemos ayudarla;
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ademas, solo el hecho de escuchar ya de por si es un
acto terapéutico y abre una puerta para el momento en el
que se vea capaz de admitir su situacion. Con frecuencia
la consulta es el tnico espacio que la mujer tiene para
hablar de lo que le pasal. La Organizacion Mundial de
la Salud, recomienda el uso de un tamizado universal. La
experiencia demuestra, que investigar sobre la violencia
de género s6lo cuando hay signos obvios de lesiones
no es suficiente. Por este motivo el cribado universal se
debe realizar a todas las mujeres de 14 o mds afios haya
o0 no signos de maltrato. Es una oportunidad clave para
descubrir casos encubiertos de violencia y situaciones
de riesgo y disminuye la probabilidad de pasar por alto
un caso de malos tratos. Las intervenciones precoces
pueden conseguir una reduccion de la morbilidad y la
mortalidad!3-12-17, En nuestra experiencia el 99,2% de
las pacientes encuestadas expresaron su satisfaccion ante
la pregunta dirigida hacia la violencia de género; solo tres
sefioras prefirieron no contestar, dos de ellas admitieron,
a lo largo de la visita ginecoldgica, la violencia de género
por parte de su pareja en el pasado.

El protocolo comun para la actuacion sanitaria ante la
Violencia de Género, 2012, refiere una serie de pautas
y recomendaciones!. Preguntar siempre que existan
condiciones de seguridad y confidencialidad sin que la
pareja esté presente en la consulta. Facilitar la expresion
de sentimientos, mantener una actitud empdtica que
facilite la comunicacién y la escucha activa, abordar
directamente el tema de la violencia; por ejemplo,
introduciendo la siguiente pregunta, <<actualmente
estamos preguntando a todas las mujeres que acuden
a consulta sobre esta posibilidad>>. Otros ejemplos
serian «Antes de hablar de anticonceptivos posibles,
convendria hablar un poco mas sobre las relaciones
de pareja.», «Como la violencia es comun en la mujer,
hemos comenzado a hacer preguntas sobre abusos, a
todas las pacientes.», «No s¢ si usted tiene este problema,
pero las tensiones en el hogar y familiares es un problema
que me consultan muchas pacientes; como algunas se
sienten intimidadas o incomodas para mencionarlo ellas
mismas, ahora hago habitualmente esta pregunta». En el
caso de que reconozca sufrir malos tratos, es importante
hacer sentir a la mujer que no es culpable de la violencia
que sufre y asesorarla aplicando los planes de actuacion
sanitaria de cada comunidad que se orientard de forma
diferenciada en funcion de si la mujer reconoce o no el
maltrato, el riesgo y la situaciéon de peligro en la que
se encuentre!>-12. En nuestro trabajo detectamos la
situaciéon de una mujer que presentaba indicadores de

violencia de género, pero sin que ella reconociera su
situacion. En este caso realizamos el acompafiamiento y
el asesoramiento de forma coordinada con un centro de
atencion a la mujer.

CONCLUSION

Este estudio pretende hacer visible un problema de
salud publica que esta presente en nuestro medio, aunque
en la mayoria de los casos de forma oculta. El objetivo
es concienciar a los profesionales sanitarios sobre la
importancia de la implicacion en su deteccidn, aplicando
el tamizado o cribado universal haya o no signos de
maltrato. En nuestra experiencia dicho procedimiento
ha sido aceptado de forma positiva en el 99,2% de las
mujeres atendidas. Estd demostrado que la formacion
de los profesionales en este ambito, es un aspecto a
mejorar. Para reducir la violencia contra las mujeres
seria imprescindible cambiar los valores que la toleran y
fomentan, asi como todo aquello que refuerza actitudes
sexistas, es decir la superioridad de un sexo sobre el otro.
La atencion a las mujeres maltratadas no es solo un deber
de toda la sociedad de proteger los derechos humanos, la
integridad fisica y la dignidad personal, sino que también
supone una de las formas de prevencién mas importantes,
en el sentido de romper la cadena de transmision de los
roles violentos.
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Febles Borges M et al. Ecografia tridimensional del suelo pélvico femenino y aplicacion de la angiografia power-doppler 3d en la valoracion de la vascularizacion endopélvica durante el embarazo y puerperio normales

Articulo Original

Ecografia tridimensional del suelo pélvico femenino y aplicacion de la angiografia
power-doppler 3d en la valoracion de la vascularizacion endopélvica durante el
embarazo y puerperio normales

Three-dimensional ultrasound of the female pelvic floor and application of 3d power-Doppler
angiography in the evaluation of endopelvic vascularization during normal pregnancy and
the puerperium

Febles Borges M (1), Troyano Luque J (2), Padilla-Pére Al (2), Alvarez de la Rosa M (2), Molina Betancor A (3), Trujillo
Carrillo JL (2).
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(3) Complejo Hospitalario Universitario Ntra Sra de La Candelaria (CHUNSC). Sta. Cruz de Tenerife

ABSTRACT

Hemos estudiado las modificaciones por ecografia
tridimensional (3D-US) de diez diferentes variables
del suelo pélvico femenino, asi como de la Angiografia
Power-Doppler  tridimensional (3D-PDA) de 1la
vascularizacion endopélvica, para validarla como método
de aplicacion clinica en el diagnodstico y prondstico de las
modificaciones del suelo pélvico adquiridas durante la
gestacion y puerperio fisiologico.

DISENO

Se realiz6 un estudio prospectivo en 162 gestantes
primigestas evaluadas en las semanas, 12, 28, 36, a las
48 horas del puerperio y a los tres meses del parto. En

CORRESPONDENCIA:

Juan M Troyano Luque
Catedratico Obstetricia y Ginecologia.
Universidad de La Laguna. Tenerife..
jtroyanol@sego.es

jtroyano@ull.es

cada una de las cinco visitas se realizd una ecografia
tridimensional (3D-US) transperineal del suelo pélvico y
una 3D-PDA de la vascularizacion periuretral.

RESULTADOS

La cuantificacion de los anclajes de la pared anterior
vaginal o anclajes paravaginales (AWA), es un pardmetro
antropométrico sensible a los cambios producidos en el
embarazo y puerperio, disminuyendo durante el embarazo
y tras el parto. El tipo de parto ofrece diferencias
significativas sobre este parametro, siendo menor en los
vaginales que en las Cesareas y a su vez menor en los
expulsivos prolongados y cuando se realiza episiotomias.
El angulo uretrovesical posterior (UVA) aumenta durante
la gestacion, recuperandose parcialmente en el postparto,
esta recuperacion es menor en aquellas pacientes que
recibieron analgesia epidural. El volumen del esfinter
uretral (USV) disminuye significativamente durante el
parto y puerperio. La vascularizacion periuretral aumenta
durante la gestacion y disminuye significativamente tras
el parto. La administracion de Oxitocina influyé en un
aumento de la vascularizacion en el postparto inmediato.
El area del hiato urogenial (LHA) aumenté durante el
embarazo y disminuyo¢ tras el parto. Este area fue mayor en
los partos vaginales que en las cesareas. Las pacientes que
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recibieron Oxitocina y analgesia epidural recuperaron
mejor el LHA. El aumento del periodo expulsivo y el
perimetro cefalico fetal influy6é en un mayor LHA. El
Angulo anorrectal (ARA) aumentd durante la gestacion
y disminuy®6 tras el parto

CONCLUSION

En nuestro estudio, se ponen de manifiesto las
modificaciones desencadenadas por el embarazo, parto y
perperio en el suelo pélvico de las gestantes, y que todas
las variables ecograficas tridimensionales analizadas,
incluyendo como novedad las medida antropométrica
de los anclajes paravaginales (AWA), son realizables
objetivamente con el método VOCAL en modalidad
umbral automatico (MVM), siendo este el método mas
fiable y mas rdpido para la medida del volumen del
esfinter uretral.

El AWA como nuevo parametro biométrico deberia ser
incluido como un valor antropométrico trascendente, en
el estudio del suelo pélvico.

INTRODUCCION

El embarazo y el parto son los principales factores
favorecedores de las disfunciones del suelo pélvico
femenino, y es bien conocido que las mujeres que han
tenido al menos un parto refieren alteraciones en esta area
anatdmica mas frecuentemente que las nuliparas. (1,2).

La lesion del musculo elevador del ano es la
responsable de la mayor parte de las disfunciones del
suelo pélvico con una prevalencia del 15% al 35% de
lesiones sintomadticas del mismo tras el parto vaginal (3).
Igualmente el aumento del hiato urogenital durante el
embarazo y tras el parto pone en evidencia también la
distension del elevador del ano (4),(5).

La multiparidad, edad materna avanzada, periodo
expulsivo prolongado y macrosomia fetal, se relacionan
con lesiones en el elevador y esfinter anal. (6) (7). El
forceps es la maniobra tocurgica que mas se asocia
a lesiones del musculo pubo-rectal aumentando la
incidencia de desgarros del esfinter anal. (7), (8).

Hemos estudiado todos estos factores por 3D-US y
mediante 3D-PDA, con el fin de diagnosticar las lesiones
y secuelas aparecidas durante la gestacion fisiologica y
con implicaciones posteriores en las pacientes, ya que la
3D-US se posiciona actualmente como un procedimiento
diagnostico muy importante para la valoracion del suelo
pélvico.

OBJETIVOS

El estudio que presentamos ha consistido en: 1)
Determinar por 3D-US, los cambios que se producen en
los tres compartimentos (anterior. medio y posterior) del

suelo pélvico femenino a lo largo del embarazo normal
y puerperio. 2) Analizar la vascularizacion periuretral
mediante 3D-PDA y sus cambios durante las fases del
estudio.

3) Introducir un nuevo parametro antropométrico, como
ha sido la valoracion de la altura méxima de los anclajes
paravaginales (AWA), analizando las modificaciones que
se producen en ellos en el parto y puerperio.

MATERIAL Y METODOS

Se realizO un estudio prospectivo multicéntrico
llevados a cabo conjuntamente en el servicio de
Obstetricia y Ginecologia del Hospital de Manacor
(Mallorca Island) y Hospital Universitario de Canarias
en Tenerife (Canary Islands) “Reference Universitary
Hospital” entre Abril de 2012 y Agosto de 2013 . durante
16 meses ininterrumpidos

El disefio del estudio fue aprobado en su totalidad
por los preceptivos comités éticos de ambos centros
hospitalarios.

Los criterios de inclusion y exclusion de las pacientes
gestantes seleccionadas se muestra en las tabla 1.

Tabla 1.- Criterios de Inclusion y exclusion en la evaluacion del
suelo pélvico

CRITERIO DE INCLUSION

Primigestas caucéasicas o con abortos previos de menos de 12
semanas de gestacion.

Gestacién de un Gnico embrion.

Gestantes de menos de 12 semanas en la primera visita (Edad
gestacional calculada mediante ecografia: CRL = < de 52 mm).
Haber dado su consentimiento para realizar el estudio una vez

informadas verbalmente del mismo.

CRITERIO DE EXCLUSION

Presentar o haber padecido incontinencia urinaria o fecal.

Haber sido sometida a cirugia pélvica anteriormente:
hemorroides, fistulas anales, cirugias vaginales o uterinas,
anexectomias, miomectomias etc...

Padecer algun tipo de enfermedad muscular o neutrolégica que
pudieran causar debilidad o parélisis en la musculatura del suelo
pélvico.

Consumir de manera habitual algun tipo de medicacion o drogas
que pudieran afectar a la musculatura y/o vascularizacion del
suelo pélvico.

Se reclutaron 174 mujeres, de las cuales 12 fueron
excluidas; una por interrupcioén voluntaria del embarazo
por Sindrome de Edwards, seis por no acudir a los
controles posteriores del embarazo o fallaron a mas
de una visita, y otras cinco porque las imagenes de los
volimenes guardados y revisados posteriormente no
ofrecieron calidad para su evaluacion. Finalmente el
numero de mujeres estudiadas fue de 162.
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PROTOCOLO DE ESTUDIO

Cada paciente fue evaluada en cinco ocasiones; tres
veces a lo largo del embarazo y dos veces tras el parto,
de acuerdo a la siguiente cronologia: 1* Visita antes de
la semana 12 de gestacion, 2% vistita a las 28 semanas, 3?
visita a la 36 semanas, 4* visita a las 48 horas del puerperio
y 5% visita a los tres meses del parto.

En cada una de las cinco visitas se realiz6 una 3D-US
del suelo pélvico y un cuestionario especifico aceptado
internacionalmente (9).

Para el estudio ecografico hemos empleado una maquina
Voluson 730 Expert con sonda vaginal 3D multifrecuencia
(3-9 MHz), GE Medical System (Kretztechnik GMBH,
Zipf, Austria).

Todas las exploraciones ecograficas realizadas para
la captura de los volumenes fueron realizadas por dos
exploradores, siempre los mismos (A y B), de cada centro
hospitalario, con experiencia de mas de 20 afios (en los que
previamente habiamos comprobado la reproducibilidad
inter e intraobservador).

Las pacientes fueron exploradas en posicion de litotomia
ginecologica, con un volumen vesical comprendido
entre 175 y 200 ml calculado por volumetria ecografica
tridimensional.

La via de exploracion fue la transperineal pero
empleando una sonda transvaginal por su facilidad y
versatilidad de manejo, situando la superficie de la sonda
en el introito vaginal.

Para obtener el plano sagital se orient6 la sonda hacia
la pared abdominal de la gestante, formando un angulo de
30° respecto al eje longitudinal de la misma.

Tras conseguir visualizar en el mismo plano los tres
compartimentos del suelo pélvico, capturamos el primer
volumen en reposo. (Figura 1 (A)). A continuacidn, sin
mover la posicion de la sonda, con la paciente en reposo
seleccionamos la opcion Power Doppler (PD), volviéndose
a capturar la imagen tridimensional del complejo vascular
anastomotico (Figura 1 (B)), ajustando previamente el
menu segun los siguientes parametros:

*  Potencia (PWR): 100%

*  Ganancia: -7.4

*  Frecuencia: Media

*  Calidad: Alta

»  Filtro de pared (FMP): Bajo 1

*  Frecuencia de repeticion de pulsos (PRF): 0.6 KHz

Posteriormente, para obtener el volumen con la
maniobra de Valsalva, capturamos la imagen en el punto
de maximo esfuerzo, manteniendo siempre el mismo
plano de corte sagital establecido.

Figura 1. (A); Imagen ecografica tridimensional del hiato urogenital.
U: Uretra; P: Pubis; Va: Vagina; A: Ano; PR: Musculo Pubo-Rectal. (B):
seleccion de la opcidn Power Doppler (PD), para capturar la imagen
tridimensional del complejo vascular anastomético parauretral y del
plexo de Santorini

Por ultimo, para el estudio selectivo del compartimento
posterior, orientamos la sonda hacia la pared posterior,
perpendicularmente al eje de la vagina.

Se capturaron cuatro volimenes del suelo pélvico: tres en
el plano sagital para el analisis del compartimento anterior
y medio que fueron: Uno en reposo, otro con la maniobra
de Valsalva y un tercero evaluando la vascularizacion
por 3D-PDA. Un cuarto volumen se realizé en el Plano
Coronal para el estudio del compartimento posterior.

En todos los casos optamos por utilizar la técnica
VOCAL automatica con el modo Umbral, para la
evaluacion del volumen del esfinter uretral y los indices
de vascularizcion 3D-PDA: Vascularisation Index (VI),
Flow Index (FI) y Vascularisation Flow Index (VFI), dado
que esta modalidad de medida, se realiza en un periodo
de tiempo menor que la técnica manual, mostrando una
precision mayor. (Figura 2)

Las variables o parametros estudiados a cada paciente
se exponen en la Tabla 2.

El cuestionario realizado a cada paciente se basé en el
“International Consultation on Incontinence Questionnaire
(ICIQ-UI-SF)” (9)

Cada explorador (Ay B) de los dos centros hospitalarios
efectué dos veces las medidas de cada parametro del
estudio en un intervalo de 24 horas.
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Figura 2. Volumen del esfinter uretral con VOCAL en Modo Umbral

Tabla 2.- Variables ecograficas estudiadas en cada paciente

@ UVA: Angulo Uretro-vesical Posterior

USV: Volumen del esfinter uretral

MVM: Modo VOCAL manual

TVM: Modo VOCAL umbral

VI: Indice de Vascularizacion

FI: Indice de Flujo

VFI: indice de Vascularizacion-Flujo

LHA Area del hiato urogenital

AWA: Altura maxima de los anclajes paravaginales;
ARA: Angulo anorrectal.

Referente al AWA como parametro antropométrico
introducido por nosotros, la medida de los anclajes
paravaginales se realiz6 en el hiato urogenital, usando
como referencia la maxima distancia entre los anclajes
y el borde inferior del esfinter uretral en el plano axial.
(Figura 3) . En este sentido, la modalidad TUI es un
procedimiento 6ptimo para su medida, ya que permite
un formato 4x4 con 15 cortes y una distancia de 1.5 mm
entre ellos.

Figura 3. Medida de la altura maxima de los anclajes paravaginales
AWA (flechas). Distancia entre los anclajes paravaginales y el borde
inferior de la uretra.

Como método estadistico, se realizd un analisis
descriptivo de las variables calculando las medias y sus

intervalos de confianza al 95%, o las medianas y los
cuartiles 1°y 3° dependiendo de su distribucion.

Para testar las comparaciones se utilizaron la t de
student o la prueba de Mann-Whitney, y ANOVA o
Kruskal-Wallis, dependiendo del cumplimiento de los
requisitos de cada prueba.

Para estudiar la correlacion entre variables se utilizo
la correlaciéon de Spearman, y se realizaron ademas,
analisis multivariante mediante regresion multiple.

Los analisis se llevaron acabo con el paquete de
software estadistico SPSS 17.0 (SPSS Inc. Chicago,
USA).

RESULTADOS

Variables maternas

La edad media de las gestantes fue de 27 afios (P25.75
24 - 31).

En relacion al Indice de masa corporal (IMC), la
mayoria de las pacientes iniciaron el embarazo con un
peso adecuado, presentando una mediana de IMC de
24,02 (P25-75 21,61 - 27,03). A lo largo del embarazo
el IMC se fue incrementado hasta alcanzar al final del
mismo, en la tercera visita, una mediana de 28,86 (P25-75
26,50 - 31,81). A los tres meses del parto, la mayor parte
de las pacientes presentaron un ligero sobrepeso, con una
mediana de IMC de 25,45 (P25-75 22,03 - 28,57).

Sintomas: Cuestionario clinico

Los resultados del cuestionario se pueden ver en la
tabla 3.

Hemos suprimido el cuestionario realizado a las
48 horas del parto por ser practicamente igual al
descrito en la tercera visita ya que las pacientes no eran
capaces todavia de valorar y apreciar los cambios en su
sintomatologia en s6lo 48 horas.

Las pérdidas de orina (con el esfuerzo y con componente
de urgencia) fueron expresadas cada vez por mas
pacientes a lo largo del embarazo (32%), disminuyendo
mucho el numero de mujeres que las aquejaba a los tres
meses del parto (5 %) .

La polaquiuria fue sin duda el sintoma mas frecuente
entre las embarazadas (59.7%). Mas de la mitad ya lo
referia en la primera visita, y a lo largo del embarazo
aumentaron los casos, llegando a alcanzar al 80,6% de
las pacientes en el tercer trimestre. Tres meses después
del parto todavia el 32,2% lo aquejaban.

La nicturia fue otro de los sintomas mas referidos por
las pacientes. El numero de casos aument6 durante el
embarazo, siendo padecido por el 66,1% en la tercera
visita. Tras el parto este sintoma disminuyé mucho,
siendo referido solo por el 12,9%.
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Tabla 3. Resultados del cuestionario clinico

12 VISITA 22 3 5? VISITA

VISITA | VISITA

MEDIA LIQUIDOS (iitros) 2 1,9 1,8 1,7
PERDIDAS ORINA 4 50 50 8
ESFUERZO (n° casos)
PERDIDAS ORINA 10 21 18 16
URGENCIA (n° casos)
PROTECTOR (n° casos) 3 23 29 8
POLAQUIURIA (n° casos) 97 17 131 52
NOCTURIA ( n° casos) 76 89 107 21
ENURESIS ( n° casos) 0 0 0 0
ESTRENIMIENTO ( n° 13 23 18 5
casos)
INCONTINENCIA A 0 0 0 3
GASES (n° casos)
INCONTINENCIA FECAL 0 0 0 0
(n° casos)

Ninguna paciente tuvo enuresis nocturna ni durante el
embarazo ni después del parto.

Como dato asociado, un nimero reducido de pacientes
refirid tener estrefiimiento en el embarazo, disminuyendo
después del parto.

Ninguna paciente describi6 tener incontinencia fecal, ni
antes ni después del parto, y s6lo una refirié incontinencia
de gases a los tres meses del parto.

Variables de la terminacion del parto

El 75,8% inici6 el parto espontaneamente, y el 19,4%
fue inducido.

Se administr6 oxitocina en el 75,8% de los casos.

Al 85.5% se administré analgesia epidural. Las pacientes
estuvieron en trabajo de parto una media de 6,23 horas (IC
95% 5,34-7,11). La media de horas en periodo expulsivo
de las pacientes que parieron por via vaginal fue de 1,16
horas (IC 95% 0,9 -1,41).

Tipo de parto

Del total de los 162 partos, el (75,8%) fueron partos
vaginales, de ellos el 16.1% fueron partos instrumentados.
El 24.2% fueron cesareas.

De los partos instrumentados se realizaron un 60%
deVacuum y un 40% de forceps. La episiotomia se
realizé al 53.2% de los partos vaginales.

El (46,8%) no tuvieron desgarros, el 25,5%, tuvieron
desgarros de primer grado, y el 27,7% tuvieron desgarros
de segundo grado. No se registraron desgarros de 3° grado.

Variables del neonato

La mediana del peso fetal fue de 3.350 gr. (P25-75
2940 - 3640).

En la variable perimetro cefalico fetal se observo una
mediana de 34,5 cm. (P25-75 33,50 - 35,00).

A) RESULTADOS ECOGRAFIOS
COMPARTIMIENTO ANTERIOR

DEL

Analizamos 1.200 volumenes, efectuando un total de
2.700 mediciones de las variables evaluadas en cada
paciente y en cada una de las cinco visitas.

1.- Angulo uretro-vesical posterior (“UVA) expresado
en degrees (“)

Los valores medios del * UVA se incrementaron
claramente a lo largo de la gestacion y a las 48 horas
del parto, registrando un aumento medio de 12° entre
la cuarta visita (X: 125.8% IC 95% 122.9-128.6) y la
primera visita (X:114.0°% 1C 95% 111.5-116.4) (P<0.01),
tal y como se observa en la (grafica 1 ).

A los dos meses del parto, el valor medio del * UVA
fue (X: 120.3°% IC 95% 117.7-122.9) con lo que disminuy6
5° con respecto del postparto inmediato (p<0.01), no
llegando a alcanzar el valor que presentaba dicho angulo
al principio del embarazo. La diferencia encontrada,
por tanto, entre la Gltima visita y la primera fue de 6.3°
(p<0.01).

Con estos valores concluimos que el * UVA aumenta a
lo largo de la gestacion, y aunque disminuye tras el parto,
permanece aumentado sin volver a recuperar el tamaifio
registrado antes del embarazo.
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Grafico 1. Valores medios del UVA durante los periodos del estudio.
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2.- Volumen del esfinter uretral (c.c.) cm?

Se evidencié una tendencia clara hacia la pérdida
del volumen del esfinter uretral a lo largo de todo el
embarazo, e incluso después del parto (grafica 2).
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Grafico 2. Valores medios del volumen del esfinter uretral.

Aunque durante el embarazo las pérdidas del volumen
del esfinter uretral fueron sutiles, estas se hicieron
mas evidentes tras el parto, registrandose una pérdida
a los tres meses del parto de 0.3 cm® con respecto a la
primera visita (P< 0.01). Por tanto, existe una pérdida
del volumen del esfinter uretral tras el embarazo y parto.

3.- Vascularizacion periuretral

El indice de Vascularizacion (VI) obtenido en %,
mostré que los valores aumentaron claramente durante
el embarazo y disminuyeron considerablemente tras el
parto (P <0.01), tal y como se evidencia en la grafica 3.
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Grafico 3. Valores medios del VI.

El indice de Flujo (FI) medidos en escala de 1 a 100
mostrd, aunque de forma menos marcada, que los
valores medios registrados se incrementaron a lo largo de
la gestacion y disminuyeron en el postparto (P < 0.002)
(grafica 4).
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Grafico 4. Valores medios del FI.

El indice de vascularizacion Flujo (VFI) medidos en
escalade 1 a 100, mostr6 igualmente valores medios que
aumentaron durante el embarazo y disminuyeron mucho
tras el parto, alcanzando casi a los tres meses del parto la
mitad del valor registrado en la primera visita (Grafica
5).
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Grafico 5. Valores medios del VFI.

B) RESULTADOS ECOGRAFICOS DEL
COMPARTIMENTO MEDIO

1.- Area del Hiato Urogenital en reposo (LHA) medido
en cm?.

En la grafica 6 se muestra como el LHA, representado
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en color azul, fue aumentando durante el embarazo y
de una forma mas marcada a las 48 horas del parto. Se
objetivo un aumento medio de 1.6 cm? entre la primera
visita y las 48 horas del postparto (P < 0.01).?
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Grafico 6. Valores medios del LHA en azul y del LHAV en rojo.

En la ultima visita, a los tres meses del parto, se registro
un descenso del LHA con respecto a las 48 horas postparto
(P<0.01), aunque sin llegar al tamafio del 4rea objetivada
al inicio del embarazo (Grafica 6) . Con estos datos hemos
comprobado que las pacientes incrementan de media 0.9
cm? el area hiatal tras el primer parto (p < 0.01).

2.- Area del Hiato Urogenital en la Maniobra de Valsalva
(LHAV) medido en cm? Con la medicion del area hiatal en
Valsalva (LHAV), se pudo calcular la distensibilidad del
hiato urogenital, es decir, la diferencia entre el d&rea medida
en Valsalva y el drea medida en reposo, representada en
color rojo en la grafica 6

Como pudimos observar, los valores medios del LHAV
en Valsalva fueron siempre superiores a los medidos en
reposo, manteniéndose estable la distensibilidad a lo largo
de las cinco visitas, con una media de 0.9 cm? (rango de
0.8 a1.0).

3.- Altura maxima de los anclajes paravaginales (AWA)
medida en cm

Los valores medios del AWA registrados en cada visita
se muestran en la grafica 7.

En dicha grafica podemos observar que la altura maxima
de los AWA expresada en centimetros, fue disminuyendo
progresivamente a lo largo del embarazo y después del
parto. Esta perdida de los AWA confirma porque la forma
de “H” de la vagina de las pacientes nuliparas se perdia
tras el parto, pasando a tener una forma en “IT”.

La perdida de altura de los AWA registrada a los tres
meses del parto fue de (X: 0.7 cm; IC 95% 0.7 - 0.8), con
respecto a la primera visita (X: 0.9 cm; IC 95% 0.9 — 0.9)
(P<0.01).
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Grafico 7. Valores medios de la altura maxima de los anvlajes
paravaginales (AWA).

©) RESULTADOS ECOGRAFICOS DEL
COMPARTIMENTO POSTERIOR

El angulo anorrectal (ARA) medidos en grados (°) siguid
una evolucion similar a la descrita para el angulo uretro-
vesical posterior (* UVA). El ARA aument6 claramente
durante todo el embarazo y el postparto inmediato, y a los
tres meses del parto mostr6 una tendencia a aproximarse
a los valores del primer trimestre aunque sin alcanzarlos
(Grafica 8).
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Grafico 8. Valores medios de angulo anorrectal (ARA).

Se registré un aumento de 9° entre la cuarta visita ( X:
140.6>; IC 95% 138.9- 142.4) y la primera (X: 131,5’; IC
95% 129.6-133.4), y un descenso de 2.5° entre la quinta
visita (X: 138.17; IC 95% 136.3-139.9) y la cuarta (ambas
diferencias con p< 0.01). Por tanto todas las pacientes
incrementaron el ARA con una media de 6.5’ tras el primer
parto (p<0.01).
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DISCUSION

Sobre el método.

En nuestro estudio hemos utilizado la via transperineal
con sonda vaginal tridimensional. Aunque para la
exploracion del suelo pélvico se han utilizado todas las
vias de exploracion (uretral, vaginal, rectal transperineal),
el grupo de Dietz (10) describe la via transperineal
como la mas adecuada por ser la que produce menos
deformaciones anatomicas y cambios funcionales de
los organos pélvicos, y ademads ser la de mayor confort
para la paciente, pero utiliza una sonda abdominal
en sus exploraciones al entender que esta permite una
mejor vision de los tres compartimientos. Nosotros
hemos utilizado una sonda transvaginal, para el estudio
tridimensional, ya que tiene un angulo de insonacion
suficientemente amplio, facilita también la vision de los
tres compartimientos en una sola imagen, y es mucho
mas manejable por su tamafio, manteniéndola inmovil
comodamente durante la captura de los volumenes. De
este modo, en nuestro estudio, capturamos un volumen
para valorar el compartimento anterior y medio y otro
para el compartimento posterior, porque entendemos que
la vision de la pared posterior de la ampolla rectal, para
la medida del angulo anorrectal (ARA), es mas precisa
cuando capturamos el volumen de manera independiente.
Fué asi como calculamos la reproducibilidad.

Para la valoracion de las variables ecograficas la
mayoria de los estudios sugieren un volumen vesical
medio, evitando los volimenes extremos, fue asi
como lo hicimos nosotros, aunque estudios previos ya
demostraron que las variables ecograficas no se ven
afectadas por el volumen de llenado vesical (10) (11),.
Por otro lado, siguiendo las recomendaciones de Dietz el
al (10), es preferible que la ampolla rectal este vacia para
conseguir un diagnostico mas preciso.

En la mayoria de los trabajos publicados realizan solo
dos exploraciones, una antes y otra después del parto,
sin valorar lo que ocurre a lo largo de la gestacion, como
hemos hecho nosotros. Tunn et al (12) demostraron
que inmediatamente después del parto hay un déficit
funcional en la musculatura del suelo pélvico, seguido de
una recuperacion espontanea y parcial aproximadamente
a los seis meses del parto. Nuestra tltima exploracion se
llevé a cabo a los tres meses del postparto, considerado
por nosotros como un tiempo adecuado para observar
cierta recuperacion en el suelo pélvico y con el fin
de evitar alguna pérdida en el seguimiento de las
pacientes. De hecho, nuestros datos muestran cambios
significativos en casi todas las variables entre la cuarta y
la quinta visita, lo que confirma que la recuperacion a los
tres meses ya es palpable.

En cuanto a las wvariables ecograficas descritas,
encontramos diversas referencias bibliograficas que
coinciden con nuestra metodologia para la medicion del
angulo uretro vesical posterior (* UVA), el area hiatal
(LHA) y el angulo anorrectal (ARA) (13).

Sin embargo, para el volumen del esfinter uretral
(USV), la wvascularizacion periuretral y la altura
maxima de los anclajes paravaginales (AWA) no hemos
encontrado referencias en la literatura segin nuestra
metodologia de medida, porque son descritos aqui por
primera vez.

Al valorar el esfinter uretral, podemos decir que
diversos estudios, tanto in vitro como in vivo, han
demostrado la gran precision de la 3D-US en la
estimacion de su volumen gracias a la utilizacion de los
planos rotacionales prefijados por la tecnica VOCAL(14)
. Ademas la fiabilidad de la ecografia tridimensional ha
demostrado ser superior a la ecografia bidimensional
(15).

Robinson el al (16), calcularon el volumen del
esfinter uretral por 3D-US, pero realizaron el estudio via
transvaginal con un ecografo de principio de los afios 90,
lo que distaba mucho de la tecnologia tridimiensional
actual. Digesu et al (17), ha publicado recientemente
un método de medida del esfinter uretral con sonda
vaginal 3D, por via transperineal, con un ecdgrafo
similar al nuestro. Midieron el esfinter en el plano axial,
trazando manualmente, en un primer tiempo, el area
del borde exterior del mismo, y en un segundo tiempo
el area del borde interior, midiendo en ambos casos
multiples planos con un intervalo entre ellos de 1 mm
hasta completar toda la longitud esfinteriana. A partir
de estos datos calcularon el volumen automaticamente.
Por ultimo, para obtener el volumen del “rabdoesfinter”
o esfinter interno, restaron al volumen total, el volumen
del area interior. La diferencia de nuestro estudio, es que
no utilizaron el método rotacional VOCAL, que creemos
conlleva un manejo mas sencillo, menos tiempo en la
obtencion del volumen, y una mayor precision gracias a
los planos rotacionales prefijados.

En relacion a la vascularizacion periuretral, debemos
asumir que la relaciébn exacta entre los distintos
indices tridimensionales con el flujo sanguineo real,
no es conocida en su totalidad y continua todavia en
investigacion. A pesar de ello, parece desmostrado
que dichos indices son muy fiables para evaluar la
vascularizacion, ya que otros estudios han presentado
resultados de reproducibilidad en el flujo tridimensional
de redes complejas, como el endometrio y el ovario,
con coeficientes de correlacion intra e interclase muy
elevados (17),( 18).

Existen referencias sobre la vasculariacion periuretral
femenina, pero la mayoria son estudios realizados con
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2D-US (19). Liang & col. (20), ha publicado sus resultados
sobre vascularizacion periuretral con 3D-PDA mediante
el histograma color, con los tres indices vasculares IV,IF
y IVF, sin embargo la gran diferencia con nuestro estudio
es que toman como area periuretral un umbral de Smm
en lugar de los 3 mm que valoramos en nuestro estudio.
Si tenemos en cuenta la distribucion anatomica de la
vascularizacion uretral mostrada en los mapas de flujo
Doppler, parece que mas alld de los 3 mm se empiezan a
incluir los vasos de la pared vaginal, por lo que superar
este limite solo contaminaria los resultados.

Refiriéndonos a los AWA , son muchos los autores
que ha descrito imagenes de los defectos paravajinales
observados en el plano axial del hiato urogenital (21),(22),
pero estos estudio se han centrado unicamente en describir
la forma de los anclajes, por lo que la correlacion con la
exploracion clinica de las pacientes ha sido dudosa y su
reproducibilidad escasa (22). Nosotros presentamos un
nuevo parametro numérico o antropométrico, los AWA, y
no una impresion subjetiva sobre estos anclajes, midiendo
la altura maxima que estos presentan antes y después
del parto. La modalidad TUI (Tomographic Ultrasound
Imagin), permiten que estas medidas sean aun precisas
permitiendo multiples cortes de solo 1 mm de separacion
entre ellos. (Figura 2B).

Sobre los resultados

El porcentaje de pacientes que presenté pérdidas de
orina durante el embarazo, disminuy6 en el postparto,
coincidiendo estos datos con otros autores (23).

Hemos observado que durante el embarazo se
incrementa el ® UVA de manera significativa. Estos
resultados coinciden con los de Wijma el al (23), pero
estos no continuaron el estudio tras el parto. Cosntantini
el al (24) publicaron medidas del ® UVA antes y después
del parto con resultados similares a los nuestros, aunque
en su estudio solo realizaron tres exploraciones, antes de
la 36 semanas y dos después de parto; a la semana y a
los tres meses postparto, no evaluando los cambios que
ocurrieron durante la gestacion.

Nosotros hemos observado que las diferencias del *
UVA entre la quinta y la primera visita, fueron mayores en
las pacientes que recibieron analgesia epidural durante el
trabajo de parto. Sin embargo no hemos podido contrastar
estos resultados con otros autores por no disponer de
datos bibliograficos de estudios similares. Ademas, en
las pacientes que reflejaron pérdidas de orina a los tres
meses del parto, no observamos la recuperacion del * UVA
observada en el resto de las pacientes, lo que pone de
manifiesto la relacion entre ambos datos.

La significativa disminucion observada por nosotros del
volumen del esfinter uretral (USV) durante el embarazo y
tras el parto, es comparable a los aportados por Robinson

el al (25). Dichas medidas del USV, antes y después
del parto (1.15 cm® antes y 1.01 cm?® después del parto),
son algo inferiores a las registradas en nuestro caso
(1.74 cm?® en la semana 36 y 1.49 cm?® a los tres meses
del parto). Estas discrepancias podrian estar en relacién
con las distintas metodologias de cada estudio , y por otro
lado con la desigualdad entre las semanas en las que se
realizaron las exploraciones, ya que el gran intervalo de
tiempo descrito por Robinson es suficiente para justificar
tales diferencias. Aun asi, la pérdida de volumen descrita
por Robinson antes y después del parto, es similar a la
observada en nuestro estudio (0.14 cm?® en el estudio
de Robinson, frente a 0.25 cm?® de pérdida registrada en
nuestro estudio).

Hemos objetivado mayores diferencias en la pérdida
del volumen del esfinter uretral (USV) segun el tipo de
parto (mayor en los partos instrumentados que en los
espontaneos, y en estos con las cesareas). Curiosamente
las pacientes que presentaron polaquiuria tuvieron una
mayor pérdida del USV a los tres meses del parto, lo que
indica que podria existir una relacion entre el USV y la
funciéon miccional.

La vascularizacion periuretal va aumentando durante
todo el embarazo y disminuye tras el parto. Este hecho
coincide con los datos aportados por Liang el al (20), que
evidencia que la vascularizacion periuretral es mayor en
las pacientes premenopausicas que en las menopausicas en
relacion a su estatus hormonal. Los tres indices vasculares
estan en consonancia con nuestros resultados, aunque
curiosamente no hemos encontrado ninguna correlacion
con el volumen del esfinter uretral (USV).

Hemos encontrados mejores indices vasculares en
aquellas pacientes que recibieron Oxitocina durante el
parto, quizas se deba a cierto efecto vasoconstrictor de
esta hormona. Ademas , en nuestro caso, los indices VI 'y
VFI se correlacionan con el tipo de parto, siendo mejor la
vascularizacion postparto en el caso de las pacientes con
menor trauma obstétrico (mayor vascularizacion en las
cesareas que en los partos eutdcicos, y mas escasa en los
partos instrumentados).

El area del hiato urogenital (LHA) es probablemente el
pardmetro mas estudiado ***por ecografia tridimensional
en el estudio del suelo pélvico femenino. Sus dimensiones
y distensibilidad varian entre la poblacion femeninna, por
lo que existe una gran variabilidad en las dimensiones
del éara hiatal publicada en la, literatura (24),(13),(16) .
Nuestras medidas del LHA, realizadas en nuliparas, en
el primer trimestre de la gestacion (11.71 cm?) coinciden
con las de otros autores (10.5 cm? ) (26) . Observamos
que el LHA aumenta progresivamente a lo largo de la
gestacion para disminuir tras el parto aunque sin llegar al
tamafio que presentaba en el primer trimestre. Svabik et
al (27), describe un LHA en la 36 semana de gestantes
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primigestas de 14.13 cm? en reposo, y de 20.17 cm?, en
Valsalva , dimensiones algo mayores que en nuestras
pacientes (12.53 20.17 cm? en reposo y 13.39 cm? en
Valsalva en la semana 36). Shek and col (28) encontraron
una disminucién de la media del LHA de 0.54 cm? entre
la 36 semana de gestacion y los tres meses del parto.
En nuestro caso el LHA disminuye también a los tres
meses del postparto con respecto a la cuarta visita, pero
las medidas del LHA entre la tercera y la quinta visita,
practicamente no se modifican.

Es relevante remarcar que a los tres meses del parto, el
LHA fue mayor en los partos instrumentados que en los
eutocicos, y en estos que en las cesareas. Las pacientes
que recibieron oxitocina y epidural durante el trabajo de
parto, tuvieron una LHA menor y una mejor recuperacion
de la misma a los tres meses del parto. Intuimos que
probablemente la analgesia epidural tenga un efecto
miorrelajante en el periné favoreciendo la distensibilidad
hiatal. Por el contrario, hemos observado que a mayor
tiempo del periodo expulsivo y mayor perimetro cefalico
fetal, mayor LHA a los tres meses del postparto. Estas
variables también han sido estudiadas por otros autores
(7),(8), aunque no relacionadas con las dimensiones de
LHA sino con la presencia de lesiones.

La altura maxima de los AWA que cuantificamos
antropométricamente  por primera vez, ha aportado
resultados interesantes en nuestro estudio . La altura de
los AWA disminuye de manera significativa a lo largo
del embarazo y tras el parto. Este hecho se relaciona
con el tipo de parto, siendo menor el AWA en los casos
de partos instrumentados que en los eutdcicos y en
éstos que en las cesareas. Igualmente, los AWA fueron
significativamente menores en las pacientes a las que se
les realiz6 una episiotomia, y ademds observamos que a
mayor tiempo de expulsivo, menor altura de los anclajes.

Estos resultados son significativos y trascendentes
en el estudio de las modificaciones que tiene lugar en
el suelo pélvico durante el embarazo y el postparto, por
lo que pensamos que la cuantificaciéon del AWA tiene
suficiente relevancia como para ser incluido y evaluado
en proximos estudios y por otros autores.

Finalmente, el angulo anorrectal (ARA), a pesar de
la gran cantidad de estudios al respecto, la mayoria
estan realizados radiologicamente y no estan descrito
en mujeres embarazadas. En general los estudios
publicados mediante 3D-US, se limitan a valorar y
describir las lesiones del esfinter anal tras el parto,
Santoro (29) y Huang (30) , describen valores medios del
ARA en mujeres nuliparas no embarazadas, por lo que
solo podemos compararlas con las nuestras en el primer
trimestre del embarazo, y en este caso las medidas son
equiparables. (133°y 125° para Santoro et al y 131.5° en
nuestro estudio)

En nuestra experiencia hemos observado que el ARA
aumenta durante el embarazo y disminuye en el post
parto. En relacion con el tipo de parto, la media del ARA
es significativamente mayor en los partos vaginales que
en las cesareas.

CONCLUSIONES

La 3D-PDA (VI, FI and VFI) es qutil para valorar la
vascularizacion periuretral.

El AWA como nuevo parametro deberia ser incluido
como un valor numérico mas, antropométrico, en el
estudio del suelo pélvico.

Los (AWA) disminuyen progresivamente durante
el embarazo y tras el parto, presentando diferencias
significativas segiin el tipo de parto (la media es
claramente menor en los partos vaginales vs. Cesareas) e
igualmente menor en periodos expulsivos prolongados y
en las que se realiz6 episiotomia

El método VOCAL, en modalidad umbral automatica
(MVM) es fiable y mas rapido para la medida del
volumen del esfinter uretral.

El (* UVA) aumenta durante la gestacion y se recupera
parcialmente en el postparto. Esta recuperacion es
menos sefalada en las gestantes que recibieron analgesia
epidural.

El (USV) disminuye durante la gestacion y postparto,
presentando diferencias apreciables segliin el tipo de
parto.

La vascularizacion periuretal aumenta durante todo
el embarazo y disminuye considerablemente tras el
parto. Las pacientes que recibieron oxitocina durante el
parto presentan mayor vascularizacién en el postparto
inmediato.

El (LHA) aumenta a lo largo de la gestacién y
disminuye tras el parto. La media del (LHA) es mayor en
las pacientes con partos vaginales vs. Cesareas.

La recuperacion del (LHA) es mayor en aquellas
pacientes que recibieron oxitocina y epidural. A mayor
tiempo del periodo expulsivo y mayor perimetro cefalico
fetal, mayor (LHA) en el postparto.

El (ARA) aumenta durante la gestacion y disminuye
tras el parto, siendo mayor la medida en los partos
vaginales vs. Cesareas.

Interpretacion de las siglas.

“UVA: Angulo Uretro-vesical Posterior;
USV:  Volumen del esfinter uretral;
MVM: Modo VOCAL manual;

TVM: Modo VOCAL umbral;

VI: Indice de Vascularizacion;
FI: Indice de Flujo
VFI: Indice de Vascularizacion-Flujo
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LHA: Area del hiato urogenital;
AWA: Altura méxima de los anclajes paravaginales
ARA:  Angulo anorrectal
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Gynecologic pathology in women with renal transplantation
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RESUMEN
Objetivo: Estudio de la patologia ginecologica en
mujeres afectas de trasplante renal.

Disefio: Estudio de: edad , paridad , abortos, nuligestas,
menopausicas, edad a la menarquia y a la menopausia,
antecedentes médicos y quirtrgicos, indicacion, tipo y
afio del trasplante renal, antecedentes ginecoldgicos y
patologia actual. Se realiza exploracién ginecologica,
toma de muestras para citologia cervicovaginal, ecografia
transvaginal,y en algunos casos: solicitud de mamografias,
muestra para virus del papiloma (VPH-ADN), cultivo
bacteriologico o de ITS infecciones de trasmision sexual).

Resultados: En 11 afos (2008-2018), sobre 51.342
consultas, tenemos 23 casos de trasplante renal (TR),
representan el 0,044%.

La edad media fue 56 afios (entre 29 y 74). Paridad
media, 2,26 (0-7). Hubo 2 nuligestas (8,69%), y 17
menopausicas (73,91%). So6lo 6 casos eran menores de 45
afios (26, 08%).

Todos los casos eran IRC, insuficiencia renal cronica.
Tenian: HTA en 47,82% , diabetes en 13,04%. Un caso de
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60 afios, padecia EPOC (enfermedad pulmonar obstructiva
cronica) por tabaquismo, y fallecid por insuficiencia
respiratoria en relacion a adenocarcinoma de pulmon.

5 casos tenian histerectomia y 3 casos menopausia
precoz quirtrgica.

En la patologia actual: condilomas vulvares, miomas,
cistocele, rectocele, desfondamiento de ctipula vaginal , e
hipermenorreas anemizantes.

Las citologias fueron todas normales, excepto 3 casos
con vaginosis bacteriana, y un caso con LSIL, lesion
escamosa intraepitelial de bajo grado. Las ecografias
fueron normales , asi como las mamografias , en los casos
practicados. El analisis de VPH-ADN fue negativo en 3
casos, y positivo en uno, el cual se negativizo a los 4 afios.

Conclusiones: Con TR, hay que hacer controles anuales
de citologia cervicovaginal, VPH-ADN, colposcopia
y biopsia si procede , y ver vulva y ano. Vacunar de
VPH previamente al TR, si no la tuviera , y hacer las
exploraciones pertinentes para detectar otros tipos de
tumores en relacion a la historia previa de la paciente.

Palabras clave: Trasplante renal, Citologia, VPH-
ADN, Ecografia vaginal, Mamografias.

ABSTRACT
Objective: Study of gynecologic pathology in women
afected by renal transplantation.

Design: We studied: age, parity, abortions, nulligravides,
menopausal women, age at menarche, age at menopause,
medical and surgical antecedents, indication, year and type
of renal transplantation (RT), gynaecologic antecedents
and current pathology. We performed gynaecologic
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exploration, samples for cervical cytology, transvaginal
sonography, and in some cases: mammography, samples
for HPV-DNA (human papillomavirus), bacteriologic
cultures and cultures for STI, sexual transmitted
infections.

Results: In 11 years, (2008-2018), over 51.342 consults
there were 23 cases of RT, they represented the 0,044 %.

The mean age was 56 years (range 29-74), the mean
parity was 2,26 (range 0-7). There were 2 nulligravides
(8,69%) and 17 menopausal women (73,91%). Only 6
cases were < 45years-old (26,08%).

There were CRI (chronic renal insufficiency) in all
the cases, With hypertension in 47,82% and diabetes
in 13,04%. One case of 60 years —old suffered COPD
(chronic obstructive pulmonary disease ) by tobacco, and
she was dead by respiratory insufficiency in relation to
lung adenocarcinoma.

5 cases of hysterectomy and 3 cases with surgical
premature menopause.

In the current pathology there is: vulvar condilomata ,
myomas, cystocele, rectocele, vaginal cup remove after
hysterectomy , and hypermenorrheas with anemia.

The cervical cytologies were all normal, except 3
cases of bacterial vaginosis, and one case of LSIL, low-
grade squamous intraepithelial lesion. The transvaginal
sonographies were all normal , as soon the mamographies
in the cases performed. The HPV-DNA was negative in
3 cases, and positive in one case, what was negative at
4 years.

Conclusions: It's mandatory to do yearly controls with
RT, of cervicovaginal cytology, HPV-DNA, colposcopy
and biopsy if necessary, and to see vulva and anus.
HPYV vaccine if don’t is present, and to do the pertinent
explorations for detected others types of tumors, in
relation to previous history of the patient.

Keywords: Renal transplantation, Cervicovaginal
cytology, HPV-DNA, Transvaginal sonography,
Mamography

INTRODUCCION

El trasplante renal (TR) es la mejor opcién para
pacientes con insuficiencia renal crénica (IRC) que
requieren hemodialisis o dialisis peritoneal (1).

Espafia es el primer pais del mundo en TR por millén
de habitantes, siendo 63,1, a partir de donante fallecido
(2). En el afno 2000 hubo 1938 TR, en el afio 2017 fueron
3269 ( siendo 57 infantiles ). Representd un aumento del

9 % respecto a 2016. En 2018 se contabilizaron 3310 TR
en Espafia. En la Comunidad Valenciana, hubo 190 TR
en 2011, pasando a 335 TR en 2017. También se aprecia
el aumento de casos.

Si se comparan los TR con prioridad urgente y estandar,
en un estudio (3), con 74 casos en cada grupo, se vio que
con prioridad urgente hubo mayor estancia hospitalaria,
menor supervivencia a 3 afos (82% versus 95,8%),
en 33,3 % hubo pérdida del trasplante por trombosis
vascular, y mds infecciones.. El estatus urgente se refiere
a: falta de acceso a la didlisis , alto riesgo de suicidio
por psicologia inestable, con polineuropatia severa, y
con problemas severos de vejiga. En el TR con prioridad
urgente, tienen mayor tiempo en dialisis , el resultado del
TR es inferior, con mayor riesgo de pérdida del injerto.

Con fragilidad del paciente, se asocia a disminucion de
acceso al TR, pobres resultados en la didlisis y post-TR,
peores resultados que incluyen delirio y mortalidad (4).
Fragilidad, quiere decir: faltas y fallos, hospitalizaciones,
peor funcidn cognitiva, peor calidad de vida y mortalidad.
Los fragiles se identifican con: no intencionada pérdida
de peso, con pruebas de fuerza de agarre y andar rapido
(estan exhaustos), y nivel de actividad. Se mira el tiempo
hasta el TR, y el tiempo hasta estar en lista de espera.
Los fragiles estan probablemente mas de la mitad de
tiempo normal para estar en lista (p< 0,001); en 32%
tienen menos frecuencia de TR que en no fragiles (p<
0,001), E1 20% de los TR son en fragiles, y se asocian a
peores resultados: dehiscencias, retraso en la funcion del
injerto, mayor estancia, mayor readmision hospitalaria,
intolerancia a inmunosupresores (I-S), menor calidad de
vida y mortalidad.

Para lograr la supervivencia en el TR se utilizan
drogas inmunosupresoras (I-S). pero con I-S y TR hay
riesgo de cancer. Los factores serian: la etnia, el grupo
sanguineo y de tejidos, la genética, los I-S, el tabaco, los
virus: VPH (virus del papiloma humano), VIH (virus de
la inmunodeficiencia humana), virus del herpes, virus
de Ebstein- Barr, citomegalovirus (CMV) y virus de la
hepatitis B.

Desde los afios 1970, se sabe que hay mas riesgo
de cancer que en la poblacion general (5): cancer de
piel y labios, linfomas no Hodgkin, y cancer de cuello
uterino (que aumenta 14 veces). Por ello, se necesitan
medidas de prevencidn, la vigilancia regular anual,
con citologia cervicovaginal , colposcopia y biopsia si
procede, y analisis de VPH-ADN. Ecografia transvaginal
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y mamografias. En caso de contracepcion se recomienda
la pildora contraceptiva y el condon.

En este trabajo, estudiamos la patologia ginecoldgica
encontrada en mujeres afectas de TR, siguiendo la
metodologia pertinente.

MATERIAL Y METODOS

En la Consulta de Ginecologia del autor , en el Centro
de Especialidades de Monteolivete, de Valencia (Espana),
a lo largo de los 11 afios (2008-2018), hemos recogido
todos los casos de pacientes afectas de trasplante renal
(TR), para estudiar su patologia ginecologica, y hacer
seguimiento anual de estas pacientes, para prevencion
de posibles tumores en relacién a su riesgo aumentado
debido al uso de farmacos inmunosupresores.

Estudiamos: edad, paridad, abortos, nuligestas y
menopausicas, edad a la menarquia y a la menopausia,
antecedentes médicos y quirargicos, indicacion, afio y
tipo del TR, antecedentes ginecoldgicos y su patologia
actual. En cada consulta hemos realizado exploracion
ginecologica, toma de muestras para citologia
cervicovaginal de Papanicolaou y en medio liquido (Thin
Prep), ecografia transvaginal y solicitud de mamografias
si no las tenian hechas por el PDPCM (Programa de
Deteccion Precoz del Cancer de Mama) de la Generalidad
Valenciana. En algunos casos, en relacién a edad y/o
antecedentes, hemos tomado muestras para estudio de
VPH-ADN (mediante hibridacion in situ II y reaccion
en cadena de la polimerasa) y/o cultivo bacterioldgico
vaginal o cultivo para ITS, infecciones de trasmision
sexual.

En el estudio estadistico, los datos cuantitativos se
expresan como: rango, media y desvio estandar. Los
datos cualitativos se expresan en porcentajes.

RESULTADOS

En los 11 afos (2008-2018), sobre 51.342 consultas, las
pacientes afectas de TR han sido 23 casos, representan el
0,044%.

En la tabla 1 se presenta la distribucion de casos por
aflo, y los datos cuantitativos de edad, paridad, abortos,
edad a la menarquia y edad a la menopausia, nuligestas
y menopausicas. La media de edad fue 56 afios (entre 29
y 74). La paridad media, 2,26 (0-7), y el n° de abortos
0,30 (0-2). Eran 2 nuligestas (8,69%) y 17 menopausicas
(73,91%). Solo 6 casos eran <45 afios (26,08%). La
media de edad a la menarquia fue 14 afos (13-16) y a la
menopausia 46 afios ( 34-56).

Tabla | : Trasplante renal. casos-afio y datos cuantitativos.

ANOS CASOS

2008 2

2009 3

2010 4

2011 1

2012 3

2013 1

2014 1

2015 3

2016 1

2017 1

2018 3

" 23
51342 consultas 0,04%
RANGO MEDIA DESVIO
EDAD 29-74 56 14,02
GESTACIONES 0-7 2,56 1,75
PARTOS 0-7 2,26 1,81
ABORTOS 0-2 0,3 0,63
EDAD MENARQUIA 13-16 14 1,26
EDAD MENOPAUSIA 34-56 45,94 5,98
N %

NULIGESTAS 2 8,69
MENOPAUSICAS 17 73,91

En la tabla 2 se presentan los antecedentes médicos,
la patologia para el TR, el tipo y el afio del mismo. En
todos los casos se debi6 a IRC. La HTA se dio en 11 casos
(47,82%) , la diabetes en 3 casos (13,04%) y la depresion
en 2 casos (8,69%). El caso 13, de 60 afios, padecia EPOC
(enfermedad pulmonar obstructiva cronica), era gran
fumadora, con VHC (+), virus de la hepatitis C, y fallecié
por insuficiencia respiratoria en relacion a adenocarcinoma
de pulmon.

El caso 2 fue un TR+TP (trasplante de pancreas). El
caso 6 fue un autotrasplante renal, con un aneurisma renal
y Pitgail uréter. El caso 14 era el tercer TR, desde los 6
aflos. Y el caso 23 , fue un TR fallido, rechazo, y estaba
pendiente de un nuevo trasplante. En 3 casos era TR de
cadaver (13,04%).
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Tabla Il. Antecedentes y patologia
CASO | EDAD ANTECEDENTES PATOLOGIA TR- ANO
1 73 Hipotiroidismo. Diabetes 2002
2 35 Renal y pancreas
3 35 Depresion HTA- Insuficiencia renal desde 20 afios 2009
4 67 HTA. Nefroangioesclerosis. RD, atrofia 2009
5 55 HTA
6 61 HTA vésculorrenal x fibrodisplasia. Crisis HTA. IR tras auto TR
IECA. Aneurisma renal . Pitgail uréter.
7 65 2009
8 4 Miocardiopatia HTA 2007
IRC x glomerulonefritis
9 60 HTA. IRC. 2009, cadaver
10 61
11 34 IRC
Sindrome hemolitico-urémico
12 58
13 60 VHC (+). EPOC. Tabaquismo. HTA
Fallece x insuficiencia respiratoria.
Adenocarcinoma pulmonar.
14 29 TR desde los 6 afios (Tercero). Hipersensibilizada.
15 74 Insuficienvcia adrtica
16 72 Depresion Glomerulonefritis esclerosante focal 2008, cadaver
17 70 HTA-IRC 2012
18 68 Obesidad. Diabetes. HTA. Nefroangioesclerosis maligna. Necrosis tubular 2008, cadaver
aguda.
19 54 HTA
20 64 2000
21 42 Reflujo vesicoureteral
22 66 Diabetes HTA
23 44 Epilepsia IRC TR fallido. pendiente
2°TR.
HTA, hipertension arterial, IR, insuficiencia renal, IECA, inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina, IRC , insificiencia renal crénioca,
VHC, virus de la hepatitis C, EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva crénica, TR, trasplante renal.

En la tabla 3, se presentan los antecedentes
ginecologicos, la patologia actual, y los resultados de la
citologia, la ecografia vaginal, el VPH y las mamografias.

Entre los antecedentes destacan: el caso 15, con
conizacion por HSIL ( lesion escamosa intraepitelial de
alto grado ) con VPH-ADN (+) de AR (alto riesgo ). Dos
casos, 7 y 19, con histerectomia + doble anexectomia;
el caso 22 con histerectomia + anexectomia izquieda
por carcinoma in situ; el caso 18 , con histerectomia
vaginal + plastias; el caso 9, con histerectomia simple. Es
decir, habia 3 casos (13,04%) , con menopausia precoz

quirargica: el caso 9, a los 38 afos, por metrorragia; el
caso 19, a los 34 afos por mioma, y el caso 21, a los 35
afios, por rotura uterina.

En la patologia actual: el caso 14 de 29 afios, presentaba
condiloma s vulvares , en labios menores y horquilla. Se
le habia practicado biopsia vulvar cuyo resultado fue
papiloma, con p 16 negativo. En la citologia presentaba
LSIL (lesién escamosa intraepitelial de bajo grado),
VPH negativo ( tipos 16, 18 y otros ) y cultivo para ITS
negativo .
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Tabla lll: Datos ginecologicos. Resultados

CASO | EDAD ANTECEDENTES PATOLOGIA ACTUAL CITOLOGIA ECOGRAFIA MAMOGRAFIAS VPH
1 73 Nuligesta. Menopausia, 52. Legrado. | Estenosis introito Negativa Atrofia
2 35 G2P0A2 Utero miomatoso VB (2) Nr
3 35 G1P0A1 VB. Negativa. Nr
4 67 G7P7. Menopausia , 40. Negativa Atrofia
5 55 G2P2. Menopausia , 50. Negativa 4 afios. Atrofia. Negativo
Calcificaciones. 2 afios.
6 61 G5P5. Menopausia , 56. Negativa 2 afios. Atrofia Negativa
7 65 G3P3. HT+2A a 42 afios. Negativa. 2 afios. Atrofia
8 41 G3P2A1. Menopausia, 44. Polimenorreas. Mioma Negativa 4 afios. Mioma Negativa
Subseroso, 41,1 x 45,8 mm.
9 60 G4P4. Legrado. HT a 38 afios x Cistocele IlI Negativa 3 afios.
metrorragia.
10 61 G2P2. Menopausia , 45. Negativa 3 afios. Atrofia Negativa
1" 34 G1P1. Quistectomia Ovario Derecho. Negativa 2 afios. Atrofia
12 58 G2P2. Menopausia,51. Legrado. Negativa 3 afios. Atrofia
13 60 G2P2. Menopausia, 50. VHC (+). Fallecida x insuficiencia Negativa 3 afios. Atrofia
respiratoria.
Adenocarcinoma pulmonar.
14 29 Nuligesta. Condilomas labios menores | LSIL+ VPH. LSIL+ Nr 16,18
y horquilla VB. LSIL. y otros,
negativos
Biopsia vulva : papiloma LSIL+ VB 16,18
y otros,
negativo
p16 negativo LSIL ITS;
negativo
15 74 G4P4. Menopausia , 44. Conizacion x Negativa 4 afios. Atrofia. AR,
HSIL. VPH - AR (+). Calicificaciones. negativo.
BR,
negativo.
16 72 G3P3. Menopausia , 45. Rectocele Negativa 3 afios. Atrofia Negativa
17 70 G3P3. Menopausia , 50. Desfondamiento clpula Negativa 3 afios.
Histerectomia vaginal + plastias. vaginal Il
18 68 G2P2. Menopausia, 50. Negativa 3 afios.
19 54 G1P1. HT+2A a 34 afios. THSm, 4 Negativa 2 afios.
afios
20 64 G6P5A1. Menopausia , 48. Negativa 2 afios. Atrofia Negativa
21 42 G3P1A2. HTS a 31 afios x rotura Negativa
uterina.
22 66 G2P2. Menopausia , 49. HT+AI x Negativa
HSIL, ca. In situ.
23 44 G1P1 Hipermenorreas + anemia VB AR (+)
Negativa 3 afios BR (+)
VB Cultivo
:Gv+
candidas.

G P A, gestaciones , partos , abortos; VB, vaginosis bacteriana; VPH, virus del papiloma humano . AR , alto riesgo . BR , bajo riesgo; LSIL , lesién escamosa intraepitelial
de bagpo grado; HSIL, lesidén escamosa intraepitelial de alto grado; HT+2A, histerectomia total + doble anexectomia; HT+AI, histerectomia total + anexectomia
izquierda; THSm, Tratamiento hormonal sustitutivo de la menopausia; Gv, gardnerella vaginalis.; ITS, infecciones de trasmisién sexual.
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El caso 1 presentaba estenosis del introito vaginal
(mujer de 73 anos). El caso 2 era itero miomatoso, el caso
8 tenia un mioma subseroso y presentaba polimenorreas.
El caso 9, cistocele 111, El caso 16 , rectocele. El caso 17,
de 70 afios, con antecedente de histerectomia vaginal +
plastias, ahora presentaba un desfondamiento de ctipula
vaginal grado II. Y el caso 23 , de 44 afios , presentaba
hipermenorreas anemizantes. Se le puso un DIU Mirena
como tratamiento (dispositivo intrauterino). Estaba
pendiente de nuevo TR por rechazo. En la citologia tuvo
VB, vaginosis bacteriana, en el cultivo tenia Gardnerella
vaginalis y Candidas , y el VPH fue positivo de AR y
BR, alto riesgo y bajo riesgo, en 2009, y se negativizd
en 2013.

Respecto a la citologia , rango de controles 1-4 , media
2,56+ 1,16, fueron todas negativas , excepto los casos 2, 3
y 23 con VB, y el 14 con LSIL. La ecografia transvaginal
fue normal en los casos en edad reproductiva y con utero
atrofico en las menopdusicas. Las mamografias en 5 caos
fueron todas negativas. El andlisis de VPH-ADN en 4
casos , fue negativo en 3, y positivo en uno ya comentado
( caso 23).

DISCUSION

En una serie de 23 casos de mujeres con TR, media
de edad 56 afios , el 8,69 % eran nuligestas y el 73,91
% eran menopdausicas. La paridad media , 2,26 . Sélo
6 casos ( 26,08 %) eran < 45 afios. En 13,04 % tenian
menopausia precoz quirurgica y otros 3 casos tenian
practicada histerectomia.

La patologia ginecoldgica actual encontrada fue
variada: condilomas vulvares en un caso , con biopsia de
papilomay p 16 negativo , con LSIL en la citologia, VPH
16, 18 y otros: negativo, y cultivo para ITS negativo. Un
caso tenia estenosis del introito vaginal en relacion a la
edad ; 2 casos tenian miomas , otros casos tenian cistocele
y rectocele. Una mujer de 70 afios con histerectomia
vaginal previa, ahora presentaba un desfondamiento de
cupulavaginal. Y otrapaciente presentaba hipermenorreas
anemizantes, estaba pendiente de un nuevo trasplante por
rechazo del anterior. En general son patologias propias
de la edad, y segin antecedentes.

Respecto a las citologias, fueron todas negativas,
excepto 3 casos con VB y un caso con LSIL. Pero no
hubo ningtin caso de cancer cervical.

En un estudio (6), el riesgo relativo, RR, de tener
citologia de cérvix y anal atipica es 4,37. El VPH-AR y

la citologia atipica es frecuente en cérvix y ano, con TR.
Hay que hacer andlisis de VPH, porque hay 48,8 % de
VPH (+).

Las mujeres con TR e infecciéon por VPH requieren
control ginecoldgico, con citologia anual, y si hay
anomalias, colposcopia (de vulva , vagina y cérvix) (7).
Con VPH hay céancer de cérvix x 4,9 veces y cancer de
vagina y vulva x 39,6 veces.

Con I-S en TR aumenta la NIC, neoplasia intracervical,
y aumenta el riesgo de cancer de cérvix. Hay que
hacer colposcopia. Porque hay alta prevalencia, mas
persistencia y menos regresion con VPH (8). Hay
citologia anormal entre 8,7 y 70 % , de media 15 % (es
decir, 5 veces mas ). Con I-S hay 9 veces mas infeccion
virica, y 17 veces mas que en inmunocompetentes. El
cancer de cérvix es 16 veces mas que en la poblacion
general, y 9 veces mas que en inmunocompetentes.

Con la infeccién por VPH se detectan coilocitos en la
citologia (9), y hay mas infeccion por VPH en TR que en
normales (10). También se han detectado determinados
tipos de virus, como el VPH 74 (11),en 5 % en TR, que es
un virus ubicuo, pero no causa infeccion por las defensas
del huésped. En cambio, con I-S, si que aparece.

Estudiando 40 casos de TR y 80 controles, en la India
(12), ven 21 tipos de VPH. Los més frecuentes fueron
16 y 31, en 38,5% ,yel 18 en 30,7%. En los controles,
el mas frecuente fue el 16. La prevalencia de VPH en
TR es 1,9 veces mas que en los controles, pero no hubo
displasias. La I-S predispone al cancer 2-3 veces mas,
por ello hay que vacunar de VPH antes del TR, y hacer
citologia anual.

En un estudio (13), con 58 candidatas a TR de 26-53
afios , media 37,2, hacen citologia , VPH y colposcopia,
antes y a | afio. Todas las citologias fueron negativas,
antes y tras el TR. El VPH fue (+) en 6,9% (4 casos).
No hubo lesiones cervicales o vulvares. Hay que hacer
citologia y VPH antes del TR y luego anualmente. Y
evitar las relaciones sexuales de alto riesgo.

Para otros (14), el screening hay que hacerlo a los 6
meses. La incidencia de VPH fue 15,23 %. A los 6 meses,
hubo 16 casos (10,59%) con citologia negativa y VPH
(+), y 11 casos (7,28%) con citologia positiva: 6 LSILy 5
HSIL ( lesion escamosa intraepitelial de alto riesgo ). Era
mas alta incidencia de citologia positiva . Si los tumores
aumentan, es por la pérdida de vigilancia antineoplasica
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y por el aumento de la edad de la paciente. Hay que hacer
también ecografia vaginal para ver la linea endometrial, y
pedir marcadores tumorales.

En una serie de 120 TR (15) , 70 hombres y 50 mujeres,
hubo 4,80 % de condilomas, 11% de queratosis y 5% de
cancer. En 58 especimenes de 42 pacientes, fueron VPH
(+) el 66%. Los casos de cancer , 5/ 120, fueron 4 de piel y
2 canceres anogenitales. La irritacion crénica es un factor
sinérgico de carcinogénesis.

En 21 casos de TR, 10 casos tenian cancer escamoso
de piel (16). Con I-S hay VPH en nalgas en 17/21 y en la
frente en 17/20. Muchos tipos de VPH son ubicuos en la
piel normal. El VPH (+) tiene accion mutagena por la luz
ultravioleta. La I-S promueve la infeccion VPH de la piel.

Con la I-S y el TR, aumenta el cancer de cérvix , vagina
y vulva , en relacién al VPH, tipos 16, 18, 45 y 56. En
un estudio (17) de tipos de VPH por PCR (reaccion en
cadena de la polimerasa), en cancer tras TR y sin TR,
hubo 20 casos de cancer genital de 16 TR, y 26 casos: 13,
en inmunocompetentes con igual cdncer, y 13 normales.
Con diferencia p = 0,06, se detectaron los tipos 16 y 18.
Aumentaron en TR, 55%: en inmunocompetentes con
cancer 38%, y en normales, 15%. El cancer de cérvix
aumenta 14 veces con TR . La secuencia es : I-S, VPH,
cancer.

Con TR aumenta el cancer en general. Se estudiaron
1584 casos desde 1970 (18). En 106 pacientes hubo 132
lesiones tras TR. Fueron :

1. de piel, 32 casos: cancer de piel no melanoma,

cancer escamoso, cancer basal, sarcoma de Kaposi.

2. genitourinarios, 28 tumores

3. tracto gastrointestinal, 22 casos: adenocarcinomas,
displasias, carcinoide.

4. linfoproliferativos, 10 casos.

5. ginecoldgicos, 10 casos (2 de ovario , 4 de
endometrio , uno de cérvix, vulva, ano, y una
displasia)

6. tiroides: 3 canceres papilares.

Hubo 14 muertes por céncer, mas en el tracto
gastrointestinal, luego linfoproliferativos y piel. Hay peor
pronostico. El cancer ocurre en los primeros afios tras el
TR. Hay que hacer lineas de seguimiento de los tumores
para la prevencion: gastroscopia, colonoscopia, citologia
+ biopsia endometrial.

En nuestra serie fallecio una paciente de 60 afios, afecta
de EPOC por tabaquismo, con insuficiencia respiratoria

en relacion a un adenocarcinoma de pulmon , a los 4 aios
del TR.

En un estudio de 1980-2012 (19), en 262 mujeres,
257 con TR y 5 con TR+TP, hubo aumento de riesgo de
displasia en general y cervical, y los factores fueron. con
retrasplante renal y con TR a edad joven. Aumento el
riesgo de NIC x 10. Hay que hacer exdmen anual, citologia
+ VPH , y ver la vulva.

En un estudio de 2004-2011 (20), ven la incidencia de
cancer cutdneo con fototipos de piel clase Vy VI, en 102
TR (42 mujeres y 60 hombres). La incidencia fue débil,
solo 8 canceres (1 cancer cutaneo melanoma y 2 canceres
de cérvix). La relaciéon hombre / mujer fue 1,7. El cancer
es 3-5 veces mas que en la poblacién general, es mas
precoz y mas agresivo.

Con la I-S hay efecto directo carcinogénico (21),
inhiben la reparacion del ADN: ciclosporina, tacrolimus,
azatioprina, micofenolatomofetil y sirolimus. Hay 14
veces mas cancer de cérvix, 50 veces mas cancer de vulva
y 100 veces mas cancer de ano. En TR , hay VPH en 22-
63 % , varios subtipos y lesiones independientes. Hacer
prevencion anual , vacuna VPH y en vulva y ano hacer
seguimiento con fotos.

En un estudio de 40 afios de TR (1968-2008), con 1023
mujeres (22), hubo 16 casos de cancer (1,6%): 6 de vulva,
5 de cérvix y 5 de ano. Hubo VPH-AR en 91,7%, el tipo
16 predomina (54,5%). En las lesiones hay diferentes
tipos de VPH. Es alta frecuencia de malignidad, y todas
con VPH (+), y lesiones multifocales. Hay que hacer
screening anogenital.

En un estudio (23) con 217 casos de TR (63%) o TH,
trasplante hepatico (37%), comparando con 816 mujeres
normales, de control, el deseo de gestacion fue 42%
versus 40% ( p= 0,638), igual a en la poblacion general.
Postrasplante, con un hijo , no quieren mas , 80 % versus
46% (p< 0,001). Los factores que influyen son : la edad
(odds ratio, OR = 0,79), el n° de hijos vivos (OR= 0,22),
y el uso de drogas contraindicadas en el embarazo ( OR=
0,27). En las mujeres jovenes con el TR, se reduce la
mortalidad y mejora la calidad de vida, hay mejora con los
ciclos , en la funcion gonadal, y puede tener embarazos,
que pueden ser complicados (por los antecedentes
médicos, las drogas I-S y la edad). Se necesita consejo
reproductivo, y planificacion familiar, e intervalo minimo
para el embarazo .

En nuestra serie las mujeres en edad reproductiva eran 7;
todas menos una tenian hijos, una tenia una histerectomia,
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y ninguna queria tener mas hijos (incluso la que no tenia).

En un estudio de calidad de vida con TR + TP
simultdneo (24), que son mujeres mas jovenes y
mas medicadas, mas vulnerables social, emocional y
fisicamente, les presentan un cuestionario a 4 semanas
del Ty a 12 meses. Eran 118 casos (57 TR y 18 TR+TP).
A 1 afo, mejoraron, excepto en trabajo. Con TR en la
mujer, no hay diferencias con las normales de la misma
edad; en cambio, en los hombres si , por peor salud fisica
y mental. Con TR, hay disfuncién sexual en 45-50%
en hombres , y en las mujeres hay mas depresion. Con
TR+TP mejoran en el trabajo y en el suefio. En nuestra
serie, hay un caso de TR+TP en una mujer de 35 afios.

El TR en > de 65 afios, en un estudio de 23 aflos
(1993-2016) (25), son 109 TR (76 hombres y 33
mujeres). Comparan dos grupos : 65-70 anos y 71-76
afios. La mortalidad fue 39,4%: 76,8% en hombres y
23,2% en mujeres. Las causas fueron : infecciones , 42
% ; tumores, 23%; enfermedad cardiovascular, 14%;
enfermedad cerebrovascular, 7 % , y desconocidas, 14%.
Los factores de la mortalidad son: edad, retraso en la
funcion del injerto y tiempo de isquemia. En las mujeres
la infeccion fue 52 % y los tumores 55%. EI TR en > 65
afios es seguro, posible y con buena supervivenvcia del
injerto. La mortalidad es significativa en > 71 afios.

En nuestro caso de mortalidad, ya referido, no tiene
relacion con el TR, sino con su patologia médica previa
de afios de evolucidn, y en relacion a la misma.

Nuestra serie tiene limitaciones por el escaso n° de
pacientes estudiadas. Y las conclusiones son: no hemos
hallado casos de cancer. Todas las citologias fueron
negativas, excepto casos de infeccion por VB y un caso de
LSIL con VPH negativo. Un VPH positivo, se negativizd
en 4 afios. Las ecografias vaginales y las mamografias
también fueron normales.

Cosas a hacer: controles anuales de citologia, analisis
VPH-ADN, colposcopia y biopsia si procede, ver vulva
y ano (hacer fotos), vacunar de VPH si previamente no la
tienen, y las demas exploraciones referidas en relaciéon a
su historia previa.
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Revision

Importancia del diagnéstico diferencial entre el utero septo y el utero bicorne,
pronéstico reproductivo y enfoque terapéutico

Importance of differential diagnosis between septate uterus and bicocornuate uterus,

reproductive forecast and therapeutic approach

Muiioz Diaz MM, Martin Gutiérrez S, Menéndez Fuster JM

Hospital Universitario Infanta Cristina (Madrid)

RESUMEN

Las malformaciones del aparato genital femenino
se definen como aquellas anomalias en el proceso
de formacion que afectan a trompas, Utero, vagina e
introito, con o sin afectacion ovarica, del sistema excretor
urinario, esqueléticas o de otros organos, quedando
excluidas las anomalias de la diferenciacion sexual.
Las malformaciones uterinas, asi como las vaginales,
proceden de mecanismos embrioldgicos muy diversos.
El utero septo y el utero bicorne, son las malformaciones
miillerianas mas habituales y es fundamental establecer
el diagnoéstico diferencial entre ambas, puesto que el
prondstico y el tratamiento quirtrgico difiere en cada una
de ellas.

Palabras clave: Malformaciones miillerianas. Utero
septo. Utero bicorne. Diagnoéstico diferencial de las
malformaciones uterinas.

CORRESPONDENCIA:

Maria del Mar Muiioz Diaz

Hospital Universitario Infanta Cristina (Madrid)
Avda. 9 de Junio, n° 2. Parla. CP: 28981
ginmamu@hotmail.com

ABSTRACT

The malformations of the female genital apparatus are
defined as those anomalies in the formation process that
affect the tubes, uterus, vagina and introite, with or without
ovarian involvement, of the urinary excretory system,
skeletal or other organs, being excluded the anomalies
of sexual differentiation. Uterine malformations, as
well as vaginal malformations, come from very diverse
embryological mechanisms. The septate uterus and
the bicornuate uterus are the most common Miillerian
malformations and it is essential to establish the
differential diagnosis, since the prognosis and surgical
treatment differ in each of them.

Keywords: Miillerian malformations. Septate uterus.
Bicornuate uterus. Differential diagnosis of uterine
malformations.

INTRODUCCION

Las malformaciones miillerianas son un grupo
heterogéneo de anomalias congénitas que resulta de
un fallo en una de las tres fases de desarrollo de los
conductos de Miiller o paramesonéfricos, siendo las mas
frecuentes el ttero septo y el atero bicorne (35% y 26%,
respectivamente). La frecuencia con la que aparecen
las anomalias uterinas es dificil de estimar, porque solo
un 25% de las mujeres con uteros malformados tiene
problemas reproductores y no se llega a establecer en
todos los casos el diagnoéstico etioldgico.
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PREVALENCIA

En una revision de la literatura de estudios que
incluyeron mujeres infértiles y fértiles con anomalias
uterinas congénitas, las frecuencias de anomalias
especificas fueron: septos (35%), bicornes (26%),
arcuatos (18%), unicornes (10%), didelfos (8 %) y
agenesias (3%) (1). Sin embargo, estas frecuencias
pueden variar significativamente dependiendo de la
poblacién especifica estudiada y de la metodologia
utilizada para identificarlas.

El pronostico reproductivo de las anomalias
congénitas uterinas también depende la de Ia
poblacion estudiada:

En una revision sistematica, la prevalencia
de las anomalias congénitas uterinas fue de
5.5% en una poblacion no seleccionada, 8%
en mujeres infértiles, 12.3% en mujeres con
antecedentes de aborto espontaneo y 24.5% en
mujeres con aborto espontaneo e infertilidad
2).

En otro estudio, la prevalencia de anomalias
congénitas uterinas fue del 5 a 10% entre las
mujeres con abortos de repeticion de primer
trimestre y mas del 25% entre las mujeres
con abortos de segundo trimestre y partos
prematuros (3).

La prevalencia de anomalias congénitas uterinas
en mujeres con infertilidad primaria no aumenta; es
aproximadamente la misma que en mujeres fértiles
con resultados reproductivos normales.

El utero septo es la malformacion uterina de peor
prondstico reproductivo, asociado a una tasa de aborto
espontaneo entre el 26% y el 94%. Se asocia a abortos
de primer trimestre (RR 2.65), de segundo trimestre (RR
2.95), partos prematuros (RR 2.11) y presentaciones
andmalas (RR 4.35) (4).

El ttero bicorne, se asocia con un riesgo aumentado
de abortos de primer trimestre (RR 2.32) y de segundo
trimestre (RR 2.90), de presentaciones anomalas (RR
4.65) y de crecimiento intrauterino restringido (RR 2.80),
pero la probabilidad de conseguir embarazo a término sin
la aplicacion de ninglin tratamiento es superior al 60%

).

CLASIFICACION DE LAS
CONGENITAS UTERINAS
No hay un sistema de clasificacion universalmente
aceptado de las anomalias congénitas uterinas (6), lo
cual supone un problema porque dicho sistema permitiria

ANOMALIAS

TIRO | HIPOPLASIA AGENESIA

codificar la sintomatologia, el tratamiento y el resultado
de las pacientes afectadas y comparar con mayor
precision datos de investigacion.

El sistema de clasificacion de la Sociedad Americana
para la Medicina Reproductiva (ASRM, anteriormente
Sociedad Americana de Fertilidad) para defectos
miillerianos, es el estandar en Estados Unidos (7) (figura
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Figura 1. Clasificacion de las malformaciones uterinas segln la Sociedad
Americana de Fertilidad.

La Sociedad Europea de Reproduccién y Embriologia
Humana (SEREH) y la Sociedad Europea de Endoscopia
Ginecologica (SEGE) han publicado su propio sistema
de clasificacion (8).

También se han propuesto otros sistemas de
clasificacion para aclarar ain mas la amplia gama de
anomalias complejas, que incluyen la clasificacion de
Acien (9), una guia del Comité de Practica de la ASRM
sobre el tabique uterino, y la de Anomalias Congénitas
Uterinas por Expertos (10).

ETIOLOGIA

Los conductos de Miiller aparecen en la pared
abdominal posterior del embrion de 6 semanas. La porcion
craneal de los conductos de Miiller se desarrolla lateral y
paralela a los conductos mesonéfricos, pero al alcanzar
la region de la pelvis los primeros cruzan ventralmente
a los segundos y se fusionan cuando se aproximan entre
si en la linea media. El fondo uterino es el comienzo de
la fusién de los conductos de cada lado. Desde un punto
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de vista embrioldgico, los restos de la fusién de ambos
conductos desaparecen totalmente después de la semana
12 de gestacion.

Las fimbrias y las trompas de Falopio, se desarrollan
a partir de las porciones craneales no fusionadas de
los conductos mullerianos, mientras que las porciones
caudales fusionadas forman el titero y la vagina superior.
Un fallo en una de las tres fases de desarrollo de los
conductos de Miiller, daré lugar a estas anomalias. Dichas
fases son: la organogénesis, la fase de fusién de ambos
conductos de Miiller y la reabsorcion del septo uterino,
tras la cual queda configurada la cavidad uterina.

La ausencia total o parcial de fusion entre ambos
conductos de Miiller da lugar al titero bicorne y la ausencia
total o parcial de la reabsorcion del septo uterino, da
origen al utero septo o subsepto (11).

La etiologia subyacente para el desarrollo uterino
anormal no se conoce bien. Es probable que la mayoria de
los defectos estén relacionados con causas poligénicas y
multifactoriales. El cariotipo de las mujeres con anomalias
uterinas suele ser normal (46 XX, en el 92% de los casos).

La exposicion a dietilestilbestrol (DES), un estrogeno
sintético utilizado para prevenir la pérdida del embarazo
utilizado desde 1949 a 1971, también esta asociado a una
variedad de anomalias del tracto genital femenino.
MANIFESTACIONES CLINICAS

Las anomalias uterinas congénitas pueden pasar
desapercibidas o provocar sintomas como dolor pélvico,
sangrado prolongado, pérdida recurrente del embarazo
o parto prematuro. Algunas de ellas pueden sospecharse
ante los hallazgos en el examen fisico, como un tabique
vaginal longitudinal (12). Otros pueden detectarse cuando
se realizan estudios de imagen para evaluar a pacientes
con infertilidad o con alguna complicacién del embarazo
(13) o por sintomas relacionados con otros 6rganos no
reproductivos, ya que se asocian a un mayor riesgo de
anomalias renales (del 20 al 30% de los caso generalmente
ipsilaterales), esqueléticas y de la pared abdominal (14).

PRUEBAS DIAGNOSTICAS

El diagnostico de las anomalias congénitas uterinas, se
basa en la exploracion ginecoldgica exhaustiva, haciendo
hincapié en la valoracién de la vagina y el cérvix, para
poder objetivar malformaciones a ese nivel, ademas de
la exploracion bimanual, que puede dar datos sobre el
contorno externo del fondo uterino, y en las pruebas de
imagen.

La ecografia bidimensional (2D) puede ser la modalidad
de imagen inicial por su disponibilidad, ausencia de
invasividad, ser relativamente econdmica y proporcionar

informacion sobre otras estructuras relevantes (ovarios,
rifones, masas pélvicas).

La ecografia tridimensional (3D), proporciona una
informacién mas detallada mediante la reconstruccion de
imagenes y, a menudo, evita la necesidad de otros estudios
complementarios, siendo hoy en dia la prueba diagndstica
de eleccion (15). La visiéon de un plano coronal, muy
dificil de obtener con ecografia 2D, permite la valoracion
de la cavidad endometrial, asi como del contorno externo
del utero (SMar).

La resonancia magnética sin contraste ha sido el “gold
standard" para el diagnostico de las anomalias del tracto
genital (16). Proporciona una informacién precisa tanto
del contorno uterino como de la cavidad endometrial y de
la presencia o ausencia de cérvix, pero es una técnica cara,
poco accesible y a veces mal tolerada por la paciente, por
lo que esta reservada para aquellos casos en los resultados
de la ecografia 2D y 3D son limitados (obesidad, miomas
uterinos...) o no concluyentes. La concordancia entre la
ecografia 3D y la resonancia magnética es muy alta, con
una sensibilidad del 90% y una especificidad del 100%.

La histeroscopia, la histerosonografia y la
histerosalpingografia aportan informacién de la cavidad
endometrial y pueden ser utiles para evaluar la longitud o
anchura de un tabique uterino, cuando se planifica el tipo
de reseccion quirargica (17), el tamafio y la configuracion
de la cavidad o cavidades uterinas y la permeabilidad de
las trompas de Falopio. Sin embargo, no proporcionan
informacion sobre el contorno uterino externo por lo que
no pueden distinguir claramente entre el tero septo y el
utero bicorne.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL ENTRE EL
UTERO SEPTO Y EL UTERO BICORNE

El diagndstico diferencial entre el utero septo y el
utero bicorne, es fundamental para poder establecer el
pronostico reproductivo y elegir una adecuada estrategia
terapeutica para la paciente.

En el utero septo, el tabique estd compuesto por
miometrio cubierto por endometrio y generalmente estd
vascularizado (18). En algunos estudios, el endometrio
que cubre el tabique mostré diferencias en la composicion
histolégica y en la expresion genética, en comparacion
con la pared uterina normal.

La etiologia de un tabique uterino no se conoce
claramente, pero parece que se debe a un defecto en la
fusion de los dos conductos miillerianos o en la reabsorcion
del tabique medio entre ambos conductos. La longitud
del tabique puede variar ampliamente desde un tabique
parcial de la linea media con un cuello uterino hasta un
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tabique completo que comienza en el fondo, se extiende
hacia la vagina y se asocia con dos cuellos uterinos. Si un
tabique uterino estd completo o incompleto se define por
su proximidad al orificio cervical interno. El grosor y la
composicion del tabique y el grado de vascularizacion de
la pared uterina adyacente, también pueden variar (19).

El utero bicorne tiene en el fondo una hendidura
mayor o igual a 1 cm y la vagina y el cuello uterino son
generalmente normales. Es el resultado de una fusion
parcial en lugar de completa de los conductos de Miiller.
Dependiendo de la extension de la fusion,
la separacion de los cuernos uterinos sera
completa, parcial o minima.

Los criterios ecograficos para diferenciar el

utero septo del utero bicorne son (19):

e La medida lineal. Linea trazada uniendo
ambos cuernos endometriales y su
separacion longitudinal con el fondo. Si
la linea cruza el fondo o pasa a menos de
5 mm del mismo, el ttero es considerado
bicorne, mientras que si la linea pasa a
mas de 5 mm del fondo, se considera
septo (figura 2).

e La medida aislada de la hendidura
uterina. Debe ser mayor o igual a 10 mm
para diferenciar ambas malformaciones
(figura 3).

e Medicion del angulo de divergencia. Es
el angulo que forman ambas cavidades
endometriales. Si es menor de 75° se
considera un utero septo y si es mayor de
105°, se considera un utero bicorne.

e Separacion entre los puntos mas
equidistantes de la linea que une
los dos extremos de los dos fundus
endometriales. Si esta medida supera
los 4 cm, se considera que es un utero
bicorne (figura 2).

e Distancia intercornual. Si es mayor de 4
cm, es sugestivo de Utero bicorne (figura
3).

La sensibilidad y la especificidad de la
resonancia magnética nuclear para el diagnostico
del utero septo es proxima al 100%, ya que
la RMN muestra claramente si el contorno
del fondo es liso (utero septo) o presenta una

3T S0-14-05.06.1

puede ayudar a identificar la porcion fibrosa, que es la que
generalmente se extirpa por histeroscopia y por lo tanto,
ayudar en la planificacion quirurgica. Sin embargo, debe
reservarse para aquellos casos en los que la ecografia 2D
o 3D no sea concluyente o no se pueda realizar o ante
anomalias complejas que involucren otros 6rganos.

En cuanto al significado clinico, el ttero septo se
asocia con mayor frecuencia a resultados adversos
del embarazo que otras anomalias uterinas, aunque se
desconoce la base bioldgica de estos hallazgos (18).

Figura 2. Ecografia 3 D. Utero septo: (1) Medida entre fundus uterinos. (2) Plano
caracteristico de contorno uterino de un utero septo. (3) Medida lineal.

e "

D FT Mmm

3 D17 72mm

hendidura (atero bicorne). En el caso en el que Figura 3. Planos ortogonales en la ecografia 3D. Utero bicorne: (1) Distancia

el tabique sea ancho y profundo, la resonancia

intercornual. (2) Medida entre fundus uterinos. (3) Medida de la hendidura uterina.
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Tienen mayor riesgo de aborto espontaneo (21 a 44%) y
de parto prematuro (12 a 33%) y la tasa de nacidos vivos
varia del 50 al 72% (1). Parece haber mayor riesgo de
aborto espontaneo recurrente asociado a tabiques largos,
pero esto es controvertido y muchas mujeres no tratadas
tienen buenos resultados de embarazo. La pérdida del
embarazo, a menudo ocurre en el segundo trimestre y
puede distinguirse de la insuficiencia cervical porque se
acompafia de signos de parto activo (19). EI utero septo
también se asocia con mayor frecuencia a presentacion de
nalgas y desprendimiento de placenta (4). Si el tabique
se extiende hacia la vagina y da lugar a una hemivagina
obstruida puede provocar dolor ciclico, una masa vaginal
lateral y, si la hemivagina obstruida estd perforada,
manchado o secrecion vaginal purulenta que si se infecta,
puede llegar a provocar un cuadro de sepsis (21).

Las revisiones de la literatura sobre el utero bicorne,
han encontrado una asociacion con aborto espontaneo
en el 36% de los casos, parto prematuro del 21 al 23%
y una supervivencia fetal del 50 al 60%. El crecimiento
intrauterino restringido y las presentaciones andmalas
también aumentan (4). Debido a la asociacién entre el
utero bicorne y la insuficiencia cervical, se recomienda
la evaluacion de la longitud cervical debe durante el
embarazo.

TRATAMIENTO QUIRURGICO DEL UTERO
SEPTO Y DEL UTERO BICORNE

Respecto al tratamiento de estas malformaciones, la
cirugia puede ser una intervencion efectiva en mujeres
sintomaticas con anomalias uterinas especificas:

*  Mujeres con tabique uterino y pérdida recurrente
del embarazo, tras descartar otras causas de
pérdida gestacional; o en el caso de dismenorrea,
si la terapia médica no es efectiva. También se
recomienda de forma profilactica (22).

* A diferencia del utero septo, la mayoria de las
mujeres con utero bicorne tienen tasas de embarazo
similares a las de la poblacidn general; sin embargo,
dado que algunas mujeres con esta anomalia tienen
pérdidas recurrentes de embarazos y tras haber
descartado otras posibles causas, la reparacion
quirargica puede ser una opcion. No se recomienda
de forma profilactica (23).

La correccion quirargica no esta justificada en mujeres
asintomaticas ni en aquellas con una infertilidad primaria,
porque estas anomalias generalmente no impiden la
concepcidn ni la implantacidon (24). En una revision de

mujeres con infertilidad primaria y utero septo, se informé
que la tasa media de embarazo después de la metroplastia
histeroscopica fue del 48%, lo que sugiere que el tabique
no estaba relacionado con su infertilidad (25).

En el utero septo, la metroplastia por via histeroscopica
es la técnica de eleccion para la reseccion del tabique
y puede mejorar el resultado del embarazo (26). En
pacientes con utero bicorne y malos resultados obstétricos
que pueden estar relacionados con esta anomalia, se puede
realizar una unificacion uterina mediante laparotomia.

En el utero septo, los beneficios de la via transcervical
por histeroscopia en comparaciéon con el abordaje
transabdominal cléasico, incluyen una menor morbilidad
perioperatoria, evitar posibles complicaciones del
embarazo relacionadas con incisiones transmiometriales
y un retorno mas rapido a la actividad normal. Reduce el
riesgo de infeccion pélvica y la formacion de adherencias
intraabdominales, que pueden causar infertilidad futura u
obstruccion del intestino delgado. Ademas, las mujeres
pueden intentar embarazo a partir de los dos meses
de la intervencidén y el parto vaginal futuro, no estd
contraindicado (27).

La reseccion transcervical de un tabique es mas facil
cuando el endometrio es delgado porque permite una
mejor visualizacion, por lo que se recomienda realizarla
en la fase folicular temprana, lo que también disminuye el
riesgo de un embarazo no diagnosticado, o tras tratamiento
hormonal. Si el estudio de imagen preoperatorio no
establece claramente el diagndstico o el tabique es
grande, se puede realizar la técnica acompafiada de
una laparoscopia para evaluar externamente el utero
y observar la serosa durante el procedimiento con el
objetivo de disminuir el riesgo de perforacion, atenuando
la luz laparoscopica para apreciar la luz histeroscopica.

El objetivo del procedimiento es reducir la superficie
del tabique. Si se trata de un tabique parcial, puede
requerir solo una incisién con apertura de la cavidad
uterina superior. Pero si el tabique es grande, requiere una
reseccion en lugar de una simple incision. Debe realizarse
de caudal a craneal y a veces, es dificil reconocer cuando
se ha alcanzado la base del tabique. En general, cuando
se perciba un aumento en el sangrado en la reseccion,
se considera que hemos llegado al miometrio, puesto que
la vascularizacion del tabique a menudo, es deficiente.
Al finalizar el procedimiento, la cavidad uterina debe
parecer normal y visualizarse los dos ostium tubaricos.
En los casos en los que el tabique sea muy grueso o
est¢é muy vascularizado, pueden ser necesarios mas de
un procedimiento histeroscopico para limitar la pérdida

317 Toko - Gin Pract 2020; 79 (5): 313 - 321 MMXX




Alonso-Espias M. ;Realmente la endometriosis puede producir cancer? Revisién de la literatura

hematica, el tiempo operatorio y el desequilibrio
hidroelectrolitico.

En el postoperatorio no es necesaria la administracién
de antibidticos ni la colocacion de un dispositivo
intrauterino o un catéter con baléon de Foley, pero
algunos cirujanos si utilizan estas medidas. El estrogeno
enddgeno es suficiente para promover el crecimiento del
nuevo endometrio dentro de los dos meses posteriores a
la cirugia; por lo que no se necesita estrogeno exdgeno.

Se recomienda realizar una ecografia 2D o 3D o una
histerosalpingografia dos meses después de la operacion,
para evaluar los resultados. Lo ideal es la eliminacion de
mas del 90% del tabique. Si persiste un tabique residual
significativo, es necesaria una reseccion adicional del
mismo.

En el abordaje transcervical, la formacion de sinequias
uterinas es rara asi como la infeccion postoperatoria.

Tras la metroplastia, la frecuencia de presentaciones
andmalas fetales debe ser similar a la de la poblacion. No
estd claro si hay una mejora en las tasas de parto prematuro
y aborto recurrente. En un metandlisis, la reseccion
histeroscopica del tabique uterino redujo el riesgo de
aborto espontaneo en comparacion con las mujeres no
tratadas con utero septo (4). En otro metaanalisis, la tasa
de embarazo combinado después del procedimiento fue
del 64% y la tasa de nacidos vivos fue del 50% (20). Otros
estudios han informado de tasas de embarazo exitosas
de 85% a 90% después de la metroplastia. Sin embargo,
no se ha establecido si la metroplastia realmente mejora
el resultado para las mujeres con pérdidas de embarazo
recurrentes y los datos son contradictorios.

Un estudio prospectivo de pacientes con utero septo
y dismenorrea que se sometieron a una metroplastia
transfundica abdominal versus una metroplastia
histeroscopica, se observd que la frecuencia de
dismenorrea disminuy6 del 50 al 32% tras la metroplastia
abdominal y del 55 al 18% después del tratamiento
histeroscopico (18).

En el pasado, se realizaba la metroplastia transfundica
por via abdominal (técnicas de Jones o Tompkins), pero
estos procedimientos rara vez se realizan hoy en dia,
dada la eficacia y la menor morbilidad de la metroplastia
histeroscopica. Ademas, el riesgo de rotura uterina tras
este procedimiento estd aumentado y en estas mujeres,
se recomienda el parto por cesarea. Estas operaciones
también se han adaptado para realizarse mediante
abordajes laparoscopicos y roboticos (28).

En el utero bicorne, las variaciones anatomicas tienen
un impacto directo en los resultados de la paciente y,
por lo tanto, en la planificacion quirurgica. El primer
paso es diferenciar un utero bicorne de un Utero septo y
el siguiente, es determinar si el ttero bicorne es parcial
o completo.El tutero bicorne parcial con una hendidura
menor de 1 cm no presenta mayor riesgo de resultados
adversos del embarazo y, por lo tanto, no se beneficia
de la intervencién quirtirgica. El utero bicorne completo
pueden asociar o no resultados adversos del embarazo.
Por esta razdn, la unificacion uterina por via abdominal
(técnica de Strassman) sélo se realiza en pacientes
con antecedentes de mala historia obstétrica que, tras
haber excluido otras posibles causas, se crea que esta
relacionada con esta anomalia.

Tras la intervencion, no es necesario administrar
estrégenos exdgenos ni la colocacion de un dispositivo
intrauterino en mujeres con funcién ovarica normal,
aunque algunos autores prescriben estrogenos a altas
dosis. Se recomienda realizar una ecografia 2D o 3D
o una histerosalpingografia aproximadamente dos
meses después de la operacion para evaluar la cavidad
resultante. Los intentos de concepcion pueden iniciarse
entre tres y seis meses después de la cirugia. El parto debe
ser por cesarea, ya que la reparacidon quirurgica de esta
anomalia se realiza mediante una incision transfundica,
que se acompafia de mayor riesgo de rotura uterina.
Otras complicaciones de esta intervencion incluyen las
asociadas a la laparotomia y la formacion de adherencias
intrauterinas.

En cuanto a los resultados de esta cirugia, los datos
publicados son escasos. En el tnico estudio controlado
de 21 pacientes (13 manejadas de forma conservadora y
8 manejadas con metroplastia abdominal), el resultado
obstétrico no mejord (29). Las tasas de embarazo
acumuladas a los 24 meses en pacientes sin y con
correccion quirurgica fueron 95 y 88%, respectivamente.
La probabilidad de dar a luz a un recién nacido vivo
sin cirugia reparadora en el primer, segundo y tercer
embarazo fue del 30, 58 y 79%, respectivamente. La
probabilidad de dar a luz a un bebé nacido vivo después
de la cirugia reparadora en el primer y segundo embarazo
fue de 71 y 86%, respectivamente (30). Estas cifras son
dificiles de interpretar dado el pequefio nimero de casos
y la ausencia de un protocolo estandarizado.
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CONCLUSIONES

La prevalencia de las anomalias uterinas congénitas
depende de la poblacion estudiada. El utero septo
es la anomalia uterina mas comun, seguido del
utero bicorne.

La etiologia subyacente de los defectos congénitos
miillerianos no se conoce bien. El cariotipo de las
mujeres con estas anomalias suele ser normal.

No existe un sistema de clasificacion universalmente
aceptado para las anomalias uterinas congénitas. El
sistema de clasificacion de la Sociedad Americana
de Medicina Reproductiva para defectos
miillerianos, es el estandar en Estados Unidos.
Muchas pacientes estan asintomadticas. En algunos
casos los hallazgos en un examen fisico de rutina,
pueden conducir al diagnodstico. Las pacientes
sintomaticas pueden presentar dolor, sangrado
anormal y/o infeccion. En otros casos, laanomalia se
diagnostica incidentalmente en estudios de imagen
en el transcurso de un estudio de infertilidad o de un
resultado adverso del embarazo o como parte de la
evaluacion de anomalias en otros 6rganos.

La capacidad de concepcion de un embarazo, no
suele verse afectada.

El diagnostico diferencial entre ttero septo y
utero bicorne, es un objetivo clave puesto que el
significado clinico y el tratamiento, son diferentes.
La ecografia tridimensional (3D) es la prueba
diagnostica de eleccion de estas malformaciones.
Debe reservarse la resonancia magnética nuclear
para aquellos casos en los que la ecografia 3D no
sea concluyente o no se pueda realizar.

La histeronosografia o la histeroscopia combinada
con la laparoscopia, son técnicas complementarias
invasivas, que no deberian ser utilizadas con fines
diagnosticos.

La correccion quirGrgica de una anomalia
uterina congénita no estd justificada en mujeres
asintomaticas o en aquellas con infertilidad
primaria.

La reseccion del tabique wuterino por via
histeroscopica es el procedimiento de eleccion en
las mujeres con utero septo e historia de abortos de
repeticion y/o partos pretérmino. Puede indicarse
de forma profilactica y este procedimiento se asocia
aun descenso de la tasa de abortos de repeticion del
88,5% al 5,9%.

En el utero bicorne, la metroplastia debe reservarse
exclusivamente para pacientes con mala historia
obstétrica, con una evidencia de eficacia escasa.
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RESUMEN

Presentamos un caso de endometriosis en hernia
umbilical, en una mujer de 43 afios, sin antecedente
quirargico previo ni afectacion genital. Curs6 con dolor
abdominal y nédulo. Con la exéresis y reparacion de la
hernia, la Anatomia Patoldgica dio el diagnostico.

Palabras clave: Endometriosis, Hernia umbilical,
Tratamiento quirtirgico

ABSTRACT

We present a case of endometriosis in umbilical hernia,
in a woman of 43 years-old, without prior surgical
antecedent nor genital affectation. She presents umbilical
pain and nodule. With the exeresis and repair of the hernia,
the pathology obtain the diagnosis.
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INTRODUCCION

La endometriosis se define como la presencia de
endometrio fuera de la cavidad endometrial. Afecta al
22% de las mujeres. La endometriosis extragenital es el
0,5-1% (1). La endometriosis puede afectar al ombligo,
y es muy rara. El nédulo de Villar fue descrito en 1886.
La endometriosis umbilical es primaria o tras cirugia (2).
Cursa con dolor ciclico, hinchazén y sangrado.

El diagnostico diferencial del nddulo umbilical es (3,4,5)
con: granuloma piogénico, restos embriologicos, hernia,
quiste de inclusion, absceso, lipoma, tumores primarios o
metastasicos, melanoma, nevus.

La endometriosis en la hernia umbilical es muy rara
(6). No se hace el diagnéstico antes de la cirugia, y puede
ocurrir después de cirugia laparoscopica. Hay que ver el
tipo de dolor, si es ciclico, y empeora con la menstruacion.
Es importante la Anatomia Patoldgica para el diagndstico.

El 90% de las hernias umbilicales son adquiridas, en
el adulto. Los factores de riesgo son: el estrefiimiento, la
obesidad y la multiparidad.

Para el diagndstico, la clinica, la ecografia y la
resonancia magnética (para la localizacion extrapélvica).
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El tratamiento electivo es la cirugia. Deberia excluirse
la endometriosis genital con ecografia y laparoscopia
(3,5). Si el diagnostico es postoperatorio, debe remitirse
a la paciente a Ginecologia para estudio (4). Se puede
practicar exéresis en bloque, del ombligo, de la hernia,
y del implante (5). Se puede poner malla y reconstruir
el ombligo.

En este trabajo, presentamos un caso clinico que curso
con dolor umbilical, supuesta onfalitis y hernia, que tras
su exéresis se llegod al diagnodstico de endometriosis.

CASO CLNICO

Mujer de 43 afios, nuligesta, sin antecedentes médicos
ni quirurgicos de interés. Consulto por dolor periumbilical
persistente 15 dias. A la exploracion se vio onfalitis, y
se dio tratamiento antibidtico y antiinflamatorio. La
paciente presentaba una hernia umbilical ( figura 1).

Figura 1. Hernia umbilical.

Acudio de nuevo 2 semanas después por dolor
umbilical, se palpaba un ndédulo muy doloroso. Se
decidio tratamiento quirtirgico, se extirp6 el nodulo y se
repar6 la hernia. El postoperatorio fue de curso normal.

El informe de Anatomia Patolégica:

Macroscopicamente, se trata de un fragmento cutaneo
irregular, que incluye tejido celular subcutaneo.

Microscopicamente, el examen revela la presencia
en la dermis profunda y tejido subcutaneo de un grupo
de glandulas rodeadas por estroma, que se asemejan a
la mucosa endometrial (figura 2). Se realizan técnicas
de inmunohistoquimia (IHQ) con CD 10 que marca el

estroma glandular (figura 3), poniendo de manifiesto el
origen endometrial de la lesion, por lo que se concluye
con el diagnostico de endometriosis en hernia umbilical.

Figura 2. Anatomia Patologica (HE , 40 x)
Grupo de glandulas irregulares, sin atipia epitelial, rodeadas de
estroma, en tejido subcutaneo de regién umbilical.

o |

Figura 3. Anatomia Patoldgica (CD 10, 40 x)

Con tincién de CD 10, se pone en evidencia el origen endometrial de
las células del estroma.

DISCUSION

Nuestro caso, en unamujer de 43 afios, premenopausica,
sinantecedentes quirtirgicos de ningun tipo. Presentd dolor
periumbilical persistente. Se diagnosticé de onfalitis,
y se dio tratamiento antibidtico y antiinflamatorio, sin
mejoria. Posiblemente tuviera un nédulo de Villar, que
paso desapercibido. Al acudir de nuevo con dolor, y
tactar un nodulo doloroso con la hernia, se decidid la
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intervencion. El diagndstico definitivo lo dio la Anatomia
Patoldgica.

La endometriosis umbilical es muy rara sin antecedente
quirargico previo (7), y también en una hernia (8).
Puede haber dolor y sangrado umbilical coincidiendo
con la menstruacion. Puede hacerse puncion aspiracion
con aguja fina (PAAF) del nédulo umbilical, pero si es
hemorragica, debe hacerse biopsia—exéresis (9). En la
intervencion, laparoscopia para ver la pelvis y tratamiento
si precisara por afectacion genital.

El tratamiento quirtrgico deberia hacerse en los dias
3-4 de la fase folicular (10), para evitar riesgo de difusion
de células endometriales, y con excision completa para
evitar recurrencias.

Con historia previa de endometriosis, debe evitarse
poner malla de polipropileno para el tratamiento de la
hernia (11), por la reaccion inflamatoria a cuerpo extrafio.

La endometriosis cutanea seria por transporte de células
endometriales por los linfaticos o vasos sanguineos, o
conexion directa de la cavidad peritoneal por la hernia
(12). Metaplasia de células pluripotenciales en respuesta
a estimulacion inflamatoria (11).

En IHQ, la citoqueratina 7 es positiva en las glandulas,
y la citoqueratina 10 es positiva en el estroma (9). Los
receptores de estrogenos y de progesterona son positivos
en la endometriosis, también la CD 10 (como en nuestro
caso), la desmina y la oncoproteina BCL-2 (7).

Tras la intervencién nuestra paciente se remitido a
Ginecologia, donde se comprobo clinicay ecograficamente
ausencia de patologia endometridsica.
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TRIBUNA HUMANISTICA

CONSIDERACIONES MEDICAS EN TORNO A JACK EL DESTRIPADOR

MEDICAL CONSIDERATIONS AROUND JACK THE RIPPER

Uno de sus admiradores, un fabricante de cueros, disefid el maletin médico mas famoso del mundo que

William Gladstone fue un politico liberal del siglo XIX, célebre, y bien considerado por sus contemporaneos

lleva su nombre y que casi todos los sanitarios hemos tenido alguna
vez en nuestras manos: El maletin T e —
Gladstone, Tiene un fuelle superior ’
que le permite abrirse ampliamente y
disponer rapidamente y con facilidad
del contenido interior. Uno de ellos
que se conserva en el museo Jack el
destripador (figura 1) fué encontrado
en 1888 en Whitechapel, barrio en
el East End Londinense, escenario
como es bien sabido de los crimenes
del famoso homicida por lo que se ha
especulado sobre la posibilidad de que
el autor fuera un médico o persona con
conocimientos anatomicos y acceso a
instrumentos quirdrgicos.

Figura 1. Maletin Gladstone

Jamas se supo quien se escondia detras del
asesino por lo que las conjeturas han sido
muchas y la lista de sospechosos demasiado
amplia. Para poder formarse una opinién
acerca de lo que pasé hay que separar el grano
de la paja es decir los hechos contrastados
de las fabulaciones y leyendas urbanas.
Analicemos los asertos probados:

Figura 2. White chappel

Las victimas eran prostitutas y el White Chappel de entonces (figura 2) era el
lugar idoneo para encontrarlas. Habia mas de 80 burdeles en 1888, afio en que
se cometieron los crimenes.

El modus operandi para asesinar era siempre el mismo. Se colocaba por detras
de sus inocentes elegidas segando el cuello con un bisturi en la mano zurda,
seccionando carotidas y yugular de derecha a izquierda de oreja a oreja para que
la sangre saltara hacia adelante sin mancharle y poder escapar inadvertido.
Conocia perfectamente el barrio, de hecho parece ser que elegia a sus victimas en el Ten Bell (figura 3). El pub
existe en la actualidad, situado, al lado de Spitfields (figura 4) la Iglesia central en torno a la cual tenia segin los
diarios, su habitat y campo de actuacion (figura 5). La luz mortecina de las farolas de gas del Londres de la época,
(figura 6) y la propiedad de una residencia o escondrijo en el propio Whitechapel, a buen seguro facilitaban su
huida e hicieron imposible su captura e identificacion.

El apelativo de Ripper se lo puso él mismo, en carta dirigida a la policia, (figura 7) pero se lo ganaba a pulso
porque tras la muerte de sus victimas procedia a una sadica diseccion del abdomen con extirpacion en algunos

Figura 4. Spitalfield
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casos de utero, rifiones (figura 8) corazon o higado. Acorde a los hechos se trataba
de un misogino. Es muy probable que hubiese contraido sifilis, de ahi su rencor a
las meretrices, y la afectacion neuroldgica de la misma podria justificar el trastorno
mental que le provocaba semejante ensailamiento con sus victimas.

5. Elhecho de que los crimenes con certeza a €l atribuidos, cinco en total, se produjeran
entre el 31 de agosto y el 9 de noviembre de 1888 y su posterior desaparicion de
los escenarios, hacen pensar que murid o estaba ingresado en un hospital, tal vez
psiquiatrico.

6. También es posible que permaneciese preso por otro motivo o hubiese huido de
Inglaterra.

Puestas asi las cosas varios médicos han sido a lo ~ Figura 5. Daily News nov 1888
largo de la historia mencionados entre los sospechosos.
El Dr William Withey Gull, (figura 9) fisioterapeuta
ni mas ni menos que de la reina Victoria, que habria actuado
en nombre de la masoneria, para proteger al principe Albert
Victor duque de Clearence (figura 10). Este habia tenido una
hija secreta con una dependienta, hecho del que pudieran haber
sido conocedoras las prostitutas asesinadas que supuestamente
lo chantajeaban. La teoria sirvi6 para vender libros y hacer
peliculas pero no responde a cuestiones elementales ;porqué el
ensafiamiento y diseccion de las victimas? No parece que el Dr  Figura 9. William
Whitey conociera la zona como para escapar y la presuncion Withey Gull
weitns de que le ayudaba un cochero tampoco encaja porque ningun

EA,&Q gpicrs /&/f i /r‘{/ - 7 5
i y brti laeh Ll S : . : ey s . i ¢ Wector
[ o A a7 1. testigo vio carruaje alguno en la zona que dificilmente hubiera [ZZES Mert Vi

Figura 6. Farolas de Gas londinenses

;. linig R rife s O nece L] 5 e A
& ot ; Z’. "Lz, e, 7 pasado desapercibido. Lelely lovie 2160
I Y &t‘:t"/’_( v ////: chicerec \1//75 o /,/’J}f’,‘ﬁ’/
S ?"“’;{ﬁ/ B Un cirujano llamado Sir John Williams, (figura 11) también [z semymemers=
ol - :/70‘“;7 i do .., @migo de la Reina Victoria y tocologo de su hija, la princesa [ EESSWAV/0Y =SS
[ 7

Beatriz es otro de los sospechosos. Su implicacién se debe a

un sobrino suyo, Tony Williams en un libro titulado “E/ tio

Jack”. Mantiene el autor que el arma asesina es un bisturi que

se conserva en la Biblioteca Nacional de Gales. El médico

\ habia creado la biblioteca a la que dond numerosos libros e
instrumental entre ellos el supuesto escalpelo homicida. John

" Wiliams habia trabajado en el London Hospital de White
v Chappel y es probable que hubiese tratado y conociera a
las meretrices. No hay pruebas de ADN del bisturi y da la
impresion que existiendo de nuevo ventas de libros y lucrativos
negocios en el camino, la imaginacion haya volado mas que  Figura 10. Prince Albert
las pruebas reales contra él. Victor Duque Clearence

how=- ba hn

o) Aoyt Vit
% % {ﬁ,;uu,{

El extravagante, intranquilizador y falso doctor Francis Tumblety, (figura 12) americano,
que se encontraba en Whitechapel en el momento de los crimenes. Personaje problematico
confuso, misodgino reconocido que odiaba a las prostitutas y que
exhibia como trofeo una coleccion de uteros en formol. Agentes de
Scotland Yard le siguieron hasta Estados Unidos pero no pudieron
probar su culpabilidad.

El Dr Michael Ostrog, (figura 13) otro falso médico que se hacia
pasar por cirujano ruso pero que en realidad era un estafador
Figura 8. Rifion extirpado auna vy Jadrén que timaba a diestro y siniestro. Aunque seguido como

de las victimas sospechoso de ser el destripador por la policia, no pudo demostrarse Figura 11. Sir Jhon
que cometiera delitos de sangre. Williams
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Otro sospechoso fue Montague Jhon Druitt.
(figura 14) No era médico, pero si hijo de un
cirujano por lo que pudo asimilar de su padre parte
de los conocimientos anatdmicos. Desaparecio
justo después del ultimo crimen, el de Mary Kelly,
la postrera victima y su cuerpo apareci6 flotando
en el Tamesis el dia de fin de afio de 1888. Sus
parientes creian que €l fue El destripador.

Joseph Isenschmid, (figura 15) apodado el
charcutero loco. Vivia en la zona tenia un caracter
violento y siempre llevaba consigo un cuchillo
aun cuando no estaba en su trabajo practicando el
oficio Su propia mujer le acusé de ser el asesino en serie
y fue internado por enajenacién mental. La prensa celebrd Figura 15. Joseph Isenschmid
su detencion atribuyéndole los crimenes, pero hete aqui que
estando preso ocurrieron dos asesinatos mas, lo que
definitivamente le descartd como autor.

El que mas probabilidades tiene de acuerdo a
investigaciones muy recientes con ADN es Aaron
Kosminski. (figura 16). Barbero polaco y judio. Como

~.’7’}r/n-'n'[ (4(‘[7':)(/

R . era practica habitual en la época realizaba pequefias
4,, s LEIf+ 58 intervenciones, extirpacion de verrugas y quistes y [ BSSSZswen )
oloctor tenia acceso por lo tanto a escalpelos e instrumental PSS Va7
to bviks, crice it quirargico. Fue arrestado pero el principal testigo b o 1808 25
L de cargo se retracto en el juicio y hubo que liberarlo Hairelresser in nﬁm/n/c/

“{'/'/ por falta de pruebas En fechas ya recientes en 2014 epicion fits wwitiess description of o

- el escritor Russell Edwards compr6 una prenda que o few, mecess o cact- thoronts ricsors.

supuestamente pertenecié a una de las victimas y 3ssilblle. sative s husmrity, btrtcd (o wtrmen

estudié el ADN comparandolo con descendientes

de Kosminski asegurando que coincidian y que por
tanto este era el asesino. El estudio ha tenido numerosas
criticas por fallos en la metodologia seguida, por la dudosa
procedencia de la ropa y como siempre, por el negocio de ventas
que se movia tras él.

Jack el destripador ha sido motivo de rios de tinta, peliculas,
investigaciones e incluso hay un tour en Whitechappel que
recorre las calles de los crimenes (figura 17). Personalmente
creo que nunca sabremos quien fue y que con su muerte se llevo
el secreto tras de si, dejando el campo abonado a la imaginacion
y fabulacion que es lo que hace de ¢l un personaje tan escabroso
como magnético.

Figura 14. Montague Druit

Figura 17. White Chappel en la
actualidad

JM Bajo Arenas
Catedratico Obstetricia y Ginecologia
Universidad Auténoma de Madrid
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semana al comienzo del tratamiento. -Hipoparatiroidismo: La 1-alfa-hidroxilasa va a activarse por la paratohormona, por lo que en caso de insuficiencia paratiroidea, puede disminuir la actividad del calcifediol.
-Célculos renales: Se debe controlar la calcemia, ya que la vitamina D, al aumentar la absorcion del calcio, puede agravar el cuadro. Solo se deben administrar suplementos de vitamina D en estos pacientes
si los beneficios superan a los riesgos. En pacientes con una inmovilizacion prolongada puede ser necesaria ocasionalmente la reduccién de la dosis para evitar hipercalcemia. Hay patologias que afectan a la
capacidad del intestino para absorber a la vitamina D, como en caso de sindrome de malabsorcién o enfermedad de Crohn.-Pacientes con sarcoidosis, tuberculosis u otras enfermedades granulomatosas: Debe
emplearse con precaucion, dado que en estas patologias hay una mayor sensibilidad al efecto de la vitamina D y aumentan el riesgo de padecer reacciones adversas a dosis inferiores a las recomendadas del
medicamento. En estos pacientes es preciso controlar las concentraciones séricas y urinarias de calcio. -El paciente y sus familiares y/o cuidadores deberan ser informados de la importancia del cumplimiento
de la posologia indicada y de las recomendaciones acerca de la dieta y de la toma concomitante de suplementos de calcio con el fin de prevenir la sobredosificacion. -Interferencias con pruebas analiticas: Se
debe advertir a los pacientes que este medicamento contiene un componente que puede producir alteraciones en los resultados de pruebas analiticas: Determinacion de colesterol: El calcifediol puede interferir
con el método de Zlatkis-Zak, dando lugar a falsos aumentos de los niveles de colesterol sérico. Pacienfes de edad avanzada: Los ancianos en general tienen mayores necesidades de vitamina D debido a una
disminucion de la capacidad de la piel para producir colecalciferol desde su precursor 7-deshidrocolesterol, a una reduccion de la exposicion al sol, a alteraciones de la funcionalidad renal o a disfunciones
digestivas que disminuyan la absorcion de vitamina D. Adverfencias sobre excipientes. Este medicamento contiene un 1% de etanol (alcohol), que se corresponde con una cantidad de 4,98 mg/cdpsula. Este
medicamento contiene sorbitol. Los pacientes con intolerancia hereditaria a la fructosa no deben tomar este medicamento. Este medicamento puede producir reacciones alérgicas porque contiene colorante
amarillo anaranjado S (E-110). Puede provocar asma, especialmente en pacientes alérgicos al dcido acetilsalicilico. 4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion. - Fenitoina,
fenobarbital, primidona y otros inductores enzimdticos: Los inductores enzimdticos pueden reducir las concentraciones plasmaticas de calcifediol e inhibir sus efectos por induccién de su metabolismo
hepético.- Glucosidos cardiacos: El calcifediol puede producir una hif:ercalcemia, ue Fuede a su vez potenciar los efectos inotropicos de la diqoxina y su toxicidad, produciendo arritmias
cardiacas.-Farmacos que disminuyan la absorcién del calcifediol, como la colestiramina, el colestipol o el orlistat, que pueden producir una disminucion de los efectos. Se recomienda distanciar las dosis
de estos medicamentos y los suplementos de vitamina D al menos 2 horas.- Parafina y aceite mineral: Debido a la liposolubilidad del calcifediol, puede disolverse en la parafina y disminuir su absorcién
intestinal. Se recomienda utilizar otro tipo de laxantes o al menos distanciar las dosis.- Diuréticos tiazidicos: La administracion conjunta de un diurético tiazidico (hidroclorotiazida) con suplementos de
vitamina D, en pacientes con hipoparatiroidismo pueden dar lugar a una hipercalcemia, que puede ser transitoria o requerir interrupcion de tratamiento del andlogo de vitamina D.-Algunos antibitticos, como
la penicilina, la neomicina y el cloranfenicol, pueden aumentar la absorcion de calcio.- Agentes que ligan fosfatos como sales de magnesio: Como la vitamina D tiene efecto sobre el transporte de
fosfato en el intestino, rifién y hueso, podria producirse hipermagnesemia; la dosis de agentes que se unen al fosfato deberd ajustarse de acuerdo con las concentraciones sericas de fosfato.- Verapamilo:
Hay estudios en los que se ha registrado una posible inhibicion de la accidn antianginosa, por antagonismo de sus acciones. - Vitamina D: Debe evitarse la coadministracién de cualquier andlogo de Vitamina
D ya que pueden crearse efectos aditivos positivos e hipercalcemia. - Suplementos de calcio: Debe evitarse la ingesta no controlada de preparados adicionales que contengan calcio.- Gorticosteroides:
contrarrestan los efectos de los medicamentos andlogos a la vitamina D, como calcifediol. Interaccion con alimentos y bebidas. Deben tenerse en cuenta los alimentos que puedan estar suplementados con
vitamina D, ya que pueden crearse efectos aditivos. 4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia. Embarazo No hay estudios controlados con calcifediol en mujeres embarazadas. Los estudios realizados en animales
han mostrado toxicidad para la reproduccién (ver seccién 5.3). No debe utilizarse Hidroferol 0,266 mg cépsulas blandas durante el embarazo. Lactancia. El calcifediol es excretado en la leche matema. Mo se
puede excluir el riesgo en recién nacidos/nifos. La ingestion matema de altas dosis de calcifediol puede producir niveles altos de calcitriol en leche y causar hipercalcemia en el lactante, Hidroferol 0,266 mg
cépsulas blandas no debe utilizarse durante la lactancia. 4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. La influencia de Hidroferol sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
es nula o insignificante. 4.8 Reacciones adversas. Las reacciones adversas de calcifediol son, en general, poco frecuentes (= 1/1.000 a < 1/100) aunque a veces son moderadamente importantes. Los
efectos adversos mas significativos son relativos a ingesta excesiva de vitamina D, es decir suelen estar asociados a sobredosificacion o a tratamientos prolongados, sobre todo cuando se asocia con altas dosis
de calcio. Las dosis de andlogos a vitamina D requeridas para producir hipervitaminosis varian considerablemente entre individuos. Las reacciones adversas mds caracteristicas se deben a la hipercalcemia
que puede generar, y pueden aparecer de forma precoz o tardia: Trastornos endocrinos: Pancreatitis, entre los sintomas tardios de hipercalcemia. Trastornos del metabolismo y de la_nutricion: Elevacion del

en caso de hipercalcemia que progrese se puede producir anorexia, Trastornos hepatobiliares: Con niveles altos de calcemia puede producirse incremento de transaminasas (SGOT y SGPT). Trastornos
musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: En caso de hipercalcemia, al inicio pueden aparecer dolor 6seo y muscular, calcificaciones en tejidos blandos. Trastornos renales y urinarios: Manifestaciones de
hipercalcemia son: nefrocalcinosis y deterioro de la funcién renal (con poliuria, polidipsia, nicturia y proteinuria). Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracién: Sintomas tardios de
hipercalcemia son: rinorrea, prurito, hipertermia, disminucion de la libido. Notificacion de sospechas de reacciones adversas. Es importante notificar las sospechas de reacciones adversas al medicamento tras

su autorizacion. Ello permite una supervision continuada de la relacién beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del
Sistema Espaiiol de Farmacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano: www.notificaRAM.es. 4.9 Sobredosis. Sintomas: La administracion de vitamina D a dosis altas o durante largos periodos de tiempo
puede producir hipercalcemia, hipercalciuria, hiperfosfatemia e insuficiencia renal. Como sintomas iniciales de la intoxicacion pueden aparecer debilidad, fatiga, somnolencia, cefalea, anorexia, sequedad de
boca, sabor metdlico, niuseas, vomitos, espasmos abdominales, poliuria, polidipsia, nicturia, estrefiimiento o diarrea, vértigos, tinnitus, ataxia, exantema, hipotonia (sobre todo en nifios), dolor muscular u 6seo
e irritabilidad. Entre los sintomas mds tardios de la hipercalcemia estan: rinomea, prurito, disminucion de la libido, nefrocalcinosis, insuficiencia renal, osteoporosis en adultos, retardo del crecimiento en nifios,
ﬁerdida de peso, anemia, conjuntivitis con calcificacion, fotofobia, pancreatitis, elevacion del nitrdgeno ureico en sangre (BUN), albuminuria, hipercolesterolemia, incremento de transaminasas (SGOT y SGPT),

ipertermia, calcificacion vascular generalizada, convulsiones, calcificacion de tejidos blandos. Raramente, los pacientes pueden desarrollar hipertension o sintomas psicéticos; la fosfatasa alcalina sérica puede
disminuir; los desequilibrios hidroelectroliticos junto con moderada acidosis pueden dar lugar a arritmias cardiacas. En las situaciones més graves, en las que la calcemia supera los 12 mg/dl, se puede generar
sincope, acidosis metabdlica y coma. Aungue los sintomas de la sobredosis suelen ser reversibles podria provocarse fallo renal o cardiaco. Estd aceptado que niveles séricos de 25-0H-colecalciferol superiores
a 150 ng/ml pueden asociarse con un aumento de la incidencia de efectos adversos. Es tipico de esta sobredaosis el aumento de calcio, fosfato, albtimina y nitrGgeno ureico en sangre y los de colesterol y
transaminasas en sangre. Tratamiento: El tratamiento de la intoxicacion por el calcifediol consiste en: 1. Retirada del tratamiento (con calcifediol) y de cualquier suplemento de calcio que se esté administrando.
2, Seguir una dieta baja en calcio. Para aumentar la eliminacion del calcio se aconseja administrar grandes volumenes de fluidos, tanto por via oral como por via parenteral, y si es necesario, administrar
glucocorticoides y realizar una diuresis forzada con diuréticos del asa como la furosemida. 3. En el caso de que la ingestién haya ocurrido en las 2 horas anteriores, se puede realizar un lavado géstrico y forzar
la emesis. Si la vitamina D ha pasado ya del estémago, se puede administrar también un laxante del tipo de la parafina o aceite mineral. Si la vitamina D ya se ha absorbido, se puede recurrir a una hemodidlisis
0 a una didlisis peritoneal con una solucion dializadora carente de calcio. La hipercalcemia consecuencia de |a administracion durante largo tiempo de calcifediol persiste aproximadamente 4 semanas tras la
interrupcion del tratamiento. Los signos y sintomas de hipercalcemia son normalmente reversibles, pero la calcificacion metastisica puede producir insuficiencia renal o cardiaca graves y muerte. 5.
PROPIEDADES FARMACOLOGICAS. (Consultar la ficha técnica extendida). 6. DATOS FARMACEUTICOS. 6.1. Lista de excipientes. Etanol absoluto anhidro. Triglicéridos de cadena media. Gelatina. Glicerina
vegetal. Sorbitol (70%) (E-420). Dicxido de titanio (E-171). Colorante amarillo anaranjado (E-110), Agua purificada. 6.2 Incompatibilidades. No procede. 6.3 Periodo de validez, 30 meses. 6.4
Precauciones especiales de conservacion. No requiere condiciones especiales de conservacion. 6.5. Naturaleza y contenido del envase. Envase conteniendo 5 o 10 cépsulas en blister de
PVC/PVDC-AL 6.6. Precauciones especiales de eliminacidn y otras manipulaciones. Ninguna especial para su eliminacion. La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales que
hayan estado en contacto con &, se realizar4 de acuerdo con la normativa local. 7. TITULAR DE LA AUTORIZAGION DE GOMERGIALIZACION. FAES FARMA S.A, Médximo Aguirre, 14. 48940 Leioa (Bizkaia)
8. NUMERO(S) DE AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION. 80.095. 9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/ RENOVACION DE LA AUTORIZACION. Fecha de la primera autorizacion:
5-agosto-2015. 10, FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO. Agosto 2015, La informacién detallada de este medicamento esti disponible en la pagina web de la Agencia Europea de Medicamentos:
hittp://www.ema.europa.ew/. CONDIGIONES DE LA PRESTAGION FARMAGEUTIGA. Con receta ordinaria. REGIMEN DE PRESCRIPGION Y DISPENSAGION. Aportacion normal, Hidroferol cépsulas blandas:
envase 10 capsulas: 12,61 Euros (PVP); 13,11 Euros (PVP IVA); envase 5 cdpsulas: 6,30 Euros (PVP): 6,56 EUROS (PVP IVA).

BIBLIOGRAFIA: #Para conseguir un incremento rapido de los niveles séricos de 25-hidroxivitamina D. *Segtin ficha técnica de Hidroferol® frente a ofros compuestos con colecalciferol y teniendo en cuenta
la posologia recomendada en la mayoria de los pacientes.1. Jodar E. Recomendaciones sobre cdmo administrar la vitamina D. Guias internacionales y nacionales. Rev Osteoporos Metab Miner. 2014;6(Supl
1):19-22. 2. Navarro-Valverde C, et al. Vitamin D3 and calcidiol are not equipotent. J Steroid Biochem Mol Biol. 2016;164:205-8. 3. Ministerio de Sanidad. Nomenclator de Facturacion de Febrero-2018.
Disponible en: https://www.msssi.gob.es/profesionales/nomenclator.do. Acceso: 02/2018.



INFORMACION DEL MEDICAMENTO

Este medicamento estd sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizard la deteccién de
nueva informacion sobre su seguridad. Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las
sospechas de reacciones adversas. Ver las reacciones adversas, en la que se incluye informa-
cién sobre cémo notificarlas.

NOMBRE DEL MEDICAMENTO: Intrarosa 6,5 mg dvulos. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUAN-
TITATIVA: Cada 6vulo contiene 6,5 mg de prasterona. Para consultar la lista completa de excipien-
tes, ver seccion Lista de excipientes. FORMA FARMACEUTICA: Ovulo. Ovulos de color blanco a
blanquecino, con forma de bala, de aproximadamente 28 mm de longitud y 9 mm de didmetro en
su extremo més ancho. DATOS CLINICOS: Indicaciones terapéuticas: Intrarosa esté indicado para
el tratamiento de la atrofia vulvovaginal en mujeres posmenopausicas con sintomas de modera-
dos a graves. Posologia y forma de administracion: Posologia: La dosis recomendada es de 6,5
mg de prasterona (un 6vulo) administrada una vez al dia, al acostarse. Solo debe iniciarse el trata-
miento con Intrarosa cuando los sintomas afecten negativamente a la calidad de vida. En todos los
casos debe repetirse, al menos una vez cada 6 meses, una valoracion cuidadosa de los riesgos y
beneficios de Intrarosa y el tratamiento debe mantenerse solo mientras los beneficios superen a
los riesgos. Si se olvida una dosis, debe aplicarse tan pronto como la paciente lo recuerde. Ahora
bien, si faltan menos de 8 horas para la dosis siguiente, la paciente no debe administrarse el dvulo
olvidado. No deben utilizarse dos 6vulos para compensar una dosis olvidada. Poblaciones especia-
les. Pacientes de edad avanzada: No se considera necesario ajustar la dosis en mujeres de edad
avanzada. Pacientes con insuficiencia renal y/o hepdtica: Dado que Intrarosa actta localmente en la
vagina, no es necesario ajustar la dosis en mujeres posmenopausicas con insuficiencia renal o he-
pética o cualquier otra anomalia o enfermedad sistémica. Poblacion pediatrica: El uso de Intrarosa
en nifias de cualquier grupo de edad para la indicacion de atrofia vulvovaginal debida a la meno-
pausia no es relevante. Forma de administracién: Via vaginal. Intrarosa puede insertarse en la va-
gina con el dedo o con un aplicador suministrado dentro del envase identificado. El vulo debe
introducirse en la vagina lo més profundo que se pueda de forma cdmoda sin hacer fuerza. Si se
inserta con un aplicador, deben seguirse los pasos siguientes: 1. Antes de su empleo, debe activar-
se el aplicador (tirando del émbolo hacia atras). 2. El extremo plano del dvulo debe introducirse en
el extremo abierto del aplicador activado. 3. El aplicador se debe insertar en la vagina lo mds pro-
fundo que se pueda de forma cémoda sin hacer fuerza. 4. El émbolo del aplicador se debe presio-
nar para liberar el 6vulo. 5. A continuacidn, debe retirarse el aplicador y desmontarlo para lavar las
dos partes del mismo durante 30 segundos con agua corriente, que seguidamente se secan con
una toalla de papel y se vuelven a montar. El aplicador debe mantenerse en un lugar limpio hasta
su siguiente utilizacion. 6. Cada aplicador debe desecharse después de una semana de uso (se
proporcionan dos aplicadores adicionales). Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio
activo o a alguno de los excipientes incluidos en la lista de excipientes; Hemorragia vaginal no
diagnosticada; Diagndstico actual, antecedentes o sospecha de cancer de mama; Diagndstico ac-
tual o sospecha de tumores malignos dependientes de estrogenos (p. ej., cancer de endometrio);
Hiperplasia endometrial no tratada; Enfermedad hepatica aguda o antecedentes de enfermedad
hepética mientras las pruebas de la funcién hepética sigan alteradas; Diagnéstico actual o antece-
dentes de tromboembolismo venoso (trombosis venosa profunda, embolia pulmonar); Trastornos
trombofilicos conocidos (p. ¢j., deficiencia de proteina C, proteina S o antitrombina, ver Adverten-
cias y precauciones especiales de empleo; Diagnéstico actual o reciente de enfermedad trom-
boembdlica arterial (p. ej., angina, infarto de miocardio); Porfiria. Advertencias y precauciones
especiales de empleo: Solo debe iniciarse el tratamiento con Intrarosa cuando los sintomas afec-
ten negativamente a la calidad de vida. En todos los casos debe repetirse, al menos una vez cada 6
meses, una valoracion cuidadosa de los riesgos y beneficios de Intrarosa y el tratamiento debe
mantenerse solo mientras los beneficios superen a los riesgos después de la discusion entre pa-
ciente y médico. Antes de iniciar el tratamiento con Intrarosa, se deben obtener antecedentes clini-
cos personales y familiares completos. La exploracién fisica (incluida la pelvis y la mama) debe
guiarse por estos antecedentes y por las contraindicaciones y advertencias y precauciones especia-
les de empleo de acuerdo con la decision del médico. Durante el tratamiento, se recomiendan
chequeos periddicos cuya naturaleza y frecuencia se adaptaran a cada mujer. Se debe informar a
las mujeres sobre cambios en las mamas que se deben comunicar a su médico o enfermera (ver
mas adelante «Céncer de maman). Se deben realizar exploraciones complementarias, como citolo-
gias vaginales y mediciones de la presion arterial, de acuerdo con las practicas de cribado actual-
mente aceptadas y adaptandolas a las necesidades clinicas de cada caso. Situaciones que requieren
supervision. Si se produce o se ha producido previamente cualquiera de las situaciones siguientes,
ylo si se ha agravado durante un embarazo o un tratamiento hormonal anterior, la paciente debe
servigilada estrechamente. Debe tenerse en cuenta que tales condiciones pueden recurrir o agra-
varse durante el tratamiento con Intrarosa, en particular: Liomioma (fibroma uterino) o endome-
triosis, Factores de riesgo para trastornos tromboembélicos (ver a continuacion), Factores de riesgo
para tumores dependientes de estrdgenos, por ejemplo, cancer de mama en familiares de primer
grado, Hipertension, Hepatopatias (p. ej., adenoma hepatico), Diabetes mellitus con o sin afecta-
cion vascular, Colelitiasis, Migrafia o cefalea (intensa), Lupus eritematoso sistémico, Antecedentes
de hiperplasia endometrial (ver a continuacién), Epilepsia, Asma, Otosclerosis. Motivos para la reti-
rada inmediata del tratamiento: El tratamiento debe interrumpirse si se descubre una contraindi-
cacién, asi como en las situaciones siguientes: Ictericia o deterioro de la funcién hepatica, Aumento
significativo de la presion arterial, Aparicion de cefalea migrafiosa, Embarazo. Hiperplasia y carcino-
ma endometriales: La prasterona se metaboliza en compuestos estrogénicos. En mujeres con el
Gtero intacto, el riesgo de hiperplasia y carcinoma endometriales aumenta cuando se administran
estrégenos exdgenos durante periodos de tiempo prolongados. No se han notificado casos de hi-
perplasia endometrial en mujeres tratadas durante 52 semanas en estudios clinicos. No se ha es-
tudiado Intrarosa en mujeres con hiperplasia endometrial. Cuando la administracién vaginal de
medicamentos estrégenos logre una exposicién sistémica a estrdgenos dentro del intervalo pos-
menopausico normal, no se recomienda afiadir un progestageno. No se ha estudiado durante mas
de unafio laseguridad endometrial de la prasterona administrada por via vaginal a largo plazo. Por
consiguiente, si se repite, el tratamiento debe revisarse al menos una vez al afo. Si se produce he-
morragia 0 manchado vaginal en cualquier momento del tratamiento, deben investigarse los mo-
tivos, incluso mediante biopsia endometrial para descartar una posible neoplasia maligna. La esti-
mulacién con estrégenos sin oposicién puede inducir una transformacién premaligna o maligna
de los focos residuales de endometriosis. Por consiguiente, se recomienda precaucion al utilizar

este producto en mujeres que se hayan sometido a una histerectomia por endometriosis, sobre
todo si se sabe que presentan endometriosis residual, ya que la prasterona intravaginal no se ha
estudiado en mujeres con endometriosis. La prasterona se metaboliza en compuestos estrdgenos.
Los siguientes riesgos se han asociado a la Terapia hormonal sustitutiva (THS) sistémica y se aplican
en menor medida a los estrdgenos administrados por via vaginal, con los que se logra una exposi-
cion sistémica que se mantiene dentro del intervalo posmenopdusico normal. No obstante, se los
debe considerar en caso de uso prolongado o repetido de este producto. Cancer de mama: En
conjunto, los datos indican un mayor riesgo de cancer de mama en mujeres que reciben THS sisté-
mica combinada con estrdgenos-progestagenos y posiblemente también con solo estrégenos, que
depende de la duracién de la THS. El aumento del riesgo se hace patente tras unos afios de uso,
pero retorna al valor basal algunos afios (5 como maximo) después de la interrupcion del trata-
miento. Intrarosa no se ha estudiado en mujeres con cancer de mama activo o previo. Se ha notifi-
cado un caso de cancer de mama en la semana 52 en 1.196 mujeres expuestas a la dosis de 6,5
mg, que es inferior a la tasa de incidencia observada en la poblacion normal de la misma edad.
Céncer de ovario: El cancer de ovario es mucho mas raro que el cancer de mama. Las pruebas epi-
demioldgicas de un gran metaanalisis sugieren un riesgo ligeramente mayor en las mujeres que
reciben THS sistémica con solo estrdgenos, que se hace evidente a los 5 afios de uso y disminuye
con el tiempo después de interrumpir el tratamiento. Intrarosa no se ha estudiado en mujeres con
cancer de ovario activo o previo. Se ha notificado un caso de cancer de ovario en 1.196 mujeres
tratadas con la dosis de 6,5 mg, lo que supone una tasa de incidencia superior a la observada en la
poblacion normal de la misma edad. Hay que sefialar que este caso estaba presente antes del ini-
cio del tratamiento y que tenia una mutacién de BRCA1. Citologia vaginal anémala: Intrarosa no se
ha estudiado en mujeres con citologias vaginales anémalas (atipias en células escamosas de signi-
ficado incierto (ASCUS)) o peores. Se han notificado casos de citologias vaginales anomalas que
correspondian a ASCUS o a lesiones intraepiteliales escamosas de bajo grado (LSIL) en mujeres
tratadas con la dosis de 6,5 mg (casos frecuentes). Tromboembolismo venoso: Intrarosa no se ha
estudiado en mujeres con diagndstico actual o antecedentes de enfermedad tromboembélica ve-
nosa. LaTHS se asocia a un riesgo entre 1,3y 3 veces mayor de tromboembolismo venoso (TEV), es
decir, trombosis venosa profunda o embolia pulmonar. La aparicion de tales episodios es mas pro-
bable durante el primer afio de la THS que después (ver reacciones adversas). Las pacientes con
estados trombofilicos conocidos presentan un mayor riesgo de TEVy la THS puede contribuir a ese
riesgo. Por lo tanto, la THS estd contraindicada en estas pacientes (ver contraindicaciones). Los fac-
tores de riesgo de TEV generalmente reconocidos son: uso de estrdgenos, edad avanzada, cirugia
mayor, inmovilizacion prolongada, obesidad (IMC > 30 kg/m?), periodo de embarazo/posparto,
lupus eritematoso sistémico (LES) y cancer. No existe consenso acerca del posible papel de las vari-
ces en la aparicién de TEV. Como con todos los pacientes postoperados, se consideraran medidas
profilacticas para la prevencién de TEV después de una intervencidn quirdrgica. Si se prevé una in-
movilizacion prolongada tras una intervencién quirdrgica programada, se recomienda interrumpir
temporalmente la THS entre 4 y 6 semanas antes. El tratamiento no debe reiniciarse hasta que la
mujer haya recuperado la movilidad completa. A las mujeres sin antecedentes personales de TEV,
pero con un familiar de primer grado con antecedentes de trombosis a una edad temprana, se les
puede ofrecer la opcidn de un cribado, tras un cuidadoso asesoramiento respecto a sus limitacio-
nes (solo una parte de los defectos trombofilicos se identifican en el cribado). Si se identifica un
defecto trombofilico relacionado con trombosis en los miembros de la familia o si el defecto es
«grave» (p. j., deficiencia de antitrombina, proteina S o proteina C o una combinacion de defectos),
laTHS esta contraindicada. Las mujeres que ya sigan un tratamiento anticoagulante crénico requie-
ren una valoracién cuidadosa de los beneficios y riesgos del uso de la THS. El tratamiento debe in-
terrumpirse si aparece un cuadro de TEV. Debe indicarse a las mujeres que se pongan inmediata-
mente en contacto con su médico cuando observen la aparicién de un sintoma que pueda sugerir
un episodio tromboembodlico (p. ej., tumefaccion dolorosa de una pierna, dolor repentino en el
pecho, disnea). Se ha notificado un caso de embolia pulmonar en el grupo tratado con 6,5 mg y
otro en el grupo de placebo durante los ensayos clinicos. Arteriopatia coronaria (AC)/Hipertensién:
Intrarosa no se ha estudiado en mujeres con hipertensién no controlada (presion arterial superior
a 140/90 mmHg) y enfermedad cardiovascular. Se han notificado casos poco frecuentes de hiper-
tension en los ensayos clinicos, con unas tasas de incidencia similares en los dos grupos (6,5 mg
de prasterona y placebo). No se han notificado casos de arteriopatia coronaria durante los ensayos
clinicos. Accidente cerebrovascularisquémico: El tratamiento sistémico solo con estrégenos se aso-
cia a un riesgo hasta 1,5 veces mayor de accidente cerebrovascular isquémico. El riesgo relativo no
cambia con la edad o el tiempo transcurrido desde la menopausia. Sin embargo, puesto que el
riesgo basal de accidente cerebrovascular depende fundamentalmente de la edad, el riesgo global
de accidente cerebrovascular en mujeres que reciben THS aumentara con la edad (ver reacciones
adversas). Intrarosa no se ha estudiado en mujeres con diagndstico actual o antecedentes de enfer-
medad tromboembodlica arterial. No se han notificado casos de enfermedad tromboembodlica arte-
rial durante los ensayos clinicos. Otros trastornos observados con la THS. Se debe vigilar estre-
chamente a las pacientes con disfuncion renal o cardiaca, ya que los estrégenos pueden causar
retencion de liquidos. Durante el tratamiento con estrégenos o la terapia hormonal sustitutiva, se
debe vigilar estrechamente a las mujeres con hipertrigliceridemia preexistente, dado que se han
notificado casos raros de elevaciones importantes de los triglicéridos plasmaticos que han dado
lugar a un cuadro de pancreatitis. Los estrdgenos aumentan la globulina fijadora de tiroxina (TBG),
lo que incrementa las hormonas tiroideas totales circulantes, como reflejan las mediciones del
yodo unido con proteinas (PBI), los niveles de T4 (determinados por columna o radioinmunoensa-
yo) o los niveles de T3 (determinados por radioinmunoensayo). La captacion de T3 por resina estd
disminuida, lo que refleja el aumento de la TBG. Las concentraciones de T3 y T4 libres no se modi-
fican. Otras proteinas de unién pueden estar elevadas en el suero, entre ellas la globulina de union
a corticoides (CBG)y la globulina de unién a las hormonas sexuales (SHBG), lo que elevard los ni-
veles de corticosteroides y esteroides sexuales circulantes, respectivamente. Las concentraciones
de hormona libre o bioldgicamente activa no se modifican. Otras proteinas plasmaticas pueden
aumentar tamhién (como el sustrato renina/angiotensindgeno, alfa-1-antitripsina, ceruloplasmi-
na). El uso de THS no mejora la funcion cognitiva. Hay algunos indicios de un mayor riesgo de de-
mencia probable en mujeres que empiezan a utilizar THS combinada o solo con estrégenos de
forma continua después de los 65 afios de edad. Ninguno de estos trastornos se ha observado con
Intrarosa durante los ensayos clinicos. Las mujeres con infeccién vaginal deben recibir tratamiento
antibiotico adecuado antes de empezar a tomar Intrarosa. Debido a la fusion de la base de grasa,




que se aiiade al aumento esperado de las secreciones vaginales causado por el tratamiento, puede
producirse flujo vaginal, aunque no sera preciso interrumpir la medicacion (ver reacciones adver-
sas). Se debe evitar el uso de Intrarosa con preservativos, diafragmas o capuchones cervicales de
latex, ya que el caucho puede ser dafiado por la preparacién. Intrarosa no se ha estudiado en mu-
jeres que estén recibiendo tratamiento hormonal: terapia hormonal sustitutiva (estrégenos solos o
combinados con progestagenos) o tratamiento con andrégenos. Interaccion con otros medica-
mentos y otras formas de interaccion: No se ha investigado el uso concomitante con terapia
hormonal sustitutiva sistémica (tratamiento solo con estrégenos o con una combinacién de estro-
genos-progestagenos o tratamiento con andrdgenos) o con estrégenos vaginales, por lo que no se
recomienda. Fertilidad, embarazo y lactancia: Embarazo: Intrarosa no estd indicada en mujeres
premenopdusicas en edad fértil, incluido el embarazo. Si se produce un embarazo durante el trata-
miento con Intrarosa, el tratamiento debe suspenderse inmediatamente. No hay datos relativos al
uso de Intrarosa en mujeres embarazadas. No se han realizado estudios en animales sobre la toxi-
cidad para la reproduccién. Se desconoce el riesgo potencial para el ser humano. Lactancia: Intra-
rosa no estd indicada durante la lactancia. Fertilidad: Intrarosa no estd indicada en mujeres en edad
fertil. Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas: La influencia de Intrarosa
sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula. Reacciones adversas: Resumen del
perfil de sequridad: La reaccion adversa observada con mas frecuencia fue el flujo vaginal. Esto es
debido a la fusidn de la base grasa utilizada como excipiente, que se afiade al aumento esperado
de las secreciones vaginales debido al tratamiento. No es necesario interrumpir el tratamiento con
Intrarosa si se produce flujo vaginal (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Tabla
de reacciones adversas: En la tabla siguiente se muestran las reacciones adversas observadas con
prasterona 6,5 mg dvulos en los estudios clinicos.

Poco frecuentes
(=1/1.000a < 1/100)

Frecuentes
(=1/100a < 1/10)

Clasificacion de drganos del
sistema MedDRA

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de
administracién

Secrecion en el lugar de
aplicacion

Citologia vaginal anémala Pélipos cervicales/

Trastornos del aparato . uterinos
reproductory de la mama (pnnapal{r(]}esr;ﬁ)e ASCUS 0 Masa mamaria
(benigna)

Exploraciones complementarias Fluctuacién de peso

Riesgo de cdncer de mama: Se ha notificado un aumento del riesgo de diagndstico de cancer de
mama hasta de 2 veces en mujeres que siguen un tratamiento combinado con estrégenos-pro-
gestagenos durante més de 5 afios. Cualquier aumento del riesgo en mujeres que reciben trata-
miento solo con estrégenos es sustancialmente menor que el observado en mujeres que reciben
combinaciones de estrégenos-progestagenos. El nivel de riesgo depende de la duracion del trata-
miento (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Se presentan a continuacion los
resultados del mayor ensayo aleatorizado controlado con placebo (estudio WHI) y el mayor estudio
epidemioldgico (MWS).

Million Women Study: riesgo adicional estimado de cancer de mama tras 5 afios de trata-
miento

el primer afio de la THS (ver Advertencias y precauciones especiales de empleo). Se presentan a
continuacién los resultados de los estudios WHI:

Estudios WHI: riesgo adicional de TEV durante 5 afios de uso

Intervalo | Incidencia por 1.000 mujeres Tasa de -
deedad | enelgrupode placebo durante ries?o elC %56)8 Sgﬂﬁgglgé %32
(afios) 5 afios del95% :
Solo estrégenos por via oral**
50.59 7 1200624)| 1(-3-10)

Riesgo de arteriopatia coronaria: El riesgo de arteriopatia coronaria es ligeramente mayor en
mujeres mayores de 60 afios que utilizan THS combinada con estrégenos-progestagenos (ver ad-
vertencias y precauciones especiales de empleo). Riesgo de accidente cerebrovascular isquémi-
co: La terapia con solo estrdgenos o con estrégenos-progestagenos se asocia con un riesgo relativo
hasta 1,5 veces mayor de sufrir un accidente cerebrovascular isquémico. El riesgo de accidente
cerebrovascular hemorragico no aumenta durante la THS. Este riesgo relativo no depende de la
edad ni de la duracion del tratamiento, pero dado que el riesgo inicial estd muy estrechamente
relacionado con la edad, el riesgo global de accidente cerebrovascular en mujeres que utilizan THS
aumentard con la edad (ver advertencias y precauciones especiales de empleo).

Estudios WHI combinados: riesgo adicional de accidente cerebrovascular isquémico*4 du-
rante 5 afios de uso

e | Inddenciapor 1000 mujeresdel 285 | FESRICORCE B
< grupo placebo durante 5 afios ? o i =
(afios) del 95% durante 5 afios
50-59 8 1,3(1,1-1,6) 3(1-5)

Se han notificado otras reacciones adversas relacionadas con el tratamiento con estrdgenos-pro-
gestagenos. Enfermedad de la vesicula biliar. Trastornos de la piel y del tejido subcutdneo: cloasma,
eritema multiforme, eritema nudoso, ptirpura vascular. Demencia probable después de los 65 afios
(ver advertencias y precauciones especiales de empleo). Notificacion de sospechas de reacciones
adversas. Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autori-
zacién. Ello permite una supervisién continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento.
Se invita a los profesionales sanitarios a notificar la sospecha de reacciones adversas a través del
Sistema Espafiol de Farmacovigilancia de medicamentos de uso humano: www.notificaram.es.
Sobredosis: En caso de sobredosis, se recomienda una ducha vaginal. DATOS FARMACEUTICOS:
Lista de excipientes: Grasa dura (adeps solidus). Incompatibilidades: No procede. Periodo de
validez: 3 afios. Precauciones especiales de conservacidn: Conservar por debajo de 30°C. No
congelar. Naturaleza y contenido del envase: Blister formado por una capa externa de PVCy una
capa interna de LDPE. Aplicador de LDPE y colorante al 1% (diéxido de titanio). 28 vulos acondi-
cionados en una caja con 6 aplicadores. Precauciones especiales de eliminacién: La eliminacion
del medicamento no utilizado y de todos los materiales que hayan estado en contacto con él se
realizara de acuerdo con la normativa local. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZA-
CION: Endoceutics S.A. Rue Belliard 40; 1040 Bruselas. Bélgica. Representante local; LACER, S.A.;
C/ Sardenya, 350; 08025 Barcelona (Espafia). FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION RENOVA-

* Tasa de riesgo global. La tasa de riesgo no es constante, sino que aumenta al aumentar la dura-
cién del uso.

Nota: Puesto que la incidencia basal del cancer de mama es diferente segin el pais de la UE, el
nlimero de casos adicionales de cdncer de mama también varia proporcionalmente..

Estudios WHI en EE. UU.: riesgo adicional de cancer de mama tras 5 afios de tratamiento

Casos adicionales por
I(rj]éeeréglé) Incidencia por 1.000 mujeres del rigis?)(ielc 1.000 usuarias de THS
(afios) grupo placebo durante 5 afios de?95°/ durante 5 afios
’ (IC del 95%)
Estrégenos solo (CEE)
50.79 21 080710)|  -4(60)"

Céncer de ovario: El uso a largo plazo de THS solo con estrégenos o con una combinacion de es-
trégenos-progestagenos se ha asociado a un riesgo ligeramente mayor de que se diagnostique un
cancer de ovario (ver advertencias y precauciones especiales de empleo). En un metaanalisis de 52
estudios epidemioldgicos se observd un aumento del riesgo de cancer de ovario en mujeres que
estaban utilizando THS en comparacion con las mujeres que nunca la habian utilizado (RR 1,43, 1C
95%: 1,31-1,56). En mujeres de entre 50 y 54 afios de edad que lleven 5 afios utilizando THS, eso
significa aproximadamente 1 caso adicional por 2.000 mujeres que utilicen THS. En mujeres de 50
a 54 afos que no utilicen THS, se diagnosticarén alrededor de 2 casos de cancer de ovario por cada
2.000 mujeres en un periodo de 5 afios. Riesgo de tromboembolismo venoso: La THS se asocia
a un riesgo relativo entre 1,3y 3 veces mayor de tromboembolismo venoso (TEV), es decir, trom-
bosis venosa profunda o embolia pulmonar. La aparicion de tal episodio es mas probable durante

Intervalo Casos adicionales por 1.000 Tasa de Casos adicionales por CION DE LA AUTORIZACION: Enero 2018. FECHA DE REVISION DEL TEXTO: Noviembre 2019.
deedad | Mujeres que nunca han utilizado fiesgo e IC 1.000 usuarias de THS PRESENTACION Y PVP IVA: Intrarosa 6,5 mg 6vulos, envase con 28 dvulos y 6 aplicadores 24,98
(afios) THS durante un periodo de del95%* durante 5 afios € Medicamento sujeto a prescripcién médica. No reembolsable por el Sistema Nacional de Salud.
5 afios*’ (ICdel 95%) LOS MEDICAMENTOS DEBEN MANTENERSE FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NI-
i NOS. CONSULTE LA FICHATECNICA COMPLETA ANTES DE PRESCRIBIR.
THS solo con estrégenos
50-65 9-12 12 1-2(0-3) *1. Tomado de las tasas de incidencia basales en paises desarrollados.

*2. Estudio WHI en mujeres sin Gtero, en el que no se demostré un aumento del riesgo de
cancer de mama.

*3. Estudio en mujeres sin Gtero.

*4. No se diferencio entre el accidente cerebrovascular isquémico y hemorrégico.
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