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INTRODUCCION:

ABORTO

1.1. DEFINICION:

El Aborto se define como la interrupcion del embarazo antes de la viabilidad fetal (y).

En un principio el concepto resulta claro, sin embargo, la mayor dificultad reside en la
definicibn de viabilidad fetal, dado que el prondstico de supervivencia ha variado

sensiblemente en los ultimos afos.

Clasicamente, el limite de la viabilidad se coloc6 en 28 semanas 6 1000 gr. de peso. En
1950, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (,) sistematizo la clasificacion de las pérdidas

reproductoras o fetales con fines estadisticos comparativos en 4 grupos:
1.- Pérdida fetal precoz: antes de las 20 semanas 6 400 gr. de peso.
2.- Pérdida fetal intermedia: entre las 20 y 28 semanas 6 1000 gr. de peso.
3.- Pérdida fetal tardia: después de las 28 semanas,
4.- Pérdida fetal indeterminada.

Posteriormente también la OMS definié el aborto como la expulsion del concepto antes de
las 20 semanas, distinguiendo entre aborto precoz, antes de las 12 semanas, y aborto tardio,

entre las 12 y 20 semanas.

Sin embargo, el Comité de Aspectos Eticos de la Reproduccién Humana y la Salud de las
Mujeres de la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO), en su reunion de
Moscu de 1973, establecio el concepto de parto cuando naciese un feto pesando 500 gr. 6
mas (6 22 semanas 6 mas, si no se conoce el peso), y consiguientemente, el aborto quedo
definido por la expulsién de un feto que pesase menos de 500 gr. y/o antes de las 22 semanas

cumplidas. 3

La OMS en 1977 también lo definid asi, aunque sefiala 20-22 semanas, y en gran parte de
la literatura obstétrica se sefiala el limite cronolégico de las 20 semanas. Antes de ese tiempo

y peso fetal es excepcional la viabilidad extrauterina.
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Por tanto, en conclusion, actualmente se define el aborto como la interrupcion del
embarazo o pérdida del concepto antes de alcanzar los 500 gr., o las 22 semanas de
gestacion (si no se conoce el peso fetal). (145 Sin embargo, no hay limites definidos para la
catalogacion como aborto precoz o tardio, y mientras unos sefialan 12 semanas, otros se

refieren a 14 semanas o a 3 meses de amenorrea.

Ahora el problema se plantea en el limite inferior, ya que hoy dia sabemos de muchos
embarazos que pasan inadvertidos, que no llegan siquiera a producir retraso menstrual, y cuya

expulsién se confunde con la correspondiente menstruacion.

En cualquier caso, y a efectos de contabilizar abortabilidad, (entendida como el porcentaje
de abortos entre cada 100 embarazos), en general se considera aborto si clinicamente asi se

comporta. (i

1.2. EPIDEMIOLOGIA:

La incidencia de interrupciones espontaneas del desarrollo del proceso reproductivo es
muy alta, sobre todo cuando se considera desde las etapas mas precoces. Se calcula que,
teniendo en cuenta los fallos de la fecundacion, de cada 100 “embarazos potenciales” tan sélo

31 llegan a término con un feto Vvivo ).

La frecuencia del “aborto”, considerando a éste como la “interrupcion espontanea de la
gestacion antes de que el feto haya alcanzado una edad gestacional que lo haga viable”,
depende por tanto del criterio que utilicemos para definir que el embarazo existe. Cuando tan
sélo se tienen en cuenta los embarazos que llegan a la fase de implantacion, la frecuencia de
aborto es del 30% al 40%, alcanzado el diagnostico clinico de embarazo, la frecuencia baja al
10%-15%, y si la gestacion progresa y se observa un producto vivo, la probabilidad de aborto

baja notablemente, hasta llegar a cifras comprendidas entre el 3% y el 4% .

Estas frecuencias dependen del criterio que se utilice, y por ello, si no se especifica

claramente, los datos que se muestran en las diversas publicaciones no son comparables.

La informacion de la frecuencia de interrupciones espontaneas (abortos) a lo largo de la
primera mitad de la gestacién o a lo largo de todo el embarazo tiene gran importancia para
cuantificar el riesgo de pérdida después de la realizacion de técnicas invasivas (biopsia corial,
amniocentesis, funiculocentesis). Este tipo de estudios también consigue evaluar la relevancia
de algunos datos clinicos y epidemiolégicos. Por ejemplo, no tiene la misma probabilidad de

aborto una primigesta que una mujer que ya ha tenido un embarazo normal o las que tienen el
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antecedente de uno, dos, tres o cuatro abortos. También la edad materna (superior a 35 6 40
afios) tiene un efecto negativo sobre la probabilidad de aborto. La presencia de circunstancias
clinicas, como la hemorragia uterina (amenaza de aborto), supone de la misma forma un

aumento del riesgo de aborto.

Cuando el embrion esta vivo entre la octava y la 122 semana, la tasa de aborto hasta la
semana 202 es de tan solo el 2%. Sin embargo, Rempen (; cuando encuentra latido cardiaco
entre la quinta y la 132 semana, comunica una tasa de abortos del 8.6%; cuando el latido
cardiaco ha sido detectado antes de la hovena semana, el grupo presenta una tasa de abortos
superior, del 12.5%. Ademas, comprueba que si la mujer tiene mas de 34 afios, la frecuencia

asciende al 15,5%, y si existe hemorragia vaginal, al 16.3%.

Levi y cols @ encuentran una tasa de abortos del 24% cuando existe latido cardiaco

positivo pero el embrién tiene una longitud coronilla-nalgas (CRL) menor de 5mm.

Pandya y cols. (g, en exploraciones realizadas entre la déecima y la 132 semana, observan
un 2.8% de embarazos interrumpidos. El 52.5% correspondian a abortos diferidos, y el 37.5%
a huevos vacios (hueros). También hallan asociacion significativa con la edad materna y el

antecedente de hemorragia vaginal.

Por dltimo, Goldstein y cols. () presentan sus datos con gran aplicabilidad clinica, ya que
permiten conocer la probabilidad de aborto en funcion de los hallazgos ecograficos, como se

muestra en la Tabla 1.

PROBABILIDAD DE ABORTO ESPONTANEO EN FUNCION DE LOS HALLAZGOS
ECOGRAFICOS
Estructura visualizada Probabilidad de aborto
Saco gestacional 11.5%
Vesicula vitelina 8.5%
Embrion CRL menor de 5mm 7.2%
Embrion CRL 6-10 mm 3.3%
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Embrion CRL mayor de 10 mm 0.5%

Tabla 1. Probabilidad de aborto espontaneo en funcién de los hallazgos ecograficos

(10)-

FACTORES DE RIESGO:

Basandose en estudios poblacionales se ha tratado de relacionar qué factores pueden
influir negativamente sobre la gestacién produciendo un incremento de la ya de por si elevada

incidencia de aborto espontaneo. Dentro de los factores estudiados destacan los siguientes:

Edad materna: En un estudio amplio se ha observado que el riesgo de presentar un aborto
se incrementa a medida que aumenta la edad materna (1;); el riesgo de aborto para mujeres
entre 12 y 19 afios era del 13.3 %, frente al 51 % en mujeres entre 40 y 44 afios. El factor que
influye de manera mas determinante en el incremento del riesgo es la calidad de los ovocitos,
que empeora con la edad materna y condiciona un aumento de la frecuencia de alteraciones

cromosomicas (1.

Adicionalmente, dado que los fetos con defectos cromosémicos es mas probable que

mueran en el Gtero que los fetos normales, el riesgo disminuye con la gestacion.

Durante la dltima década, con la introduccién de la bioquimica del suero materno y el
screening ecogréfico de los defectos cromosomicos en diferentes etapas del embarazo, se ha
hecho necesario establecer el riesgo especifico para cada anomalia cromosdmica segun la

edad materna y la edad gestacional.

Tales estimaciones se derivan, por ejemplo, de comparar la prevalencia de nacimiento de
trisomia 21 con la prevalencia en mujeres a las que se les ha realizado amniocentesis en 2°

trimestre o biopsia corial en 1° trimestre (Tabla 2) (13
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1. Riesgo de Trisomia 21 en relacion a edad y edad gestacional.
Ultrasound Obstet Gynecol 2003; 21: 313-321.
Edad materma 12 5g 16 sg 20sg __40sg
20 1/1068 1/1200 171295 AAfs27
25 1/946 171062 11147 | 1/1352
20 17626 1708 | A/75s | 15895
3 1/543 17610 1/658 17776
a2 /161 1/518 1/558 /859
a3 1/383 1/430 1/46G4 1/847
34 17312 | 17350 1/378 17446 |
35 | /248 | " 1/280 1/302 11366
36- 1198 1/220 1/238 1/280
a7 1152 1/171 1/185 17218
38 1117 1M1 1142 1167
39 1/39 17100 | 1/108 1128 |
a0 1/68 1/76 1/82 1/87
41 1/51 1157 1/62 173
42 1738 1/43 1/46 1/55
43 1729 132 | 1/35 1741
44 N 1721 1/24 1/26 130
45 1716 118 1/19 1/23 i

En dicha tabla podemos observar cémo el riego de sidrome de Down se incrementa con la

edad materna y decrece con la data de embarazo.

La tasa de muerte fetal en la trisomia 21 entre las 12 semanas (cuando se lleva a cabo el
screening de translucencia nucal (NT) ) y el término es el 30 %, y entre las 16 semanas
(cuando se lleva a cabo el estudio bioquimico del suero materno en el 2° trimestre o el

screening ecogréfico del 2° trimestre y el término), es del 20 %.

El riesgo de trisomia 18 y 13 también aumenta con la edad materna y disminuye con la

edad gestacional. La tasa de mortalidad intrauterina entre la 12 y 40 semanas es de alrededor

Tabla 2. Riesgo de trisomia 21 en relacion a edad materna y edad gestacional (13).

del 80 %. Tabla 3 (14
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2. Riesgo de T18 o T13 (1/numeroc de Ia tabla) en relacion a |la edad y edad
r gestacional. Drasound Obstet Gynecol 2003; 21: 313-321.
Edad matema |  12sg |  16sg |  20sg 40sg
20 | 1886 2709 4887 18013 _
|25 | 1670 2399 4336 15951
=0 1103 1587 2869 10954
31 859 - 1277 2480 9160
22 814 1169 2114 775
33 676 871 1755 6458 i
34 | 550 790 | 1429 5256 |
L 35 1 440 632 ' 1142 4202
36 | 346 497 899 3307
37 i 269 386 698 2569
38 207 287 537 1974
38 188 226 408 1505
40 18 171 310 1139
' 4 [ a0 129 233 858 |
42 B8 a7 175 644

Tabla 3. Riesgo de T18 o T13 en relacion a la relacion a la edad materna y edad gestacional (14).

El sindrome de Turner es debido normalmente a la pérdida del cromosoma X paterno v,
COmo consecuencia, la concepcién de embriones 45, X, a diferencia de las trisomias, no esta
relacionada con la edad materna. La prevalencia es alrededor de 1 sobre 1500 a las 12

semanas, 1 en 3000 a las 20 semanas y 1 sobre 4000 a las 40 semanas.

Para las otras anomalias de los cromosomas sexuales (47, XXX, 47, XXY y 47 XYY), no
hay cambios significativos con la edad materna y ya que la tasa de mortalidad intrauterina no
es mas alta que en fetos cromosémicamente normales, la prevalencia total (aproximadamente

1 de cada 500), no disminuye con la edad gestacional.

La poliploidia afecta sobre el 2 % de los embarazos reconocidos, pero es altamente letal y
por ello raramente se observa en nacidos vivos. La prevalencia a las 12 y 20 semanas es de

alrededor de 2 por cada 2000 y 1 por cada 250.000, respectivamente (14).

A principios de 1970, aproximadamente el 5% de las mujeres embarazadas tenian 35 afios
0 M4s, y este grupo contenia sobre el 30% del nimero total de los fetos con trisomia 21. Por lo
tanto, el screening basado s6lo en la edad materna, con un punto de corte en 35 afios para
definir el grupo de alto riesgo, estaba asociado con una tasa de falsos positivos del 5%,
(porque la gran mayoria de los fetos en este grupo son normales), y una tasa de deteccién del
30%. En los afios siguientes, en los paises desarrollados ha habido una tendencia

generalizada de las mujeres a quedarse embarazadas con mas edad, asi que ahora, el 15%
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de las mujeres embarazadas tienen 35 afios 0 mas, y este grupo contiene sobre el 50% del

total de fetos con trisomia 21.

Pues bien, se ha visto que para el calculo del riesgo especifico individual de cada paciente
es necesario tener en cuenta el riesgo de fondo (que depende de la edad materna y de la
edad gestacional), pero no es suficiente, sino que dicho riesgo hay que multiplicarlo por una
serie de factores, que a su vez dependen de resultados de hallazgos ecogréficos y examenes

bioquimicos del suero materno llevados a cabo durante el curso del embarazo (s.1).

Cada vez que un test se lleva a cabo, el riesgo de base es multiplicado por el factor
resultante de dicho test para calcular un nuevo riesgo, el cual se convierte en el riego de base

para el siguiente test. Este proceso se llama screening secuencial ().

Edad paterna: Varios estudios han mostrado un incremento del riesgo de aborto
espontaneo en mujeres con 235 afnos (3.5, Pero es que si ademas se tiene en cuenta la edad
paterna, se ha visto que si el hombre tiene 40 anos, la edad materna comienza a tener un
efecto negativo antes, desde los 30 afios; y en el caso de que la mujer tenga ya 35 afios o
mas, si el hombre tiene 40 anos, el a umento del riesgo de interrupcién espontanea de la
gestacion es mucho mayor (7). En definitiva, se ha encontrado un claro efecto negativo de la

edad paterna después de los 40 afios (g 9.

Mediante la investigacion con técnicas fluorescentes de hibridacion in-situ se ha sugerido
gue la probabilidad de producir embriones aneuploides es mas alta para los padres mayores
(=50 arfios ) que para los mas jovenes (< 30 afios) 0. Un analisis reciente comparando
hombres con una edad comprendida entre 23 y 39 afios, con hombres de 59-74 afios de edad,
también concluyé que hay mas frecuencia de aberraciones cromosOmicas en los
espermatozoides de los hombres mayores (s;), especialmente aquellas ligadas a nuevas

mutaciones dominantes (s s3).

Retraso _en la concepcidn: Se ha observado que el riesgo de aborto espontaneo es mas

alto en parejas que tardan = 6 meses en concebir (. Varios estudios han documentado esta
relacién entre un largo tiempo requerido para conseguir embarazo y un riesgo mas alto de
fracaso de la gestacion s 35), relacion que puede ser debida en parte a una asociacion con
abortos subclinicos que pueden constituir un factor importante en el tiempo de concepcion

declarado por la muijer.

Estrés: Clasicamente se ha relacionado el estrés en la mujer como factor que puede actuar

negativamente en la gestacién. En un estudio prospectivo sobre 336 mujeres en las cuales se
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determiné el estrés mediante tres tests diferentes y la determinacion de cortisol sanguineo, no

se observo que incrementara el riesgo de aborto espontaneo ().

Tabaco: Aunque existen estudios que habian relacionado el tabaco como un factor de
riesgo de aborto, se ha discutido su metodologia, y estudios recientes no confirman esta

asociacion, incluso en gestantes que fuman 20 cigarrillos 0 mas (s7,3s 39).

Alcohol: Existen indicios en estudios realizados sobre un nimero amplio de gestantes con
embarazo Unico (24.679) que indican que un consumo de cinco o mas bebidas alcohdlicas
por semana durante la gestacién puede incrementar el riesgo de aborto espontaneo en el
primer trimestre (sg 39.40,41)- SiN €mbargo, es comun en este tipo de estudios que el consumo de

alcohol pueda estar infraestimado porque la paciente no reconoce la cantidad consumida.

Armstrong y col. calcularon que el riesgo de abortos aumentaba un promedio de 1,3 por
cada dia en que se bebiera 4. En cambio, Cavallo y col. en un trabajo prospectivo con 564
mujeres, comunicd que un bajo nivel de consumo durante el embarazo no se asociaba con

riesgo siginificativo de aborto (3.

Cafeina: En un estudio de casos y controles reciente realizado sobre 1.168 mujeres
embarazadas, se observd que el consumo de 375 mg o mas de cafeina por dia durante la
gestacion se asociaba a un incremento, con significacion estadistica, del riesgo de aborto
espontaneo (5. Se ha podido comprobar ademas que es un factor de riesgo independiente de
aborto no asociado a otros habitos que con frecuencia se relacionan con el consumo de café,

como el tabaco y el alcohol.

Anticonceptivos: No existe evidencia alguna que avale la nocién de que los anticonceptivos

orales (ACOs) o los agentes espermicidas utilizados en las cremas y jaleas anticonceptivas se

asocien con un aumento de la incidencia de abortos.

Es mas, se ha observado tasas mas bajas de aborto espontdneo conforme aumenta el
tiempo de uso de la pildora 44). El punto de corte para este efecto positivo parece ser 9 afios.
El empleo de anticonceptivos orales durante 9 afios se asocia con una tasa de aborto
espontaneo de 11,3%, la cual constituye alrededor de la mitad de la tasa (23%) que se
encuentra en parejas que nunca han usado la pildora. Sin embargo, el efecto de la toma de
ACOs se relaciond con la edad de la mujer, y se vio que cuando la edad se examina como un

factor independiente, la disminucion de la tasa de fracaso espontaneo de la gestacion es
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estadisticamente significativa sélo en mujeres > 30 afios, en las que dicha tasa se reduce de

un 28% a un 7%.

Dado que la aneuploidia en humanos probablemente ocurre como un resultado directo o
indirecto de la deplecion de foliculos, para explicar este efecto positivo se ha propuesto que el
empleo a largo plazo de ACOs protege contra el aborto debido a la aneuploidia, por la

preservacion del numero de foliculos.

Por otro lado, los dispositivos intrauterinos (DIU) se asocian con un aumento de la

incidencia de abortos sépticos después de un fracaso en la anticoncepcion.

Toxinas ambientales: En algunos trabajos no se observé aumento de la tasa de abortos
@s)- Roland y col. (1995) comunicaron un aumento del riesgo de aborto espontaneo entre las
asistentes de dentistas expuestas al 6xido nitroso durante tres 0 mas horas en consultorios sin

equipo de ventilacién, aunque esto no sucedia en consultorios que utilizaban este equipo.

En un metaanalisis 46 se llego a la conclusion de que las mujeres que por su profesion se
exponian a gases anestésicos tenian un aumento de riesgo de aborto espontaneo, aunque la

informacion era de una época en que todavia no se empleaba ventilacién.

En la mayor parte de los casos, existe poca informacion que acuse a algun agente
ambiental especifico; sin embargo, existe evidencia que involucra al arsénico, al plomo, al

formaldehido, al benceno y al 6xido de etileno como causas de abortos (7).

Las terminales de video y la exposicion a los campos magnéticos acompafiantes no

aumentan el riesgo de aborto ().

Las ondas cortas y el ultrasonido tampoco aumentan el riesgo (Taskinen y col., 1990).

Radiacion: En dosis suficientes, la radiacién es un reconocido abortivo. No se conoce la

dosis precisa en los seres humanos.

Es interesante resaltar en este epigrafe que no debe indicarse el aborto terapéutico debido

a la exposicion fetal a un procedimiento de radiografia simple (4q).

De acuerdo con el American Collage of Radiology (o, ningun procedimiento diagnostico
unico produce una dosis de radiacion bastante significativa como para amenazar el bienestar

del embrién y del feto en desarrollo.
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Aborto inducido previo: Series de casos descriptivos han sugerido una potente asociacion

entre aborto inducido y aborto espontaneo (g 50). ESto también ha sido investigado en estudios

epidemiol6gicos (s3s4), pero con resultados conflictivos.

Algunos estudios no muestran asociacion (), Pero otros (ssss sugieren un aumento del

riesgo de aborto espontaneo después de uno inducido.

Se tienen en cuenta circunstancias como que los abortos inducidos pueden causar
cambios endometriales que, de camino, pueden favorecer el fracaso espontdneo del
embarazo; adicionalmente, las técnicas quirtrgicas empleadas para el aborto inducido pueden

lesionar el cérvix.

La mayoria de los estudios epidemiolégicos datan desde 1970 a principios de 1980, y lo
cierto es que desde entonces, las técnicas usadas para interrumpir los embarazos han
cambiado, y la proporcion de abortos ilegales (generalmente llevados a cabo en condiciones

inseguras) ha disminuido en casi todos los paises.

Pues bien, basandonos en un amplio estudio de casos-controles llevado a cabo en Italia
57), S€ ha visto que no existe una clara relacion entre el aborto espontaneo y el aborto inducido.
Igualmente, no se ha constatado asociacion entre el tiempo transcurrido desde el Gltimo asi

como la edad en el momento del primer aborto inducido y el riesgo de aborto espontaneo.

Embarazo previo cromosémicamente anormal: El riesgo de trisomia en mujeres que han

tenido un feto previo o un nifio con una trisomia, es mas alto que el esperado en base a su
edad solamente. En un estudio sg de 2054 mujeres que tuvieron un embarazo previo con
trisomia 21, se encontrd que el riesgo de recurrencia en el embarazo siguiente fue 0.75% mas
alto que el riesgo de trisomia 21 relacionado con la edad materna y gestacional en el momento

del examen.

Por lo tanto, para una mujer de 35 afios que ha tenido un nifio previo con trisomia 21, el
riesgo a las 12 semanas de gestacion aumenta de 1/249 (0.40%)- como ilustramos en la tabla
9- a 1/87 (1.15%), y para una mujer de 25 afos, de 1/946 (0.106%) a 1/117 (0.856%).

En 750 mujeres que tuvieron un embarazo previo con trisomia 18, el riesgo de recurrencia
de trisomia 18 en el embarazo siguiente fue también alrededor del 0.75% méas alto que el
riesgo de trisomia 18 relacionado con la edad materna y gestacional. El riesgo de trisomia 21
en esas mujeres no se incrementd; por lo tanto, el riesgo de recurrencia es especifico de la
anomalia cromosomica. En efecto, es improbable que la presencia de una clase determinada
de anomalia cromosOmica pudiera asociarse con un aumento del riesgo de otra clase distinta

de anomalia, ya que estan implicados en su produccion distintos mecanismos (no-disyuncion
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para la trisomia, retraso de la anafase para la monosomia X, dispermia en la triploidia y fallo

de la mitosis para la tetraploidia). (e 0

Anticuerpos anticardiolipina: La asociacion entre anticuerpo anticardiolipina (ACA) y

sindrome de anticuerpos antifosfolipido es muy evidente. En los estudios sobre el papel de los
fendmenos autoinmunes en la pérdida gestacional recurrente, los antifosfolipidos parecen ser
los mejores marcadores de las pacientes en riesgo. Se estima que del 12 al 15% de las
mujeres con abortos recurrentes tienen elevados valores de anticuerpo anticardiolipina y/o

actividad anticoagulante lipica 1 62).

Los mecanismos mediante los que los mayores valores de anticuerpo o actividad
aumentan el riesgo de aborto espontaneo no estan definitivamente demostrados. Sin
embargo, se especula que la fijacion del anticuerpo a los fosfolipidos reduce la produccion de
prostaciclina, provocando un exceso relativo de tromboxano y desembocando en la trombosis
de las arterias espirales que brindan circulacion a la placenta. De esta manera, el feto fallece
por insuficiencia placentaria (las pérdidas fetales en las pacientes con anticuerpo
anticardiolipina se producen a una edad gestacional mucho mas tardia que en las que carecen

de dicho anticuerpo).

El tratamiento con corticosteroides o heparina y/o aspirina produce una tasa de nacidos
vivos del 80% en los embarazos posteriores. Aunque ningun estudio prospectivo, de
distribucion al azar haya demostrado que este tratamiento es superior al placebo, suele

utilizarse.

Hiperhomocisteinemia: La homocisteina es un aminoacido esencial que proviene de la
metionina de las proteinas dietéticas. Su aumento en sangre (hiperhomocisteinemia) produce
alteraciones tromboticas y arterioscleréticas, considerdndose un factor de riesgo
independiente de infartos de miocardio, accidentes isquémicos cerebrales y

tromboembolismos sistémicos.
La hiperhomocisteinemia se relaciona también con complicaciones obstétricas:
e En el primer trimestre: defectos del tubo neural, abortos de repeticion (s e4).

e En el segundo y tercer trimestre: CIR, desprendimiento prematuro de placenta y

preeclampsia.

En cuanto a la patogenia de estas alteraciones, se sabe que la hiperhomocisteinemia
provoca alteraciones vasculares con procesos de trombosis y un efecto embriotoxico que

provoca las malformaciones como la espina bifida.
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Es importante conocer el ciclo metabdlico de la homocisteina para entender como actian
otros metabolitos y cofactores que también estan implicados en el desarrollo de las lesiones

vasculares.

Folatos ———— Monoglutamatos

Intestino Célula
Folato Homocisteina
reductasa
DHF Metionina
Dinidrofiato sintetasa
reductasa

THF —N-5-metil-THF

Fig. 1. Ciclo metabdlico de la homocisteina.

Tras trasnformarse la metionina en homocisteina, ésta Ultima se metaboliza de nuevo en
metionina mediante la ruta de remetilacion, donde actian como cofactores B12 y &cido fdlico.
O bien, la homocisteina se transforma en cisteina a través de la ruta de transulfuracion, donde

participa como cofactor B6.

De esta manera, ante un déficit de alguna de las vitaminas B12, B6, acido félico o un
defecto enzimatico, la homocisteina no puede metabolizarse y se acumulard provocando
hiperhomocisteinemia. De ahi la relacion del acido félico con la hiperhomocisteinemia, dando

lugar también, a través de este mecanismo, a todas las alteraciones obstétricas sefialadas.

Funcién fibrinolitica alterada: Las anomalias de los activadores fibrinoliticos y sus

inhibidores son muy prevalentes entre las abortadoras habituales. Con las pruebas de oclusion
venosa (y posterior valoracion del tiempo de lisis del coagulo euglobina postoclusion) se
pueden identificar anomalias en un ndmero importante de mujeres cuyas pruebas sanguineas

rutinarias son negativas (s).

Pese a que los resultados de estos dos trabajos 365 indican que un cierto porcentaje de
mujeres con pérdidas gestacionales recurrentes padecen un error congénito del metabolismo
gue implica al metabolismo de la metionina-homocisteina o una funcién fibrinolitica alterada,

deben realizarse estudios de investigacion adicionales para confirmar estos hallazgos antes de

29



gue se empleen las pruebas diagnésticas para identificar estas dos alteraciones en el marco
clinico. Asi mismo, también es prematuro utilizar &cido folico o agentes fibrinoliticos como

tratamiento de las mujeres con pérdidas gestacionales recurrentes.

Anticuerpos antitrofoblasto: Como ya se ha comentado anteriormente, las mujeres cuyos

sueros contienen anticuerpos anticardiolipina (ACA) corren mayor riesgo de pérdida fetal,
aungque muchas mujeres con ACA tienen embarazos normales. No se ha demostrado que el
anticuerpo anticardiolipina sea un predictor independiente de la pérdida fetal. Factores
distintos, o adicionales al ACA pueden contribuir a la muerte fetal. Asi, se comprobé la
hipotesis ) segun la cual los sueros de algunas pacientes con pérdida fetal asociada al
anticuerpo anticardiolipina podrian contener anticuerpos reactivos con el trofoblasto
potencialmente capaces de alterar las actividades relacionadas con el trofoblasto, como el
establecimiento de la vascularizacion utero-placentaria y el mantenimiento de la fluidez de la

sangre placentaria durante el embarazo, pudiendo ser ésta la causa de la muerte fetal precoz.

Se necesitan otros estudios para confirmar este hallazgo y determinar si estos anticuerpos
se encuentran también en mujeres con aborto recurrente que no presenten valores elevados
de anticuerpos anticardiolipina. Una mayor caracterizacion de los anticuerpos antitrofoblasto
en las mujeres con aborto recurrente puede conducir a un tratamiento adicional eficaz de esta

alteracion.

Anticuerpos antitiroideos: La presencia de anticuerpos antitiroideos en la mujer eutiroidea

no embarazada con historia de aborto recurrente representa un marcador de riesgo de otra
perdida gestacional en el siguiente embarazo 7. Dado que los autoanticuerpos especificos de
organo muestran un significado prondstico similar al de los autoanticuerpos no especificos de
organo, es tentador especular que las anomalias de autoanticuerpos periféricos en las
abortadoras habituales pueden reflejar un defecto subyacente del linfocito T que puede ser

responsable de la pérdida gestacional s).

El hallazgo de estos anticuerpos no es especifico de aborto en el siguiente embarazo, ya
gue alrededor de 1 de cada 5 mujeres que no abortaron en el siguiente embarazo también

tuvo valores elevados de los mismos.

No hay pruebas de que el tratamiento de las mujeres que presentan estos anticuerpos con
hormona tiroidea y/o corticosteroides mejorard el resultado gestacional. Por lo tanto, no se ha
definido el valor de realizar determinaciones de este anticuerpo en las mujeres con aborto

recurrente.
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Antigenos de histocompatibilidad: Todavia no se ha determinado el papel del antigeno

leucocitario de histocompatibilidad (HLA) en la inmunologia de la reproduccion. No se ha
demostrado si las parejas con los mismos antigenos HLA forman parte de un subgrupo
etiologico distinto de parejas que experimentan aborto recurrente. Ademas, todavia se
desconoce si compartir un antigeno tiene algun valor prondstico para determinar el resultado

del embarazo ().

Los resultados de la inmunoterapia leucocitaria paterna no han ofrecido beneficios en
varios ensayos clinicos prospectivos de distribucion al azar. La incidencia de embarazos
viables tras la inmunoterapia en las parejas que comparten al menos un antigeno HLA-DR no
es significativamente mejor que al administrar la inmunoterapia a las parejas que no
compartian antigeno HLA-DR alguno. Por lo tanto, el compartir el antigeno leucocitario de
histocompatibilidad no parece ser causa de aborto recurrente y/o constituir indicacion para la

inmunoterapia leucocitaria paterna.

1.3. MORBI- MORTALIDAD MATERNA:

El aborto espontédneo clinico se produce en el 10-20% de los embarazos y el preclinico

puede llegar hasta el 50-60% en mujeres tratadas en las unidades de reproduccién asistida.

De 1000 concepciones, aproximadamente 300 finalizaran antes de la llegada de la primera
menstruacion y pasaran totalmente desapercibidas por la mujer (aborto preclinico), unas 150
lo haran durante el periodo embrionario y alrededor de 50 durante el periodo fetal hasta las 22
semanas. Por lo tanto, del total de las concepciones tan solo se lograran 500 recién nacidos

VIVOS (70)-

De esto se puede deducir que el aborto espontaneo es un proceso médico que se presenta

con una alta frecuencia.

También hay aproximadamente 46 millones de abortos inducidos por todo el mundo cada

afio, una proporcion de los cuales seran incompletos (1

Adicionalmente, de esos 46 millones de abortos provocados, 27 millones suceden
legalmente, y 19 millones fuera del marco de la ley (“inseguros”). (Sharing responsability:
women, society abortion worldwide. New Cork, The Alan Guttmacher Institute, 1999.) Los
abortos provocados “inseguros” se asocian con una alta morbilidad y mortalidad, en gran
parte, porque una proporcion significativa no se realizan de forma completa (7). Estos abortos

“inseguros” conducen a 67.900 muertes maternas por afo, y a la presencia frecuente de una
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alta morbilidad 3. El principal peligro del aborto incompleto no infectado es el shock

hipovolémico, seguido de muerte en casos de hemorragias profusas.

Esto sucede porque estos abortos se producen con mayor frecuencia en aquellos lugares
donde las leyes del aborto son més restrictivas o en sitios donde la falta de recursos lleva a las

mujeres a autoinducirselos o a solicitar servicios de profesionales menos cualificados.

Los abortos “inseguros” ocurren desproporcionadamente en paises con pocos recursos, y
constituyen un importante problema de salud publica; de hecho, en paises menos
desarrollados, las muertes atribuibles al aborto pueden llegar a constituir entre el 22 y el 56%

de todas las muertes maternas directas (7,7s).

En centros sanitarios de paises desarrollados la tasa de mortalidad del aborto (incluyendo
abortos espontaneos y abortos inducidos) es del 0,5/100.000 (5, y tanto la morbilidad
(complicaciones como la enfermedad inflamatoria pélvica, dolor pélvico crénico, trauma genital
0 a veces infertilidad) asi como la mortalidad, aumentan con la edad gestacional 77y y lo
invasivo del procedimiento ;5. Entre las causas de muerte se incluyen la infeccion, la
hemorragia, el embolismo pulmonar, las complicaciones anestésicas y el embolismo de liquido

amniotico (7g).

1.4. FACTORES ETIOPATOGENICOS:

Los mecanismos exactos responsables del aborto no siempre son evidentes. Durante los
primeros meses de embarazo, se observa cémo la expulsiébn espontdnea del huevo casi
siempre se produce después de la muerte del embridn o del feto; (entendemos por embrion el
nuevo ser desde el dia 20 al 50 post-fecundacién y en el que tiene lugar la organogénesis; y
por feto al mismo pero a partir de los 50 dias, 82 semana, caracterizandose fundamentalmente

por la intensa actividad de crecimiento).

Conocer la etiologia del aborto temprano, entendido como la pérdida del producto de la
concepcion antes de la 12 semana, no siempre es posible. Una vez superadas esas semanas,
el feto no suele morir dentro del Gtero antes de su expulsion, y deben buscarse explicaciones

para dicho suceso.
Las causas de aborto pueden ser divididas en dos grupos fundamentales:
- Causas ovulares.

- Causas maternas.
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A su vez, en cada uno de estos grupos es posible identificar a diferentes factores

involucrados

1.4.1. Causas ovulares, huevos abortivos:

Se refieren a las anomalias que afectan al embrion y/o la placenta y que pueden influir
negativamente en el desarrollo de la gestacion. Es el factor que se asocia con mas
frecuencia al aborto espontaneo (76 % de los casos) 7. Podemos diferenciar las

siguientes alteraciones dentro de este apartado:
- Anomalias cromosomicas.
- Anomalias genéticas.

- Alteraciones del desarrollo del embrion y la placenta.

1.4.1.1. Anomalias cromosoémicas:

Se estima que entre el 40 y el 60 % de los abortos espontdneos presentan
alteraciones cromosomicas incompatibles con la vida (15, aunque no es facil establecer
este porcentaje con seguridad ya que es relativamente frecuente que entre los restos
abortivos no se encuentre tejido embrionario. Se observa hasta un 50% (7950 de
alteraciones cromosomicas en las primeras semanas de gestacion, sobre todo entre la

octava y undécima semana.

La mayoria de las cromosomopatias se deben a errores durante la meiosis del
ovocito, especialmente en la primera divisibn meiotica, siendo las mas comunes las

trisomias con un 52 % de los casos @ (tabla 4):

» - Frecuencia aproximada sobre el
Alteracion cromosomica .
total de cromosomopatias (%)

Trisomias 52
Triploidias 20
XO 15
Tetraploidias 6
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Translocaciones 4
Dobles trisomias 2

Mosaicos 1

Tabla 4. Anomalias cromos6micas mas frecuentes (s

1.4.1.1.1 ANOMALIAS NUMERICAS DE LOS CROMOSOMAS

Se dice que una célula es EUPLOIDE (345 cuando contiene en su nucleo un
namero de cromosomas multiplo de 23 (del griego, eu = “bueno”, ploid = “conjunto”).
Asi, los gametos, que son las células sexuales y son haploides porque contienen la
mitad del nUmero de cromosomas, esto es, 23 en total; y las células somaticas, que
son las células no sexuales y son diploides porque contienen 46 cromosomas, todas

ellas son euploides.

POLIPLOIDIA:

La POLIPLOIDIA es la presencia de un grupo completo de cromosomas
adicionales en una célula. Las entidades polipliodes que se han observado en el
hombre son la TRIPLOIDIA (69 cromosomas en el nicleo de cada célula) y la

TETRAPLOIDIA (92 cromosomas en cada ndcleo celular) (gg.

Dado que el nimero de cromosomas presentes en cada una de estas poliploidias
es multiplo de 23, las células son euploides en cada uno de los casos. Sin embargo,
los cromosomas adicionales codifican gran cantidad de producto génico excedente,
produciendo numerosas alteraciones, como defectos cardiacos y del sistema

nervioso central.

La triploidia s6lo se observa en alrededor de 1/10.000 nacidos vivos, pero se
estima que contribuye al 20 % de las anomalias cromosémicas que se producen
durante la fecundacion. De este modo, la gran mayoria de las fecundaciones

triploides se abortan de forma espontanea.

En definitiva, el concepto que mas nos interesa es que la mayoria de las
fecundaciones poliploides producen abortos espontaneos y todas son incompatibles

con una supervivencia a largo plazo.
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ANEUPLOIDIA AUTOSOMICA:

Las células que no contienen un numero de cromosomas mdltiplo de 23 se
denominan aneuploides y presentan ganancia o pérdida de cromosomas. Solo suele

afectarse un cromosoma, pero es posible que se pierdan o dupliguen més de uno.

Desde el punto de vista clinico, las aneuploidias son una de las anomalias
cromosOmicas mas importantes de los autosomas (entendiendo por autosoma
cualquier cromosoma que no sea sexual. Los cromosomas del 1 al 22 son
autosomas, Yy el par 23 corresponde a los cromosomas sexuales X e Y, también
llamados heterocromosomas 0 gonosomas). Se trata fundamentalmente de
monosomias (presencia de una sola copia de un cromosoma en una célula por lo

demas diploide) y de trisomias (tres copias de un cromosoma).

Las monosomias de los autosomas casi siempre son incompatibles con la
supervivencia a término, de modo que entre los individuos nacidos vivos solo se han

observado unas pocas.

El hecho de que las trisomias tengan consecuencias menos graves que las
monosomias ilustra un principio importante: el organismo puede tolerar con mayor

facilidad el exceso de material genético que un déficit del mismo. )

La causa maés frecuente de aneuploidia es la no-disyuncion, es decir, la
incapacidad de los cromosomas para separarse normalmente durante la meiosis. La
no-disyuncion puede producirse durante la meiosis | o durante la meiosis Il. El
gameto resultante carece de un cromosoma o0 posee dos copias del mismo,

produciendo un cigoto monosoémico o trisomico respectivamente. ;)

Dentro de las trisomias autosémicas, las mas frecuentes son:

- Trisomia 21, que causa el sindrome de Down. Se observa en 1/800 nacidos
vivos. Es la aneuploidia autosémica mas frecuente entre los nacidos vivos. La madre

aporta el cromosoma 21 adicional en el 90 % de los casos (gy-94).

- Trisomia 18. También se denomina sindrome de Edwards. Es la segunda causa
mas frecuente de trisomia autosémica, con una prevalencia aproximada de 1/6.000
nacidos vivos. Sin embargo, es mas frecuente en la fecundacién, siendo la anomalia
mas habitual en los recién nacidos muertos con malformaciones congénitas. Como

sucede en la Trisomia 21, la edad materna ejerce un efecto significativo y también se
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ha podido comprobar por andlisis moleculares, que en alrededor del 90% de los

casos, es la madre quien aporta el cromosoma adicional (g4.97).

- Trisomia 13, (47, XY, +13). Este trastorno también denominado sindrome de

Patau, se observa en aproximadamente 1/10.000 nacimientos.

Se estima que el 95 % o més de las fecundaciones con trisomias 13y 18 se
pierden de forma espontanea durante el embarazo. Como sucede en la trisomia
21, la edad materna ejerce un efecto significativo y es la madre quien aporta el

cromosoma adicional en casi el 90 % de los casos (g5 g6).

Caracteristicas trisomia 21

Braquicefalia

Clinodactilia

Atresia duodenal

Foco ecogénico
intracardiaco

Fascies plana

Defectos cardiacos

Intestino hiperecoico

Hipoplasia del 5° dedo

Pliegue nucal aumentado

Pielectasia

Dedo en espacio de
sandalia

Fémur y himero cortos
Ventriculomegalia

Angulo iliaco amplio

Caracteristicas trisomia 18

Agenesia del cuerpo calloso

Defectos cardiacos

Quiste del plexo coroideo

Manos en pufio

Pie zambo

Higroma quistico

Hernis diafragmatica

Restriccion del crecimiento
intrauterino

Micrognatia

Defectos del tubo neural

Translucencia nucal

Anomalias oculares
Onfalocele

Polihidramnios
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Caracteristicas
trisomia 13

Defectos cardiacos
Higroma quistico

Foco ecogénico
intracardiaco

Hendidura facial

Holoprosencefalia

Restriccion del
crecimiento
intrauterino

Microcefalia

Defectos del tubo
neural

Anomalias oculares

Onfalocele

Rifiones
poliquisticos

Polidactilia

Ventriculomegalia



Anomalias en rayo radial
Pies en mecedora
Arteria umbilical Gnica

Craneo en forma de frutillas

Tabla 5. Caracteristicas de las trisomias 21, 13y 18.

Trisomia, no-disyuncién y edad materna

En la figura 2 se muestra la prevalencia del sindrome de Down en madres de

diferentes edades ().

Fimero de casos de sindrome de Diown
el ] ﬂﬂﬁ AC M Entos
100
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20 5 30 35 40 45 |
Edad materna i

S S — e -

Fig.2. Prevalencia del sindrome de Down en los nacidos vivos en relacion

con la edad de la madre (gg).

En las madres menores de 30 afios, el riesgo es inferior a 1/1.000, aumentando
a casi 1/400 en las de 35 afios, a cerca de 1/100 en las de 40 afios y a 1/50 o méas
después de los 45 afios. En muchas otras trisomias, incluidas aquellas en las que el
feto no sobrevive a término, también aumenta la prevalencia en la medida en que se

incrementa la edad materna.

Se han propuesto varias hipotesis para explicar este aumento, incluida la de que
las mujeres de mayor edad tienen menor tendencia a abortar espontdneamente un

embarazo trisomico. Sin embargo, los estudios directos sobre la frecuencia de
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anomalias cromosomicas en los espermatozoides y en los 6vulos indican que el

patron se debe a un incremento de la no-disyuncion en las madres de mayor edad
(o1):

Recordemos que las ovogonias, (células reproductoras de la mujer), se
multiplican por mitosis sucesivas hasta el 7° mes de vida intrauterina, momento en
gue alcanzan un nimero aproximado de 7 millones entre los dos ovarios. A partir de
entonces comienza la maduracion y se convierten en ovocitos |. Esta es la maxima
dotacion de células germinales que va a tener en su vida; posteriormente gran parte

degenerard y solamente unos cuantos se ovularan.

Los ovocitos | inician la primera mitosis de la meiosis, (mitosis atipica, que sera
una mitosis reduccional), y se detienen en la Profase Estadio Diploteno; quedan
como hibernando, y solamente se reanudard esta mitosis cuando continde la

maduracién en un ciclo ovarico.

En el momento de la ovulacién de produce el ovocito Il y el primer corpusculo
polar, y solamente si ese ovocito es fecundado, sufre la segunda division meidtica o
mitosis tipica y se forma el 6vulo y el segundo corpusculo polar, que degenera al

igual que lo hace el primero.

Por lo tanto, el 6vulo tendra la edad de la mujer mas dos meses, (que ya ha
estado intradtero con inicio de la maduracion pero detenida); esto es, un Ovulo
producido por una mujer de 45 afios también tiene 45 afios y dos meses. Este largo
periodo de detencion en profase | puede alterar la disyuncion normal, aunque se

desconoce la naturaleza exacta de este mecanismo.

Se han examinado muchos factores para determinar si pueden afectar la
frecuencia de no-disyuncion en las mujeres. Entre ellos se incluyen los niveles
hormonales, el tabaquismo, la enfermedad tiroidea autoinmunitaria, el consumo de
alcohol y la radiacién (éste ultimo, cuando se administra a dosis elevadas a los
animales de experimentacion, incrementa realmente la tasa de no-disyuncion).
Ninguno de estos factores ha demostrado correlaciones compatibles con la no-
disyuncion en el ser humano, siendo la edad materna el Unico factor de correlacion

conocido.

Numerosos estudios, entre los que se incluye el analisis directo de los
espermatozoides, han tratado de comprobar la hipétesis de que la edad paterna

afecta a las trisomias. El consenso es que este efecto es minimo, si es que existe, lo

38



cual puede reflejar el hecho de que los espermatozoides, a diferencia de los ovocitos,

se generan durante toda la vida del individuo.

ANEUPLOIDIAS DE LOS CROMOSOMAS SEXUALES (g9 100

Dentro de este grupo destacan:

e Monosomia del cromosoma X (sindrome de Turner)uoi02. LOS estudios
moleculares han demostrado que el 80% de los casos de monosomia X se deben
a un error en la meiosis de las células del padre (la descendencia recibe un
cromosoma X de la madre, pero no recibe cromosoma sexual del padre). El
cariotipo 45,X es muy frecuente en la fecundacion, aunque sélo constituye el 15-
20% de las anomalias cromosdmicas observadas en los abortos espontaneos. De
este modo, la gran mayoria (> 99%) de las fecundaciones 45,X se pierden en el

periodo prenatal.

e Sindrome de Klinefelter (103 104). EI cromosoma X deriva de la madre en el 50% de
los casos y la incidencia de este sindrome aumenta con el incremento de la edad
materna. A pesar de las caracteristicas fenotipicas relativamente leves de este
trastorno, se calcula que al menos la mitad de las fecundaciones 47,XXY son

abortos espontaneos.

1.4.1.1.2 ANOMALIAS ESTRUCTURALES DE LOS CROMOSOMAS

Ademas de la pérdida o ganancia de cromosomas completos, durante la
formacion de los gametos se pueden perder o duplicar partes de cromosomas, y se
puede alterar la disposicion de las regiones cromosomicas (105106 Las anomalias
cromosomicas estructurales pueden ser no balanceadas (el reordenamiento origina
una ganancia o pérdida de material cromosomico) o balanceadas (el reordenamiento

no produce ni ganancia ni pérdida de material) (107).

A diferencia de la aneuploidia y la poliploidia, las anomalias estructurales
balanceadas a menudo no tienen consecuencias importantes. Sin embargo, las
anomalias estructurales de los cromosomas, especialmente las que no estan
balanceadas, pueden producir graves enfermedades en los individuos o en su

descendencia, llegando incluso a ser letales (105110
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Una vez hecho un repaso a grandes rasgos de las distintas anomalias
cromosomicas mas importantes, veamos a continuacion su relacion con los abortos

espontaneos, que es el tema que nos ocupa:

ANOMALIAS CROMOSOMICAS Y ABORTOS ESPONTANEOS

Durante mucho tiempo, fue dificil detectar con exactitud los estadios precoces del
embarazo; por tanto, era posible que una mujer estuviera embarazada y perdiera el

embridon antes de conocer su estado.

El empleo de andlisis de orina muy sensibles para detectar los niveles de
gonadotropina coriénica, que aumentan cuando se produce la implantacién del
embridn, ha permitido a los investigadores establecer de forma precisa la existencia
de embarazo en estadios precoces. El seguimiento de las mujeres cuya implantacion
se habia verificado asi demostr6 que alrededor de un tercio de los embarazos se
pierden tras la citada implantacién (se desconoce el numero de abortos que se
producen antes de la misma). Por lo tanto, el aborto espontaneo es frecuente en el

ser humano.

Como menciondbamos anteriormente, las anomalias cromosdmicas son la
principal causa conocida de los abortos. Se calcula que, como minimo, el 10-15% de
las fecundaciones presentan anomalias cromosémicas y que al menos el 95% de las
mismas se pierden antes de llegar a término. Los estudios de cariotipo de los abortos
espontaneos indican que alrededor del 50% de las anomalias cromos6micas son
trisomias, el 20% monosomias, el 15% triploidias y el resto tetraploidias y anomalias
estructurales (111.114). Ciertas anomalias cromosomicas, frecuentes en la fecundacion,
rara vez 0 nunca llegan a término. Por ejemplo, se cree que la trisomia 16 es la mas

frecuente en la fecundacion, pero nunca se ha podido observar en nacidos vivos.

Las anomalias cromosomicas pueden estudiarse directamente en los
espermatozoides y en los 6vulos. Los ovocitos se obtienen por lo general a partir de
material no utilizado en los estudios de fecundacién in vitro. Los cariotipos de estas
células indican que el 20-25% de los ovocitos presentan pérdida o ganancia de
cromosomas (cifra que puede estar infravalorada porque los cromosomas de los
ovocitos son dificiles de visualizar y contar). Los espermatozoides humanos pueden
estudiarse tras ser fusionados con ovocitos del hamster, de forma que su DNA inicie
la mitosis y se condense, permitiendo una visualizacion mas facil. La frecuencia de

aneuploidia en estos espermatozoides se aproxima al 3-4%. Se observan anomalias
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estructurales en cerca del 5% de los espermatozoides y en el 1% de los ovocitos (hay
gue destacar que las anomalias estructurales se incrementan con el aumento de la

edad paterna).

No hay duda de que esta elevada tasa de anomalias cromosémicas contribuye

significativamente a la aparicion de ulteriores abortos.

Estos enfoques, aunque informativos, pueden conllevar a un cierto sesgo. Por
ejemplo, las madres sometidas a fecundacion in vitro no constituyen una muestra
representativa de la poblacion y, ademas, sus ovocitos han sido estimulados
artificialmente, estudidandose sélo los que no han podido ser fertilizados por las
células espermaticas, por tanto los ovocitos no constituyen una muestra

representativa.

Los espermatozoides estudiados en hibridos hamster-humano sélo representan
los que son capaces de penetrar en el ovocito del hamster, con lo que es posible que

tampoco sean una muestra representativa.

La FISH (Técnica de hibridacién in situ fluorescente) se ha utilizado
recientemente para detectar pérdida o ganancia de cromosomas en los
espermatozoides. Este enfoque permite evaluar miles de células con bastante
rapidez, proporcionando una importante ventaja sobre la técnica de hibridos hamster-
humano. Por lo general, los resultados de las técnicas de FISH han arrojado
resultados similares a los de los estudios de hibridos de h&dmster-humano. Estos
estudios también han confirmado la tendencia a una elevada frecuencia de no-
disyuncion de los cromosomas sexuales y del cromosoma 21 en los

espermatozoides.

En definitiva, el aborto es frecuente en el ser humano, en alrededor de un tercio
de los embarazos perdidos tras la implantacibn embrionaria. Las anomalias
cromosOmicas que se han estudiado en los espermatozoides, en los évulos, en los
abortos espontaneos y en los nacidos muertos, constituyen una causa importante de

pérdida gestacional.

1.4.1.2. Anomalias genéticas:
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La mutacion de uno (monogénicas) o varios (poligénicas) genes con integridad de
los cromosomas es otra causa que puede explicar entre el 54 y el 76% de los abortos

espontaneos (1s).

La alteraciéon de uno o varios genes puede dar lugar a alteraciones enzimaticas que
interfieran en el metabolismo normal del embrién, provocando su muerte y, como

consecuencia, la interrupcion de la gestacion.

Los genes codifican proteinas que actdan a todos los niveles y no sélo sobre el
embrion; asi, recientemente se ha observado que la mutacién del gen que codifica el
factor inhibidor de la leucemia puede influir en la implantacion del embrion, y de este
modo se ha comprobado en mujeres sometidas a fecundacion in vitro con abortos de

repeticion (11¢).

1.4.1.3. Alteraciones del desarrollo del embrién y la placenta

La gran mayoria de estas alteraciones del embrion, del feto y la placenta tienen su

explicacién en alteraciones cromosomicas y genéticas comentadas anteriormente.

Poland y col. (117, identificaron desorganizacion morfolégica del crecimiento en el
40% de los abortos expulsados espontaneamente antes de las 20 semanas. Entre los
embriones de menos de 30 mm de longitud céfalo-nalga, la frecuencia de alteraciones
morfolégicas en el desarrollo era del 70%. En los embriones en los que se realizd un
cultivo de tejidos y un andlisis cromosomico, se observd que el 60% presentaba
anomalias cromosOmicas. Entre los fetos que median entre 30 y 180 mm de longitud

céfalo-nalga, la frecuencia de malformaciones cromosémicas era del 25% ).

También es relativamente habitual detectar gestaciones en las cuales no se
observa embrién (huevo huero) o esté degenerado, hasta en el 50% de los abortos

espontaneos (1s).

Las alteraciones de la placenta son también frecuentes; algunas se deben a la
propia muerte embrionaria que da lugar a una hipovascularizacién, hipocelularidad, y
necrosis isquémica de la placenta. En otras ocasiones, al igual que en el embridn, son
secundarias a cromosomopatias; el ejemplo mas claro es la mola hidatidiforme asociada
hasta en un 70% a una triploidia, que da lugar a una degeneracion hidrdpica de las
vellosidades lo que conlleva a un desarrollo anormal de la placenta y el consiguiente

aborto.
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En el caso de la mola parcial, los cambios hidatiformes son focales y menos
avanzados que en la mola completa y puede existir algo de tejido fetal, por lo general,
como minimo, un saco amniético, circunstancia que no sucede en la mola completa.
Existe una inflamacion hidatiforme de progresién lenta en algunas vellosidades,
generalmente avasculares, mientras hay otras escasas vellosidades vascularizadas junto
con una circulacién feto-placentaria funcionante. La hiperplasia trofoblastica es focal, en

lugar de generalizada.

Pues bien, aparte de por la morfologia e histopatologia, la mola parcial se distingue
de la mola completa por el patron cromosomico (119 Asi, mientras que la mayoria de las
molas completas son diploides (alguna vez, tetraploides), pero con s6lo DNA genético
paterno, la mayoria de las molas parciales, como ya hemos comentado, son triploides, y
ademas, retienen parte de la contribucién genética materna. Casi todas resultan de la
fertilizacién de un 6vulo aparentemente normal por dos espermatozoides, originando un
concepto 69XXY, 69XYY 6 69XXX, con doble nimero de cromosomas de origen paterno
(diandria). Otros, son el resultado de la fertilizacion del 6vulo por un espermatozoide
diploide como consecuencia de errores en la primera o segunda divisibn mei6tica. Un 5-

7% de las molas parciales también pueden ser tetraploides y alguna diploide.

1.4.2. Causas maternas:

Son las que se han estudiado mas intensamente, ya que, a diferencia de las ovulares,
en las que no podemos realizar ninguna accion para prevenirlas, si se detectan
previamente, podemos actuar para disminuir el riesgo de que el aborto espontaneo se

presente o se repita. Podemos clasificarlas en:

- Causas uterinas: malformaciones, malposiciones, incompetencia cervical, miomas.
- Causas inmunoldgicas: factores autoinmunes, factores aloinmunes.

- Trombofilias.

- Causas endocrinas: hipotiroidismo, diabetes, insuficiencia de la fase latea, sindrome de

ovario poliquistico, hiperprolactinemia.
- Infecciones.
- Traumatismos.

- Otros factores: amniocentesis, enfermedades crénicas debilitantes, cirugia, factores

psicdégenos.
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1.4.2.1. Causas uterinas:

1) Malformaciones:

Se deben a defectos congénitos en la formacién de los conductos de Miller o en la
fusion de éstos; ocurren de forma espontanea, aunque también pueden ser producidas

por la exposicion intrauterina a dietilestilbestrol (120,121).

Durante aproximadamente un cuarto de siglo, hasta principios de la década de
1970, el dietilestilbestrol (DES), un estrégeno sintético no esteroide, fue prescrito en los
Estados Unidos a alrededor de 3 millones de embarazadas. Los primeros informes no
controlados proclamaron la utilidad de la droga para tratar el aborto, la preeclampsia, la

diabetes y el trabajo de parto pretérmino.

Aparte de su falta de eficacia, el primer problema serio relacionado con su uso fue
la deteccién de adenocarcinomas vaginales de células claras en algunas hijas que
estuvieron expuestas in Utero (1..124. También se han comunicado varias anomalias no
neoplasicas de la vagina y el cérvix. Las mas frecuentes son la adenosis vaginal y el
ectropion cervical. Asimismo se han documentado anomalias estructurales mayores de
la vagina, el cérvix, el Utero y las trompas de Falopio, que estdn asociadas con una

mayor incidencia de malos resultados reproductivos (121,125.128) (fig.3)
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Fig. 3. Anomalias por DES, que incluyen Uteros con alteraciones luminares, como las bandas de
constriccion en la cavidad uterina, con espolones en las paredes internas laterales del Utero y
anormalidades arqueadas internas en el fondo arqueado (A), cavidad en forma de T (B) vy
ensanchamiento de los dos tercios inferiores de la cavidad uterina (C). (Modificado de Buttram y
Gibbons, 1979)29)

En cuanto a la repercusion reproductiva del DES, decir que en las mujeres
expuestas in Utero las tasas de concepcion son mas bajas (126128, Entre las mujeres que
conciben, hay mayor cantidad de abortos espontaneos, embarazos ectopicos Yy
nacimientos pretérmino (120,125,130,131)- El riesgo es maximo en las mujeres con anomalias

estructurales demostradas.

Se ha comunicado que el manejo quirtrgico de las anomalias estructurales mejora

los resultados reproductivos (132.134).

La clasificacion de las malformaciones uterinas propuesta por la Sociedad
Americana de Fertilidad (AFS) en 1988 (135 es la mas aceptada y continda vigente (Fig
4).
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Fig. 4. Clasificacion de las malformaciones uterinas segin AFS (135

Se cree que la incidencia de dichas malformaciones en la poblacién general es
aproximadamente del 5%. En un estudio realizado en mujeres fértiles (135 encontramos
una incidencia de anomalias uterinas del 3.8%. En una revisibn de 5 estudios, que

incluyen aproximadamente 3000 mujeres, se hall6 una incidencia del 4.3% (37).

La incidencia de cada una de las anomalias uterinas también varia segun los
diferentes autores (135, pero se estima que el Utero septo representa aproximadamente el
35% de los casos, seguido por el Gtero didelfo (25%) y el arcuato (20%), siendo los otros

tipOS menos comunes.

La incidencia de alteraciones mllerianas en la poblacion estéril es semejante a la
de la poblacion fértil 139). En un estudio realizado en mujeres estériles (136, se vio que la
incidencia de malformaciones uterinas era del 2.4%, cercana a la de la poblacion
general. Estudios adicionales mostraron que la causa principal de la esterilidad no era la
malformacién mulleriana, ya que en el 80% de ellas la esterilidad se debia a otro factor.
Otros autores también afirman que es poco probable que la causa fundamental de
esterilidad sea una malformacion mulleriana diagnosticada incidentalmente (13g.142), por lo
que se recomienda que el estudio de la pareja estéril se realice en su totalidad aun

después de encontrar una anomalia uterina.

En el grupo de pacientes con abortos de repeticion es mas frecuente el diagndstico
de malformaciones uterinas. Se ha encontrado en ellas una incidencia del 6.3%, casi el

doble de la encontrada en la poblacion de mujeres fertiles (136. Por otro lado, en mujeres
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con septos uterinos, el 25% de los abortos son tempranos (s 13 semanas) (135, de donde
se deduce que no solo son los abortos tardios y partos pretérmino los que se asocian a

malformaciones uterinas (3.

Las mujeres con alteraciones millerianas tienen en su historial obstétrico una
mayor frecuencia de abortos que las mujeres sanas (137,143,144). ESto refuerza ain mas la
idea de que la presencia de anomalias uterinas no diagnosticadas y no tratadas influye

en el resultado del embarazo (3g).

Dentro de las malformaciones uterinas que con mas frecuencia se relacionan con
el aborto espontaneo tenemos el Gtero septo y subsepto, el Utero bicorne y la hipoplasia
uterina. Existe desacuerdo a la hora de definir cual de estas malformaciones predomina
en las mujeres que presentan abortos recurrentes: mientras que para algunos autores

predomina el Utero septo (145, para otros es el Gtero bicorne ().

T =

Fig. 5. A )Utero didelfo. B) Utero bicorne unicollis: El cuello uterino es comun, las porciones superiores o

cuerpo son independientes. La vagina puede ser Gnica o doble. C) Utero subsepto: Es igual que el atero
septo, pero el tabique de separacion es mas corto y la division, por ello, es incompleta. D) Utero septo: La
forma externa del Gtero es normal, pero existe un tabique que divide la cavidad uterina en dos espacios

semejantes. E) Utero arqueado. F) Utero unicorne (147),

Repercusion reproductiva del Utero septo o subsepto y del dtero bicorne: En ambas

clases de anomalias uterinas existe un aumento notable de los abortos espontaneos.
Esto se debe posiblemente a la abundancia de tejido muscular en el tabique (145, Buttram

y Gibbons (12 cOmprobaron que, en las primeras 20 semanas, la cifra de embarazos
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perdidos era 70% para los Uteros bicornes y 88% para los uteros tabicados. Es posible
gue esta pérdida de embarazos extraordinariamente elevada se deba a la implantacion

parcial o completa en un gran tabique avascular (isg,1so).

En general, se puede utilizar sélo el histerosalpingograma para diferenciar los
Uteros tabicados y los bicornes, pero la histeroecografia transvaginal mejora mucho la
precision diagnostica (151. También se ha informado que la ecografia tridimensional
mejora la precision diagndstica, pero al igual que la histeroecografia no es totalmente
precisa (s2).0tros autores enfatizaron la necesidad de la laparoscopia para establecer la
presencia de una division uterina externa (sz. En la actualidad, se puede confirmar este

diagnostico de forma no invasora con técnicas de resonancia magnética (isa).

Las mujeres con anomalias tabicadas o bicornes y antecedentes reproductivos

adversos pueden beneficiarse con la reparacion uterina ss. 1s9).

La reparacion de un Uuatero bicorne se practica mediante metroplastia
transabdominal, que incluye la reseccion del tabique y la recombinacion de los fondos
uterinos (e0-162- DeSpués de la reparacion, la actividad uterina es normal, siempre que

los cuernos uterinos hayan sido conectados en forma anatdmicamente simetrica (3.

La reparacion de un utero tabicado se practica mejor mediante la reseccion
histeroscopica del tabique (164-169). La reseccion del tabique por laser parece agregar solo
tiempo y costos al procedimiento (7). La insercion de dispositivos intrauterinos y el

tratamiento hormonal postoperatorios no son necesarios para prevenir la fusion septal

(171)-

Se observa una disminucion sigificativa de las tasas de aborto y partos prematuros
a72-174), 10 que confirma que la correccion histeroscopica del septo mejora el pronostico

reproductor de las mujeres con Uteros septos o arcuatos.

Repercusion reproductiva de la hipoplasia o la agenesia uterinas: La hipoplasia o la

agenesia vaginales hacen que el embarazo sea practicamente imposible, y aun en los
casos raros en los que un utero con endometrio funcional ha sido reinjertado en una
neovagina por medios quirdrgicos, muy pocas veces el embarazo tiene una evolucion
buena debido a la alta frecuencia de complicaciones; de hecho, por dichas
complicaciones, la mayoria de los autores recomiendan la realizacion de una

histerectomia en el momento de la creacion de la neovagina (17s176)-
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2) Malposiciones:

Aunque clasicamente se habia relacionado la retroversion uterina con un mayor
riesgo de aborto, no ha podido probarse en estudios prospectivos. De hecho, en la
actualidad se considera la retroversion uterina como una variante de la normalidad (hasta
en un 10% de las mujeres). Lo que si es cierto es que, en ocasiones, esta situacion
puede ser producida o favorecida por patologia que si puede repercutir en la fertilidad de
la mujer, como la endometriosis, que puede afectar a los ligamentos Uterosacros o los

ovarios y el utero, fijandolo al Douglas.

3) Incompetencia cervical:

Se define esta entidad como la dilatacion cervical indolora durante el segundo

trimestre o, quizads, a comienzos del tercer trimestre, que da lugar a abortos tardios.

Hay diversos estudios que relacionan la insuficiencia cervical con el aborto,
especialmente cuando éste ocurre de forma repetida (134177) .El mecanismo por el cual se
produce el aborto es que el cérvix no es capaz de mantener el producto de la gestacion
y, al ofrecer una menor resistencia, las membranas se prolapsan a través del orifico
cervical llegando a contactar con la vagina, lo que favorece su infeccion y su rotura vy,
como consecuencia, el aborto, cuya causa ultima suele ser una infeccion amniética (fig.
6).

Membranas amnioticas
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Fig.6. Incompetencia cervical con protusion de las membranas amniéticas (17g)

Es dificil establecer la frecuencia real de abortos provocados por una insuficiencia
cervical, pero se considera que aproximadamente el 20% de los abortos que ocurren en
el segundo trimestre tienen su origen en una incompetencia cervical (aunque puede

haber otros factores asociados) (7).

Se describieron numerosos métodos para realizar el diagnéstico en las mujeres no
embarazadas, por lo general, por la verificacibn de una dilatacion del orificio cervical
interno mas amplia que lo normal. Los métodos utilizados incluyen histerografia, técnicas
de traccion de balones de catéteres inflados y la entrada sin resistencia en el orificio

cervical interno de tallos de Hegar para la dilatacion cervical de tamafios especificos (i5o).

Durante el embarazo se realizaron intentos de predecir una dilatacion cervical

prematura mediante técnicas ecograficas con exito moderado (sy).

lams y col. g2 realizaron un trabajo de corte transversal sobre la longitud cervical
medida por medio de ecografia transvaginal en mujeres con parto prematuro, en aquellas
con incompetencia cervical y en controles normales que habian dado a luz a término. La
edad gestacional en la que ocurridé el primer parto prematuro se relacionaba de forma
significativa con la longitud cervical durante el embarazo evaluada a cada edad

gestacional entre las 20 y las 30 semanas.

Andrews y col. g3, €n un trabajo con 53 mujeres evaluadas con ecografia antes
de las 20 semanas, comunicaron asociacién entre la menor longitud cervical o la
formacion de embudos en el orificio cervical interno y los partos prematuros espontaneos

tempranos.

Varios autores comunicaron el uso de la presién transfundica durante la ecografia
transvaginal del cérvix para ayudar en la deteccion de la incompetencia cervical

asintomatica (14-1s6)-

En un trabajo en el que se comparaba el cerclaje programado, de emergencia o
urgente, se llegd a la conclusion de que la ecografia era util para identificar a las mujeres
con cambios sutiles en el cérvix y que se beneficiarian con un cerclaje urgente (igy.
También se utilizé la ecografia para demostrar un incremento en la longitud cervical

despuées del cerclaje profilactico o terapéutico (g 1s9).-

Hace poco tiempo, se plante6é también el uso de la Resonancia Magnética para el

diagnostico de la incompetencia cervical (19g).
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Existen pocas dudas acerca de que la ecografia, en especial la transvaginal, es un
elemento util para el diagnostico del acortamiento o de la formacién de embudos en el
orificio cervical interno y para la deteccion precoz de la incompetencia cervical. Sin
embargo, el diagndéstico aun es dificil en la mayor parte de las mujeres y continla

basandose en el examen clinico y en los antecedentes.

Etiologia: Aunque la causa de la incompetencia cervical todavia no se conoce, los
antecedentes de traumatismos cervicales, en especial, durante la dilatacion y el legrado,
la conizacion, la cauterizacién o la amputacion, parecen relacionarse con varios casos.
En otros casos, el desarrollo anormal del cérvix (congénita), incluso el debido a la

exposicion al dietiestilbestrol en el Gtero, cumple alguna funcion,

Tratamiento: El tratamiento de la incompetencia cervical es quirirgico y consiste en
el refuerzo del cérvix débil por medio de una sutura en forma de monedero. Existen
diversas técnicas (17g): la técnica de MacDonal, Shirodkar o Hefner. En algunos casos se
recomendaba el cerclaje transabdominal, pero es una técnica ya en desuso (io1-194). L@
operacidbn no esta indicada si hay sangrado, contracciones uterinas o ruptura de

membranas.

Evaluacién preoperatoria: El cerclaje suele aplazarse hasta después de las 14

semanas para que se produzcan los abortos tempranos debidos a otros factores. No
existe consenso acerca de cuanto tiempo puede demorarse el embarazo antes de hacer
el procedimiento. Cuanto mas avanzado esté el embarazo, tanto més probable es que la
intervencion quirdgica estimule el trabajo de parto prematuro o la ruptura de las
membranas. Debido a esto, algunos médicos prefieren el reposo en cama al cerclaje

algun tiempo después de la mitad del embarazo.

En una revision (95, de los cerclajes en el segundo trimestre, a menudo conocidos
como cerclajes de emergencia, se llego a la conclusiéon de que el cerclaje de emergencia
podia ser beneficioso en algunas mujeres, aunque la incidencia de complicaciones es

elevada, en especial, de infecciones.

El prolapso de membranas se asocia con un significativo aumento de las tasas de

fracaso (196).

Carusso y col. comunicaron su experiencia con cerclajes de emergencia en 23
mujeres con cérvix dilatado y membranas sobresalientes (edades gestacionales entre 17
y 27 semanas). Se obtuvieron 11 recién nacidos vivos; llegaron a la conclusién de que el

exito del procedimiento era impredecible (1g7).
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En una revision gy de 10 afios con 75 cerclajes de emergencia, se comunico que
el 65% de las mujeres dieron a luz a las 28 semanas 0 mas tarde y la mitad lo hizo a las
37 semanas o0 mas tarde. Sélo el 44% de aquellas con membranas sobresalientes en el
momento del cerclaje alcanzaron las 28 semanas. La amniorreduccién en el momento

del cerclaje de emergencia puede mejorar la prolongacion del embarazo (1g).

Antes del cerclaje debe realizarse una ecografia para confirmar que el feto esté
vivo y para descartar malformaciones fetales importantes. Las infecciones cervicales
evidentes deben tratarse; se recomienda realizar cultivos para gonorrea, clamidia y
estreptococo grupo B. No deben mantenerse relaciones sexuales durante, por lo menos,

una semana antes y después de la operacion.

Si existen dudas acerca de la realizacion del cerclaje, debe indicarse a la mujer que
reduzca la actividad fisica. Es esencial que se prohiban las relaciones sexuales;
deberian efectuarse examenes cervicales frecuentes para evaluar el borramiento y la
dilatacion cervical. La vigilancia ecografica semanal del segmento uterino inferior entre

las 14 y las 27 semanas puede probar su utilidad en algunas mujeres (200,201)-

Por desgracia, incluso a pesar de estas precauciones, puede haber borramiento y

dilatacion rapidos (;oy.

Complicaciones: Se comprob6 que las complicaciones, en especial las infecciones,

eran bastantes menos frecuentes cuando el cerclaje se realizaba antes de las 18
semanas (3. Cuando se realizaba mucho después de las 20 semanas, se observaba
una incidencia elevada de rotura de membranas, de corioamnionitis y de infeccion
intrauterina. Si hay infeccidn clinica, debe cortarse la sutura e inducirse el trabajo de

parto.

No existen evidencias que hagan pensar que los antibiéticos profilacticos eviten la
infeccién o que los agentes progestacionales o los farmacos B-miméticos tengan algun

valor adicional (4.

En el caso de que fracase la operacién y aparezcan signos de aborto o parto
inminente, la sutura debe liberarse urgentemente; el fracaso de esta operacion puede
resultar en graves secuelas. Las contracciones uterinas vigorosas pueden producir la

rotura del Utero o del cérvix si la ligadura aun esté en su lugar.

Algunos consideran que la rotura de membranas durante la colocacion de la sutura
0 antes de que pasen las primeras 48 horas después de la intervencion, seria un
indicador de la necesidad de quitar el cerclaje. Y es que se comunicé que cuando las

membranas se rompen sin trabajo de parto, aumenta de forma apreciable la probabilidad
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de grave infeccion materna o fetal si se deja la sutura in situ y se demora el trabajo de
parto (05. Aun asi, las opciones de manejo varian desde la observacion hasta la

remocion del cerclaje y la induccion del trabajo de parto ().

No existen datos suficientes que fundamenten alguna recomendacion rotunda; el

manejo optimo de estas pacientes aln continda siendo un tema polémico (7).

4)  Mioma:

Los miomas uterinos son los tumores pélvicos mas frecuentes; ademas, son muy
variables en cuanto a su clinica, nimero y tamafo. Aunque tradicionalmente se les
atribuia una gran influencia en la reproduccion, en la actualidad se duda de su papel en
las pacientes infértiles y en las que presentan abortos recurrentes. Si bien los miomas
afectan al 25-30% de todas las mujeres mayores de 30 afios (o5 , €l 89% de ellas ha
gestado al menos un feto a término (,og); por otro lado, mas del 70% de los miomas son
asintomaticos ;0. Tampoco se ha demostrado que los miomas, por si solos, sean
capaces de aumentar el riesgo de aborto, incluso cuando son multiples y de gran tamafio
(09) ; €N los casos de miomas asociados con abortos e infertilidad, su localizacion es mas
importante que su tamafio (»;q), Siendo los submucosos, y también los intramurales, los
gue con mas frecuencia pueden dificultar la implantacion del embrién y su crecimiento,
asi, hay miomas submucosos que no teniendo méas de 4 6 5 cm. dificultan lograr un
embarazo por la distorsion anatémica que ocasionan comprometiendo la fertilidad,
mientras que existen algunos subserosos que no alteran la funcion de los 6rganos

reproductivos aunque sean mas grandes. (Fig. 7)
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Figura 7. Miomas uterinos segun localizacion.

En la bibliografia médica observamos diversos estudios realizados sobre mujeres
infértiles, las cuales, después de la miomectomia y con independencia del método
empleado (laparotémico, laparoscépico o histeroscopico), quedan gestantes en un
porcentaje que oscila entre el 33 y el 70%, dependiendo de si hay otros factores
asociados (11212, 213, 214), Y de ellas el 75% lo hacen a lo largo del primer afio (5. A pesar
de esto, no todos los estudios observan un claro beneficio de la fertilidad tras una

miomectomia (1)

5) Sinequias uterinas:

Son adherencias fibrosas que se producen en el interior de la cavidad uterina,
generalmente entre la cara anterior y posterior del Utero, debidas a lesiones

endometriales por legrados repetidos o muy agresivos que las favorecen.

Se ha observado una mayor frecuencia de abortos en pacientes que presentan

estas adherencias (217,215, también denominadas sindrome de Asherman.

La causa de estos abortos es, por un lado, la deficiente capacidad del endometrio
lesionado para albergar al embridn, y por otro, la dificultad en la distensién de la cavidad

uterina que se produce al desarrollarse el embrién.
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El diagnostico puede realizarse por histerosalpingografia, que muestra multiples y
caracteristicos defectos de llenado, pero el diagnéstico mas preciso y directo se realiza
por medio de histeroscopia (219,. Romer (»,q informé que la incidencia de adherencias
intrauterinas diagnosticadas por histeroscopia era bastante similar después del primer
aborto incompleto o feto muerto y retenido (20%), pero era mas elevada de forma

significativa en las mujeres con abortos recurrentes (alrededor del 50%).

El tratamiento recomendado es la lisis de las adherencias mediante histeroscopia y
la colocacion de un dispositivo anticonceptivo intrauterino para evitar las recurrencias.
Algunos médicos también recomiendan tratamientos continuos con altas dosis de
estrogeno durante 60 a 90 dias, consiguiéndose una disminucion de los abortos del 80 al
15% (201).

1.4.2.2. Causas inmunoldgicas:

Se ha prestado mucha importancia al sistema inmunitario como causa importante
de abortos recurrentes. Los dos modelos fisiopatolégicos principales que evolucionaron
son la teoria autoinmune (inmunidad contra uno mismo) y la teoria aloinmune (inmunidad

contra otra persona).

1) Factores autoinmunes:

Varios estudios reunidos lograron determinar que alrededor del 15% de més de
1.000 pacientes con pérdidas recurrentes de embarazos poseian factores

autoinmunitarios ().

Los anticuerpos mas significativos poseen especificidad contra los fosfolipidos
cargados negativamente; se encuentran con mayor frecuencia al evaluar el
anticoagulante lapico (ACL) y el anticuerpo anticardiolipina (AAC). Las mujeres con
antecedentes de pérdidas fetales tempranas y con altos niveles de anticuerpos pueden

tener un riesgo del 70% de recurrencia de abortos (»23).

Los trabajos reunidos, que abarcaban a 1.500 mujeres con abortos recurrentes,
calcularon una incidencia promedio del 17% para el anticuerpo anticardiolipina y del 7%
para el anticoagulante lipico. En cambio, las pacientes obstétricas normales presentan

algunos de estos anticuerpos apenas en el 1 al 3% de los casos (;24,225).
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En un trabajo prospectivo (., con 860 mujeres evaluadas en busca del anticuerpo
anticardiolipina durante el primer trimestre, se detectd que el 7% eran positivas; se
produjeron abortos espontdneos en el 25% de los casos del grupo de anticuerpos
positivos, en comparacion con el 10% en el grupo negativo. Sin embargo, en otro trabajo
posterior (2,7, No hallaron asociacion alguna entre el aborto temprano y la presencia de
anticuerpos anticardiolipina o de anticoagulante lipico. A pesar de estas discrepancias
sobre el aborto temprano, existe consenso con respecto al aumento de los abortos

durante el segundo trimestre y el sindrome de anticuerpos antifosfolipidos (»27-229).

Es importante aclarar que el anticoagulante lUpico se diagnhostica con mayor

frecuencia en pacientes que no retnen los criterios diagnosticos del lupus.

El anticoagulante lapico es una inmunoglobulina (Ig G, Ig M 0 ambas) que impide
realizar una 0 mas pruebas in vitro de coagulacion dependientes de los fofolipidos. El
término es inadecuado, ya que desde el punto de vista clinico se asocia con un aumento

importante de los eventos tromboembodlicos.
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Fig.8. Posibles mecanismos de la trombosis inducida por los anticuerpos antifofolipidos.

Se muestran tres mecanismos potenciales:

A) En condiciones normales, las células endoteliales convierten el acido araquidénico
de la membrana plasmética en prostaciclina, que se libera a la circulacion e impide
la agregacion plaquetaria. Los anticuerpos antifosfolipidicos pueden predisponer la
trombosis por medio de la inhibiciébn de las células endoteliales para producir

prostaciclina,
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B) En condiciones normales, las plaguetas convierten el acido araquidénico de la
membrana plasmética en tromboxano, que se libera e induce la agregacion
plaquetaria. Los anticuerpos antifosfilipidicos podrian aumentar la trombosis por

medio de un incremento de la liberacién de tromboxano.

C) Durante la coagulacion, la trombina forma un complejo en la superficie de la célula
endotelial con su receptor, la trombomodulina. El complejo
trombina/trombomodulina es activo desde el punto de vista enzimético y puede
activar la proteina C circulante. La proteina C activada se liga a la proteina S sobre
la superficie de las células endoteliales (y de las plaquetas). EI complejo proteina
Clproteina S degrada los componentes circulantes activados de la cascada de la
circulacion, los factores Va y Vllla. Si los factores Va y Vllla pudieran permanecer

en la circulacion, aumentarian la actividad coagulatoria de la sangre (30).

Los anticuerpos antifosfolipidicos son anticuerpos adquiridos dirigidos contra un
fosfolipido. Pueden corresponder a isétopos IgG, IgA o IgM. Se cree que el mecanismo

de aborto en estas mujeres involucraria trombosis e infartos placentarios.

Los investigadores propusieron varios tratamientos para el sidrome de anticuerpos
antifosfolipidicos, entre los que incluyeron la aspirina en dosis bajas, la prednisona, la
heparina y la inmunoglobulina intravenosa (3;).Se cree que estos tratamientos
contrarrestarian la accion adversa de los anticuerpos por medio de la modificacion tanto

del sistema inmune como del de coagulacion.

Cowchock y col. (o3 realizaron un trabajo aleatorizado en el que se compararon la
prednisona con las dosis bajas de heparina en 20 mujeres con anticuerpos y abortos
recurrentes. Las tasas de recién nacidos vivos fueron idénticas (75%) en ambos grupos;
sin embargo, aquellas mujeres que recibieron un glucocorticoide demostraron aumento

significativo de la incidencia de morbilidad materna y fetal.

Kutteh (33 describié a 50 mujeres de este tipo tratadas con heparina y con dosis
bajas de aspirina 0 con aspirina sola. Al principio, se administraron 5.000 unidades de
heparina dos veces por dia por via subcutdnea una vez que se obtuvo una prueba de
embarazo positiva y se titulé de acuerdo con el tiempo de tromboplastina parcial y con el
recuento de plaquetas. Aunque el 76% de las mujeres en el grupo de heparina mas
aspirina tuvieron hijos viables, apenas el 44% de las tratadas so6lo con aspirina tuvieron

un hijo vivo. Las complicaciones maternas y obstétricas fueron bajas en ambos grupos.
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Existen datos recientes que indican que los anticuerpos se unen de forma directa a
la heparina in vitro y funcionan de una manera similar in vivo, por lo que provocaria una

disminucion de los efectos adversos de los anticuerpos (xzs).

Branch y col. (o35 efectuaron un trabajo piloto controlado con placebo sobre la
inmunoglobulina en el tratamiento del sindrome de anticuerpos antifosfolipidicos durante
el embarazo y hallaron que la inmunoglobulina intravenosa no mejora la evolucién de los

embarazos en comparacion con lo logrado por la heparina y la aspirina en dosis bajas.

2) Factores aloinmunes:

Si bien un proceso autoinmunitario hace referencia a una reaccidén inmunitaria
contra “lo propio”, un proceso aloinmune define una reaccién inmunitaria contra “lo no
propio”. De este modo, los trastornos aloinmunes que son causa de aborto vendrian
originados por el rechazo, por parte de la madre, de los antigenos de origen paterno
expresados por el feto, fundamentalmente a nivel endometrial, en la interfase materno
fetal. Para que esto no suceda, en condiciones fisiolégicas se desarrollan una serie de
mecanismos de “tolerancia inmunitaria”. Cuando éstos fallan, se puede producir un

rechazo que lleve a la pérdida embrionaria o fetal.

A este mecanismo se le ha relacionado con el aborto de repeticiéon a través de

procesos como:

o La ruptura del normal predominio gestacional de las citocinas producidas por los
linfocitos T colaboradores (.36 (Th2) o “progestacionales” sobre las generadas por
los Thl o “antigestacionales”, que llevarian en condiciones normales a un
enmascaramiento de los antigenos fetales trofoblasticos para evitar una respuesta

inmunolégica materna andmala (37,23s).

o La interferencia de los linfocitos citocidas naturales (NK del inglés natural killer)
uterinos, anormalmente elevados en cantidad y actividad citotéxica, en la invasion

del trofoblasto extravellositario (2.

o La compatibilidad paterna de determinados antigenos humanos leucocitarios (HLA)

(240)-

. La variacion alélica en la region -2 de las isoformas HLA-G (,4;, etc. Se
diagnosticaron varios casos de mujeres con abortos recurrentes debidos a una

causa aloinmune. Ellas habian recibido varios tratamientos orientados a la
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estimulacion de la tolerancia inmunitaria materna del material fetal. El diagndstico

del factor aloinmune se realiza por medio de varias pruebas:
o Comparacion entre HLA materno y el paterno.

o Evaluacién del suero materno en busca de la presencia de anticuerpos citotoxicos

contra los leucocitos paternos.

o Evaluacién del suero materno en busca de factores bloqueantes de las reacciones

linfocitarias mixtas de ambos progenitores.

Los factores blogueantes son anticuerpos maternos de baja toxicidad que bloquean
los antigenos expuestos por la placenta, enmascarando de este modo su

expresion y evitando la atraccion de los linfocitos sensibilzados maternos.

En esencia, se considera que las parejas con significativa homologia del HLA o
aquellas mujeres con una minima cantidad de anticuerpos antipaternos, presentarian un

trastorno aloinmunitario.

AuUn es dudosa la validez de este modelo. Por ejemplo, la similitud del HLA humano

no implica con claridad que los embarazos seran exitosos (24

Lo més importante es que otros trabajos que compararon las similitudes del HLA en
las parejas con abortos recurrentes y en aquellas con éxitos reproductivos, no hallaron

diferencias entre ambas (243,244 245).

Aunque algunos investigadores hallaron que la presencia de anticuerpos
linfocitotdxicos y de inhibidores del cultivo de linfocitos mixtos estaria asociada con
mujeres que habian tenido embarazos exitosos, Coulam (46 demostré de forma
concluyente que esto se relacionaba con la duracién y con el nimero de embarazos mas
que con la razén del aborto. Mas aun, se comprobd que los resultados de estas tres
pruebas no tenian valor predictivo para evaluar los riesgos de la evolucion de un

embarazo posterior en una poblacion de mujeres con abortos recurrentes (247).

Pues bien, aunque parece haber base cientifica en el origen aloinmune de algunos
abortos de repeticion, sobre todo en las mujeres con multiples abortos, por el momento
no se ha concretado del todo el mecanismo de accion y, lo que es mas importante, la

terapia adecuada.

Partiendo de este posible origen, en las mujeres con abortos idiopéaticos se han
intentado diferentes tratamientos, como la administracibn de gammaglobulina
intravenosa (IVIG), la infusion de membrana trofoblastica o la inmunizacion materna con

leucocitos paternos.
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De los estudios aleatorizados randomizados sobre inmunizacion con leucocitos
paternos, si bien alguno aislado ha hablado de un efecto beneficioso, la mayoria han
descartado su utilidad, resaltando sus importantes riesgos y costes e incluso mostrando

mayores tasas de aborto que en el grupo placebo (236,248 249)-

En cuanto a las IVIG, de forma idéntica, la mayoria de los estudios randomizados y

dos metaanalisis muestran resultados negativos (s 2s).

La infusion de membrana trofoblastica carece también de utilidad (s;. Una reciente
revision de la base Cochrane (53 no encuentra efectos beneficiosos en ninguno de estos

tratamientos para la prevencién de nuevos abortos.

1.4.2.3. Trombofilias:

Un importante nimero de proteinas regulatorias inhibe la coagulacion. Existen
proteinas antitrombdticas fisiolégicas que actian como inhibidores en ciertos sitios
estratégicos de la cascada de la coagulacion, para mantener el flujo sanguineo bajo
circunstancias normales. Los ejemplos incluyen antitrombina Il y proteina C, y su
cofactor la proteina S. Las deficiencias hereditarias de estas proteinas inhibitorias son
producidas por mutaciones en los genes que tienen influencias sobre su control. Como
pueden estar asociadas con tromboembolismo recurrente, se denominan, en su
conjunto, trombofilias. Otras coagulopatias hereditarias se originan de las mutaciones
que incluyen la resistencia a la proteina C activada, de las mutaciones de un gen del
factor V, la mas comun la mutacién del factor V de Leiden. También existe una mutacion
que aumenta la funciébn en el gen de la protrombina (G20210A) y también la

hiperhomaocisteinemia.

Tomadas en conjunto, estas mutaciones son comunes. Para cada sindrome,
existen muchas mutaciones puntuales diferentes de un gen, que pueden ser las
responsables. La prevalencia total de los seis coagulantes mencionados con anterioridad
es aproximadamente el 20%. Su herencia, por lo general, se asocia con mayor riesgo de
trombosis venosa profunda y embolia pulmonar, trombosis del seno longitudinal y
trombosis de la vena porta en pacientes no embarazadas. En algunos de estos
pacientes, los estimulos ambientales, como la cirugia o los anticonceptivos orales,

aumentan la probabilidad de tromboembolismo.

El embarazo también es un factor que estimula muchas de esas trombofilias (zs4).

Las complicaciones relacionadas con la gestacion incluyen, ademéas del
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tromboembolismo, mayor riesgo de preeclampsia severa de inicio temprano, infarto y
desprendimiento de placenta, retraso en el crecimiento del feto y mortinatos. En la
siguiente tabla (tabla 6) podemos ver algunas de las complicaciones maternas y fetales

asociadas con trombofilias (;ss).

Trombofilia Aborto Muerte fetal Preeclampsia

Deficiencia de Posible Definido Posible
antitrombina Il

Deficiencia de Posible Definido Posible
proteina C
Deficiencia de Posible Definido Posible
proteina S
Mutacién del factor V Definido Definido Definido
de Leiden
Hiperhomocisteinemia Posible Posible Posible

Tabla 6. Complicaciones materno-fetales asociadas a trombofilias.

En efecto, varios informes asociaron los abortos espontaneos con las trombofilias

hereditarias (zss.260).

En un trabajo con 78 mujeres con dos o mas abortos consecutivos durante el
primero o el segundo trimestre, Younis y col. s, comunicaron que el 38 frente al 8% de
los controles presentaron resistencia a la proteina C activada y que el 19 frente al 6% de

los controles presentaron una mutacion en el factor V de Leiden.

Nelen y col. 2 comunicaron que los niveles elevados de homocisteina sérica

también eran un factor de riesgo.

El tratamiento 6ptimo de las distintas trombofilias durante el embarazo no esta
claro. El tratamiento fundamental en el embarazo es la heparina, probablemente desde el
inicio del mismo, ya que en patologias como el factor V de Leiden se ha propuesto un
mecanismo de alteracion en la invasion trofoblastica similar al del sindrome

antifosfolipido (x2).

Se ha descrito también el uso de anticoagulantes orales, no deseable en el

embarazo sobre todo en el primer trimestre por el riesgo de malformaciones (ss), y
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después de las 36 semanas por el riesgo de hemorragias, y de AAS (acido acetil-
salicilico), aunque, por el origen fundamentalmente venoso de las trombosis generadas
por las trombofilias hereditarias (;63, N0 parece ser necesario. Solo el sindrome
antifosfolipido y la hiperhomocisteinemia pueden originar trombosis arteriales (g3 264y, POr
lo que el AAS estaria inicialmente indicado sélo en estas dos patologias. Sin embargo, la
hipehomocisteinemia, Unicamente con niveles séricos muy elevados, se ha relacionado
de forma potente con la trombosis, siendo s6lo entonces tributaria de anticoagulacién. En
la mayoria de las ocasiones, con niveles de homocisteina plasmatica de 16-100 mol/L
(hiperhomocisteinemia leve o moderada), se considera que la administracion de vitamina
Be, B1» Y acido fdlico seria suficiente para suplir el defecto, tanto si su origen fuera un
déficit dietético, como si se debiera a una mutacién homozigota en el gen C677T de la
metilentetrahidrofolato reductasa (MTHFR), enzima que interviene en la via de mutilacion
de la homocisteina es266267- La hiperhomocisteinemia parece favorecer el aborto
recurrente precoz al interferir el desarrollo embrionario mediante la vascularizacion

deficiente de las vellosidades coriales (;65) 0 por un posible efecto embriotoXico (z67).

En la tabla 7 se resumen las trombofilias congénitas que se han relacionado con el
aborto de repeticion, separadas por probables y poco probables, e indicando su
incidencia, origen y posible modificacién por la gestacion. La informacion de esta tabla
surge de una combinacion de los trabajos y revisiones mas relevantes sobre trombofilia y
péerdida recurrente del embarazo (p3s2e5.267,260-271), PErO NO representa una opinion

unanime en la literatura actual.
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Incidencia ¢
kﬁhi‘:‘ o Tipo en poblacion | Herencia Mutncidn/es ;:::Id:‘
sana { %)
Alta Diéficit de antitrombina 0.04-0.15 AD »B0 =
1
Déficit de proteina C L15-0L8 AD =160 =
Déficit de proteina 5 0.1-0.3 AD i !
Facior V de Leiden 37+ AD G— A en posicidn 1691 T APCR
—en homacigosis {.05= del gen que codifica
el factor ¥ (Cr 1)
Mutacidn del gen 2-3* AD G— A en posician 20210 =
G202 104 del faceor 1T de la regidn 37- no
—en homocigosis traducida del gen del
Déficil combinados Tactor 11 (Cr 2)
Escasa Factor V de Leiden 1-6* AD G— A en posicidn 1691 T APCR
=g ||élen:u.':ig|.mi.s del Hen due codifica
el factor ¥ (Cr 1)
Mutacidn del gen 14-2.6* AD G—+ A en posicidn 20210 -
G202 10A del factor 1T de la regidn 3°- no
—en Delerncigosis tractucida del pen del
factor 11 (Cr 2)
Mutacidn del gen CHTTT 5-18+ AR G—T en posicidn 677 del | 4 homocistei-
de la MTHFE. en gen que codifica la na sérica en
homacigosis MTHFR n-50%

* Incidencin en raga caucasica; AR; aborio recurrente; AL aubostmica domdinande; AR: aubosdmica recesiva; Cr cromao-
s, MTHER: metilentatrahidrofolate reductasa: APCR: resisiencia a la proledia C activads: Factor 11 o,

Tabla 7. Trombofilias hereditarias y aborto recurrente

1.4.2.4. Causas endocrinas:

1) Hipotiroidismo:

El hipotiroidismo multiplica por dos el riesgo de aborto (,7,); en la bibliografia médica
existe acuerdo sobre que el hipotiroidismo adecuadamente tratado no incrementa el
riesgo de aborto (s 264273 EN un estudio realizado sobre mujeres infértiles, en las cuales
se descartaron previamente otras causas de infertilidad, se encontré que el aborto se
asocié con una hormona tirotropa (TSH) mas elevada, lo cual puede ir a favor de que un
tratamiento no adecuado del hipotiroidismo leve latente podria favorecer el aborto,

aunque este riesgo no esta cuantificado (74,

Se piensa que el mecanismo por el que el hipotiroidismo aumenta el riesgo de de
interrupcion espontanea del embarazo se basa en que el aumento de la TRH que se
produce en respuesta a los bajos niveles de Tsy T4, condiciona un aumento de prolactina
(PRL) que a su vez promueve la degeneracion del cuerpo luteo antes de las 6-7
semanas de gestacién, momento en que la placenta empieza a producir progesterona de
forma independiente, y recordemos que la progesterona es necesaria para la

implantacién y mantenimiento de la gestacion una vez implantada.
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Por otro lado, se observan estudios que relacionan el aborto con mujeres que
presentan anticuerpos antitiroideos circulantes en los cuales se concluye que la tiroiditis
autoinmune si incrementa el riesgo de presentar un aborto (75, aunque hay datos de

otros autores que no corroboran esta asociacion ().

Sin embargo, la mayoria de los autores coinciden en que el hipotiroidismo

desempefia un pequefio papel cuantitativamente en la produccién del aborto.

2) Diabetes:

Existen diversos trabajos que han comprobado un incremento de los malos
resultados perinatales en mujeres que padecen una diabetes mellitus dependiente de

insulina, destacando el riesgo de aborto y el de aparicion de malformaciones congénitas

(277,278)-

El riesgo de aborto se ha explicado por el efecto que tienen las altas
concentraciones de glucosa produciendo la apoptosis en células del blastocisto, como se
ha podido observar en modelos animales, y que dan lugar a un efecto deletéreo sobre la
gestacion (79 Esto explica que, aunque también puede ocurrir en mujeres que
desarrollan diabetes gestacional, el riesgo de presentar un aborto se concentra casi
exclusivamente en las mujeres diabéticas dependientes de insulina previamente a la
gestacion, y en especial en aquellas que no tienen un buen control metabdlico de su

glucemia en el periodo periconcepcional.

Este hecho ha sido corroborado por otros trabajos, los cuales han comprobado que
un control estricto de la glucemia periconcepcional en mujeres diabéticas dependientes
de insulina se asocia a una tasa de abortos espontaneos muy semejante a un grupo

control de mujeres no diabéticas (s

3) Insuficiencia de la fase lutea:

La progesterona ovarica producida por el cuerpo liteo desempefia un papel clave
para la preparacién del endometrio, la implantacion del embrion y el mantenimiento de la
gestacidon una vez implantada durante la primeras 7 u 8 semanas del embarazo. Que el
cuerpo lateo es necesario para mantener la gestacion se observo en trabajos clasicos en
la década de 1970, en los cuales, tras realizar una ooforectomia en fases iniciales del
embarazo, se objetivd que se producia un aborto (,s;. Por lo tanto, una produccion

insuficiente de progesterona por el cuerpo luteo puede dar lugar a un aborto precoz que
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en ocasiones se detecta sOlo por los niveles elevados de hormona Gonadotropina

Coridnica subunidad 8 (BHCG) en suero.

La insuficiencia litea es una situacion relativamente frecuente en mujeres que
presentan abortos de repeticion (10-20%) (146 Sin embargo, es dificil de determinar en
estas mujeres, y en la poblacion en general, el papel que desempefia este defecto en la

secrecion de progesterona como causante principal del aborto.

Aunque valores de= 7 ng/ml se consideran de normalidad para la progesterona
(281), €Sto no es facil de comprobar, entre otras cosas porque el efecto de la hormona no
depende soélo de los valores circulantes, sino también de los receptores para la
progesterona, y cualquier alteracion puede modificar su efecto. De ahi que para
determinar el defecto de la fase Iitea se realicen biopsias de endometrio en la segunda
fase del ciclo para asegurar que su efecto local es el adecuado. En estudios sobre
pacientes infértiles a las cuales se les practicé una biopsia endometrial entre los dias 6 y
8 postovulatorios, se observd que en el 25% los cambios en el endometrio no

correspondian con el dia del ciclo (zgy.

Por dltimo, destacar que en la bibliografia no existen trabajos controlados y
aleatorios que hayan probado que el tratamiento con progesterona puede prevenir el
riesgo de aborto en la poblacién general, es mas, su uso es controvertido incluso en
pacientes con historia de abortos de repeticion (,s3); pero se sabe que la administracion
de progesterona no produce ninguna complicacion materna o fetal, que puede tener
cierto efecto inmunomodulador en casos de aloinmunidad aun desconocida y que, desde
luego, tiene efecto placebo. Por todo ello, a criterio del facultativo y fundamentalmente

como placebo, se administra a menudo a las mujeres con abortos.

4)  Sindrome de ovario poliquistico (SOP):

Se ha descrito una mayor incidencia de aborto de repeticion en relacién a este
sindrome, sin embargo, conforme se ha ido diseccionando, sus componentes han ido
perdiendo fuerza como origen de este problema. Asi, Clifford y cols. (s demostraron
gue ni la hipersecrecion de la hormona luteinizante (LH) ni el aumento de testosterona

sérica se relacionaban con el aborto recurrente.

Rai y cols. 285y N0 encontraron asociacion entre el patron ovarico poliquistico
ecografico y el aborto. Wang y cols (g Observaron que eran las mujeres obesas con
SOP las que mas abortaban, y no las que presentaban un indice de masa corporal (IMC)

normal. De ello se desprende que no es el SOP en si, sino algun factor asociado a él,
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gue incluso puede presentarse solo 0 asociado a otras patologias, el posible responsable
del aborto de repeticion. El candidato més probable en la actualidad es la resistencia a la
insulina, la cual se ha asociado a una mayor tasa de aborto en mujeres con SOP

sometidas a induccion de la ovulacién, en comparacion con las no insulinorresistentes

(287)-

Ademas, en un reciente estudio prospectivo (,sg), la resistencia a la insulina resultd
ser significativamente mas frecuente en mujeres con abortos de repeticion de origen
desconocido que en controles fértiles. Diversos trabajos retrospectivos han mostrado una
reducion significativa en la tasa de aborto en mujeres con SOP sometidas a tratamiento
con metformina (gq. PoOsiblemente, su evaluacion se incluird proximamente en el
protocolo de aborto de repeticion cuando finalicen los estudios prospectivos y

randomizados que hay en curso.

5) Hiperprolactinemia:

No hay evidencia de su asociacion con el aborto recurrente ().

1.4.2.5. Infecciones:

Aunque la placenta actia como una barrera de proteccion para el embrion y el feto,
se ha podido comprobar que algunos gérmenes son capaces de atravesarla cuando
existe una bacteriemia o viremia como, por ejemplo, sifilis, listeriosis, citomegalovirus,

toxoplasmosis, rubeola o parotiditis.

Existen evidencias suficientes para excluir estas infecciones como causa de

abortos de repeticion, excepto en el caso de la sifilis no tratada.

En efecto, el riesgo de de aborto tras producirse algunas de las infecciones
mencionadas anteriormente es bajo, ya que debe producirse de forma precoz
(preferiblemente durante el primer trimestre) y tratarse de una primoinfeccion; de otro
modo, los gérmenes seran interceptados antes de poder pasar la barrera placentaria, en
la mayoria de los casos, excepto en el caso de la sifilis. Incluso en esta situacién poco
probable la afectacion fetal no se producira en todos los casos, y cuando se produzca, el
grado de afectacion puede ser muy variable, desde una malformacion fetal hasta un

parto prematuro.
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No se ha encontrado asociacion en los seres humanos entre Listeria

monocytogenes o Chlamydia trachomatis y abortos (»91-293).

También se ha comunicado que el aborto espontaneo se asocia de forma
independiente con los anticuerpos maternos contra el virus de la inmunodeficiencia
humana tipo 1 (HIV-1) y con la serorreactividad contra la sifilis materna (,q4). Igualmente,
se han aportado evidencias a favor del papel de Mycoplasma hominis y de Ureaplasma
urealyticum en los abortos (»g5. Es interesante lo que se publicé acerca del tratamiento
con eritromicina en las mujeres con cultivos positivos para micoplasma en el liquido
amnibtico sometidas a amniocentesis genética; presentaron una disminucién significativa

de los abortos durante el segundo trimestre (11 frente al 44%) (296).

Existen estudios contradictorios en la bibliografia respecto a si la vaginosis

bacteriana incrementa el riesgo de aborto, aunque parece que, si existe, es bajo (297,29s).

Lo que es un hecho innegable es que una infeccién puede ser una causa de aborto.
Ademas, se ha observado que cuando éste se produce de forma tardia se relaciona con

la infeccion por el estreptococo del grupo B (zg9).

1.4.2.6. Traumatismos:

Una de las causas mas frecuentes de traumatismo en las mujeres gestantes son
los accidentes de trafico. Es dificil que durante la primera mitad de la gestacién un
traumatismo pueda afectar al feto debido a la proteccién que suponen la pelvis y el utero.
En estudios sobre gestantes que sufrieron un traumatismo secundario a un accidente de

trafico no se pudo correlacionar la gravedad de las lesiones maternas con la muerte fetal

(300)-

1.4.2.7. Otros factores:

1) Amniocentesis:

Los procedimientos médicos que pueden influr de manera mas directa
incrementando el riesgo de aborto son las técnicas encaminadas al diagnéstico prenatal:
amniocentesis, biopsia corial y cordocentesis. Probablemente disponemos de mas
informacién sobre la amniocentesis realizada en el segundo trimestre, pues de las tres es

la que se aplica de manera mas generalizada; es la que menor riesgo de aborto
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presenta, y se ha calculado que el riesgo de aborto se incrementa un 1% después de
una amniocentesis, aunque existen factores que pueden incrementar la probabilidad de

que se produzca un aborto, como la edad materna y el antecedente de abortos previos.

2) Enfermedades crénicas debilitantes:

Durante el embarazo temprano, las enfermedades cronicas que desgastan a la
paciente, como la tuberculosis o la carcinomatosis, no se asocian con frecuencia con
abortos. La hipertension se asocia raramente con los abortos previos a las 20 semanas,
pero, en cambio, puede causar la muerte del feto y el parto prematuro. Se ha
comunicado que la enfermedad celiaca podria causar esterilidad, tanto en hombres

como en mujeres, y abortos recurrentes (g

3) Cirugia:

La cirugia supone un riesgo no despreciable de aborto, sobre todo cuando es
abdominal y especialmente cuando afecta a los O&rganos pélvicos. Entre las
intervenciones mas frecuentes destacamos la apendicectomia y la cirugia ovarica por la
presencia de quistes. En relacion con la apendicetomia durante la gestacion, se estima
gue la tasa de pérdida fetal asociada es del 2.6%, tasa que se incrementa a un 10.9 % si

también hay peritonitis (zoy).

4)  Factores psicogenos:

Las fuertes emociones pueden precipitar el aborto en una mujer predispuesta, pero
no hay demostracion irrefutable. En la actualidad, algunos investigadores estan
intentando relacionar la situacién emocional de la paciente, fundamentalmente el estrés,
con factores organicos que actuarian como mediadores, en especial desequilibrios

iINMuUNOIOQICcOS (303).

Igualmente, mujeres con cierta “labilidad endocrino-ovarica”, con propension al
espasmo, a la fragilidad vascular, o a las reacciones emocionales acusadas, podrian
abortar con mas facilidad. El coito frecuente y mal tolerado, quizas por la accion

prostaglandinica del semen, podria también favorecer el aborto en estas mujeres.

1.5. CLASIFICACION. CLINICA. DIAGNOSTICO:
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Segun la forma de presentacion del aborto y el momento en que se realiza el diagnéstico,

podemos diferenciar las siguientes formas clinicas:

- Amenaza de aborto.
- Aborto en curso.

- Aborto incompleto.

- Aborto completo.

- Aborto diferido.

- Aborto tardio.

- Aborto recurrente.

151 Amenaza de aborto

A) Concepto de amenaza de aborto:

Se sospecha el diagndstico clinico de amenaza de aborto cuando aparece cualquier
flujo vaginal hematico o sangrado durante la primera mitad del embarazo. Ocurre con una
frecuencia muy elevada, una de cada cuatro o cinco mujeres presentan sangrado escaso
por via vaginal o uno mas intenso durante el comienzo de la gestacion (). Se trata de una
situacion que generalmente tiene un buen prondstico; en el 90-96% de los casos la
gestacion sigue su Curso (s, aunque siempre es un signo de alarma, y en algunos casos
se asocia a malos resultados perinatales (parto prematuro, feto pequeiio para la edad

gestacional y muerte perinatal) (35 306)-

Con frecuencia el sangrado se presenta de forma temporal y es autolimitado, y parece
ser que se debe a la implantacion del producto de la concepcion en la decidua endometrial.

Si se realiza una ecografia en estas pacientes, los resultados casi siempre son normales.

También puede darse un sangrado fisiolégico en el momento aproximado de la
menstruacion esperada. Es probable que las lesiones cervicales puedan sangrar en el
comienzo del embarazo, en especial después del coito. Los pdlipos que se encuentran en
el orificio cervical externo y las reacciones deciduales en el cérvix tienden a sangrar
durante la gestacion temprana. Un punto significativo en la clinica es que el sangrado
debido a causas benignas no se acompafa de dolor en el hemiabdomen inferior ni de dolor

persistente en la parte inferior de la espalda.

69



Como la mayor parte de los médicos consideran que cualquier sangrado en el
comienzo del embarazo es sefal de amenaza de aborto, cualquier tratamiento frente a una
presunta amenaza de aborto tiene una considerable probabilidad de éxito. La mayor parte
de las mujeres con la verdadera amenaza de aborto acabaran abortando,
independientemente de lo que se haga. Sin embargo, si el sangrado puede atribuirse a
alguna de las causas no relacionadas mencionadas antes, es probable que desaparezca,

sin tener en cuenta el tratamiento.

Fig. 9. Aborto amenazante. Pequefias zonas de desprendimiento del huevo.

Cuello cerrado (g2).

B) Clinica de la amenaza de aborto:

El sintoma fundamental es la existencia de un sangrado vaginal de moderada
intensidad que, mediante la observacion del cérvix uterino, a través del espéculo, se
objetiva que proviene de la cavidad uterina. En ocasiones sélo se observan restos

hematicos en la vagina sin la evidencia de otra causa aparente.
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Por lo general, el sangrado comienza primero y mas tarde se producen calambres
abdominales que se demorardn unas pocas horas y varios dias. El dolor del aborto puede
ser anterior y presentar un ritmo claro; tal vez corresponda a un dolor persistente en la
parte inferior de la espalda, asociado con la sensacion de presion en la pelvis 0 quiza sea
una molestia sorda en la linea media suprapubiana. Cualquiera que sea la forma que tome
el dolor, si aparece sangrado y dolor, el pronostico de la continuacion del embarazo es

malo.

C) Diagnostico de la amenaza de aborto:

Se basa en la clinica descrita anteriormente, pero ademas, es necesaria la objetivacion
de que la gestacion sigue su curso para poder catalogarla como amenaza de aborto. Para
ello se requieren pruebas complementarias, como la ecografia, mediante la cual podemos
confirmar la presencia de un saco gestacional con un embrién, con frecuencia cardiaca
positiva, lo que nos asegura sin lugar a dudas la evolucién de la gestacién. No obstante, si
la gestacién es precoz, es probable que no se observe la actividad cardiaca del embrion,
con lo que no podemos asegurar que la gestacion sigue su curso normal, (a partir de las 6
semanas de gestacion se debe identificar en su interior la imagen del embrién con

actividad cardiaca).

En el caso de que la actividad cardiaca se detecte ecograficamente, este hecho no sélo
confirma un embrién vivo, sino que también se considera un hallazgo prondéstico favorable
@o7-310- EN general, si se encuentra actividad cardiaca en una mujer asintomatica que se
examina después de las 8 semanas de edad gestacional, el riesgo de pérdida es de sélo
un 2 a un 3 % @312 A pesar del optimismo asociado con la actividad cardiaca, sin
embargo, se describieron numerosos factores de riesgo detectables ecograficamente que
aumentan la posibilidad de muerte embrionaria-fetal ulterior, (es importante destacar que
todas estas circunstancias no son las determinantes del proceso abortivo, sino que son
hechos que acompafan y que tienen el mismo determinante que el aborto en si mismo.
Durante los dias previos a la detencion del desarrollo suelen observarse algunos de los
fenbmenos que describimos a continuacion. No obstante, ninguno de ellos es
suficientemente fiable como para emitir diagndésticos definitivos):

1) Edad gestacional.

2) Sangre intrauterina.

3) Frecuencia cardiaca.

4) Anomalias del saco gestacional.
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5) Longitud craneo-nalgas pequefia para la edad gestacional.
6) Evaluacién del saco vitelino.

7) Evaluacion del amnios.

8) Alteraciones del flujo Doppler.

9) Patrén de movimientos fetales.

1) Edad gestacional:

Hay una relacion inversa entre la edad gestacional y un desenlace desfavorable.
Cuando se examina una mujer asintomatica antes de las 6,5 semanas de gestacion, la
incidencia de un fallecimiento ulterior oscila entre el 7 y el 24% (307313314 ESta tasa de

pérdida se reduce después de las 8 semanas a alrededor de un 2% (11,312).

El aumento temprano en las pérdidas es probable que refleje un trasfondo muy bien
reconocido en las tasas de deceso como resultado de mutaciones cromosomicas fatales

durante esta etapa del embarazo.

2) Sangre intrauterina:

Las colecciones de sangre intrauterina se encuentran en algunas mujeres con
amenaza de aborto en el primer trimestre como también en ciertas pacientes
asintomaticas. Al inicio del embarazo, cuando se produce la implantacién, el origen de
estas colecciones es probable que se relacione con efectos erosivos del corion frondoso
(contribucidn fetal a la placenta definitiva) cuando penetra en la decidua basal (contribucién

materna a la placenta definitiva).

Es factible que en etapas mas tardias, sea debido a un sangrado venoso asociado con

la separacion o el despegamiento de los bordes placentarios o senos marginales (;s).

Para caracterizar estas hemorragias maternas se us6 un amplio rango de palabras
descriptivas, que incluyen intrauterinas, perigestacionales, de implantacién, o
subcoridnicas. En estos casos, la sangre con frecuencia se diseca a lo largo de vias de
menor resistencia y por ultimo puede localizarse en una variedad de posiciones en relacion

con el saco en desarrollo y la placenta.
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Fig. 10. Dos pacientes con sangre intrauterina en varias localizaciones. A. Un hematoma subcoriénico (SCH) se
desarroll6 como resultado de la diseccién por sangre del corion (flecha) y su unién con la decidua. Obsérvese que el
corion permanece unido a la placenta (P) y que el borde de la placenta esti separado de la pared uterina (flecha
curva). B. En otra paciente el hematoma cubre al cuello uterino (CX) y eleva la membrana coriénica (flechas)de la
pared uterina posterior. Debido a que la ecogenicidad de la sangre (asterisco) es similar al tejido placentario (P),

puede ser dificil de distinguir una de otro. 7).

Como la sangre en la placenta se dirige hacia delante y detras, y se coloca lejos de la
placenta, frecuentemente eleva la membrana coridnica unida (corion liso), disecando ésta
y la decidua vera unida. De esa manera, ésta termina por rodear saco gestacional. Como
la coleccion penetra en la cavidad endometrial adyacente, el sangrado se torna aparente

desde el punto de vista clinico.

Dickey y cols. (316) demostraron con Doppler color que en el 37% de las exploraciones
ecogréficas en el primer trimestre existe hemorragia subcoriénica y que en el 47% de los
casos se detecta liquido subcorionico. El liquido y la hemorragia subcori6nica son
hallazgos frecuentes en el embarazo precoz y no se asocian a muertes embrionarias a

menos que se acomparfen de hemorragia clinica.

Similar a los hematomas que se producen en el cuerpo, la ecogenicidad de estas
colecciones depende del tiempo de evolucion y la cantidad asociada de coagulo. En
general, una hemorragia aguda es hiperecoica o isoecoica en relacion con el tejido
placentario. Durante su evolucion, se produce licuefaccion, y la coleccion se torna mas

anecoica aunque con frecuencia contiene ecos residuales de bajo nivel.

La literatura médica muestra hallazgos dispares en relacion con la evolucion del
embarazo durante el primer trimestre en mujeres con sangrado vaginal. Varios estudios
sugirieron un aumento de dos a tres veces en el riesgo de aborto espontaneo (si0317,31s),
mientras que otros no informaron un incremento en la tasa de abortos a pesar de haber un
hematoma visible intrauterino 319320 Una explicacion a estas opiniones variadas puede

relacionar a la localizacién en contraposicion con el tamafio del hematoma. Por ejemplo,
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un hematoma pequefio retrocoridnico o subplacentario tiene peor prondstico que un
hematoma subcoriénico, e igualmente, los hematomas en el cuerpo uterino o en el fondo,

tienen peor pronostico que los localizados cerca del cuello uterino (sy).

Fig. 11. Hematoma retrocoriénico o subplacentario despegando trofoblasto. Son de mal

pronostico ).

Fig. 12. Hematoma subcoriénico. No tienen mal prondstico. Obsérvese el trofoblasto

respetado en la parte inferior )

Es infrecuente la visualizacion de hematomas retrocoriénicos o subplacentarios,

especialmente si son moderados o grandes, probablemente porque condicionan con gran
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rapidez un desprendimiento corial y el desencadenamiento del aborto espontaneo, con

hemorragia y expulsion de restos.

Otras variables confusas también pueden desempefar un papel en la determinacion
del desenlace del embarazo. En dos estudios bien disefiados, se encontré un aumento en
el riesgo de aborto espontaneo con un hematoma progresivamente mayor, edad materna
avanzada, y edad gestacional temprana (s1732). Otro estudio evalué de forma prospectiva a
embarazos entre las 6 y 13 semanas de edad gestacional y observé que en mujeres tanto
sintomaticas como asintomaticas podia afirmarse que su embarazo tenia una alta
probabilidad de un desenlace favorable si la ecografia confirmaba actividad cardiaca fetal y

los resultados de la exploracion eran normales (zog).

Felizmente, a pesar del sangrado vaginal, la mayoria de las pacientes con

esta complicacion tendrd un buen prondstico del embarazo.

3) Frecuencia cardiaca:

Cuando la actividad cardiaca embrionaria se detecta por primera vez entre las 5y 6

semanas de edad gestacional, la frecuencia es relativamente baja.

Edad gestacional Frecuencia cardiaca fetal promedio
(semanas) (latidos por minuto = 1 DE)
5-5.85 101287

0-0.95 1245 2 121

7-7.95 128 £ 11,7

5-8,95 12443 + 19,5

0-9,05 1387 + 12,4

10-10,95 1369 =109

11-11,95 139,68 + 16,9

12-12 85 1373+128

Tabla 8. Frecuencia cardiaca fetal en el primer trimestre (z23).
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Fig. 13. Frecuencia cardiaca fetal promedio (+ desvios estandar) como

una funcion de la edad gestacional (s23).

Aunque se informé una frecuencia cardiaca promedio de 82 latidos por minuto (LPM)
a las 5 semanas de gestacion y 96 LPM a las 6 semanas de edad gestacional (3,4, muchos
investigadores comunicaron un rango normal de 100 a 115 LPM entre las 5 y 6 semanas
de edad gestacional (ss323,325. La frecuencia cardiaca promedio aumenta a alrededor de

140 LPM a las 9 semanas de gestacion (ss).

Debido a que hay un aumento del riesgo de aborto en fetos con frecuencias cardiacas
bajas, definido por un grupo de investigadores como menor de 100 LPM antes de las 6,2
semanas de edad gestacional y menor que 120 LPM entre las 6,3 y 7 semanas (s,
deberia considerarse para realizar un examen ecogréfico de seguimiento si la frecuencia
cardiaca embrionaria es menor que el limite méas inferior del normal para una determinada

edad gestacional.

En cualquier caso, ningun dato excepto la ausencia de latido cardiaco, es capaz de

diagnosticar definitivamente la muerte embrionaria.

4) Anomalias del saco gestacional:

Durante el primer trimestre, el volumen de liquido dentro del saco gestacional no se
informa de rutina debido a que muchos sacos del primer trimestre contienen cantidades
similares relativamente pequefas de liquido. Sin embargo, en ocasiones, la cantidad de
liquido en un saco del primer trimestre est4 disminuido en grado notable, y resulta en un

saco gue es pequefio para la edad.
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Fig.14. En este saco es obvio un oligohidramnios del primer trimestre que
contiene un embrién con vida con una frecuencia cardiaca normal. Sin

embargo, un examen de seguimiento confirmé el deceso (272).

En dos informes que evaluaron el desenlace del embarazo en presencia de
oligohidramnios del primer trimestre, la incidencia de abortos espontaneos fue entre un 80
y un 94% a pesar de la actividad cardiaca normal (s;73:8. ENn estos estudios, el
oligohidramnios se diagnosticé cuando la diferencia entre el diametro medio del saco

(DMS) y la longitud craneo-nalgas (LCN) fue menor que 5 mm.

Fig. 15. Diferencia entre embrién (LCN) y diametro medio del saco gestacional
de menos de 5 mm. Signo de mal prondstico para el futuro de la gestacion ().
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Concretamente, Dickey comprob6 que cuando la diferencia entre estas dos medidas
era inferior a 5 mm se producia el aborto en el 80% de los casos; cuando la diferencia
estaba comprendida entre 5 mm y 7,9 mm, se producia el aborto en el 26,5% de los casos,

y cuando superaba los 8 mm, tan solo en el 10,6% de los casos (7).

Aunque un tamafio del saco pequefio es relativamente infrecuente (57, esta
observacion puede usarse para asesorar a una mujer que presenta este hallazgo y tiene

un embrioén vivo.

Con respecto a las caracteristicas morfoldgicas del saco, son bien conocidos los
criterios clasicos que se consideran como de riesgo de aborto. Junto con un saco pequefio
para el tamafio del embrion, mayor de 25 mm de diametro medio del saco (DMS) sin
embrion o mayor de 20 mm sin vesicula vitelina, deben tenerse en cuenta otros datos que
estan considerados como “criterios menores”. Estos son la existencia de una reaccion
decidual muy delgada (igual o de menos de 2 mm), la existencia de un contorno irregular,
la ausencia de un doble saco decidual y la implantacion baja del saco gestacional. Todos
ellos tienen mucho de subjetivo y, aunque cuando se presentan varios de ellos se
ensombrece el prondstico, no tienen valor diagnéstico definitivo para “gestacion

interrumpida”.

Fig. 16. Contorno irregular del saco gestacional. Gestacién interrumpida ().

5) Longitud craneo-nalgas pequefia para la edad gestacional.

Normalmente, cuando se observa un LCN con latido cardiaco positivo inferior al

esperado para la edad gestacional calculada a partir de la fecha de la dltima menstruacion

78



(FUM), el criterio que debe aplicarse es considerar la gestacion de menos tiempo. Este
dato es frecuente en mujeres con ciclos largos o con ciclos irregulares. Sin embargo,

también se observa con cierta frecuencia en mujeres con ciclos regulares.

De entrada debe corregirse la fecha de concepcion, pero existen datos que nos

permiten asociar esta informacion con un mayor riesgo de mal resultado del embarazo.

En ocasiones, el embrion vivo visualizado es de un tamafio menor que el esperado
sobre la base de una fecha segura o un examen ecogréafico previo. Dos estudios sugirieron
gue una medicion de la longitud craneo-nalgas (LCN) menor que la esperada en el primer
trimestre esta asociada con bajo peso al nacer, bajo percentil de peso al nacer y parto

pretérmino (329,330)-

Se propusieron varias hipétesis para explicar estos hallazgos. Una sugiere que un
ambiente suboptimo en el primer trimestre limita el crecimiento fetal temprano y continta
ejerciendo efectos negativos durante el resto del embarazo. Otra indica que la restriccion
del crecimiento se debe a una disfunciébn placentaria temprana, lo que provoca

desnutricién fetal cronica.

Por otro lado, algunos de estos fetos pueden ser normales pero fisiolégicamente

pequefios a lo largo del embarazo (szg).

Leelapatana y cols. (33;y comunicaron que un LCN pequefio en comparacion con el
esperado durante el primer trimestre de la gestacion podia asociarse a triploidias, pero no
a las trisomias 18 y 21. Con posterioridad, Bessho y cols. 32 comunicaron que los fetos
gue acabaron abortando tenian un cociente LCN medido/ LCN esperado de 0,74 en
comparacion con el 0,98 observado en los fetos que no abortaron. Estos autores no
encuentran diferencias en el cociente entre los fetos cromosémicamente normales y los
anormales. La informacion ha sido ratificada también en los datos de Coulam y cols. 333,
gue no observan diferencias en la frecuencia de “sacos vacios” y LCN pequefios para la

edad gestacional entre los fetos cromosdmicamente normales y anormales.

En cualquier caso, para hacer alguna prediccion correcta del desenlace fetal sobre la

base del tamafio embrionario, debe presumirse que la fecha de la concepcién se conoce

(329)-

6) Evaluacion del saco vitelino:
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Tanto el tamafio como la apariencia del saco vitelino deberian considerarse en un
embarazo temprano, aunque cuando se documenta la actividad cardiaca, el saco vitelino

gueda relegado a un segundo plano.

Se trata de una estructura con importantes variaciones en cuanto a su tamafio y con
dimensiones normalmente crecientes, pero que posteriormente se estabilizan y luego
desaparecen. Ademas, su visualizacién no es absolutamente segura, aln en gestaciones

de curso normal.

Las alteraciones de la vesicula vitelina suelen ser tardias y son consecuencia del
proceso que determina el aborto, pero nunca son su causa. La existencia de alteraciones
notorias no suele aparecer de forma aislada, sino en un contexto que en su conjunto suele
permitir emitir un pronéstico desfavorable. Sin embargo, multiples publicaciones se han
ocupado de su medida, de la valoracibn de sus caracteristicas y del analisis

epidemioldgico de su asociacién con un mal resultado del embarazo.

Un saco vitelino normal tiene un diametro maximo de 5 a 6 mm a las 10 semanas de
gestacion aproximadamente. Aunque los diametros anormales del saco vitelino se
comunican en general asociados con fallo ulterior del embarazo (334 335,336, Un estudio de 14
casos con didmetros de saco vitelino mayores que el percentil 95 para una edad

gestacional determinada, informaron un desenlace normal (ss7).

Fig. 17. Vesicula vitelina grande para la edad gestacional ().
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Fig. 18. Vesicula vitelina grande para la edad gestacional. Se observa la
desproporcién con el embrion y el saco ).

Un saco vitelino de apariencia anormal también se asocia con falla temprano del
embarazo. Casos esporadicos comunicados sugieren que sacos vitelinos que se presentan
con formas anormales, calcificados, ecogénicos o dobles (quistes del conducto vitelino)

estan asociados tanto con antecedentes o ulterior deceso embrionario (zsg ssg).

Szabd y cols.s40) €studiaron la refringencia de la vesicula vitelina y comunicaron que la
existencia de una vesicula vitelina hiperecogénica asociada a pliegue nucal mayor de 3

mm entre la novena y la 112 semana supone un riesgo de aneuploidia muy alto.

Fig. 19. Vesicula vitelina refringente. Mal prondstico para viabilidad embrionaria

(6).
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A pesar de la apariencia anormal del saco vitelino, siempre que esté presente actividad
cardiaca, se recomienda el seguimiento ecogréfico debido a que, en casos raros y

excepcionales, el embarazo puede continuar hasta el término.

7) Evaluacion del amnios:

Debido a que éste es semejante a una membrana delgada, el amnios normal puede ser
dificil o imposible de percibir con ecografia, incluso con una aproximacion transvaginal.
Cabe recordar que el amnios se visualiza al inicio y de forma transitoria entre las 5y 7

semanas de edad gestacional como una parte del signo de la doble burbuja (zay).

Visualizar este signo no es comun, y cuando sucede, con frecuencia se asocia con
mala evolucion del embarazo; y en algunos casos, representa dos sacos vitelinos

contiguos asociados con gemelos monocigotos.

Fig. 19. Dos pacientes diferentes con un signo prominente de la doble burbuja. A. Un examen de
seguimiento mostr6 el fracaso del embarazo. B. Estas dos estructuras redondas estrechamente

opuestas representaban dos sacos vitelinos asociados con un embarazo monocigoto (27z).

Se sospecha desarrollo anormal del amnios cuando la membrana es facil de visualizar
0 si su espesor 0 ecogenicidad se aproximan a la del saco vitelino. Otro dato preocupante

es una cavidad amniética agrandada en relacion con la longitud craneo-nalgas (LCN) (42).
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Fig. 20. En este embarazo intrauterino de 6 semanas, el diametro de la cavidad amniética (AC) era
mucho mas grande en relacion con la longitud craneo-nalgas (LCN) (entre calipers). Ademas, el

amnios se visualizaba con facilidad. Un examen ecogréfico de seguimiento revel6 el deceso (272,

Debe recordarse que en un embarazo del primer trimestre normal, el diametro
promedio del saco es aproximadamente igual a la LCN. Pues bien, al igual que sucede con
otros indicadores pronosticos desfavorables, las pacientes con un saco amniético
agrandado o de apariencia sospechosa deben ser tenidas en cuenta para someterlas a

examenes de seguimiento ecografico.

Fig. 21. En esta exploracion transabdominal, el amnios se visualiza con facilidad y es
discretamente irregular, y la cavidad amnidtica no es esférica en su extension. A
pesar de estos hallazgos, un examen ecogréafico de seguimiento revelé el feto que se
desarrollaba con normalidad (272).
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Debido a que la imagen ecogréfica normalmente detecta el embrion antes que el
amnios, la visualizacion de esta membrana sin la deteccién de un embrién es un hallazgo
que se inform6 como muy sugestivo de embarazo anormal (3. En la mayoria de los casos
con el signo del “amnios vacio” que también tienen un diametro medio del saco (DMS)
mayor que 16 mm, la confirmacién de fracaso del embarazo deberia realizarse con el nivel

sérico de B- HCG y llevarse a cabo un seguimiento ecografico.

Por otro lado, si un saco vacio contiene una estructura similar a una membrana visible
con facilidad, puede ser dificil o imposible de realizar una distincién entre un amnios

anormal versus un saco vitelino grande.

Fig.22. Este examen transvaginal mostrd un saco gestacional intrauterino de 9 mm de diametro
gque contenia una estructura redondeada, Unica, y de facil visualizacion con un diametro
promedio de 8 mm. La diferenciacion entre un amnios normal y un gran saco vitelino no fue
posible, pero sobre la base del tamafio y su apariencia, el aspecto sugiere fracaso del
embarazo (o72).

Sin embargo, se deberia sospechar un desarrollo anormal y es muy sugestivo de una
falla del embarazo, en cualquier caso que tenga la presencia de una estructura quistica

mayor de 6 mm de diametro sin embridn vivo.

8) Alteraciones del flujo Doppler:

El nimero de publicaciones realizadas a propdésito del analisis de la velocimetria
Doppler en los estadios iniciales de la gestacién normal y patolégica durante los Ultimos
afios es muy numeroso. Sin embargo, la especializacidbn que requiere, el tiempo de

dedicacién y, ademas, la amplia gama de normalidad de las cifras obtenidas, determinan
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gue todavia no sea posible su introduccion sistematica en la practica clinica. Por otra parte,
los datos que aportan los investigadores tienen un enorme interés en la medida en que
amplian nuestro conocimiento sobre los fenédmenos que existen en el proceso de
placentacion y de desarrollo del embridon desde sus primeros estadios. En este sentido, la
publicacion de Kurjak y Kurpesic (s44) refiere que el proceso de invasion trofoblastica de la
decidua es progresivo, mediado por la accidon de enzimas proteoliticas que facilitan la

penetracion y erosion de los capilares maternos, y por la formacién de lagunas.

Ello explica las variaciones de los flujos que pueden medirse en las arterias uterinas,
retrocoriénicas e intervellosas a lo largo del primer trimestre de la gestacion. Es por lo que
los indices de pulsatilidad (IP) y los indices de resistencia (IR) altos en el primer trimestre

no deben interpretarse como de mal prondstico, como se haria en el segundo trimestre.

Estos autores explican que la circulacion intervellosa no se establece totalmente hasta

el final del primer trimestre.

En embarazos complicados, analizados precozmente, la circulacion Gteroplacentaria es
llamativamente diferente a la de las gestaciones normales. En estos embarazos anormales
se incrementa el flujo intervelloso. La hipotesis que se establece es que el embrion de una
gestacion de curso normal favorece un ambiente con baja concentracién de oxigeno tisular

en el tejido placentario.

En general, la mayor parte de los autores no encuentran diferencias significativas en
los valores de la velocimetria Doppler entre las gestaciones con evolucién normal y las que
acaban en aborto. Merecen mencion Jauniaux y cols. @5 que compararon 30 abortos
confirmados con 30 gestaciones normales, y observaron que el IP de la arteria uterina fue
mas alto en los abortos que en las gestaciones normales. No se observaron diferencias en
IR y pico sistolico de la uterina ni en IP ni IR de espirales entre abortos y gestaciones
evolutivas. Esos autores concluyen sugiriendo que la velocidad de flujo anormal
encontrada en algunas gestaciones complicadas con muerte embrionaria se relacionaria
con una deficiente placentacion y “dislocacion” de la pared trofoblastica, a la que sigue la
muerte embrionaria. Segun ellos, hay una coraza (shell) que establece una separacion

mediante tapones madre-hijo .
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Fig. 24. Coraza (shell). Detencion de la circulacion al llegar al espacio intervelloso ).

La prematura entrada de sangre materna al espacio intrevelloso romperia la interfase

materno-embrionaria y seria la que probablemente determinaria el aborto.
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Fig. 25. Rotura de la interfase maternoembrionaria. Rotura de la coraza (shell).

Aborto ).

También se ha medido el IP e IR a nivel del cuerpo luteo, y se han observado valores
mas altos en las gestaciones con amenaza de aborto o que acabaron en aborto que las
gestaciones normales. Sin embargo, no se encontraron diferencias al comparar datos de

embarazos ectopicos, molas o gestaciones anembrionadas (ssg).

Es posible que en el futuro sea posible aplicar a la practica clinica la velocimetria
Doppler en el estudio del corion y del embrién. Por el momento, su utilidad en este sentido
es limitada en la mayor parte de los centros en los que existen personas lo suficientemente
formadas para su realizacion. En cualquier caso, el mapa de color del saco gestacional en
estadios iniciales, asi como la facilidad para verificar la actividad cardiaca ya en estadios

precoces, hace que se utilice con frecuencia.

9) Patrén de movimientos fetales:

Dentro de la cronologia ecogréfica de acontecimientos visualizables en una gestacion
normal, debe contemplarse la existencia y verificacion de movimientos fetales. Esto ha sido
objeto de atencion por parte de diversos autores, y asi se ha observado que la inexistencia
de los mismos tras un periodo relativamente prolongado de exploracién, especialmente por
encima de la octava semana, también debe ser considerada como un signo de mal

pronaostico.

Si existen dudas sobre la viabilidad de la gestacién hay dos posibilidades: la repeticion
de la ecografia en un tiempo prudencial (7-10 dias) o realizar determinaciones seriadas de
la B-HCG sanguinea, que generalmente doblard sus valores, cada 48 horas, en el caso de

gue la gestacion evolucione de manera correcta.
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También son un buen marcador prondstico evolutivo: el CA-125 normal o poco
elevado, la positividad del factor de embarazo precoz (EFP), y la baja tasa de testosterona

libre, incluso sin amenaza de aborto (z47).

Destacar igualmente estudios que preconizan que las concentraciones séricas de
progesterona pueden predecir los embarazos normales y anormales, tanto en la
concepcion durante ciclos espontaneos como en los tratados con citrato de clomifeno (ssg).
Establecen que en los ciclos espontdneos, la mejor concentracion discriminante de
progesterona que predice un embarazo anormal es < 10 ng/ml. Para predecir un embarazo
anormal en los ciclos tratados con citrato de clomifeno, el mejor valor de corte de la
concentracion de progesterona es < 30 ng/ml, (dado que la luteinizacion de méas de un
foliculo desemboca en unos valores de progesterona superiores a los aparecidos
normalmente). No obstante, como informan los autores, es prematuro sustituir las
determinaciones seriadas de la gonadotropina coridnica humana y ecografia en la
evaluacion del embarazo inicial por una sola determinacién sérica de progesterona; es
necesario realizar mas investigaciones para determinar la utilidad exacta de una sola

medicion de la progesterona sérica al principio del embarazo.

Cuando se trata de gestaciones precoces en las que a veces no se observa ninguna
imagen intrauterina es importante realizar el diagndstico diferencial con un embarazo
ectépico, que también puede cursar con una hemorragia vaginal de primer trimestre. Es
interesante destacar que la ecografia Doppler en la evaluacion de la gestacion del primer
trimestre puede tener una funcibn en estas pacientes que presentan un nivel sérico
positivo de subunidad B-HCG y el saco gestacional no se visualiza en la ecografia
transvaginal. En una paciente embarazada con el Gtero vacio, se propuso la exploracién
Doppler de las arterias espirales como método para distinguir entre Gtero gravido y no
gravido. La combinacion de este flujo disperso con Doppler color, con velocidades
sistdlicas con un pico en extremo bajo (< 6 cm/s), y un flujo diastdlico final bajo o ausente

sugiere un embarazo ectopiCO (349 350).
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Fig. 26. El examen Doppler color del miometrio en una paciente con un embarazo ectdpico
muestra destellos minimos de color dentro del Gtero. El examen Doppler pulsado del miometrio

muestra un flujo lento pulsétil con una velocidad en extremo baja (272).

En contraste, multiples destellos de color (descritos como en una apariencia “caliente”),
sugieren una gestacion intrauterina muy temprana (< 5 semanas) o un aborto espontdneo

reciente.

Fig. 27. En una paciente que abortd unas 12 horas antes de realizarse un examen
ecografico, el Doppler color reveld un flujo miometrial extenso y, en menor grado,

endometrial (272).
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Si el Doppler pulsado se aplica en estos destellos de color, puede identificarse el flujo
arterial “peritrofoblastico” de las arterias espirales. El flujo peritrofoblastico tipico muestra

picos de velocidades sistélicas > 8 cm/s y tiene un componente diastdlico alto.

Fig. 28. Hay una pequefia coleccién liquida intrauterina indeterminada. La ecografia
Doppler de la region adyacente a esta pequefia coleccion muestra un flujo pulsatil con un
componente diastdlico prominente que sugiere un flujo trofoblastico asociado con
embarazo temprano. Una semana después, se presentd un saco intrauterino con

actividad cardiaca (272).

Si se aplican criterios mas rigidos, como un pico de velocidad sistélica > 15 cm/s junto
a un indice de resistencia (RI) < 0,55 en las arterias espirales pareceria que aportan una
mayor certeza diagndstica para un embarazo intrauterino @s;). Sin embargo, el seguimiento
con ecografia transvaginal permanece como estandar de oro en el diagnéstico en este

grupo de pacientes.

D) Tratamiento de la amenaza de aborto:

Debe ser conservador, dado el buen pronéstico que tiene generalmente esta situacion
clinica. La mayoria de las medidas encaminadas a disminuir el riesgo de aborto en esta
situacion no han demostrado ser efectivas, y por eso no se recomienda la administracion
de medicacion como los farmacos progestacionales, salvo en caso de que existan
evidencias de que el aborto puede tener su origen en un déficit de la fase litea, como en

los abortos de repeticién por esta causa.
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Por otro lado, hay que tener en cuenta que algunos de los abortos que se producen
durante el primer trimestre, como hemos comentado anteriormente, tienen su origen en

alteraciones fetales, lo que apoya igualmente la abstencion terapéutica.

Parece prudente recomendar una restriccion de la actividad fisica y la abstinencia
sexual, sin llegar al reposo en cama, que tampoco se ha demostrado que tenga una

influencia beneficiosa sobre el cuadro.

Por ultimo, es importante un apoyo psicolégico a la paciente, recordandole el buen

prondstico a priori de esta forma clinica.

1.5.2 Aborto en curso

A) Concepto de aborto en curso:

Incluye aquellas situaciones en las que el proceso de la expulsién del embrion del Gtero
se ha iniciado de una manera objetivable clinicamente. Existe hemorragia de origen
uterino, con continua y progresiva dilatacion cervical, pero sin haberse expulsado todavia

el producto de la concepcion.

En el aborto en curso el desprendimiento del huevo continlia y se completa totalmente,
y con ello el embriébn muere. Las contracciones uterinas dilatan el cuello uterino y empujan

el huevo hacia el conducto cervical
Algunos autores distinguen dos fases en el aborto en curso:

a) Una incipiente en la que el cuello ha iniciado la dilatacion y ya es dificiimente

reversible.

b) El aborto inminente o inevitable, en la que el huevo esta totalmente desprendido y

se encuentra en el canal cervical.
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Fig 29. Aborto en curso en su fase incipiente. El cuello ha iniciado la dilatacion

(82).

Fig. 30. Aborto en curso en su fase inminente o inestable. El cuello esta dilatado y el
huevo esta total o casi totalmente desprendido ().
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B) Clinica del aborto en curso:

Es muy semejante a la de la amenaza de aborto, con la diferencia de que los sintomas
son mucho més intensos. Si en la amenaza de aborto el sangrado suele ser escaso, en el
aborto en curso el sangrado es de mayor cuantia e incluso puede obligar a tomar una

actitud activa de urgencia.

El dolor esta presente en la mayoria de los casos, ya que al iniciarse la expulsion del
embrién puede haber contracciones uterinas dolorosas, y el cérvix se dilata produciendo

también dolor.

Es frecuente que la mujer haya presentado una clinica de amenaza de aborto previa a

este cuadro.

C) Diagnostico del aborto en curso:

Es caracteristica del aborto en curso la existencia de un cérvix dilatado y blando que
puede permitir el paso de un dedo e incluso el tacto del saco gestacional, y esto se

acompanfia de la sintomatologia descrita anteriormente.

La ecografia no es imprescindible para el diagnéstico ya que no es necesario
comprobar la vitalidad del embrién, aunque en casos de aborto en curso avanzado es
frecuente que la actividad cardiaca embrionaria sea negativa. Sin embargo, la ecografia
puede aportar datos sobre la inminencia de aborto, y si éste sera inevitable o no. Los
signos ecograficos de aborto en curso inevitable son la observacién de un saco ovular
desprendido, cercano al orificio cervical interno u ocupando total o parcialmente el canal

cervical.

Los valores de B-HCG pueden ser bajos o normales (si el desprendimiento es

reciente).

D) Tratamiento del aborto en curso:

La conducta es activa en la mayoria de los casos ya que, a diferencia de la amenaza
de aborto, el pronéstico de la gestacion es malo. Existen tres posibilidades (que
desarrollaremos méas ampliamente en el epigrafe 1.7 de esta tesis):

e Tratamiento quirdrgico. En general es el tratamiento que con mas frecuencia se aplica

en esta situacion. Consiste en la dilatacion del cérvix, previa anestesia general si éste
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no esté lo suficientemente dilatado, y la evacuacién de los restos que se puede realizar
mediante aspiracion o legrado uterino. Diversos estudios recomiendan la evacuacion
uterina por aspiracion por presentar menor nimero de complicaciones y ser menos

traumatica (ss2 3s3).

¢ Conducta conservadora. Solo esta indicada cuando se trata de un aborto en curso muy
inicial con un embridn con frecuencia cardiaca positiva, las modificaciones cervicales

son escasas Y el sangrado no es muy abundante y se autolimita.

¢ Tratamiento médico. Otra opcidén reservada cuando el aborto es inevitable (vitalidad
embrionaria ausente) y no hay un sangrado uterino importante, en cuyo caso estaria
contraindicado y se realizaria un legrado uterino, es la administracion de medicacion
gue facilite la expulsién del contenido uterino sin la necesidad de realizar un legrado
evacuador. La medicacion mas ampliamente utilizada con este objetivo es el
misoprostol, que se puede administrar con diversas pautas y dosis (se detallardn més

adelante).

Por ultimo no debemos olvidar en todos los casos de aborto las consecuencias
emocionales, que a largo plazo crean un estado de ansiedad en relacién con su futura
fertiidad. Hay que aclarar en lo posible las causas del aborto (especialmente si es
repetido) e informar a la mujer que en la mayoria de los casos el aborto representa un

proceso de seleccién natural de gestaciones anormales que ocurren al azar.

1.5.3 Aborto incompleto

A) Concepto del aborto incompleto:

Se caracteriza por la expulsién de parte del contenido uterino, pero todavia quedan

restos embrionarios y/o ovulares dentro del Gtero.
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Fig. 31. Aborto consumado
incompleto. Embrién (o feto) y
liquido amniético han sido
expulsados, quedando el resto
del huevo en la cavidad uterina.
En todas las variantes, la forma
del utero no se ha dibujado
globulosa, sino alargada o
retraida sobre la zona de
insercién ovular, para expresar
la irritabilidad contractil del

6rgano (s

B) Clinica del aborto incompleto:

Es muy similar a la del aborto en curso, aunque en este caso es posible observar
restos ovulares en la vagina o saliendo a través del cérvix. También es posible que la
mujer traiga restos expulsados en su domicilio. Si la mujer no aporta los restos expulsados,

a veces puede resultar dificil interpretar si se trata de restos ovulares o heméticos.

C) Diagndstico del aborto incompleto:

Es fundamental la ecografia que nos informa de que quedan restos ovulares en el
interior del utero, los cuales se visualizan generalmente como una linea endometrial
engrosada. La cavidad endometrial se aprecia ocupada por un conjunto de estructuras
ecogénicas en cantidad variable, que corresponden a la coriodecidua incompleta e

irregular y, en ocasiones, a restos embrionarios o al saco gestacional colapsado.
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Fig. 32. Gestacion de 9 semanas por FUR.. Identificacion de restos ovulares
intracavitarios tras metrorragia importante ().

La clinica también es importante; se observa un sangrado continuo que puede ser
abundante e ir acompafiado o no de la salida de restos ovulares y el cévix uterino es

permeable ya que previamente se ha producido la expulsién de parte del contenido uterino.

D) Tratamiento del aborto incompleto:

La conducta es siempre activa debido, en primer lugar, a que se suele asociar a un
sangrado importante y, en segundo lugar, la hemorragia no cedera hasta que se extraigan
los restos ovulares. La conducta terapéutica mas aplicada hasta ahora es el legrado

uterino evacuador, que esta facilitado ademas por la dilatacién del cérvix.

Si el sangrado no es tan profuso, se puede ofertar también la posibilidad de tratamiento

médico con misoprostol, en la dosis, via y condiciones que expondremos mas adelante.

Nielsen y Hahlin 3s4) realizaron un trabajo aleatorizado que comparaba la conducta
expectante con el legrado en el aborto incompleto de menos de 13 semanas. La resolucion
espontadnea del embarazo se produjo antes de 3 dias en el 80 % de las mujeres tratadas
en forma conservadora, aunque el sangrado vaginal duré un promedio de un dia mas. Las

complicaciones eran similares en ambos grupos.

154 Aborto completo:

A) Concepto de aborto completo:
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En esta forma clinica de aborto ya se ha producido la expulsion completa del huevo, lo
que siempre se ha de comprobar mediante ecografia. En esta situacién el sangrado es

escaso o nulo y la paciente no tiene dolor.

Es muy importante conocer el grupo sanguineo materno para administrar 300 pg de
inmunoglobulina anti-D en el caso de que el Rh de la mujer sea negativo, con el fin de
evitar una posible isoinmunizacion Rh que afecte a embarazos posteriores; (esta

conducta se aplicara en todos los casos de aborto).

Es conveniente realizar un control ginecologico en 3-4 semanas para descartar la
persistencia de restos ovulares o procesos infecciosos, que cursarian con un sangrado
persistente y fiebre, respectivamente. Para evitar complicaciones infecciosas después del
aborto, se recomienda abstinencia sexual y evitar bafios y tampones hasta la visita de

control.

155 Aborto diferido

A) Concepto de aborto diferido:

Esta situacion clinica se caracteriza porque el embarazo se ha interrumpido, no existe
actividad cardiaca o no se visualiza el embrion a pesar de no tratarse de una gestacion
incipiente (también denominado en este Ultimo caso “huevo huero” o gestacion
anembrionada); pero el huevo no se expulsa y esto se produce sin que haya hemorragia

vaginal o dolor.

Los huevos vacios (hueros) se tratarian de gestaciones que pueden ser inicialmente
con embrion, en las que la muerte fetal ha ocurrido muy precozmente y en las que incluso
se ha podido reabsorber el embrién y por ello no se visualiza ecograficamente. Todos los
sacos gestacionales en los que se observe saco amnidtico o vesicula vitelina, aunque no
se vea embridn, no pueden corresponder a gestaciones anembrionadas, ya que estas

estructuras requieren la existencia del embrion para aparecer.

No se conoce por qué la gestacion se interrumpe y no se produce la expulsién del
huevo. Sin embargo, el uso de los compuestos progestacionales potentes para tratar la
amenaza de aborto puede contribuir a esto. Smith y col. ss) observaron que el 73% de las
mujeres con amenaza de aborto que recibian un tratamiento con gestagenos abortaban
pero, como promedio, 20 dias después. Las mujeres que no recibian apoyo hormonal

abortaban en una media de 5 dias en el 67% de los casos.
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B) Diagnostico de aborto diferido:

La ecografia es fundamental para el diagnostico, ya que, como se ha comentado
anteriormente, no suelen existir sintomas acompanantes, salvo en ocasiones la sensacion
subjetiva de la paciente de que disminuye o desaparece la sintomatologia propia del
embarazo. Consideraremos dos situaciones: saco sin embrion o saco vitelino (“huevo

huero”), y saco con embrién con actividad cardiaca ausente.

Deteccion de un saco sin embrién o saco vitelino (“huevo huero™)

Debe recordarse que el umbral para la deteccién del saco intrauterino normal con la
exploracion ecogréfica transvaginal se produce cuando el didmetro del saco es de sélo 2 a
3 mm,; esto corresponde a una edad gestacional de un poco mas de 4 semanas (sse 3s7). Un
saco deberia detectarse tanto con la ecografia transvaginal como con la transabdominal
cuando su diametro promedio es de 5 mm; esto corresponderia a una edad gestacional de

5 semanas (ssg 3s9)-

El tamafio puede usarse como criterio especifico para diferenciar un saco gestacional
intrauterino normal de uno anormal. Con el uso de la ecografia transabdominal, el criterio
de discriminacion del tamafio que sugiere un saco anormal incluye la imposibilidad de
detectar la doble decidual de un saco cuando el diametro medio del saco (DMS) es de 10
mm o mayor, de detectar una vesicula vitelina cuando el DMS es de 20 mm o mayor, y de

detectar un embrion con actividad cardiaca cuando el DMS es de 25 mm 0 mayor (sso,zs1)-

Debido a su mayor resolucion, seria preferible usar la aproximacion transvaginal para
evaluar una coleccion liquida intrauterina cuando falta el embrién. El criterio transvaginal
de discriminacion en general aceptado para determinar un saco anormal incluye el fracaso
para detectar la vesicula vitelina cuando el DMS es de 8 mm o mayor, y la imposibilidad de
detectar la actividad cardiaca cuando el DMS supera los 16 mm ¢,). (Recomendaciones
mas recientes hablan de esperar a un DMS de 25 mm, que es el equivalente al tamafio de
una gestacion de siete semanas con concepcion el dia 14 del ciclo, y que corresponde a
una edad de gestacion en la que en el 100% de los casos se visualizaria un embrién vivo
si éste evoluciona con normalidad; y defienden no tomar decisiones teniendo en cuenta la

ausencia de vesicula vitelina secundaria ante determinado DMS .
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Fig. 33. A pesar de que el diametro promedio del saco es de 13 mm, la ecografia
transvaginal no detecté el saco vitelino o el embridn. Esta apariencia es diagnéstica de un
embarazo que fracas6. Obsérvese el signo del saco de la doble decidual (entre flechas),
que confirma la presencia de un saco gestacional intrauterino y no un saco
seudogestacional que seria resultado de un embarazo ectopico (272).

En 1999, varios investigadores notaron que la deteccién del saco vitelino y el embrién
en un embarazo temprano es en extremo dependiente de la frecuencia del transductor, y
con transductores de mayor frecuencia se detectan de forma mas temprana el saco vitelino

y la actividad cardiaca (sg3).

Es importante comprender que estos criterios de discriminacién deberian usarse como
normas. Si no se observan ciertos hallazgos en el momento apropiado, los resultados del
examen ecografico son equivocos, la exploracion es técnicamente dificultosa, o el
ecografista es inexperto, se deberia ser cauteloso. En estos casos se precisarian
examenes ecograficos de seguimiento para evitar el riesgo de terminar con un embarazo

intrauterino normal.

Los términos huevo muerto y embarazo anembrionado implican que hubo una
detencion en el desarrollo antes de la formacion del embrién o antes de detectarse con el
equipamiento disponible en el presente. No obstante, en el estado anembrionario, el tejido
trofoblastico con frecuencia continda con su funcién, lo que resulta en un crecimiento
continuo del saco gestacional aunque con una tasa de crecimiento menor. Mientras que el
didmetro mayor del saco (DMS) aumenta en 1,13 mm/dia en una gestacion normal, la tasa
de crecimiento de un saco anormal es de so6lo 0,7 mm/dia sq). Sobre la base de estas
observaciones, el crecimiento de un saco anormal puede diagnosticarse con seguridad

cuando el DMS fracasa en aumentar al menos unos 0,6 mm/dia.
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En posibles casos anormales y en aquellos cuyos sacos son menores al tamafio de
discriminacion para la visualizacion de un saco vitelino o actividad cardiaca, el
conocimiento de un desarrollo normal y pardmetros de crecimiento del saco permite a los
ecografistas medir con un intervalo de tiempo apropiado, entre una exploracién ecografica
inicial y de seguimiento. De forma ideal, la repeticion del estudio deberia enfocarse en la
identificacion del saco vitelino y la actividad cardiaca. Por ejemplo, si el DMS inicial es de 4
mm, deberia realizarse un estudio de seguimiento para detectar la actividad cardiaca
cuando el saco alcanza un diametro de 16 mm. Debido a que el diametro de un saco
normal aumenta en alrededor de 1 mm/dia, el intervalo de tiempo apropiado entre dos
examenes ecograficos es de al menos 12 dias. En forma opuesta, si el examen ecogréfico
inicial muestra un DMS de 12 mm (sin actividad cardiaca), deberia realizarse un estudio de
seguimiento aproximadamente unos 4 dias después para determinar si el embarazo se

desarrolla de forma normal.

Inicialmente, también se describié sobre la base de la ecografia transabdominal una
apariencia anormal de la reaccion coriodecidual o trofoblastica que consistia en una
distorsion de la forma del saco; una reaccién coriodecidual delgada (< 2 mm), débilmente
ecogénica, o irregular; y la ausencia del saco de la doble decidual cuando el DMS excede
los 10 mm (360. Con frecuencia, el saco asociado con un embarazo que fracasa o ya fallo

tiene multiples cambios trofoblasticos anormales.

Fig. 34. Esta estructura con forma de saco tiene un diametro promedio de 28 mm, que no
contiene al saco vitelino ni al embrién, y una ausencia del signo del saco de la doble decidual. El
tejido circundante era anormalmente delgado y sélo débilmente ecogénico. Estos hallazgos
sugirieron el fracaso del embarazo, aunque no podia excluirse la presencia de un saco

seudogestacional. El Doppler puede ser util para distinguir entre estas dos entidades (272).
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Con la llegada de la ecografia transvaginal, estas anormalidades pueden detectarse

alrededor de 1 semana antes.

El Doppler también puede ser Util para la evaluacion de la causa de una estructura
intrauterina similar a un saco que no tiene embrion. Cuando se identifica una coleccién
liquida intrauterina con una apariencia no especifica, el Doppler puede ayudar a diferenciar
un saco seudogestacional asociado con un embarazo ectopico de un saco gestacional

intrauterino, tanto normal como anormal.

Puede haber ausencia de flujo alrededor de un saco seudogestacional o una pequefia

cantidad de flujo de baja velocidad (< 8 cm/s de pico de velocidad sistolica) (ssa).

En contraste, el flujo alrededor de un saco gestacional intrauterino tiene en los casos

tipicos una velocidad alta con un patrén de baja resistencia.

Fig. 35. El examen Doppler color de una coleccién liquida intrauterina sin un saco vitelino o
embrién muestra un flujo sanguineo miometrial y endometrial extensivo con una velocidad

sistolica pico alta (Utero caliente). La anatomia patologica confirmé el fracaso del embarazo (o72).

No puede detectarse una diferencia significativa en el patron de flujo sanguineo para

diferenciar un embarazo intrauterino anormal de un saco gestacional temprano normal
(345,365,366)-

Debido a que la utlidad del Doppler para la evaluacion de los sacos
seudogestacionales todavia no ha sido probada, en los pacientes cuya ecografia inicial
muestra una coleccion liquida intrauterina y sin masa anexial o embarazo intrauterino

definido, es probable que deba realizarse un seguimiento ecogréafico y clinico en lugar de

101



una exploracion Doppler. Ademds, debido a que el Doppler libera mas energia que la
ecografia en la escala de grises, su uso deberia minimizarse para prevenir una exposicion
innecesaria y potencial en un embrion de corta edad. En 1 a 2 semanas, los embarazos
intrauterinos normales o anormales, se volveran més aparentes para la clinica y la
ecografia. Si hay embarazo ectopico, los estudios de seguimiento aportaran el diagnostico

en la mayoria de las pacientes.

Deteccion de un saco con embrién con actividad cardiaca ausente

Cuando se visualiza un embrién durante un examen ecografico transabdominal pero la
actividad cardiaca no estd presente, el prondstico suele ser malo. Sin embargo, en
ocasiones, la actividad cardiaca no se detecta en embriones muy pequefios debido a su
tamafo. Sobre la base del trabajo de Pennell y col. 67, el tamafio embrionario de
discriminacion para la deteccién del movimiento cardiaco se determiné en 9 mm. En su
experiencia, la actividad cardiaca fue negativa en un 21 % de los embarazos normales con

LCN menor que 9 mm.

Como es esperable, una ecografia transvaginal desciende el umbral de LCN para la
deteccion de la actividad cardiaca. Levi y col. 307y sugirieron un corte de 4 mm de LCN
debido a que, en su experiencia, todos los embarazos normales tenian actividad cardiaca
cuando el embrion alcanzaba esta longitud, mientras que la actividad cardiaca estaba

ausente en un 18 % de los embriones con una medida de LCN menor que 4 mm.

Goldstein (565 indica que debemos tener en cuenta que la actividad cardiaca esta
presente en el embrion dias antes de que seamos capaces de detectarla con la
exploracion ecogréfica y que, dado que existen diferencias en el tipo y frecuencia del
equipo ultrasénico, en las diversas caracteristicas maternas y en la agudeza visual del

observador, en embriones de menos de 4 mm se debe repetir la exploracion.

Mas recientemente, Bajo Arenas y cols. g establecen como umbral de LCN para

detectar latido los 5 mm.

En cualquier caso, si la longitud del embrién es menor que el valor discriminatorio, la
paciente deberia ser manejada de forma expectante y seria preciso repetir un examen
ecogréfico cuando la LCN esperada exceda el valor discriminatorio. Como alternativa, o
ademas, el nivel sérico de B-HCG puede ser util para determinar si se presenta un

embarazo intrauterino normal o anormal.
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Cuando la longitud embrionaria excede la longitud discriminatoria y la actividad
cardiaca estd ausente, es muy probable una gestaciéon no viable. Debido a que esta
observacion negativa (falta de percepcion del latido cardiaco) se acompafia de

derivaciones clinicas importantes, se requiere precaucion y seguridad antes de llegar a
esta conclusion.

Para asegurarse de que la estructura medida es de hecho el embrién, es Gtil apreciar
su relacion con el saco vitelino.

Entre las 6 y 7 semanas de edad gestacional, el embrion y el saco vitelino son
estructuras contiguas y estan estrechamente unidos.

Fig. 36. El disco embrionario es visualizado inicialmente como un engrosamiento focal a lo
largo de la periferia del saco vitelino (flecha). En este caso, su longitud es aproximadamente
de 2 mm, que corresponden a una edad gestacional de 6 semanas (272).

Después de las 7 semanas de gestacion, se diferencian entre si.




Fig. 37. El embrién en desarrollo y el saco vitelino se separan, pero permanecen unidos por

medio del conducto (flecha) vitelino (onfalomesentérico) (272).

El examen deberia realizarse usando el transductor de mas alta frecuencia disponible
@63), Y deberia estar presente un segundo observador independiente para confirmar estos

hallazgos.

Siempre se debe tener prudencia en la interpretacion de todo planteamiento que surja
y considerar si la técnica es suficiente para el estudio (en relacion con la madre o el

equipamiento) o la experiencia del examinador es adecuada.

En todos los casos el modo M deberia usarse para documentar la observacion de que

la actividad cardiaca no se visualiza.

C) Tratamiento de aborto diferido:

El aborto retenido puede infectarse; pero el peligro fundamental del aborto diferido,
especialmente en el aborto tardio diferido, es la hipo o afibrinogenemia causada por la
liberacion de tromboplastina tisular desde la decidua y tejidos ovulares retenidos. Esta
tromboplastina ocasiona coagulacién intravascular diseminada y desfibrinacion, pudiendo
provocar graves hemorragias de sangre incoagulable. De manera que es importante la
determinacion del fibrindgeno y estudio de la coagulacion en todo caso de aborto diferido,

y siempre antes de intentar su evacuacion.

Aunque debe valorarse la evolucién ante sospecha diagnédstica de retencion, y aunque
muchas veces es conveniente esperar (con controles periddicos) la expulsion espontanea,
debido a los riesgos, si llega a ser diferido, y a los motivos psicol6gicos en la paciente, se
suele proceder a la induccién de la expulsion (con tratamiento médico que expondremos
en otro epigrafe) y/o legrado uterino evacuador (es conveniente antes favorecer el
reblandecimiento y cierta dilatacion cervical con prostaglandinas (gel o comprimidos), o
con tallos de laminaria (técnica en desuso). Por supuesto, si hay reduccién de los niveles

de fibrinégeno, infeccion o anemia, se debe proceder a la evacuacion.

1.5.6 Aborto tardio:
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A) Concepto de aborto tardio:

Aquel que ocurre entre las 12 y 20 semanas de gestacion ().

Solo un 10-15 % de los abortos espontaneos ocurren después del primer trimestre,
pero estos abortos tardios presentan en general caracteristicas diferenciales importantes

con el aborto precoz.

Naturalmente, conforme avanza la edad gestacional, sus caracteristicas son mas
parecidas al parto inmaduro. Al estar el feto bien constituido, suelen evolucionar en dos
tiempos (expulsidon del feto y expulsién de la placenta y membranas ovulares) como ocurre

en el parto.

Las causas del aborto tardio pueden ser las mismas sefialadas para el aborto precoz,
pero aqui son mas frecuentes las anomalias del aparato genital con o sin insuficiencia
cervical, las anomalias en la formacion de la placenta y en la fusién de las caducas, y las

enfermedades generales maternas. Las causas ovulares o genéticas son poco frecuentes.

Entre las anomalias uterinas, el Gtero hipoplasico, arcuato, subsepto y bicorne son los
tipos mas relacionados con aborto tardio. La insuficiencia cervical congénita o adquirida

causa preferentemente partos inmaduros pero también abortos tardios avanzados.

Las enfemedades generales mas relacionadas son las de tipo renal o vascular.
También las infecciones (brucelosis, listeria, micoplasma), las enfermedades croénicas
consuntivas, el alcohol y tabaco, las alteraciones inmunolégicas y el trauma fisico. Aunque
poco probable, también la incarceracién del Utero gravido en retroversién podria ser causa

de aborto entre las 13-16 semanas.

B) Clinica del aborto tardio:

La clinica puede comenzar de una forma silente, especialmente si hay insuficiencia
cervical. A veces, tras algunas molestias hipogastricas, se evidencia rotura prematura de
membranas, seguida luego de contracciones. En otras, comienza por metrorragias, a
veces intensas, con fuertes dolores, y luego la expulsion en dos tiempos: primero del feto y
luego de la placenta y membranas. Los mas precoces (13-16 semanas) pueden

comportarse como se refirid para el primer trimestre, en un solo tiempo.

C) Diagnostico del aborto tardio:
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En el diagndstico tiene poco valor la determinacion de la hCG y, sin embargo, es
fundamental la ecografia abdominal y la auscultacion ultrasénica del latido cardiaco fetal.
Por supuesto que la palpacion abdominal y el examen con espéculo permiten valorar la
correspondencia en el tamafio uterino o la presencia de contracciones, asi como valorar la
hemorragia y el estado del cérvix, pero es la ecografia la que nos mostrara la vitalidad

fetal, y la insercion, localizacién y grado de desprendimiento placentario.

D) Tratamiento del aborto tardio:

La conducta dependera de la intensidad de la hemorragia, del estado del cérvix y de la
vitalidad fetal. El reposo en cama, la administracion de sedantes y el empleo de
gestagenos de depdsito pueden ayudar en casos de amenaza, con feto vivo y hemorragia
no intensa. En pacientes de mas edad gestacional, podrian estar indicados los
betamiméticos. Y si se observa dilatacion cervical por insuficiencia, un cerclaje cervical de
emergencia puede ser eficaz, si no se habia practicado en el momento oportuno (10-12

semanas).

Si el huevo se ha roto, hay pocas o nulas posibilidades de mantener el embarazo, y se
tendera a favorecer la expulsién completa (con tratamiento médico que se comentara mas

adelante), seguida de la revision de la cavidad uterina con legrado evacuador.

En cualquier caso de aborto tardio con feto muerto y/o hemorragia intensa es siempre
conveniente forzar la expulsion espontanea con ocitécicos, y completar luego el vaciado de
la cavidad con legrado, o tras previa extraccién de toda o parte de la placenta que puede
guedar retenida, ya que el riesgo de complicaciones (como se ha comentado en epigrafe

1.3.5. C) es mayor que en el aborto precoz.

1.5.7 Aborto de repeticion:

A) Concepto de aborto de repeticion:

El aborto de repeticién se suele definir como la pérdida de tres o mas gestaciones
consecutivas antes de la semana 20, siendo el peso fetal en ese momento igual o inferior a
500 gr.

Esta definicion afectaria al 1-2 % de todas la parejas en edad fértil 247 265). Sin embargo,

muchos autores aceptan que las pérdidas pueden no ser consecutivas, pues el hecho de
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haber tenido algun recién nacido entre o antes de los abortos no parece disminuir la

probabilidad de volver a abortar (s 369).

Por otro lado, so6lo con dos pérdidas gestacionales, lo cual afectaria a un 5 % de las
parejas en edad fértil 65, podria considerarse iniciar el protocolo de estudio del aborto
recurrente, pues la probabilidad de volver a abortar tras 2 6 3 abortos es similar (24-30 %

frente al 30-33 %) (236,370), Y puede haber ya una causa identificable.

Es importante resefiar que alrededor del 50 % de los abortos recurrentes van a quedar
sin un diagndstico etiolégico tras someter a la pareja a protocolo de estudio. Pero aunque
este dato parece desalentador, como contrapartida se sabe que el aborto de repeticion de
causa desconocida, sin necesidad de tratamiento, presenta alrededor de un 70 % de éxito
gestacional posterior s 26s5). ES decir, que si una paciente que sufre un aborto habitual no
ha mostrado ninguna causa identificable tras un estudio exhaustivo, tiene muchas mas
posibilidades de no volver a abortar que de volver a hacerlo. De todos modos, esta
situacion vendria ajustada por la edad materna, de modo que la probabilidad de sufrir un
nuevo aborto en mujeres de 40 afios 0 mas estaria alrededor de un 50-60 % y en menores

de 30 afios por debajo de un 25 % (e9).

Brigham y cols. 71y mostraron que en aborto habitual de origen desconocido, solo a
edades extremas y con un numero de abortos elevado, habia méas probabilidades de volver

a abortar que de tener un recién nacido vivo viable.

Clifford y cols. (3s9) concluyeron que mujeres menores de 38 afios, con menos de cinco
abortos de primer trimestre consecutivos y sin sindrome antifosfolipido, presentaban un 65
% de probabilidades de éxito en el siguiente embarazo, solo con cuidados de apoyo.
Unicamente las mujeres de 40 afios 0 mayores con seis 0 mas abortos idiopaticos tendrian

mayor probabilidad de volver a abortar que de llevar a buen término un futuro embarazo.

Una idea errbnea, a menudo presente en muchos algoritmos diagnésticos, es no
discriminar entre causas de aborto esporadico y de aborto habitual. Existen causas de
aborto esporadico que no lo pueden ser, o muy dificiilmente, de aborto recurrente y, sin
embargo, estdn constantemente incluidas en los protocolos diagnésticos de muchos
centros. Ejemplos claros son las infecciones por toxoplasma o rubeola. Si bien estas
infecciones en pacientes no inmunizadas pueden dar lugar a un aborto, son causas casi
imposibles de aborto habitual, pues la primoinfeccion genera una inmunidad a largo plazo
gue suele cubrir el resto de la edad fértil de la mujer, impidiendo que ésta vuelva a abortar

mas veces por la misma causa.
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B) Etiologia del aborto de repeticion:

De todas las causas habitualmente propuestas en los protocolos de aborto de
repeticion (Tabla 9), s6lo dos han sido realmente confirmadas por medio de analisis
fetales/embrionarios prenatales o haciendo uso de estudios prospectivos randomizados y

metaanalisis: las genéticas y el sindrome antifosfolipido.

Genéticas (genes, cromosomas) @

Anatémicas (congénitas, adquiridas)

Inmunitarias (autoinmunidad, aloinmunidad)

Trombofilias (congénitas, adquiridas)

Endocrinas (insuficiencia del cuerpo luteo, diabetes mellitus, sindrome de ovarios
poliquisticos, trastornos tiroideos, hiperprolactinemia)

Infecciosas

Otras (toxicas, ambientales, psicoldgicas, etc.)

Idiopéticas

Tabla 9. Causas propuestas de aborto recurrente

Causas genéticas:

Representan alrededor del 50 % de los casos de aborto habitual (57,). Podrian dividirse
en genéticas propiamente dichas y cromosomicas. Aunque se han sefialado muchas
alteraciones genéticas como responsables del aborto recurrente (monogénicas, disomia
uniparental, imprinting génico, trastornos multifactoriales...), realmente no hay datos
cientificos que confimen este origen (.45 373), Si bien algunas anomalias monogénicas, como
la deficiencia de glucosa 6-fosfato deshidrogenasa (G6PD), se han asociado a una mayor

tasa de aborto espontaneo (7).

De este modo, las causas genéticas demostradas en la actualidad serian realmente las
cromosémicas. Se sabe que, en alrededor de un 3-5 % de los casos de aborto habitual
existe una anomalia estructural en los cromosomas paternos (2ss »4s 264,372,373,375), con doble

frecuencia en la madre (g7g).

Las alteraciones mas frecuentes son las translocaciones equilibradas (60 % reciprocas;
40 % robertsonianas), seguidas de las inversiones (.. El riesgo de aborto en parejas con
translocaciones reciprocas es del 25-50 % y con translocaciones robertsonianas del 25 %
(377)-
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Sin embargo, la mayor parte de las cromosomopatias causantes de aborto se originan
de novo en los gametos o en los embriones. De este modo, en alrededor de un 50 % de
los productos abortivos de primer trimestre se pueden observar alteraciones cromosoémicas
373,375,378), siendo las mas frecuentes las numeéricas (86%), seguidas de las estructurales
(6%) y otras (8%), entre las que se hallan los mosaicismos (373. Dentro de las numéricas,
las trisomias son las méas habituales (52%), en especial la 15 y la 16, seguidas de las
poliploidias (21%) y la monosomia X (13%) (s73.37s). A partir de la semana 15 de gestacion,
la frecuencia de abortos asociados con anomalias cromosémicas desciende

drasticamente, siendo infrecuente (373 37s).

Si no se dispone de un laboratorio de genética que pueda aplicar técnicas moleculares
especificas para descartar la contaminacion materna (79, €l mejor método de identificar
con seguridad el cariotipo embrionario es la histeroembrioscopia so). Su finalidad principal
consiste en hacer biopsias selectivas del embrion. El cariotipo obtenido sera util para el
posterior consejo genético, especialmente en casos de anomalias recurrentes, y para
buscar otras causas en caso de normalidad. Este procedimiento no sélo asegura su
biopsia dirigida bajo vision directa, sino que permite el estudio de otros tejidos fetales
(vesicula vitelina, amnios, corion, decidua) y la deteccion de posibles malformaciones

tempranas en el desarrollo del feto (gg 381).

Hassold 35,y mostro que el cariotipo de un segundo aborto sucesivo era anormal en
cerca del 70 % de los casos en los que se encontré una aneuploidia en el primer aborto, y
s6lo en un 20 % de los casos si el primer aboro era cromosémicamente normal. Sin
embargo, esta observacion podia deberse mas a la edad materna que a cualquier otro

factor.

Mas recientemente, otros dos grupos volvieron a mostrar que el siguiente aborto en
mujeres con aborto habitual era cromosomicamente anormal en por lo menos el 48% de
los casos, sugiriendo la posibilidad de una aneuploidia recurrente a pesar de la normalidad

de los cariotipos paternos (ssssss)-

De igual modo, se ha sugerido que la presencia de al menos dos abortos euploides

debe hacer pensar en un factor no genético asociado al aborto habitual (37s).

Las técnicas de diagndstico genético preimplantacional (PGD) han demostrado que la
tasa de embriones cromos6micamente anormales en las mujeres con aborto de repeticion
es significativamente superior a la de la poblacién normal. Se estima que es del 70.7% a
cualquier edad, siendo del 33.3% en pacientes control menores de 37 afios y del 57.7% en

las que tienen 37 aflos 0 Mas (sss).
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Por esta razén, en el aborto de repeticibn se aconseja la realizacion de una
histeroembrioscopia en el aborto actual, y de un PGD en casos de al menos tres abortos,

antes de plantear una nueva gestacion.

Cuando uno de los padres (0o ambos) es portador de una cromosomopatia o se
confirma ésta de forma repetida en los productos del aborto, se debe dar el consejo
genético adecuado, a ser posible por un genetista, y plantear una de las diferentes

opciones existentes:

a) No hacer nada, asumiendo el riesgo de repeticion de la anomalia que se haya

estimado, con posibilidad de diagndstico prenatal en una futura gestacion.

b) Realizar un estudio de los cromosomas espermaticos mediante hibridacion in situ
fluorescente (FISH) o valoracion de la fragmentacion del ADN si se sospecha un
problema de origen seminal, técnicas aun controvertidas por su valor limitado en el

consejo clinico posterior.

c) Biopsiar los embriones resultantes de un proceso de fecundacion in vitro con
microinyeccion de espermatozoides (ICSI) para PGD, técnica que discrimina cualquier
anomalia cromos6mica tanto de origen paterno como de novo en el espermatozoide,

6vulo o embridn,

d) Cambiar de gametos si se sospecha una causa genética imposible de identificar o no
se desean las opciones anteriores. Ejemplo de esta Ultima opcién es la donacion de
Ovulos en mujeres en las que se repite la misma anomalia fetal en varias gestaciones

obtenidas con semen de procedencia diferente.
e) Adopcion.

Dentro de las causas genéticas, se ha propuesto en los Ultimos afios la llamada
skewed X-chromosome inactivation como origen de aborto habitual. La inactivacion del
cromosoma X es normalmente un proceso al azar que ocurre de forma temprana en la
embriogénesis, de modo que el cromosoma X materno se inactiva aproximadamente con
la misma frecuencia que el cromosoma X paterno. Cuando existe una inactivacion
preferente del cromosoma X paterno o materno en mas del 90% de los leucocitos
periféricos, se habla de skewed X-crhomosome inactivation. De este modo, las mujeres
portadoras de rasgos letales recesivos ligados al cromosoma X podrian mostrar este
fendmeno y una tendencia a los abortos recurrentes, con predominio en la pérdida de
conceptos varones (sgs3s7). De todos modos, este posible origen es todavia objeto de

investigacion y recientes estudios no lo confirman como causa de aborto habitual (ssg).
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Sindrome antifosfolipido:

Es la Unica causa no genética que ha demostrado invariablemente, a través de
ensayos clinicos prospectivos randomizados y metaanalisis, ser origen del aborto
recurrente, pues su tratamiento etiolégico reduce drasticamente la probabilidad de un

nuevo aborto.

Se considera responsable de un 10-15% de los €asOS (236 372,389,390 Su diagnostico
debe ser exhaustivo, siendo necesario que se cumplan exactamente los criterios
aceptados para su definicion (sg;). (tabla 10). De lo contrario, estariamos sobreestimando
su incidencia y tratando en exceso a las pacientes, con medicamentos no exentos de

riesgos.

Criterios clinicos:

e Trombosis vascular
= 1 episodio clinico de trombosis arterial, venosa o capilar, en
cualquier tejido u érgano
Complicaciones de la gestacion

= 1 muerte inexplicada de fetos morfologicamente normales de = 10
semanas de gestacion; o

> 1 parto prematuro de neonatos morfolégicamente normales de<
34 semanas de gestacion a causa de eclampsia, preeclampsia
grave o insuficiencia placentaria grave; o

= 3 abortos espontaneos consecutivos inexplicados de < 10
semanas de gestacion

Criterios analiticos:

e Anticuerpos anticardiolipina (ACA)
ACA 1gG o IgM en sangre en niveles moderados o altosze?
ocasiones separadas = 6 semanas

e Anticoagulante lapico (AL)

AL detectados en sangre en = 2 ocasiones separadas = 6 semanas,
segun las normas de la Sociedad Internacional de Trombosis y
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Hemostasia

Tabla 10. El diagnostico requiere la presencia de al menos un criterio clinico y uno analitico. No existe
limite en el intervalo entre el hecho clinico y los hallazgos de laboratorio (ze1,263,392).

El sindrome antifosfolipido es una trombofilia adquirida que puede aparecer sola
(primario) o asociada a enfermedades neoplasicas, hematoldgicas, autoinmunitarias,

toxicas o infecciosas (secundario) (3).

Como se muestra en la tabla 5, para su definicion es necesario al menos un criterio
clinico y uno analitico. Dentro de los clinicos, y centrandonos en el aborto recurrente, ha de
haber al menos pérdida fetal inexplicada de un feto normoformado de 10 semanas 0 mas o
tres abortos consecutivos inexplicados de menos de 10 semanas. Esto se debe a que la
mayoria de los abortos de primer trimestre van a tener un origen cromosémico, por lo que
se necesitara un mayor numero de pérdidas gestacionales que en momentos mas tardios
del embarazo para poder adscribirlas a este sindrome. En cuanto a los criterios analiticos,
es fundamental tener en cuenta que solo tendra valor la deteccion de anticuerpos
especificos si ésta se mantiene en el tiempo, siendo obligado repetir en el mismo
laboratorio la determinacion de los anticuerpos al menos con un intervalo de 6 semanas. Si
los resultados no son de nuevo positivos, no se cumplirian los criterios de laboratorio y no
se podria considerar a la mujer portadora del sindrome antifosfolipido. De este modo,

evitaremos tratamientos innecesarios al eliminar gran parte de los falsos positivos.

En cuanto al poder trombogénico y abortivo de los diferentes anticuerpos considerados
en la definicion, el anticoagulante lUpico es el mas importante, seguido del anticuerpo
anticardiolipina IgG y, por ultimo, del anticuerpo anticardiolipina IgM. Los valores de estos
dos dultimos deben estar elevados de forma moderada o importante, por lo que

tradicionalmente se acepta que niveles inferiores a 20 unidades no tienen transcendencia
(236,389,393)-

La existencia de anticuerpos antifosfolipido en una mujer con abortos de repeticion
hara que la probabilidad de tener un recién nacido vivo en una gestacion posterior sea de

un 10-35% si no recibe tratamiento (ssg 304,395 Otros anticuerpos antifosfolipido ademas de

los citados (alrededor de 20) no se consideran de relevancia clinica en la actualidad (372,390).

El sindrome de anticuerpos antifosfolipido parece actuar de dos maneras distintas en la

génesis del aborto (73
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a) Su efecto trombogénico arterial y venoso s6lo parece ser responsable de los abortos
mas tardios, originados a partir de las 8-10 semanas, momento en que las conexiones

vasculares placentarias ya estan formadas y son susceptibles de trombosis.

b) Antes de este tiempo, es posible que en su mecanismo de actuacion intervenga un
desequilibrio en la produccién hormonal y una deficiente invasion trofoblastica
endovascular (;s3 372,392,306, debida a la union de los anticuerpos antifosfolipido, a los
fosfolipidos de membrana del trofoblasto o a las células endoteliales de los vasos

deciduales o trofoblasticos (sgg).

Este doble origen tendria también su repercusién en el tratamiento del sindrome, pues
la heparina podria inhibir la unién de los anticuerpos al trofoblasto, modificar la bioactividad
de algunas citocinas y restaurar la sincitializacion y la produccion de hCG (ze7),
promoviendo la implantacion temprana y la placentacion subsiguiente (s95. Posteriormente,
junto al acido acetilsalicilico (AAS), podria evitar los trastornos de coagulacion geg). Sin
embargo, algunos autores piensan que seria este farmaco realmente responsable de
contrarrestar la hipercoagulabilidad, mediada por los anticuerpos antifosfolipido en el

espacio coriodecidual (sgs).

Este doble mecanismo (promocion de una implantacion embrionaria adecuada y
posterior efecto antitrombdtico en los vasos Utero-placentarios) explicaria también el
problema de insuficiencia placentaria originada por el sindrome, responsable de los
distintos trastornos asociados en la gestacion (preeclampsia, desprendimiento de placenta,
retraso de crecimiento intrauterino, muerte fetal intradtero, parto prematuro), y justificaria la
vasculopatia de los vasos deciduales presente en los estudios anatomopatolégicos

realizados tras los abortos (o).

La pauta méas aceptada en la actualidad para el tratamiento del sindrome antifosfolipido
en el aborto de repeticion es la combinacién, desde que se sabe que la paciente esta
embarazada, de AAS a dosis baja y heparina (24s 264,266,273,372,398,309), & Ser posible de bajo
peso molecular, por su perfil de accion y comodidad de administracion, y porque tiene
Menos riesgos (sgg). Sin embargo, algunos autores discrepan y piensan que el tratamiento
unico con AAS, o incluso el placebo, es suficiente. Los corticoides y las inmunoglobulinas
intravenosas no han mostrado beneficios teapéuticos superiores y tienen efectos adversos

importantes, ademas de un elevado coste, por lo que actualmente no se aconseja su uso

(248,273,392,400,401)-
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| | Tipn n fofal - n por AN Tnicio del | Resultados | Final del
Autores Tratamiento . 3 i
\ de estudio rama fratamiento | RNV (%) | tratamiento
| Kutteh, 1996* Prospectivo | 5025 |AAS Sl mgld TIG+ 4| Atérmino +
-25 AAS 81 mg/d + HMWH 3000/12 b 80 jrspantc- - |
IlR:{i_f'f :Hr‘ (07" Randomizado 9145 AAS 75 mg/d FCE+ 42 -__"-1 ‘;m i
|
-43 AAS 75 mg/d + HMWI 5000/12 h !
Pattison ef al., 2000 Radomizado | 4020 AAS 75 mg/d = 67 sem 80 Atémino? |
| 0 |Placeho |8
| l'-';u'_quhar-mn etal., Randomizado 9847 [AAS 73 mgdd =fJsem | 72 Atémino
2002 51 [AAS 75 mg/d + LMWH 000,24 b |

AAS: acido a_cetisalicilico; HMWH-: hepaﬁné de alto peso molecular; LMWH: heparina de bajo peso molecular;
TIG+ : test de gestacion positivo; FCF+ : vision de frecuencia cardiaca fetal positiva; d: dia; dosis de heparina

en unidades internacionales

Tabla 11. Estudios a favor y en contra de la asociacién de AAS y heparina en el sidrome

antifosfolipido

Tender loving care:

Por dltimo, no debemos olvidar como parte del tratamiento el cuidado emocional
intensivo del comienzo del embarazo, lo que se conoce como tender loving care, que
consiste en aquel conjunto de medidas de apoyo emocional que se aplican a la mujer con
aborto habitual 45 Se ha observado que conducen, en la mujer con abortos de origen
desconocido, a un 70-80% de probabilidades de éxito en la gestacion posterior, en relacion
al 30% en el grupo control (39.371.402,403). INCluirian controles semanales ecograficos, acceso
telefénico ante cualquier duda, consejo de medidas higiénico-dietéticas, recomendacion de
reposo fisico, apoyo psicologico, administracion de tratamientos placebo, informacion
sobre la mayor probabilidad de que vaya todo bien, etc. Estas medidas se consideran que
deben mantenerse al menos hasta dos semanas después de la edad gestacional del ultimo

aborto (so4).
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Otras formas de aborto:

1.5.8.1 Aborto provocado:

Con este término se designa a la interrupcion, no espontanea, sino inducida o

provocada del embarazo, con feto o embrion vivo.

Cuando sucede dentro del marco de la ley se habla de aborto legal.

En Espafa la interrupcién voluntaria del embarazo (IVE) esté regulada por la Ley

Organica 2/2010 de 3 de marzo, de salud sexual y reproductiva y de la interrupcion

voluntaria del embarazo (0s), que contempla los siguientes articulos:

Segun el articulo 14 podra interrumpirse el embarazo dentro de las primeras

catorce semanas de gestacién a peticion de la embarazada.

Segun el articulo 15, excepcionalmente podra interrumpirse el embarazo por

causas médicas cuando concurra alguna de las circunstancias siguientes:

Que no se superen las veintidés semanas de gestacion y siempre que exista grave
riesgo para la vida o salud de la embarazada y asi conste en un dictamen emitido
con anterioridad a la intervencion por un médico o médica especialista distinto del
que la practique o dirija. En caso de urgencia por riesgo vital para la gestante podra

prescindirse del dictamen.

Que no se superen las veintidos semanas de gestacion y siempre que exista riesgo
de graves anomalias en el feto y asi conste en un dictamen emitido con
anterioridad a la intervencion por dos médicos especialistas distintos del que la

practique o dirija.

Cuando se detecten anomalias fetales incompatibles con la vida y asi conste en un
dictamen emitido con anterioridad por un médico o médica especialista, distinto del
que practique la intervencién, o cuando se detecte en el feto una enfermedad
extremadamente grave e incurable en el momento del diagnédstico y asi lo confirme

un comité clinico. Sin plazos

Los métodos principales de provocacion del aborto son:
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1)

2)

Médicos: Substancias luteoliticas o0 antiprogestdgenos, fundamentalmente
Prostaglandinas (E;, F2a y lodlogos Gemeprost y Misoprostol —de
Prostaglandina E; (PGE,)- efectivos por via vaginal u oral, Dinoprostone —de PGE-
en gel cervical, y la 15-metilprostaglandina F2a activa por ia intramuscular o en
inyeccion intraamnidtica), y el antiprogestageno Mifepristone (RU-486) por via oral
(600 mg).

Quirdrgicos:
- Evacuacién por via vaginal con aspiracion o legrado, o dilatacion y extraccion.

- Estimulacion de las contracciones uterinas por instilacién intrauterina (inyeccion
intraocular) de suero salino hiperténico al 20-23%, urea hipertdnica, o

prostaglandinas. Posteriormente a la expulsion, debe seguirse de legrado.

- Histerotomia abdominal (cesarea).

La aplicacibn de tales métodos varia segin caso Yy experiencia, y depende

fundamentalmente del momento del embarazo en que se practique:

1. En la actualidad, el legrado por aspiracién es el método fundamental para

interrumpir el embarazo en el primer trimestre. Antes, se utilizaba més el raspado con

legra, que se sigue utilizando si no se dispone de aspiracion (canulas y bomba de vacio),

pero que supone mayor tiempo de intervencion y mas pérdida de sangre.

Antes de las 8 semanas de gestacién se han comunicado buenos resultados con el

empleo de la pildora mifepristona RU-486 por via oral, siendo seguida del aborto

espontdneo completo en la mayoria de los casos (figura 38). No estd autorizada o

comercializada en muchos paises (por ejemplo, Espafia). Puede asociarse con

prostaglandinas.
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Figura 38. Accién de la mifepristona (RU-486) sobre el Utero gestante (o).

La mifepristona impide el desarrollo decidual normal (1), provocando el
desprendimiento del blastocisto (2), por lo que disminuye la produccion de hCG (3), con
lo que se reduce su accion luteotréfica (4), y la produccion de progesterona (5), y por
tanto, peor desarrollo e inestabilidad decidual. Ademas, provoca un desequilibrio en la
relacién prostaglandinas/progesterona a favor de las primeras (6), lo que aumenta la
contractilidad uterina. También provoca un reblandecimiento del cuello (7), lo que facilita

la expulsionog).

Pero en general se utiliza legrado por aspiracion con canula pequefa y aspirador

que puede ser manual.

Después de la 8-10 semanas, y hasta las 14-15 semanas, el legrado por aspiracion
debe hacerse tras preparacion inicial con tallos de laminaria (ya en desuso) u otro
dilatador cervical osmético, o con gel de prostaglandinas, dilatacion con tallos de Hegar,
y el empleo de cénulas de aspiracion mayores, con bomba de vacio que genere una

aspiracion mas constante y enérgica.

2. También después de las 15-16 semanas se puede hacer dilatacion y
evacuacion. Se utilizan instrumentos especiales para evacuar el feto, y se sigue de un
legrado por aspiracion o instrumental. Sin embargo, tal proceder implica riesgo de
complicaciones importantes (perforacion, hemorragia, desgarro cervical, evacuacion
incompleta, infeccion), y con preferencia debe recurrirse en el segundo trimestre a la

inducciébn medicamentosa del aborto mediante prostaglandinas por via vaginal o
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parenteral, a la inyeccion intraocular de suero salino hiperténico o de prostaglandinas, y

excepcionalmente es requerida la histerotomia abdominal (ceséarea).

Tras la interrupcion del embarazo, aunque las infecciones postaborto son
infrecuentes, pueden reducirse mas si se utilizan antibidticos profilacticos. Se
recomienda tetraciclina durante 5-7 dias postintervencion, y es frecuente también
administrar ergéticos (sobre todo en gestaciones mas avanzadas) para reducir el riesgo

de hemorragia. También esté indicado algun tipo de analgesia (AINES).

1.5.8.2 Aborto criminal:

Aparte de los métodos referidos para la interrupcion legal de la gestacion, y de
otros previamente utilizados (y también en la actualidad en algunos paises) como:
Introduccién de sonda de Nelatén a través del cérvix y entre la pared uterina y las
membranas ovulares hasta el fondo, instilando 30-50 cc de solucién de Rivanol al 0.1%,
instilacion extraamniodtica de prostaglandinas, catéter de balén e introduccion de 100-200
cc de suero salino hiperténico, o aplicacion extraovular de pastas abortivas; otros
métodos han sido de frecuente uso en nuestro medio para la practica del aborto criminal,

y generalmente por personas inexpertas (abortadoras). Se han utilizado:

1. Procedimientos que tienden a dilatar el cérvix, estimulando asi las
contracciones uterinas, tales como tallos de laminaria, esponjas preparadas, o la
introduccion de una sonda de balén que abandona en cavidad hasta que surte efecto
expulsandose huevo y balén, o la introduccién a presion a través de la sonda de

soluciones jabonosas, e incluso maniobras digitales. El peligro mayor es la infeccion.

2. Procedimientos que actian sobre el huevo intradtero por puncion
transcervical con toda la variedad imaginable de instrumentos (alambre, aguja de hacer
calceta). El peligro es la infeccion, la hemorragia y la punciéon o desgarro de diferentes

6rganos maternos (intestino).

3. La administracion de substancias embriotoxicas (antimetabolitos-
Metotrexato, inhibidores de la mitosis-Colchicina), y compuestos téxicos que
recomendados por abortadora, o directamente tomados por la mujer, han producido méas
bien grave intoxicacion de la gestante e, infrecuentemente, el aborto (venenos minerales,
alcaloides como la quinina, aceites esenciales, insecticidas y pesticidas agricolas, o
purgantes para el ganado).
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Los peligros del aborto criminal, sobre todo realizado por personas inexpertas y de
manera clandestina, pueden ser multiples, y eran bastante frecuentes antes de la

despenalizacion del aborto en nuestro pais.
Esos peligros son fundamentalmente:

o Accidentes, que pueden sobrevenir durante la practica de las maniobras abortivas.
Inmediatos, como la muerte repentina por reflejo inhibitorio cardiorrespiratorio,
embolia gaseosa 0 embolia grasa, y las lipotimias, dolores y cuadros
neurovegetativos. O consecutivos como lesiones punzantes y perforantes,

desgarros o rotura uterina.

o Complicaciones que pueden presentarse a continuacion: infeccion, hemorragia,
choque, embolias, alteraciones neuropsiquicas, sindromes depresivos, y sobre
todo, cuadros de intoxicacion general tras la administraciéon de abortivo, o un

sindrome de baja neurona por la intoxicacion, la hemorragia, la infeccion, etc...

La aparicibn de complicaciones en un aborto debe hacer sospechar siempre la
provocacion y clandestinidad, especialmente en determinadas mujeres (multiparas,
solteras, bajo nivel cultural y social), y circunstancias (fin de semana, explicaciones para
el aborto, niveles normales de gonadotropinas, etc). Si hay sospecha de aborto criminal
existe la obligacién legal de denuncia, pero han de presentarse pruebas irrefutables, lo

cual es frecuentemente dificil.

1.5.8.3 Aborto febril:

Ya se ha indicado que la infeccién es una posible complicacién en los abortos, y
compariera habitual del aborto provocado clandestino, porque con frecuencia la técnica
abortiva no sigue una asepsia perfecta. Ademas, en el aborto se dan todas las
condiciones que favorecen la proliferacion de los gérmenes dentro del Gtero, como son
cuello entreabierto, restos de tejido ovulares o deciduales y codgulos, que constituyen un
excelente caldo de cultivo a temperatura y humedad apropiadas. Luego, la permeabilidad
de linfaticos y venas por insuficiente involucidn uterina, favorecen la propagacion de los

mismos.

Practicamente, se considera un aborto como infectado cuando la temperatura
sobrepasa los 37.5° C y se prolonga mas de 24 horas, aunque no siempre la temperatura

indica infeccién uterina (huevo retenido en el canal cervical, codgulos vaginales).
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Pero dentro de la designacion de aborto febril o infectado se agrupa a distintos
cuadros clinicos, de diferente gravedad, y que van desde la endometritis superficial hasta

los cuadros de peritonitis generalizada o septicopiohemia.

Asi que orienta mucho sobre la gravedad de un aborto infectado el poder
determinar si el proceso infeccioso se encuentra limitado al Utero (estadio a); si ha
sobrepasado el Gtero, pero no ha excedido los limites de la pelvis (estadio b); o si la
infecciobn se ha generalizado y producido un cuadro septicémico (estadio ¢, o aborto

séptico).

La primera etapa de la infeccién es pues la endometritis, la infeccion intrauterina
localizada (infeccién ovular). El organismo tiende a limitar la infeccion formando una
barrera fibroleucocitaria de cuya capacidad defensiva dependera que el proceso se limite
al endometrio o progrese hasta una profundidad mayor o menor de miometrio,
agregandose entonces a la endometritis, la miometritis. Esta inflamacion endometrial o
endomiometrial produce flujo purulento o hematopurulento, maloliente y que sale al
exterior, porque el proceso inflamatorio impide una buena involucion uterina

permaneciendo el canal cervical dilatado.

Los sintomas por tanto mas caracteristicos de la endometritis postaborto son la
fiebre y los loquios fétidos; y en la exploracién: el hallazgo de Gtero globuloso, blando,
movil y con cuello reblandecido, y mas o menos permeable, dando salida a la secrecion

antes sefalada.

Cuando los medios defensivos fracasan, bien por deficiencias organicas, por gran
cantidad o virulencia de los gérmenes, o por rotura de la barrea fibroleucocitaria por
manipulaciones intrauterinas, la infeccion rebasa el (tero, y siguiendo las vias
canalicular, linfatica o venosa, se propaga a 6rganos o tejidos vecinos. La propagacion
canalicular produce la salpingitis, generalmente bilateral, y a no ser que se ocluya el
orificio abdominal de la trompa, se producira una ovaritis superficial, con o sin peritonitis

pelviana, y mas raramente difusa.

Cuando la infeccion desborda el utero, el estado general empeora, la temperatura
es mas alta, hay taquicardia y dolor espontaneo o provocado, con contractura o no en el
abdomen inferior, segun la mayor o menor participacion del peritoneo pelviano. El flujo es

hemorrégico-purulento.

El estadio ¢ engloba a los cuadros mas graves de las complicaciones del aborto:
septicemia 0 septicopiohemia, y peritonitis generalizada. Es el grupo que tiene peor
prondstico, y en consecuencia el de mayor indice de mortalidad.
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La conducta terapéutica ante un aborto febril o infectado tiene por finalidad:

. Estimular la contractilidad uterina, lo cual se logra con ocitécicos o uterotonicos, y
su objeto es provocar la evacuacion de los restos infectados y oponerse a la

difusion de los gérmenes por el cierre de los vasos sanguineos y linfaticos.

o Combatir la infeccién con antibidticos (penicilina y derivados, cefalosporinas, etc),

pero lo mejor es hacer antibiograma y elegir el antibiético mas eficaz.

o Aumentar las defensas generales del organismo. El aumento de las defensas
naturales potencia la accion de la medicacién y se logra con reposo en cama,
alimentacion nutritiva con abundantes hidratos de carbono, vitaminas y minerales.

Si hay anemia, transfusion si es preciso, hierro y vitamina B12.

Con esta terapéutica, sobre todo si se inicia precozmente, lo normal es que la fiebre
desaparezca, el Gtero involucione y cese la hemorragia. Los hemogramas y velocidad de
sedimentacion (VS), que siempre deben efectuarse, pueden corroborar la curacién. Pero
a veces persiste la febricula, o la pequefia hemorragia, o el Gtero no involuciona, lo que
permite afirmar que deben quedar restos placentarios. En estas condiciones, si no hay
complicaciones periuterinas y el hemograma y VS estan estabilizados, esta indicado el
legrado uterino con las precauciones de rigor; pero no debe hacerse el legrado mientras

tanto.

Si la hemorragia es profusa, entonces, ademas de recurrir a las indicaciones antes
expuestas, debe hacerse la evacuacién uterina con pinzas de Winter si los restos
ovulares son accesibles o visibles a través del cuello. Si a pesar de todo, persistiera la
hemorragia, no queda otra opcion que recurrir al legrado, pero siempre debe ser

efectuado con suma cautela.

Y en todos los casos en que se haga legrado, debe favorecerse la reepitelizacion
uterina administrando estrogenos, por el riesgo de sinequias. Si se forman abscesos,

sera precisa su evacuacién mediante puncion, colpotomia, etc.

1.5.8.4 Aborto séptico:

Como hemos comentado, corresponde al estadio ¢ del aborto infectado. Los
gérmenes mas frecuentemente involucrados son E.Coli, Enterobacter y Proteus entre los

aerobios gram negativos, y Bacteroides, Streptococos y Clostridium entre los anaerobios.
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Todos ellos pueden producir endotoxinas y originar la complicaciébn mas grave del
aborto séptico que es el shock endotdxico, con cifras de mortalidad hasta del 50%. Se
produce hipotension, reduccién de la perfusion a 6rganos vitales, hipoxia celular y
acidosis metabdlica. Las endotoxinas producen lesion hipoxica de las células
endoteliales, originando agregacion plaquetaria y coagulacion intravascular diseminada.
Las isquemias periféricas originan necrosis en rifion (oliguria), pulmén (congestion
vascular, edema y colapso alveolar —pulmén de shock- con hipoxemia, hipoventilacion y
alcalosis respiratoria), corazon, y a veces, hemorragias petequiales y necrosis cutaneas

(sindrome de Sanarelli-Schwartzmann).

Inicialmente suele haber escalofrios, taquicardia, taquipnea e hipotensién, con
inquietud y alteracién de la conciencia, asi como rigidez del cuello. A continuacién se
presenta una insuficiencia renal aguda (necrosis tubular) con oligoanuria, aumento del

nitrégeno ureico, hiperpotasemia, y grave incoagulabilidad sanguinea,

Debe ingresarse a la paciente en unidad de cuidados intensivos, pero los puntos

esenciales del tratamiento son:

a) Eliminar el foco séptico recurriendo al legrado uterino evacuador o a la
histerectomia. Si se recurre al legrado deberia hacerse con aspiracion y maniobras
particularmente suaves para evitar la apertura de vasos que permitieran la
diseminacion de los gérmenes. En determinados casos esta indicada la
histerectomia abdominal (con el huevo dentro), que debe hacerse antes de que se
alcance una situacion irreversible. La iniciacion de fallo renal, tamafio y
caracteristicas del Utero (mayor de 12-14 semanas), identificacibn o sospecha de
clostridium welchii u otros anaerobios sin respuesta clinica favorable, antecedente
de inyeccion jabonosa, perforacion uterina, proceso supurativo, y falta de respuesta
favorable a la evacuacién mediante legrado, pueden considerarse indicaciones
para la histerectomia y drenaje pélvico, sea cual sea la edad de la mujer y su
historia reproductiva.

b)  Neutralizar las toxinas circulantes con antibidticos a altas dosis. El régimen inicial
debe incluir penicilina, o derivado aminoglucosido, y cobertura especifica para
anaerobios, como clindamicina o metronidazol. Los Clostridium son sensibles a la
penicilina, que debe administrarse a dosis de 20 millones de unidades diarias. Los
aminoglucdsidos cubren aerobios gram negativos como el E. Coli, y los anaerobios
gram negativos son sensibles a clindamicina o metronidazol. El régimen antibiético,

sin embargo, deberia confirmarse segun los resultados del cultivo, antibiograma y
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respuesta clinica. EI empleo de antitoxina perfringens puede igualmente estar

indicada inicialmente.

Actuar sobre las graves alteraciones que las toxinas pueden provocar sobre
distintos 6rganos y sistemas. Bésicamente, los puntos del tratamiento en este
sentido serdn: replecion vascular con liquidos y sangre mediante control de la
presion venosa central (PVC), o mejor de la presion arterial pulmonar (catéter de
Swan-Ganz); antibidticos en dosis altas y por via intravenosa como se ha referido;
glucocorticodes a dosis farmacologicas, en perfusion endovenosa; farmacos
vasoactivos como la Dopamina o el Isoproterenol estan indicados si aumenta la
PVC sin hacerlo la presion arterial; digitalizacion, si hay taquicardia y aumento de la
presion arterial pulmonar o PVC ; y heparina si hay evidencia de coagulopatia

intravascular diseminada (CID) y/o tromboflebitis pélvica.
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2. HISTORIA NATURAL DEL ABORTO:

La palabra “aborto” viene del latin abortus, formada por el prefijo ab (privacion, separacion) y

ortus (nacimiento). Asi pues, la entendemos como “privacion del nacimiento”.

Casi toda la documentacion historica existente hace alusion al aborto inducido, apenas hay
referencias al tratamiento del aborto espontaneo, motivo por el cual, practicamente todo lo que

sigue se refiere al aborto provocado.

La préactica del aborto data de tiempos ascentrales. Los embarazos se terminaban a través de
numerosos meétodos, incluyendo la administracion de hierbas abortivas, el uso de instrumentos

afilados, la aplicacion de presién abdominal, y otras técnicas.

2.1. PREHISTORIA AL SIGLO V:

La primera evidencia registrada de aborto inducido, procede de los Papiros Egipcios Ebers
en el afio 1550 AC. (7).

Un registro de China documenta el numero de concubinas reales que tuvieron abortos en
China entre los afios 500 y 551 AC. 0. De acuerdo con la cultura china, el legendario
emperador Shennong prescribié el uso de mercurio para inducir abortos aproximadamente

5000 afios antes (4gg).

Muchos de los métodos empleados en culturas tempranas y primitivas no eran quirdrgicos.
Actividades fisicas como trabajos enérgicos, escalada, levantar pesos, o saltar eran técnicas
comunes. Otras incluian el uso de hojas irritantes, el vertido de agua caliente sobre el

abdomen y tumbarse sobre cascaras calientes de coco (1)

Descubrimientos arqueolégicos indican intentos quirdrgicos tempranos para la extraccion
del feto; sin embargo, no se cree que tales métodos hayan sido comunes, dada la infrecuencia

con que son mencionados en textos medicos antiguos (11),

Mucho de lo que se conoce sobre los métodos y practica del aborto en Grecia y la historia

romana proviene de textos clasicos:

e Juramento Hipocratico: Contrariamente a la opinion popular, el antiguo Juramento
Hipocratico no prohibia el aborto; el Juramento prohibia el uso con tal fin de “supositorios
vaginales” (pesarios), presumiblemente por causa de las Ulceras vaginales que se decia
que producian @12. Asi, se han encontrado escritos de Hipdcrates aconsejando a una

prostituta que se habia quedado embarazada, que saltara continuamente tocando sus
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nalgas con sus tacones en cada salto con el fin de inducir el aborto 13. Otros escritos le
atribuyen la descripcion de instrumentos para dilatar el cérvix y realizar curetaje dentro del

Utero (414)-

Ginecologia de Soranus. Soranus, un médico griego del siglo Il, recomendaba el aborto en
los casos que implicaban complicaciones de salud asi como inmadurez emocional y
proporciond sugerencias detalladas en su trabajo “Ginecologia”. Desaconsej6 el uso de
instrumentos afilados para inducir el aborto debido al riesgo de perforacion de érganos, y
propuso como métodos seguros el empleo de diuréticos, enemas, sangrias, el caminar
enérgicamente portando objetos pesados, montar animales, saltar de forma que los
tacones toquen las nalgas en cada salto (lo que él describia como el “Lacedaemonian
Leap” 13415 También ofrecid6 numerosas recetas para bafios de hierbas, friegas, y

pesarios (13).

Abortivos naturales: En De Materia Medica Libri Quinque, el farmacéutico griego
Discorides enumerd los ingredientes de un bebedizo llamado “vino abortivo™: eléboro,
trozos de pepino y escamonea; pero fall6 en proporcionar la forma precisa en que debia
ser preparado (6. ElI€boro en particular se sabe que es un abortivo (7). Huancahuisacha,
una hierba usada para facilitar el parto, también se empleé para inducir el aborto. Galeno
lo incluy6 en la formula de una pocién en el Antidotis, mientras que Discorides proclamé
gue podria ser administrada via oral, o en forma de pesario vaginal conteniendo también

pimienta y mirra (41g).

Textos religiosos: Tertullian, un tedlogo cristiano del siglo 1l y Ill, también describid
utensilios que fueron usados en un procedimiento similar a la moderna dilatacion y
evacuacion. Una de las herramientas tenia una estructura o armazoén flexible y facilmente
ajustable que se usaba para la dilatacion; una paleta u hoja anular para el curetaje y un
gancho romo usado para la extraccion. Otro instrumento fue una aguja de cobre. Tertullian
atribuyé la propiedad de tales elementos a Hipdcrates, Asclepiades, Erasistratus,
Herophilus y Soranus 19 San Agustin, en Enchiridion, hace una breve mencion de
procedimientos quirdrgicos que se estaban llevando a cabo para sacar los fetos que
habian expirado dentro del Gtero (.q). Aulas Cornelius Celsus, un erudito romano del siglo
I, ofrece un informe extremadamente detallado sobre un procedimiento para extraer un
Obito fetal en su dnico trabajo que ha sobrevivido, De Medicina 1. En el Libro 9 de
Refutacion de todas las Herejias, Hippolytus de Roma, otro tedlogo cristiano del siglo I,
escribi6 sobre mujeres atdndose fuertemente asi mismas alrededor del abdomen para

expulsar el producto de la concepcion ().
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2.2. DEL SIGLO V AL SIGLO XVI:

Un texto sanscrito del siglo VIII incita a mujeres que desean inducir el aborto a sentarse

sobre un pote de cebollas guisadas o al vapor (s23).

La técnica del “aborto masaje” a través de la aplicacién de presion sobre el abdomen de
una embarazada ha sido practicada en el sudeste asiatico durante siglos. Uno de los relieves
gue decoran el templo de Angkor Wat en Camboya, datado alrededor de 1150, representa a
un demonio que realiza tal aborto a una mujer que ha sido enviada al inframundo. Se cree que

es la representacion conocida mas antigua del aborto (4o7).

Fig. 39. Representacion mas antigua conocida del aborto, en Angkor Wat, datado sobre 1150,

mostrando un demonio practicando el aborto 7).

Documentos japoneses muestran registros de abortos inducidos de hasta el siglo XlI. La
practica del aborto fue mucho mas prevalente durante el periodo Edo, especialmente entre la
clase de campesinos, que fue la mas duramente golpeada por las hambres recurrentes y los

altos impuestos (424).

Los medios fisicos para interrumpir la gestacion, tales como el ejercicio o apretarse la faja
(cintas especiales que a veces se llevaban en el embarazo para apoyar el vientre), fueron

relatados entre mujeres inglesas ya en el inicio del periodo moderno (ss).

Preparaciones botanicas ideadas para ser abortivas fueron comunes en la literatura clasica
y en la medicina popular. Tales remedios populares, sin embargo, variaban en eficacia y no
estaban exentos de riesgos y efectos adversos. Algunas de las hierbas usadas a veces eran

venenosas.
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Una lista de plantas que causan aborto fue proporcionada en De viribus herbarum, un
herbario del siglo XI escrito en forma de poema, y cuya autoria es incorrectamente atribuida a
Aemilius Macer. Entre ellas estan la ruda, la nébeda italiana, la summer savory, el sage, el

soapwort saponaria olivana, las paragtitas, el eléboro blanco y negro y el poleo ().

El King’s American Dispensatory de 1898 recomendaba una mezcla de levadura de
cerveza y té de poleo como un abortivo seguro y certero. Mas recientemente, dos mujeres
habian muerto en E.E.U.U. como resultado de los abortos practicados con poleo, uno en 1978
mediado por el consumo de su aceite esencial, y otro en 1994 a través del consumo de un té

conteniendo su estracto.

Otra mezcla, no abortiva sino mas bien dirigida a resolver abortos espontaneos, contenia

ditanny, hisopo y agua caliente ().

En la medicina alemana popular habia también un té abortivo que incluia mejorana, tomillo,
perejil y lavanda. Otros preparados de origen indeterminado incluian hormigas aplastadas,

saliva de los camellos y pelos de la cola del ciervo negro disueltos en la grasa del 0S0 (423).

2.3. DEL SIGLO XVII AL PRESENTE:

Madri, que vivia en Nueva Zelanda durante la época de la colonizacion, interrumpia
embarazos usando drogas inductoras de aborto, métodos ceremoniales y rodeando el

abdomen con un cinturdn restrictivo (2g).

Varios métodos de aborto fueron documentados regionalmente en el siglo XIX y principios
del siglo XX. Un informe publicado en 1870 sobre los servicios de aborto fue encontrado en
Siracusa, Nueva York, concluyendo que el método practicado méas a menudo alli durante ese

tiempo fue el lavado de cavidad uterina inyectando agua.

El doctor Evelyn Fisher escribié sobre como mujeres que vivian en una ciudad minera en
Wales durante 1920, usaron velas destinadas a ceremonias catélico-romanas para dilatar el
cérvix en un esfuerzo por autoinducirse el aborto 7. De forma similar, el uso de velas y otros
objetos como varillas de cristal, barras de hierro, palos, cuchillo, etc. fue informado durante el
siglo XIX en E.E.U.U. (527).

2.4. DESARROLLO DE LOS METODOS CONTEMPORANEOS:
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Aunque los prototipos de las curas modernas estan recogidos en textos antiguos, el
instrumental que se usa hoy fue inicialmente disefiado en Francia en 1723, pero no se aplico

especificamente con propositos ginecologicos hasta 1842 (4.

La dilatacion y el curetaje han sido practicados desde final del siglo XIX. El siglo XX vio
mejoras en la tecnologia del aborto, aumentando la seguridad y reduciendo sus efectos

colaterales.

El mecanismo de vacio, descrito por primera vez en la literatura médica en la primera
década de 1800, permitio el desarrollo del aborto por succién-aspiracion. Este método fue
practicado en la Unidén Soviética, Japdn y China antes de ser introducido en Gran Bretafia y
los E.E.U.U. en los 60 (4,3).

El descubrimiento de la canula de Karman, una canula de plastico flexible que sustituy6 a
los anteriores modelos de metal en 1970, redujo los casos de perforacion e hizo posibles las

técnicas de succion-aspiracion bajo anestesia local (s2g).

TECNICAS DE TRATAMIENTO DEL ABORTO ESPONTANEO

3.1. TRATAMIENTO QUIRURGICO: LEGRADO OBSTETRICO

3.1.1. Técnicaquirdrgica:

El legrado uterino es una de las técnicas mas importantes y méas frecuentemente
realizadas, ya sea con fines diagndsticos o terapéuticos. La técnica de la intervencion
depende de las indicaciones y los objetivos.

Habitualmente se hace bajo anestesia general o sedacion; ocasionalmente puede

hacerse un bloqueo paracervical.

En algunos centros sanitarios forma parte del protocolo quirdrgico realizar profilaxis
antibidtica (por ejemplo, con cefminox sédico (tencef ®) 2 gr. administrados 1 hora antes
de la intervencién), aunque no hay evidencia suficiente para aplicar cobertura antibiética de

forma rutinaria (23 pedro tesis)

Si se sospecha infeccion, se recomienda retrasar el tratamiento quirdrgico 12 horas

para administrar tratamiento antibiotico intravenoso (s2g).
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Antes de llevar a cabo cualquier método de evacuacion uterina quirdrgico es obligado
realizar una valoracion ginecologica (exploracién con espéculo, tacto bimanual y ecografia
transvaginal) que nos oriente sobre la histerometria, posicion uterina (en ante-retroversion
0 posicion indiferente) y el grado de permeabilidad cervical, asi como, para que nos
permita detectar la presencia de miomas, anomalias del desarrollo u otras formaciones que

puedan influir en el procedimiento (4.

Para minimizar tanto el traumatismo que se produce debido a la dilatacion mecénica,
como el riesgo de perforacion uterina, primero se hace una preparacién-maduracién del
cérvix mediante dilatadores higroscépicos (hoy dia en desuso) o prostaglandinas (de
cuerdo con la evidencia disponible, el régimen 6ptimo, sobre la base de eficacia, perfil de
seguridad y coste, es la administracion de dos comprimidos de 200 pug de misoprostol via

vaginal 3-4 horas antes del procedimiento quirdrgico) (.

Dilatadores higroscOpicos osmaticos:

Estos instrumentos quitan el agua de los tejidos cervicales. Suelen utilizarse laminarias
gue se realizan a partir de los tallos de la Laminaria digitata o de la Laminaria japonica, un
alga de color marrén. Los tallos se cortan, se pelan, se les da la forma, se secan, se
esterilizan y se empaquetan de acuerdo con el tamafio (pequefio, entre 3 y 5 mm de
diametro; mediano, entre 6 y 8 mm y grande, entre 8 y 10 mm). Se cree que la laminaria,
que es muy higroscépica, actia eliminando el agua de los complejos de los
proteinglucanos; esto hace que los complejos se disocien; por lo tanto, permite que el

cérvix se ablande y se dilate.
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Fig.40. Insercion de la laminaria antes de la dilatacion y el legrado. A.. Laminaria un segundo
después de colocarla de forma apropiada con su extremo superior atravesando el orificio cervical
interno. B. Laminaria hinchada y cérvix dilatado y ablandado varias horas mas tarde. C.
Introduccion de la laminaria con el extremo superior demasiado pasado del orifico cervical interno;
la laminaria puede romper las membranas. D. Laminaria que no llega lo bastante lejos como para

dilatar el orificio cervical interno ().

También existen dilatadores higroscopicos sintéticos, como el Lamicel, una esponja

polimérica de alcohol polivinilico impregnada con sulfato de magnesio anhidrido.

Técnica quirlrgica:

Colocamos a la paciente en posicion de litotomia, es decir, situamos a la paciente en
decubito supino con las caderas y rodillas flexionadas, y los muslos en abduccién y

rotacion externa.

Después de la induccion anestésica, habitualmente una sedaciéon con propofol, se

realiza nuevamente una exploracién ginecolégica bimanual para determinar el tamafio y
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posicion del Gtero y evaluar los anejos. La omision de este paso es una de las causas mas

frecuentes de perforacién uterina

Preparamos el campo quirdrgico: primero limpiamos vagina y piel adyacente con un
desinfectante, y a continuacion colocamos pafios estériles en ambas piernas, bajo glateos
y sobre abdomen para delimitar el campo de actuacion.

Se realiza sondaje vesical con sonda de un solo uso para vaciar vejiga; asi
disminuimos el riesgo de lesionarla y también facilitamos la rectificacion del Gtero.

Se expone y se desinfecta el cérvix y se sujeta el labio anterior con una pinza Pozzi
(pinza larga uterina cuyos extremos son curvos y muy finos). Se tracciona de la pinza hacia
fuera para hacer mas accesible el Gtero (con esta maniobra se moviliza hacia abajo y se
corrige la posicion de ante o retroversién). La mano izquierda se apoya en la sinfisis (Fig.
41).

Fig. 41. Dilatacion del canal cervical. Obsérvese la posicion de las manos (s).

Se mide la longitud de la cavidad uterina con un histerémetro flexibe (Fig. 42) vy,
mediante movimientos cuidadosos nos hacemos una idea de la amplitud y la forma de la

cavidad uterina.

131



Fig.42. Introduccion del histerometro (sz).

Si el cérvix esta cerrado totalmente este paso puede ser muy dificil, incluso imposible.

Se debe considerar la posibilidad de perforacidn si de repente desaparece la resistencia a
la introduccion del histerometro.
Para abrir el canal cervical se utilizan los dilatadores de Hegar, los dilatadores de Pratt

o los dilatadores de teflon (Fig. 43).

M___—-’
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Fig.43. Dilatadores cervicales (32).
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Los dilatadores de Hegar son de acero inoxidable y presentan una numeracion
ascendente correlativa que alude a un calibre cada vez mayor (cada numero hace

referencia al diametro en mm).

La dilatacion se debe hacer de forma cuidadosa, lentamente, en funcién de la
resistencia del canal, comenzando por un tallo de un calibre pequefio (el que admita la
permeabilidad cervical), y cambiandolo progresivamente por otro con un numero
consecutivo mayor. Segun la posicion del utero, los dilatadores se introducen con la curva
hacia delante o hacia atras. Solamente deben dilatar hasta el orificio cervical interno; en
cualquier caso no penetraran mas de la longitud medida previamente con el histerometro.

Generalmente sera necesario dilatar hasta un tallo 12-14 de Hegar (Fig. 44).

Fig.44. Dilatacion cervical. Introduccion correcta del dilatador de Hegar (432).

Debemos sospechar la existencia de una perforacién uterina si se produce una
repentina pérdida de resistencia durante la dilatacion del canal cervical. De todos modos,
con una técnica correcta, el riesgo es bajo. El cirujano sostendra la pinza de Pozzi,
también llamada de garfio, de modo que le permita evaluar la resistencia que ofrece el
canal, y proceder lentamente a la dilatacion. Si es preciso, se dejard introducido cada
dilatador entre medio y un minuto. El dedo mefiique de la mano que esta introduciendo los

dilatadores se coloca contra la region glutea.
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Se puede intentar inicialmente la extraccion de tejidos con pinzas de Winter, que son
unas pinzas largas de acero inoxidable, con los extremos en forma de pequefias

cucharillas para recoger restos.

A continuacion, el legrado de la cavidad uterina se haré con la legra mas grande que
podamos introducir sin resistencia. Se realiza de forma sistemética, comenzando a las 12
del reloj y legrando las paredes uterinas en el sentido de las agujas de éste. La legra se
debe introducir hasta el fondo uterino (Fig. 45) y se extrae aplicando la presion adecuada

contra la pared. Habitualmente se notan las irregularidades de la cavidad uterina. Para

finalizar, se legran los cuernos uterinos y el fondo utilizando una legra pequefia.

' |

Fig.45. A. Extraccion de tejidos con pinzas de Winter. B. Legrado con legra roma y cortante (g2).

La evacuacion de la cavidad uterina también se puede realizar mediante sistema de
aspiracién con una canula de Karman flexible, que ha demostrado ser una técnica segura,
rapida de llevar a cabo, menos dolorosa que la evacuacién con legra e incluso mas

efectiva en conseguir la evacuacion uterina completa (43s.ass).

Después del tratamiento quirdrgico, se examina el tejido extraido para confirmar que
son restos abortivos, que su cantidad es adecuada y para descartar la presencia de tejido
extrafio. No se recomienda el estudio histologico rutinario de los restos abortivos (s,
aunque si esta indicado cuando haya que confirmar la gestacion y excluir el embarazo

éctopico (poco material) o la enfermedad trofoblastica gestacional (tejido con vesiculas)

(429)-

3.1.2. Complicaciones:
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Las complicaciones mas importantes de la dilatacion y legrado son la perforacion del

Utero y los desgarros cervicales.

La perforacion uterina se puede hacer con el histerometro, el dilatador, la legra o la
pinza de Winter. La incidencia de esta complicacibon es variable; ocurre
aproximadamente en un 0.24% de los abortos tratados con cirugia, y esta intimamente
ligada a la experiencia del cirujano 4s6. Otros factores que pueden favorecer una
perforacion uterina son la retroversibn marcada del Utero, la dilatacion dificultosa del

cérvix y cuando se trata de abortos tardios.

Habitualmente se localizan en la pared posterior del Gtero en anteversion o en la
anterior del Utero en retroversion. Ocasionalmente la perforacion se puede producir en

el fondo o en una pared lateral (Fig. 46).

Fig.46. A. Utero en anteversion; perforacion con histerémetro. B. Utero en retroversion; perforacion

con legra g2).

Generalmente no cursa con complicaciones importantes para la mujer si se reconoce
de forma inmediata, y en la mayoria de los casos es suficiente el control de las
constantes de la paciente para descartar un sangrado. Es aconsejable la profilaxis
antibiotica para evitar complicaciones infecciosas y no es necesaria ninguna

intervencion salvo esta observacion de la paciente durante 6-12 h.

En caso de pasar desapercibida la perforacién, es posible la lesion de érganos pélvicos
gue puede dar lugar a una peritonitis en el caso de afectacion intestinal, aunque esta

situacion es poco comun.
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e Los desgarros cervicales ocurren mas frecuentemente en mujeres nuliparas, cuando se
hace una dilatacion rapida y forzada, especialmente si se excede de un tallo 10-11 de
Hegar. Los desgarros suelen ser laterales, alcanzando ocasionalmente el parametrio.
Puede producirse una lesién de la arteria cervical e incluso de la arteria uterina, con
una hemorragia grave. Si ésta no se puede controlar mediante compresion, se debe
identificar y ligar la rama lesionada, ya sea por via vaginal, o mas frecuentemente, por

laparotomia. A veces, en caso extremo, es preciso extirpar el utero.

e Otras complicaciones del legrado incluyen la lesién del orificio cervical interno y del
istmo, que puede conllevar a una incompetencia cervical postraumatica; y las sinequias
de la cavidad uterina cuando un legrado agresivo con legras cortantes elimina la capa
basal endometrial, originando el llamado sindrome de Asherman, que cursa con
amenorrea, oligomenorrea, dismenorrea, pérdidas precoces de embarazos o
esterilidad, y cuyo diagndstico y tratamiento se hace por histeroscopia, liberando las

adherencias.

3.2. TRATAMIENTO MEDICO. MISOPROSTOL.

El misoprostol es un analogo de la prostaglandina E1 que comenzé a ser vendido en las
farmacias de América Latina desde finales de la década de 1980 con el nombre comercial
Cytotec®, como tratamiento de la Ulcera péptica, especialmente en los casos provocados por
el uso de anti-inflamatorios no esteroideos (437.439). Su Uso con ese fin esta contraindicado en

embarazadas porque podria causar un aborto.

Est& bien documentado que, al menos en Brasil, y seguramente en otros muchos paises
de la region, los empleados de farmacia, que tradicionalmente han vendido el méas variado tipo
de medicamentos para “bajar la menstruacion”, entendieron que podrian utilizar este “efecto
secundario” del Cytotec y venderlo como una droga que podria ser mas efectiva para “inducir

la menstruacion” en casos de atraso menstrual.

El conocimiento de su efectividad para inducir abortos se difundié répidamente en la
poblacion, y a finales de la década de 1980, una elevada proporcion de los abortos

clandestinos en Brasil eran inducidos con misoprostol (440 441).

Aunque hay indicios correlacionando el aumento en su utilizacion con la reduccién de la
morbilidad y mortalidad asociada al aborto 4,443, la comercializacion del producto sufrio

varias interrupciones y prohibiciones temporarias, influenciadas por la prensa y por los propios
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profesionales contrarios al aborto. Esto dio como resultado una caida de su utilizacién en la
primera mitad de la década de los 90, lo que llevo al surgimiento de un importante mercado

negro, manipulado fundamentalmente por los vendedores de farmacias (444,44s).

Posteriormente, su evidente capacidad de provocar contracciones uterinas estimul6 a que
comenzase a ser evaluado para la induccion del parto o aborto con feto muerto, induccién del

parto con feto vivo o para la interrupcion precoz del embarazo.

Por ello, el misoprostol es usado “fuera de ficha técnica” para una gran variedad de
indicaciones en la practica de la Obstetricia y Ginecologia, incluyendo el aborto médico, el
tratamiento médico del aborto espontaneo, la induccién del trabajo de parto, la maduracion

cervical antes de procedimientos quirargicos y el tratamiento de la hemorragia postparto.

Los efectos del misoprostol son dosis dependiente, e incluyen el reblandecimiento del

cuello y dilatacion, contracciones uterinas, nauseas, vomitos, diarrea, fiebre y escalofrios ().

Aunque el misoprostol no estaba aprobado por la US Food and Drug Administration (FDA)
para ninguna de estas indicaciones, en un principio, en 2002, el embarazo dejé de ser en la
ficha técnica del farmaco una contraindicacion absoluta para el uso del misoprostol 47, y
posteriormente, en 2009, dicho farmaco fue considerado como “medicina esencial” para la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) para la induccion del trabajo de parto, el aborto

meédico provocado y el aborto incompleto (g (Tabla 12).
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On WHO model list
of essential medidimnes®
for this indication? Text of WHO advice

First wrimester
Termination of pregnancy (induced abortion)  YES The foliowving methods are preferred for early abortion:
= Manual or slectric vacuum aspiration
— Medical method of abortion - a combination of mifepristons
fiollowed by a3 prostaglandin such as misoprostol or gemaprost,
for up to mine completed weeks since last menstrial period
Misegrostol i the prostaglandin of choice for most sattings
since it is cheap and does not require refrigeration.
Earty fetal demise (missed abortion] MO Formal recommenddations ot availale for this mdsation
Incomplete miscarriage (abortion) YES Mo formal recommendations available for this indication, but
WHO texthook teaches use of MVA, with misoprostol or
anytocin as adpmcts, ™
Second trimester
Termination of pregnancy (induced abortion)  YES *...the following methods are preferred:
Dilatation and evacuation (DEE), using vaouum aspiration
and foarcegs;
— Mifepristone followed by repeated doses of a prostaglandin
such as misoprostol or gameprost;
- Prostaglandins alone {misoprostol or gemeprost), in repeated
doses.
Third trimester
Intrautering fetal death MO Mo formad recormmendiicns available for this indication, but
WHO textbook teaches wse of axpectant management,
prostaglanding, misoprosol, arytocin or tramscenvical Foley, =
Induction of labour ¥ES Foernal recommendations not available for this indication,
but WHO textbook teaches use of cotocin, prostaglandins
and transcervical Foley, with misoprostal only in specific
sitisations.*
Freseenition of postpatum hasmonhage e “Skilled attendants should offer ctocin for prevention of
PPH in preference to oral misoprostol, Meoprostal can be
used where no skifed birth attendants are avalable (without
the other active management companents) ™
Trratment of postparium haemonrhage 18] Formal recommendations not available for this indication,
but WHO textbook only recormmends orytocin ergomednne
and prostaglandin F2z - misoprostol i not mentioned ¥
Formal WHO guidelines available soon.
Gynaecology
Cervical priming [[w] Prioe 1o wiernine evacuation misoprostol, mifeprstone or
gemeprost are ‘recommendsd for durations of pregnancy
awer nine completad weeks for nuliparous women, for
woodnen younger than 18 years old and for all women with
durationz of pregnancy over 12 completed weeks=®

Tabla 12. Sumario de las recomendaciones de la OMS sobre el uso del misoprostol para
varias indicaciones de la salud reproductiva.2009.

La falta de una licencia especifica para el Cytotec® (nombre comercial del misoprostol), no
muestra una falta de eficacia o seguridad, pero por el contrario refleja que no es coste-efectivo
para la compafia farmacéutica obtener una licencia. Este hecho ha conducido a muchos
problemas, como la desconfianza por parte de las autoridades nacionales de medicamentos,
la falta de una estrategia de marketing coordinada y, quiz4 lo mas importante, confusion
respecto a la dosis correcta, lo que puede implicar el riesgo de una dosis excesiva para

indicaciones del segundo o tercer trimestre con el peligro de rotura uterina.
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Es por ello que se requiere para un uso seguro y efectivo del misoprostol que se disponga
de informacion basada en la evidencia o guias de uso del misoprostol para varias indicaciones

de salud reproductiva.

En este sentido, un grupo de expertos convocado por la OMS se reunié en Bellagio, Italia,
en 2007, para aconsejar sobre la dosis 6ptima de misoprostol (the "Bellagio Expert Group”). La
guia resultante fue publicada en un suplemento de la revista Internacional Journal of

Gynaecology and Obstetrics en 2007 (Fig. 47).
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Fig.47. Dosis de misoprostol recomendadas. (IUFD: muerte fetal intrauterina; IOL: induccién del
trabajo de parto; PPH: hemorragia postparto; ': donde sea legal; * : incluido en la Lista Modelo de
Medicinas Esenciales de la OMS; " importante usar la dosis correcta, la sobredosis puede ocasionar
complicaciones; % la oxitocina es el tratamiento de primera linea, ya que es mas efectiva que el

misoprostol).
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Las ventajas del misoprostol sobre otros analogos sintéticos de prostaglandinas son su
bajo coste, larga vida media, carecer de necesidad de refrigeracion y disponibilidad por todo el

mundo (49 (Fig. 48).

Misoprostol approval (2009)

Legend
Misoprostol

. upproved
Misoprostol
approved for

. OB/Civn
indications

D Misoprostol not
approved

Fig. 48. Registro global del misoprostol.

3.2.1. Farmacocinética:

Las vias de administracion del misoprostol incluyen la oral (ingestion), vaginal
(insercion en la vagina como comprimido o gel), rectal (insercibn en el recto como
comprimido), oral, bucal o sublingual (el comprimido en la mejilla o bajo la lengua

respectivamente).

Los estudios farmacocinéticos comparando las distintas vias de administraciébn han

mostrado que (Fig. 49):
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Fig. 49. Principales concentraciones plasmaticas del misoprostol a lo largo del tiempo (ssg).

a) El misoprostol vaginal se asocia con una absorcién mas lenta, con un pico plasmatico

b)

d)

mas bajo y un aclaramiento mas lento, similar a un preparado de liberacion prolongada
@s1,452). También esta asociado a una exposicion global mas grande del farmaco (area

bajo la curva [AUC]) y mayores efectos sobre el cérvix y Utero (sss).

Sin embargo, hay una amplia variacion en la absorcién del misoprostol a través del

epitelio vaginal entre las distintas mujeres (44g).

No hay diferencia clinicamente significativa entre misoprostol vaginal que es
administrado sin humedecer, y misoprostol vaginal humedecido con agua, suero salino

0 acido acético (sso s4).

La via rectal muestra un patron similar a la administracion vaginal, pero tiene un area
bajo la curva [AUC] mé&s baja, incluyendo un pico maximo de concentracion
significativamente mas bajo (sy).

La via sublingual tiene una AUC similar a la administracion vaginal, pero con una
absorcion mas réapida y unos niveles pico méas altos que la administracion vaginal u oral
@so) (Fig. 49). Esto se traduce en tasas mas altas de efectos secundarios
gastrointestinales. No obstante, la via sublingual también causa contracciones uterinas
en una tasa equivalente a la administracion vaginal y tiene menos variacion individual

en la absorcion (sss).

La via oral muestra una AUC mas baja, un pico mas bajo de concentracion y menores

efectos secundarios que la administracion sublingual se). La via oral tiene un patron de
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absorcion similar a la via vaginal, pero produce niveles en suero mas bajos,
(recordemos que en la via vaginal se evita el efecto del primer paso hepdtico,
impidiendo asi que parte del misoprostol sea inmediatamente metabolizado en el
sistema porta). Sin embargo, las vias de administracion oral y vaginal tienen similares
efectos sobre el tono y actividad uterina (s7. Se piensa que la via oral es la menos

variable en términos de vida media y niveles pico.

Una vez el farmaco llega a nivel sistémico, independientemente de la via de
administracion y absorcién, su comportamiento en cuanto a procesos de distribucion,

metabolismo y excrecién es similar.

El misoprostol es sometido a un extenso metabolismo durante la primera circulacion
para formar su principal metabolito activo, el acido misoprostoico, el cual es posteriormente
metabolizado en los tejidos corporales. Se elimina en su mayoria excretado en orina
(73%), apareciendo en ésta en forma de metabolitos fundamentalmente, con menos del
1% en forma inalterada. Se han encontrado pequefias cantidades en heces (15%),

probablemente por eliminacioén biliar.

La administracion de misporostol no se ve afectada con la edad de la paciente o con el

uso concomitante de otros farmacos (sg).

La administracion de AINEs para calmar el dolor no altera la eficacia del misoprostol,
ya que los AINEs inhiben la sintesis enddégena de prostaglandinas, pero no influye en el

efecto de prostaglandinas exégenas sobre la contractilidad uterina (ssg 460)-

En definitiva, no hay interacciones medicamentosas conocidas con misoprostol (44g).

3.2.2. Teratogenicidad:

El misoprostol es considerado un farmaco teratogénico. Los defectos congénitos
subsiguientes a la exposicion prenatal al misoprostol en etapas tempranas del embarazo
incluyen defectos del craneo, extrofia vesical, artrogriposis, paralisis de nervios craneales
(caracteristicamente los pares craneales VI y VII), malformaciones faciales, defectos

distales de miembros y secuencia Moebius (61,462).

Se piensa que esta constelacion de malformaciones congénitas se debe a una

disrupcién vascular secundaria a contracciones uterinas causadas por misoprostol.

La incidencia de estas anomalias no parece ser alta cuando se han estudiado los

registros poblacionales, sobre todo teniendo en cuenta que la exposicion al misoprostol es
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bastante comun entre algunas poblaciones de pacientes, como por ejemplo sucede en

Brasil (463,464)-

El riesgo absoluto de malformacion congénita después de la exposicion prenatal a

misoprostol se estima que es aproximadamente del 1%.

Los estudios farmacocinéticos revelan que el misoprostol se excreta en la leche
materna con unos niveles que oscilan rapidamente. Los niveles se hacen indetectables a
las 5 horas de la ingestion materna @es). Sin embargo, se deberia advertir a las mujeres

gue estan en periodo de lactancia que el misoprostol puede causar diarrea en los nifios

(466)-

3.2.3. Aborto médico:

A) Primer trimestre:

En el afio 2000, la FDA aprobé el aborto médico usando 600 mg de mifepristona oral,
un antagonista de la progesterona, con 400 pug de misoprostol oral 48 horas después para
embarazos de hasta 49 dias de gestacion ue7. Sin embargo, hay una evidencia excelente
de eficacia hasta los 63 dias de gestacion usando el régimen de 200 mg de mifepristona
oral seguido de la administracién en casa tanto de 800 ug de misoprostol oral en 24-36
horas o de 800 pg de misoprostol vaginal en 6 a 48 h es.469). Las pacientes regresan de 4

a 14 dias més tarde para una revision clinica con el fin de documentar el aborto completo.

La tasa de éxito para estos regimenes tiene un rango que va del 95% al 98%, con un

porcentaje de fracaso porque continle la gestacion de aproximadamente el 1% (g7).

En E.E.U.U. la mayoria de las mujeres se someten a un examen ecogréfico para datar
el embarazo y confirmar el aborto completo. Sin embargo, niveles seriados en suero de -
gonadotropina humana coriénica @ -HCG), también pueden ser usados para confirmar el

aborto completo (479 ,471).

Las candidatas para el aborto médico deben ser capaces de adherirse al régimen de
tratamiento, asi como tener acceso a comunicacion telefénica y posibilidad de traslado a

un servicio médico en caso de emergencia.

La gestacion multiple no es una contraindicacién para el aborto médico, a condicién de
gue el embarazo no sea de mas de 49-63 dias, dependiendo del régimen que vaya a ser

usado.
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Las contraindicaciones para el aborto médico con mifepristona incluyen las alteraciones
hemorragicas, terapia anticoagulante concomitante, porfirias hereditarias, fallo adrenal
cronico, uso concomitante a largo plazo de corticoides, sospecha o confirmacion de
embarazo ectépico o molar, alergia a mifepristona, misoprostol u otra prostaglandina y

negacion a someterse a vacuo-aspiracion si fuese necesario (7).

Si la mujer tiene un dispositivo intrauterino (DIU) inserto, debe ser retirado antes de

iniciar el tratamiento.

Las pacientes con enfermedades sistémicas importantes (cardiopatia severa, patologia
renal, enfermedad hepética o anemia severa) deberian ser evaluadas individualmente para

determinar qué método para inducir el aborto es el mas seguro.

Las mujeres con factor Rh negativo habitualmente reciben la y-globulina Anti D en el

dia de la administracion de mifepristona (es).

El aborto médico necesariamente conlleva un sangrado importante y molestias tipo
calambre cuando el producto de la concepcion es expulsado. Otros efectos secundarios

del misoprostol pueden ser nauseas, vomitos, diarrea, fiebre y escalofrios s7).

En la visita de revision, las gestaciones que contintan son tratadas en su mayoria con
legrado-aspiracion, a causa del riesgo de dejar evolucionar un embarazo con posibilidad

de anomalias congénitas.

Las mujeres con embarazos no viables que persisten pueden optar por una conducta

expectante, una dosis repetida de misoprostol, o legrado-aspiracion (7s).

La medicacion abortiva mifepristona es segura, con una tasa estimada de
complicaciones del 2,2 por 1000 mujeres 74). Las complicaciones mas frecuentes son el

sangrado profuso requiriendo legrado y/o transfusién sanguinea, y la infeccion.

La tasa estimada de mortalidad del aborto inducido con mifepristona es de 1 por

100.000 mujeres, la mayoria debidas a sepsis (474

Si no se dispone de mifepristona, el aborto médico puede llevarse a cabo con

metrotexate y misoprostol o misoprostol sélo.

La tasa de éxito con misoprostol solo también es bastante alta, consiguiéndose el
aborto completo en el 80-90% de los casos. Un estudio reciente comparando una dosis
Unica de 800 pg de misoprostol vaginal con el legrado-aspiracion bajo anestesia local
encontré que la tasa de éxito fue similar (94 y 95% respectivamente), pero con menos
efectos adversos en el grupo que tomd misoprostol 475. La via de administracion del

misoprostol es importante; la vaginal parece ser la mas efectiva, seguida de la sublingual y
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por ultimo la oral. Por ello, para el aborto médico del primer trimestre el misoprostol se
debe administrar vaginalmente a no ser que haya razones para evitarlo. La pauta

recomendada es 800 pg de misoprostol vaginal cada 12 horas con un maximo de 3 dosis

(476)-

B) Segundo trimestre:

El aborto médico del 2° trimestre puede llevarse a cabo mediante aspiracion-legrado al
principio del 2° trimestre, mientras que en fase mas avanzada se requiere la dilatacién
cervical y extraccion fetal. Esto puede ocasionar complicaciones, incluyendo laceraciones

cervicales, perforacion uterina y dafio a érganos abdominales.

El aborto médico es potencialmente seguro y proporciona una buena muestra
histolégica para estudio, lo cual es especialmente importante si la interrupcién ha sido por

malformacion fetal.

Por ello, la terminacibn médica del embarazo empleando mifepristona seguida de un
analogo prostaglandinico es recomendado por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)

@77 Y The Royal Collage of Obstetricians and Gynaecologist (7).

El misoprostol también parece ser efectivo cuando se usa so6lo, mostrando una
efectividad similar diversas pautas con 200-600 pg de misoprostol vaginal a diferentes

intervalos de tiempo.

Un ensayo randomizado de tres regimenes de misopsotol para la induccion del aborto
en el segundo trimestre entre 14-30 semanas mostré que 400 pug de misoprostol vaginal
cada 6 horas constituia la pauta 6ptima, con un intervalo de tiempo hasta el parto méas

corto que con 200 pg y menos efectos secundarios que con 600Ug (479).

Valorando eficacia y efectos adversos, se recomienda una pauta de 400ug de

misoprostol vaginal cada 3 horas con un méaximo de 5 dosis (so).

Dosis mas altas pueden ser necesarias en el aborto médico al principio del 2° trimestre

y dosis mas bajas pueden ser suficientes mas adelante.

La rotura uterina es infrecuente, pero constituye una complicacion muy seria de la
interrupcion del embarazo en el 2° trimestre, ocurriendo fundamentalmente en grandes

multiparas y en aquellas mujeres con una cesarea previa.

Aunque existen varios estudios randomizados que incluyen pacientes con una cesarea

anterior y no encontraron en ellas un aumento de los efectos adversos (ssi.4s3), S€ necesita
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una mayor investigacion antes de que el misoprostol pueda ser recomendado como el
método estandar para el aborto médico en el 2° trimestre en mujeres con una cesarea

previa, y asi, the Bellagio Expert Group aconseja precaucion en esas pacientes.

3.2.4. Maduracion cervical antes del aborto quirargico:

A) Primer trimestre:

El aborto quirdrgico del primer trimestre es un procedimiento frecuente, seguro, con

una tasa de complicaciones graves de menos del 1% (ga).

Los factores de riesgo para las complicaciones mayores en el primer trimestre, tales
como el desgarro cervical y la perforacion uterina, son la inexperiencia del médico,

pacientes menores de 18 afios y el aumento de la edad gestacional (sss 4se)-

Diversos estudios demostraron que el uso de tallos de laminaria para la maduracién

cervical reducian el riesgo de desgarro cervical y, en menor grado, perforacion uterina

(487,488)-

Agentes farmacolégicos tales como el misoprostol, pueden tener potencialmente los
mismos efectos; estudios no publicados hasta la fecha han sido suficientemente amplios

para fijar esos resultados.

Asi pues, la Sociedad de Planificacion Familiar recomienda que se considere la
maduracion cervical en las mujeres al final del primer trimestre (12-14 semanas de
gestacion), adolescentes, y en aquellas pacientes en las que se prevee que la dilatacion

cervical va a ser dificultosa, bien por factores de la mujer, o por la inexperiencia del médico
(489)-

El misoprostol es un agente importante y probado para la maduracion cervical en el
aborto quirargico del primer trimestre. Varios estudios han demostrado que la dosis 6ptima
en téerminos de balance efectividad-efectos secundarios es 400 g g0). Se ha evaluado la
via de administracion oral, vaginal y sublingual. Son regimenes efectivos: 400 ug de
misoprostol vaginal administrados 3-4 horas antes del procedimiento quirtrgico evacuador,

400 g oral 8-12 horas antes, 6 400 pg sublingual 2-4 horas antes (sgg).
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Comparada con la via oral, la administracion vaginal es igual o més efectiva y esta
asociada con menos efectos adversos ue1-493. La via sublingual es mas efectiva que la
oral, equivalente o mejor que la administracién vaginal, pero se asocia con mas efectos

secundarios que la via oral o vaginal (gs).

No hay una clara evidencia para establecer que el misoprostol reduce el dolor durante

el procedimiento comparado con placebo (sg).

Es importante tener en cuenta que si el misoprostol se usa para la maduracion cervical
y la paciente no puede someterse posteriormente al aborto quirdrgico como se tenia
planeado, existe algun riesgo de que expulse el producto de la concepcion. Por tanto,
antes de recibir el misoprostol, todas las pacientes deben firmar un consentimiento para el

procedimiento del aborto, y ser cribadas por personal adecuadamente entrenado.

B) Segundo trimestre:

La preparacion cervical previa al aborto quirdrgico del segundo trimestre (dilatacion y
evacuacion) es critica para prevenir complicaciones por la dilatacion forzada del cuello del

Utero (s7,4ss)-

Tradicionalmente se han usado dilatadores osmdéticos tales como la laminaria para

dilatar lentamente el cérvix a lo largo de varias horas o dias antes del proceso (sgs).

Aunque hay menos estudios que en el primer trimestre, el misoprostol ha sido
evaluado en el segundo trimestre como un sustituto de la laminaria y como adjunto a la
laminaria. Los regimenes estudiados para la maduracién cervical previa a la dilataciéon y
evacuacion en el segundo trimestre varian ampliamente e incluyen 400 pug de misoprostol
vaginal 3 0 4 horas antes del procedimiento, 400 pug de misoprostol bucal al menos 90
minutos antes, 600 pg de misoprostol bucal en las 2 a 4 horas previas, y 800 pg de

misoprostol bucal al menos 20 minutos pero no més de 90 minutos antes de la operacion

(496-499)-

Como sustituto de la laminaria, el misoprostol no consigue el mismo grado de
dilatacion cervical preoperatoria y frecuentemente es requerida una dilatacion mecéanica
alternativa 9. Aunque esta dilatacion mecéanica adicional se consigue facilmente en la
mayoria de las pacientes, especialmente en aquellas por debajo de las 16 semanas de
gestacion y mujeres multiparas, existe un porcentaje mas alto de dificultades o dilataciones

inadecuadas cuando se usa misoprostol en lugar de laminaria (g7).
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El régimen de dosis ideal para los procedimientos del segundo trimestre es
desconocido. En términos de seguridad, una revision de mas de 6000 abortos quirdrgicos
entre las 12 y 16 semanas de gestacion usando 400 pg de misopostol vaginal o bucal 90
minutos antes del procedimiento mostré un porcentaje de perforaciones uterinas de 0,45
por 1000, comparable con los historicos estudios recogidos con el uso de laminaria sgg). Sin

embargo, no se registraron laceraciones cervicales.

La Sociedad de Planificacion Familiar no recomienda el uso de misoprostol como una
alternativa de la laminaria excepto por clinicos experimentados en el temprano segundo

trimestre (menos de 16 semanas) en mujeres de bajo riesgo de dafio cervical 0 uterino (sgs).

El uso del misoprostol como un complemento de la laminaria ha sido evaluado en un
ensayo aleatorio controlado, usando 400 ug de misoprostol al menos 90 minutos antes del
proceso en 125 mujeres entre 13 y 20 semanas de gestacion (g9). EI misoprostol mejoro la
dilatacién preoperatoria en mujeres solamente de 19 semanas de gestacion o mas. Sin
embargo, si las mujeres necesitaron dilatacibn mecanica posterior después de que la
laminaria hubiese sido retirada, el misoprostol mejoré significativamente la subjetiva
facilidad de dilataciébn en mujeres con 16 o mas semanas de gestacion. Debido a esto, la
Sociedad de Planificacién Familiar no recomienda el uso rutinario del misoprostol como un
adjunto a la laminaria por debajo de las 16 semanas, pero puede ser considerado a mayor

edad de gestacion (gs).

En general, el misoprostol puede ser usado para la maduracion cervical previa a
abortos quirtrgicos en mujeres con cesérea anterior en el primer o segundo trimestre,

porque la ruptura uterina rara vez ocurre en este marco (495)-

3.2.5. Tratamiento médico del aborto espontaneo:

El tratamiento tradicional del aborto espontaneo ha sido el legrado. Sin embrago, varios
estudios han mostrado que el tratamiento médico es una alternativa segura, efectiva y
aceptable para el tratamiento del aborto espontaneo incluyendo la gestacién anembrionada

(huevo huero) y el aborto diferido en mujeres de 12 semanas 0 menos de gestacion (so1).

Tanto 800ug de misoprostol oral como vaginal son opciones altamente efectivas y
aceptables para el tratamiento de la pérdida fetal temprana, pero el tiempo medio de

expulsion es mas corto en la via vaginal (soy).
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El misoprostol sublingual también es efectivo, pero aparecen més efectos secundarios
usando la misma dosis o3. Sin embargo, una dosis mas baja de 600ug consigue una

eficacia similar del 86% (so4).
Existen diferentes pautas posibles de tratamiento:

- 800 pg de misoprostol vaginal cada 24 horas, con un maximo de 2 dosis; pauta que

alcanza una eficacia del 80% (os) al 89% (s0s.507).

- 600 pg de misoprostol vaginal, hasta 2 dosis, con 48 horas de diferencia; con una

eficacia del 83% en la primera dosis (og).

- 400 ug de misoprostol vaginal cada 48 horas, con un maximo de 3 dosis; eficacia
del 83% (509)-

- 400 pg de misoprostol oral cada 4 horas, hasta 3 dosis; alcanzando una eficacia del
51% (s10).
- 800 pg de misoprostol vaginal administrado cada 3 horas, con un maximo de 3

dosis; eficacia del 86% (s1).

- 600 pg de misoprostol sublingual cada 3 horas, hasta 2 dosis; 86% de exito (s11).

Las pacientes deberian ser revisadas al cabo de 7-14 dias, puesto que puede ser
necesario ese tiempo para que el tratamiento sea efectivo; (habitualmente se usa la

ecografia para confirmar el aborto completo).

Las contraindicaciones para aplicar el tratamiento médico incluyen la enfermedad
inflamatoria pélvica o sepsis, inestabilidad hemodinamica o shock, alergia al misoprostol,
trastorno de la coagulacién conocido, terapia anticoagulante concomitante, y sospecha o

confirmacion de embarazo ectdpico o molar.

Si la paciente es portadora de un dispositivo intrauterino (DIU), éste debe ser retirado

antes de iniciar el tratamiento.

Al igual que puede suceder en el aborto médico, también aqui pueden aparecer efectos

secundarios como sangrado, dolor, calambres, nauseas, vomitos y fiebre ;2.

3.2.6. Tratamiento médico del aborto incompleto:
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Una dosis Unica de 600 pg de misoprostol oral ha mostrado ser tan efectiva como el
legrado-aspiracion para el tratamiento del aborto incompleto, con una tasa de evacuacion

completa del 95-99% después de 1-2 semanas de seguimiento (siz-s16).

El uso de una dosis doble incrementa la tasa de efectos secundarios sin beneficios

clinicos.

Comparado con la evacuacion quirtrgica (legrado-aspiracion), no hay una diferencia

significativa en la tasa de infeccion o hemorragia (7).

Existen muchos estudios sobre este apartado; dependiendo del ensayo, la tasa de
éxito varia desde el 66% al 100% usando diferentes dosis. A continuacion exponemos un
listado de estudios sobre el tratamiento del aborto incompleto con misoprostol, ordenados
de forma ascendente segun la tasa de éxito (entendiéndolo como confirmacién de aborto

completo):
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Primer autor

Dosis misop.(ug)

Tasa de éxito (%)

Tiempo méax.

Comparacion

viay pauta para éxito (h.)
De Jonge, 1995 (s1s) 400 oral 13% 12h Legrado 97%
400 oral cada 4 h. 7
Chung, 1995 (s19) (max. 3 dosis) 62% <24h
800 oral/vaginal cada 4 h VATRID
Pang, 2001 s20) (méx. 2 dosis) 64%/61% <24h
600 oral/ VD ’
Blanchard, 2004 (s21) 600 oral cada 4h X 2 dosis 66%/70% 14 dias
1200 oral dividido en 3 dosis
Chung, 1997 (s22) alo largo de 24 h, repetido al 66% 14 dias
2° dia si es necesario
Conducta expectante
Trinder, 2006 (s23) 800 vaginal 1% 8h 75%
Legrado 97%
. . Conducta expectante
Shelley, 2005 iy 200 V2GINA, rgﬁe"d" BAEBL 80% 10-14 dias 86%
Legrado 100%
Pandian, 2001 ¢25) 600 oral,n(:ée; pgzsogigo Gt 85% ¢Varias horas?
Blohm, 2005 (s25) 400 vaginal, monodosis 88% >14 dias Placebo 60%
Conducta expectante
Gronlund, 2002 ¢s27) 400 vginal 90% 14 dias 82%
Legrado 97%
Moodliar, 2005 (s25) 600 vaginal/24h, méax 2 dosis 92% 8 dias Legrado 100%
Zhang, 2005 9 T D e 2 93% 7 dias Legrado 97%
Demetroulis, 2001 (s30) 800 vaginal 93% 8-10h Legrado 100%
Sahin, 2001 gz 20(31 \\//:%S;Lgeﬁgssszgg gra' 93% 14 dias Legrado 100%
Ngoc, 2004 (32 600 oral/4 h, max. 2 dosis 94% 9 dias
Weeks, 2005 (33) 600 oral 96% >14 dias Legrado 92%
Shwekerela, 2007 (s34 600 oral 99% >14 dias Legrado 100%
Ngai, 2001 sz 400 vaginal/4gh/3 dosis 100% 43 dias C°"d“°tgoij‘ope"ta”te
Bagratee, 2004 (s6) 600 vaginal/24h, 2 dosis 100% 6 dias Placebo 86%
Dao, 2007 (s14) 600 oral 94.5% 7 dias Legrado 99.1%
Bique, 2007 (s37) 600 oral 91% 7 dias Legrado 100%
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El misoprostol ha sido recientemente incorporado a la lista de medicamentos
esenciales de la Organizacion Mundial de la Salud para esta indicacion. El régimen
recomendado es una dosis Unica de 600 pg de misoprostol oral para pacientes con un

tamario uterino equivalente a 12 semanas 0 menos de gestacion (szg).

3.2.7. Muerte fetal intradtero:

Hay una gran variedad de regimenes clinicamente efectivos del misoprostol para
inducir el trabajo de parto tras una muerte fetal intrauterina en el segundo o tercer

trimestre.

La dosis requerida de misoprostol no sélo disminuye conforme aumenta la edad
gestacional, sino que también se ha visto que es mas baja en aquellas mujeres en las que

el feto ha muerto intradtero (ssg).

Entre las vias de administracién vaginal, sublingual y oral, el misoprostol sublingual

tiene el intervalo de induccion de la expulsion mas corto (saq).

El misoprostol oral (400ug) actia mas rapidamente que el misoprostol vaginal (200ug),

pero tiene mas efectos secundarios (say).
En todos los casos, se completa la expulsion en las primeras 48 horas.
Se recomienda la via vaginal por tener menos efectos adversos.

Como resultado del aumento de la sensibilidad uterina a las prostaglandinas a lo largo

del embarazo, las dosis recomendadas varian segun la edad gestacional say).

Entre las 13 a 17 semanas de gestacion se requieren 200 pg de misoprostol vaginal
cada 6 horas (méximo 4 dosis), entre las 18-26 semanas: 100 ug vaginal cada 6 horas (4
dosis maximo), y 25-50 pg cada 4 horas con un maximo de 6 dosis cuando la edad
gestacional supera las 27 semanas. Si la primera dosis no produce contracciones

efectivas, se puede doblar la segunda dosis say).
Debido al riesgo de rotura uterina, se recomienda que las pacientes con una cicatriz

uterina reciban dosis menores, y no se doble en el caso de que no haya respuesta inicial.

3.2.8. Induccion del trabajo de parto con un feto vivo:
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La induccion del trabajo de parto se puede conseguir por muchos métodos médicos y

mecanicos.

La dinoprostona vaginal (prostaglandina E2) es actualmente el método gold standard
para la maduracion cervical y la induccién del parto, aunque el misoprostol ha sido

empleado como alternativa desde 1987.

Comparado con placebo, el misoprostol produce una maduracion cervical previa a la

induccion con oxitocina (sas s44).

Cuando se emplea para la maduracion cervical, el misoprostol se puede administrar

oral, sublingual o vaginal, aunque hay mas evidencia de los regimenes vaginales (s4s sae)-

Una pauta frecuentemente utilizada es 25 pg administrados vaginalmente cada 4 horas
con un maximo de 6 dosis (150 Ug) 47 Las dosis se aplazan si aparecen contracciones

cada 4 minutos.

Se evalla el estado fetal mediante monitorizacion del corazén fetal 20 minutos antes

de administrar el misoprostol, y durante 4 horas después de cada dosis.

El misprostol también ha mostrado ser efectivo para la induccion del trabajo de parto

con un feto viable (s4g s49).

Se hizo una revision de ensayos controlados comparando el misoprostol vaginal con
placebo, oxitocina o prostaglandina E2 para la maduracién cervical o la induccion del parto
de un feto vivo en el tercer trimestre s47), y en ella se observé que el misoprostol vaginal
fue més efectivo que la prostaglandina E2 o la oxitocina en la induccion del parto vaginal
en las primeras 24 horas. Sin embargo, el desarrollo de hiperestimulacion uterina con
cambios asociados en la monitorizacion fetal fue mas frecuente en el grupo de mujeres
que recibieron misoprostol. La tasa de cesareas tuvo una interpretacion controvertida en el
grupo del misoprostol, aprecidndose una tendencia a la disminucion del nimero de
cesareas por fracaso de induccion o parto estacionado, pero por otro lado un aumento por
causa de riesgo de pérdida del bienestar fetal. No hubo diferencias en cuanto a la
mortalidad neonatal o materna entre las mujeres que recibieron misoprostol y aquellas a
las que se les administrd prostaglandina E2 u oxitocina, no obstante, la mayoria de los

estudios se han infravalorado para esta variable.

La dosis 6ptima de misoprostol para conseguir una induccion del parto efectiva sin que
aparezca hiperestimulacion uterina con alteraciones en la monitorizacién fetal ha sido el

objetivo de muchos estudios.
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Pues bien, al igual que sucede para la maduracion cervical, se ha visto que dosis de 25
pHg de misoprostol aplicados de forma intravaginal cada 4 horas y con un méaximo de 6
aplicaciones es clinicamente efectiva para la induccion del parto a la vez que implica una

menor cantidad de complicaciones y efectos adversos en el parto ssg).

Un Comité de Opinidn tan relevante como es la American Collage of Obstetricians and
Ginecologists (ACOG), equivalente a la Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia
(SEGO) en Espafia, apoya el uso de misoprostol como agente inductor del parto con las

siguientes recomendaciones si):
- Ladosis inicial no debe exceder los 25 ug.
- Las dosis no se deben administrar con intervalos menores de 3-6 horas.

- No se debe iniciar la infusidon de oxitocina hasta después de pasadas 4 horas de la

Gltima dosis de misoprostol.

- No se debe emplear misoprostol en mujeres con cesarea anterior o cirugia uterina

previa, ya que se ha estimado que el riesgo de rotura uterina es del 6-12% (s, 553).

3.2.9. Prevencién de la hemorragia postparto:

El misoprostol ha sido utilizado tanto para la prevencion como para el tratamiento de la

hemorragia postparto por sus propiedades uterotonicas.

Varios ensayos controlados randomizados (s4 555 han examinado el uso del misoprostol
como un agente para la prevencion de la hemorragia postparto. Pues bien, hay
insuficientes datos para apoyar el empleo del misoprostol como una medida preventiva
primaria para la hemorragia postparto cuando los uteroténicos convencionales (tales como

la oxitocina y/o metilergotamina) estan disponibles (446, s56).

Asi pues, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) actualmente recomienda el uso
de la oxitocina antes que el misoprostol para la prevencién de la hemorragia postparto
como parte del manejo activo del tercer estado del trabajo de parto (s7). Sin embargo,
recomiendan utilizar tanto oxitocina como misoprostol en aquellos lugares donde no se

practica el manejo activo o no hay ayudantes al parto cualificados.

La dosis recomendada por el Bellagio expert group es una dosis Unica de 600 ug de

misoprostol oral o sublingual sss). NO se debe repetir la dosis durante 2 horas.
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3.2.10. Tratamiento de la hemorragia postparto:

No se ha demostrado aun que el misoprostol sea mejor que la oxitocina o ergotamina
para el tratamiento de la hemorragia postparto ssq. Sin embargo, supone una importante

opcidn para tal fin cuando no se dispone de los otros agentes o éstos fracasan.

Un estudio descriptivo mostré que 1000 pug de misoprostol administrados via rectal a
pacientes que no respondieron a la oxitocina 0 ergotamina, consiguieron controlar la
hemorragia postparto en 3 minutos sep). NO oObstante, se precisan estudios mas

consistentes con disefios randomizados.

El Bellagio expert group recomienda 600 pug de misoprostol oral o sublingual para el
tratamiento de la hemorragia postparto, pero no como primera linea de tratamiento e). De

nuevo recomiendan que la segunda dosis no se repita antes de las 2 horas.

3.2.11. Maduracion cervical antes de otros procedimientos:

Se ha estudiado la maduracioén cervical previa a otros procedimientos ginecolégicos en
mujeres no embarazadas incluyendo la histeroscopia, biopsia endometrial y la insercion de

un dispositivo intrauterino (DIU).

De forma similar a la maduracion cervical para abortos quirdrgicos, el objetivo del uso
del misoprostol en este apartado es prevenir las complicaciones de la dilatacion mecéanica

tales como laceraciones cervicales, perforaciones uterinas y formacion de falsas vias (sg2).

Un meta-analisis de 10 estudios concluyd que el misoprostol consigue mayores
dilataciones preoperatorias, reduce la necesidad de dilataciones adicionales y disminuye
los porcentajes de laceraciones cervicales en mujeres en edad premenopausica sgz). LOS
mayores beneficios fueron vistos en mujeres nuliparas y con la histeroscopia quirargica.
Por otro lado, las mujeres tratadas con misoprostol tuvieron mayores porcentajes de

sangrados vaginales transitorios, calambres y fiebre durante el preoperatorio. .
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Para mujeres peri- y post- menopausicas y mujeres tratadas con agonistas de la
hormona liberadora de gonadotropinas, los datos son contradictorios y la mayoria de los
estudios no muestran un beneficio del misoprostol sess67. Posiblemente la accion del
misoprostol en el cuello del Gtero puede requerir estrogenos enddégenos. No se sabe si un

régimen de dosis mas intensivo afectaria al cérvix postmenopausico (ses3).

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y el Bellagio expert group recomiendan
400 pg de misoprostol vaginal o sublingual 3 horas antes de los procedimientos

transervicales (477 s6s).

3.2.12. “Uso compasivo del misoprostol”:

En nuestro medio, el uso del misoprostol esta sujeto a una problematica legal, puesto
gue la mayoria de las agencias del medicamento de los paises desarrollados han

aprobado su uso, exclusivamente, para la prevencién del ulcus gastrico.

Como consecuencia, el empleo del mismo como tratamiento meédico del aborto
espontadneo no esta resefiado en el prospecto del medicamento, por lo que sé6lo se puede

prescribir como medicamento de uso compasivo.

Segun el Real Decreto 1015/2009, de 19 de Junio, por el que se regula la
disponibilidad de medicamentos en situaciones especiales, la utilizacion del misoprostol
como tratamiento para el aborto espontaneo, adecuadamente protocolizado, deberd
realizarse segun el procedimiento que figura en dicho Real Decreto y donde se especifica
gue es necesaria: la autorizacion de la Direccion del Centro, un informe clinico de la
paciente y un consentimiento informado de ésta para el medicamento en cuestion, en este

caso el misoprostol.

En este Real Decreto se especifica que no es preciso remitir los requisitos
mencionados anteriormente a la Agencia Espafiola del Medicamento para su autorizacion,

guedando archivados en el propio Centro y siendo éste el que autoriza su uso.

Muy recientemente ha sido aprobado por la Agencia de Medicamentos y Productos
Sanitarios dos tipos de presentaciones del misoprostol, una de 25ug para la induccién del
parto a término y otra de 200 ug para dilatacion del cérvix en uteros no gravidos, previa a

una histeroscopia.

De momento no ha sido autorizado para maduracion del cuello uterino en abortos

espontaneos previa a su evacuacion, ni para el tratamiento médico del aborto espontaneo,
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por lo que en estos casos, si existe necesidad de utilizarlos, tendremos que hacerlo como

medicamento de “uso compasivo”.

La Food and Drug Administration de los Estados Unidos dice lo siguiente al respecto:
“La buena practica médica y el mejor interés de los pacientes requiere que los médicos
utilicen drogas...legalmente disponibles de acuerdo a sus conocimientos y mejor juicio. Si
un médico usa una droga con una indicacion diferente a aquella para la cual la droga fue
probada, él esta obligado a estar muy bien informado sobre el producto y basar su uso en
un raciocinio médico firme y en sélidas evidencias cientificas, ademas de mantener un

registro del uso del producto y de sus efectos” sgg).

En este sentido se debe comunicar a la paciente que se esta usando el misoprostol con
el debido consentimiento por parte de las autoridades sanitarias para otras muchas
indicaciones en Ginecologia y Obstetricia y que tenemos sobrada experiencia en sus

efectos tanto beneficiosos como secundarios.

En definitiva, como vemos, el misoprostol tiene muchas aplicaciones en la practica de
la Obstetricia y Ginecologia. Su uso “fuera de etiqueta” para varias de estas indicaciones
ya ha sido aprobado en la lista modelo de medicinas esenciales de la Organizacion

Mundial de la Salud (OMS), baséandose en una amplia evidencia médica (Tabla 11).

No obstante, es preciso continuar trabajando para definir mejor las aplicaciones del

misoprostol en muchas éareas.

En cualquier caso, dado su bajo coste y facil uso, el misoprostol tiene un gran potencial

para mejorar la salud mundial de la muijer.
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4.  MOTIVO DE LA TESIS Y UTILIDAD PRACTICA

Las pérdidas reproductivas precoces constituyen practicamente la condicion médica
experimentada con mas frecuencia en el mundo. Hasta un 15% de los embarazos reconocidos
fracasan, y una de cada cuatro mujeres experimentard un aborto espontaneo en algiin momento

de su vida (570)-

Dada su gran frecuencia, el aborto espontdneo constituye una grave preocupacion de salud
publica, ademas, porque su falta de tratamiento adecuado puede provocar una alta morbilidad e

incluso muerte.

El tratamiento del aborto espontaneo recomendado por la mejor evidencia cientifica hasta la
fecha es la evacuacion uterina mediante legrado-aspiracion. De no estar disponible, o en caso de
no contar con profesionales entrenados en su uso, también se puede utilizar el legrado evacuador

que se realiza con legra (legrado-curetaje) (s71).

Pero el manejo quirdrgico del aborto espontaneo no esta exento de complicaciones y fracasos;
ademas, consume importantes recursos hospitalarios, con un alto costo econémico para el sector

publico.

Se hace necesario, por tanto, que los servicios busquen la forma de ofrecer mas opciones de
tratamiento, con menores riesgos y costos reducidos, manteniendo la misma eficiencia y dando

mayor confort para la mujer s72), €n un contexto de servicios de calidad.

El atractivo de los métodos clinicos para la evacuacion del aborto espontaneo, es justamente

que ofrecen la posibilidad de cumplir con estos requisitos szs).

Se estima que el costo del manejo quirargico es mas del doble que utilizando misoprostol, sin

contar el costo indirecto, social, familiar y laboral de las pacientes (72 574).

Ademas, en el momento actual, la medicina pretende ser lo menos intervencionista posible, de
ahi que en el tratamiento del aborto espontdneo se intente desarrollar nuevos enfoques distintos al

del tratamiento quirdrgico.

A lo largo de estos Ultimos afios un gran numero de paises en vias de desarrollo esta
utilizando el tratamiento médico del aborto espontaneo con misoprostol, (también llamado
tratamiento farmacolégico), debido, en gran medida, a la falta de recursos humanos y materiales

existentes.

En una encuesta aplicada en tres paises acerca del uso del misoprostol, los médicos

respondieron que lo usaban para la evacuacion uterina en abortos retenidos hasta en un 57% (ss).
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Esta préctica clinica se estd extendiendo a una cantidad importante de paises, incluso

desarrollados, debido a la importante reduccion de costes y de complicaciones que implica.

Su popularidad se explica por ser un farmaco barato, de facil uso, estable a la temperatura
ambiental y efectivo para provocar contracciones uterinas, actuando sobre el miometrio a

cualquier edad gestacional.

Ademas, el misoprostol tiene la potencialidad de facilitar ampliamente el acceso al tratamiento
y puede ser un enorme alivio para servicios de tercer nivel, hoy sobrecargados con la atencion de
numerosos casos de aborto espontaneo, que pudieran ser tratados con misoprostol en servicios

basicos de salud.

De esta forma seria posible reducir enormemente los costos para los servicios y permitir que la
mujer no se separe de su familia, ademas de evitar las complicaciones que se observan con el

tratamiento quirurgico.

Numerosos estudios han sido publicados sobre este tema, utilizando gran variedad de dosis,

vias de administracion y periodos de espera para definir el éxito del tratamiento médico.

Es importante mencionar por ultimo que, hasta ahora, el uso de misoprostol para el
tratamiento del aborto retenido no esta aprobado en ningun pais (si para el aborto incompleto). Sin
embargo, las evidencias existentes son suficientes como para recomendar su uso en los casos
apropiados, sabiendo que esta indicacion no esta registrada en su ficha técnica y por ello, sélo se

puede prescribir como medicamento de “uso compasivo”.

Uso compasivo: al tratarse de de un farmaco con otra indicacién, los médicos que quieran
administrarlo deben someterse a un tramite burocratico, denominado uso compasivo, y solicitar

permiso al Ministerio de Sanidad justificando el motivo de su peticion.

Asi pues, el objetivo de la tesis es, realizar un analisis descriptivo de los dos tipos de

tratamiento del aborto espontdneo (médico: misoprostol; y quirdrgico: legrado) para poner de

manifiesto la tasa de éxito y el grado de aceptabilidad de las pacientes en cada uno de ellos.

Por ello, a través de esta tesis, pretendemos establecer un protocolo de tratamiento médico

del aborto espotaneo con_misoprostol, destinado a facilitar y unificar la actuacion médica,

buscando siempre la seguridad en nuestras actuaciones y promoviendo aquellos cambios
orientados a mejorar la calidad asistencial y confort para la paciente; cuyas consecuencias
directas repercutirdn en la morbimortalidad de la mujer, la estancia hospitalaria y por consiguiente,

en el gasto sanitario.
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ll.  MATERIAL Y METODO

1. PLANTEAMIENTO METODOLOGICO

1.1 TIPO DE ESTUDIO

El estudio realizado es de tipo observacional, prospectivo.

1.2 OBJETIVOS

A) OBJETIVO FUNDAMENTAL

Realizar un analisis descriptivo de los dos grupos de tratamiento (médico: misoprostol
vaginal; y quirargico: legrado) para poner de manifiesto la tasa de éxito y el grado de

satisfaccion de las pacientes en cada uno de ellos.

B) OBJETIVOS SECUNDARIOS

Determinar posibles variables que pudieran estar relacionadas con la tasa de éxito y el

grado de satisfaccion con el tratamiento recibido.

Tras la observacion de los objetivos descritos, podremos:

= Determinar si la incorporacion del tratamiento médico con misoprostol vaginal para el
aborto espontaneo, como alternativa al tratamiento quirtrgico clasico existente (legrado),
permite alguna mejoria clinica, con un buen grado de aceptabilidad por parte de la
paciente, que se traduzca en reducir el gasto sanitario.

= Ser capaces de definir el perfil ideal de candidata para el tratamiento médico de las

pérdidas reproductivas precoces.
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2. POBLACION DE ESTUDIO

2.1 POBLACION OBJETIVO

La poblacién objetivo del estudio estar4d compuesta por aquellas pacientes que acuden al
Servicio de Urgencias de Obstetricia y Ginecologia del Hospital Universitario Virgen de la
Victoria de Malaga, son diagnosticadas de aborto espontaneo del primer trimestre, ya sea del
tipo de aborto incompleto, aborto diferido, huevo huero o aborto en curso, y reciben

tratamiento médico o quirdrgico, desde Febrero de 2009 hasta Febrero de 2010.

2.2 POBLACION DEL ENSAYO

Es la poblacion objetivo, a la que hemos aplicado en el caso de que la opcién terapéutica

sea el tratamiento médico con misoprostol, los siguientes criterios de inclusion y exclusion:

2.2.1 Criterios de inclusion para el tratamiento médico:

e Aborto diferido: con una longitud craneo-caudal (LCC) hasta 40 mm (que corresponde

a 10 semanas de gestacion).
¢ Huevo huero: hasta un tamafio del saco gestacional de 45 mm.

e Aborto incompleto: con un tamafio uterino hasta 12 semanas y un grosor endometrial
(GE) >15mm

e Aborto en curso: mismas condiciones.

2.2.2 Criterios de exclusion para el tratamiento médico:

¢ Hemoglobina < 9gr/dI.

e Trombopenia < 100.000

e Paciente hemodinamicamente inestable.

e Alergia a misoprostol 0 a alguna otra prostaglandina.
e Fiebre, sospecha de endometritis.

e Aborto provocado.
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e Aborto en curso o incompleto con sangrado muy abundante.
e Sospecha de gestacién molar.
e Fracaso del tratamiento médico con misoprostol.

e Causas personales.
Como criterio de éxito del tratamiento médico (diagndstico de aborto completo),

establecemos la presencia de un endometrio homogéneo con un grastsmm en el

examen ecogréfico llevado a cabo en la 22 visita (al 8° dia de inicio del tratamiento).
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3. MUESTRA, MUESTREO Y MARCO DEL ESTUDIO

3.1 MUESTRA

Con el tamafio de muestra recogido (n= 248), hemos asumido un nivel de confianza del

95% y un error maximo del 6% para la estimacién de los pardmetros principales.

3.2 MUESTREO

Se incluyeron de forma consecutiva todas la pacientes que fueron diagnosticadas de
aborto espontaneo del primer trimestre en el Servicio de Urgencias de Obstetricia y
Ginecologia del Hospital Universitario Virgen de la Victoria de Malaga durante el periodo de
estudio y recibieron tratamiento (médico o quirtrgico), cumpliendo, en el caso del tratamiento

médico, los criterios de inclusion y exclusién anteriormente expuestos.

3.3 MARCO DEL ESTUDIO

El estudio se disefié en el afio 2008, y se desarrollé entre Febrero del 2009 y Febrero del
2010, sobre una poblacién total de 12.042 pacientes que fueron asistidas en las Urgencias de
Obstetricia y Ginecologia del Hospital Universitario Virgen de la Victoria, de las cuales, 248

fueron incluidas en nuestro estudio.

3.4 FASE DE SELECCION

3.4.1 Diagnoéstico de aborto espontaneo:

e Se realizd6 una historia obstétrica completa y anamnesis detallada de todas las
gestantes del primer trimestre que acudieron al Servicio de Urgencias de Obstetricia y

Ginecologia del Hospital Virgen de la Victoria.
¢ Medicion de las constantes vitales.

e Se realizd una exploracién fisica con espéculo vaginal de la paciente, previamente
colocada en posicion ginecoldgica, valorando la presencia o0 no de sangrado, y en caso

de que si lo hubiera, la cuantia del mismo.
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A continuacion se practicé un tacto bimanual combinado, para orientarnos sobre la
posicion uterina (en ante-retroversion o posicion indiferente) y el grado de

permeabilidad cervical.

Ecografia transvaginal, para establecer el diagndstico de aborto espontaneo,
definiendo el subtipo en concreto (aborto incompleto, aborto diferido o gestacion
anembrionada), asi como determinando la medida de la longitud endometrial, del CRL

o del diametro maximo del saco gestacional respectivamente.

Control analitico de urgencias, que incluye: un hemograma con férmula y recuento,
bioquimica y coagulacion basica para descartar signos de infeccion y valoracion del
estado general de la paciente. También se solicita el grupo sanguineo y Rh, para

detectar a las pacientes Rh negativas a las que administrar la Gamma-globulina anti D.

3.4.2 Inclusién en el estudio:

Una vez establecido el diagnostico de aborto espontaneo, se procedio a:

= Valoracion de los criterios de inclusion y exclusion del tratamiento médico.

o Sino los cumplia, no se le ofertaba a la paciente la posibilidad de tratamiento
médico, siendo el legrado el tratamiento establecido.

o Si los cumplia, se le ofertaba las dos posibilidades de tratamiento (médico y
quirargico), siendo la paciente la que elegia la opcion terapéutica segun sus
motivaciones particulares (psicolégicas, sociales o laborales).

= Obtencién del Consentimiento Informado para el tratamiento elegido.

* Rellenar el protocolo de datos de inclusién en el estudio.

Tras la introduccion de las pacientes en un grupo (tratamiento con misoprostol o

legrado), se pasa a la realizacion de la pauta terapéutica indicada.

3.4.3 Técnicade administraciéon del tratamiento:

3.4.3.1 Grupo 1. TRATAMIENTO MEDICO

Corresponde a aquellas pacientes en las que se realiza tratamiento médico con

misoprostol vaginal.

La medicacién empleada es Cytotec® (misoprostol) en comprimidos de 200 ug. La caja

de 40 comprimidos vale 10,45 €, por lo que cada comprimido tiene un precio de 0,26 €.
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A) Protocolo del tratamiento médico:

o El protocolo de tratamiento es simple y requiere solo de dos consultas externas. En la
primera consulta se debe realizar un examen fisico general y ginecoldgico, para
precisar el diagndstico de aborto espontaneo y que éste cumple los criterios de

inclusion para el tratamiento con misoprostol anteriormente expuestos.

o Dar informacion sobre la via de administracion del misoprostol, los posibles efectos
secundarios o el pequefio riesgo de que queden restos en cuyo caso Ssera necesario
realizar legrado-aspiracion. Es importante explicar que la expulsién de los restos puede
ocurrir en horas o dias subsiguientes, y que puede sangrar mas que una menstruacion

normal, durante 3 6 4 dias, y continuar con un manchado durante dos semanas 0 mas.

e Recomendar algun analgésico para que tome de forma concomitante con el
misoprostol y asi minimizar el dolor en hipogastrio, que es un efecto secundario

frecuente.

e Programar una visita de control una semana después de la administracién del

misoprostol, para confirmar el éxito o no del tratamiento.

e Garantizar que la paciente sera atendida de inmediato, en caso de que presente
cualquier emergencia, o tenga cualquier duda durante el periodo entre el tratamiento y

la consulta de control.
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B) Hoja de Consentimiento Informado para uso compasivo del misoprostol.

(incluye

informacion clinica especifica):

Zerviels de Obstetricla v Ginecologia
Hospital Clinieo Universitario “Virgen de la Victoria”

Etiqueta de la paciente

| DOCUMENTO DE INFORMACION CLINICA ESPECIFICA PARA EL TRATAMIENTO .:
| MEDICO DEL ABORTO

ElDr. D :
Le ha informado de la posilidad de realizar un tratamiento médico del aborto, con la finalidad de
expulsar 1os restos del embarazo que quedan retenidos, sin tener que reslizar un legrado.

El tratamiento del sboro tiene como objeto extrast los restos del embarezo que quedin
retenidos dentro del Qtero. La forma hatimal de hacerlo es una intervencidn quirirgics, bajo
anestesia en quirdfano, y se denomina Legrade. En los dltimes anos se ha desarrollado una
nueva forma de tratamiento mediante comprimidos, que consigue evacuar € contenido del
flera completaments hasta en nn B0-00%% de Ios casss Bélo un paquefio porcentajs da myjeres
necesitarin legrada (10-20%).

El tratamiento consiste en colocsr unos comprimidos en el fondo de la vaging, que tieten ls
propiedad de provocs contracciones. Lstas contracciones o les gue hacen que los resios del
embarazo se expulsen al exterior. Es posible que en las horas sigonientes a su colocacibn se
noten cizrtas molestias en el bajo vientrs, parecidas al doler de regla. Estas molestias zon 2l
reflejo de las contracciones que provocan los comprimidas, ¥ por lo tanto, signo de que estin
haciendo ecfectos. Pera combatir estas molestias puede uwsar cuslquisr calmante comao
Thuprafena A00, Paracetamol 500, Metamizol 523, ete.

Cuzndo se expulsan los restos del embarazo se produce una hemomagia que puede et mayor
que una regla normal, Mo hay que alarmarse, porgue suele parar al poco tiempo, Si el sangrado
es abundante ¥ no cede en unas horns, debe acudir al Servicio de Urgeneins. De todas formas,
ésta es una complicacién rara, puesto que solo ocurre en une de cada 100 casos. Despuds de
expulsar los restos del emberazo se puede seguir manchande durante unos cuantos diag mds.
Pasada una semana del inicio del tratamiento realizaremos una ecografia para comprobar 5 el
itero ha quedado sompletamente vacio (salvo que o lo necesite por quedar pocos restos en el
ftero).

Loz efectos secundarios del tratamiento pueden ser hemomagia e infeccidn pélvica (<1%),
fiebee (2,5%}, nauseas, vimitos dolor abdominal leve a severo,

Seguir el tratamiento con los comprimidos, no significa renunciar al tratamiento tradicional del
legrado. 31 en cualquier momento dese2 abandonarlo, no dude en ponerse en contaclo con

Nosoiros
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f Servicio de (rbstetricia ¥ Ginecologia
| Hospitsl Clinfeo Universitario “Virgen de la Victaria™
! J— -

| Zerc. Andsi 2s Znud

| CONSENTIMIENTO INFORMADO DE USO COMPASIVO DEL PACIENTE ANTE |

| TFESTICGY |
Dot ~ L )
Declaro qug:.
La DraTh. ___oeorndo meédico especialista en Obstetricia y Ginseolapia,

en presencid def tr_‘;Eﬂ oo
Con DNI, ~ . me comunica l@ posibilided de recibic ]
medicamentd CymecE-(Misoprosted): )

El dizgnestico de la paciente es de . R

Ze me informa del tipe de medicacion, su mecanisme de accion, de los desgos ¥ beneficios que
pucda obtener v la alternativa de otros matamicntos.

Soy consciznte d2 que |z medicacidn no estd autorizads pam esta indicacidn y de que, aunque se
ka uszdo ampliamente, pusde tener zlgin ofecto adverso ne descrito anteriorments. Asume sa
presentacicn a cambio de un posible beneficio pars el tratemisnto de mi situacién clinica.

El recibiz la medicacidn o5 voluntarie v puedo renunciar a su administracién en el momenio en
¢l lo estime azdecuado. Asl misme reconozoo que cn csic momente s¢ meo cnirega copia del
documento de informacién clinica especifica,

El Testiga Et Sedon: Fecha Lapecicnis
{rrepresentanie legal)

[ CONFORMIDAD DEL DIRECTOR MEDICO DEL HOSPITAL

El director Médico dal hospital “Virgen de la Victoria™ de Malaga
Certifiea:
(Jue be zceplado 1a propuesta realizada por la OraDr para que sea utilizado en este

LeLL uon el dee e geneias, Que esle ialaudeni se reuliand Je seuendo cog 1as pocmas
establecidas por el Ministerios de Sanidad v Ceonsume en materia de Use Compasivo v deberd §
sprobado por la Direccidn General de Farmacia v Productos Sanitarios. Que iguslmente
goardards 125 normas éicas para ef tratamisnto.

Fda, Fl Director Méadaco

Uso compasivo: al tratarse de de un farmaco con otra indicacion, los médicos que
quieran administrarlo deben someterse a un tramite burocratico, denominado uso
compasivo, y solicitar permiso al Ministerio de Sanidad justificando el motivo de su

peticion.
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La Food and Drug Administration de los Estados Unidos dice lo siguiente al respecto:

“La buena practica médica y el mejor interés de los pacientes requiere que los médicos

utilicen drogas...legalmente disponibles de acuerdo a sus conocimientos y mejor juicio. Si

un médico usa una droga con una indicacion diferente a aquella para la cual la droga fue

probada, él esta obligado a estar muy bien informado sobre el producto y basar su uso en

un raciocinio médico firme y en soélidas evidencias cientificas, ademas de mantener un

registro del uso del producto y de sus efectos” sgo).

C) Instrucciones para Urgencias:

12 CONSULTA:

Cursar hemograma urgente, pruebas de coagulacion y Grupo Sanguineo-Rh.
Si Rh negativo: Administrar Gammaglobulina Anti D.

Firmar (paciente, médico y testigo) el Consentimiento Informado para el

Tratamiento Médico con misoprostol.

Cursar RECETA MEDICA DE CYTOTEC para Farmacia, acompafiada de
Consentimiento Informado firmado.
(Desde las 22 horas hasta las 8 horas, se entregara a la paciente la medicacion que hay disponible en

Urgencias, pero se dejara rellena la receta médica para cursarla por la mafiana y devolver a

Urgencias el Cytotec empleado).
Entregar a la paciente:
0 La medicacion (8 comprimidos de Cytotec de 200 ug).

o Hoja de RECOMENDACIONES GENERALES TRAS EL TRATAMIENTO
MEDICO EVACUADOR DEL UTERO EN ABORTOS ESPONTANEOS DEL
PRIMER TRIMESTRE.

Citar a la paciente a los 8 dias para revision (a las 9 horas de la mafiana y en

ayunas).

El que venga en ayunas tiene por objeto poder realizar en el mismo dia un legrado
en el caso de que el misoprostol no haya sido efectivo, queden restos ovulares

intradtero y por tanto tengamos que completar el tratamiento.

D) Hoja de recomendaciones generales para la paciente en la 12 visita:
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Se le entrega documento donde se especifica la pauta de administracion vy

consideraciones del tratamiento a tener en cuenta.

SERVICIO DE OBSTETRICIA Y GINECOLOGIA
HOSPITAL CLINICO UNIVERSITARIO “VIRGEN DE LA VICTORIA”

RECOMENDACIONES GENERALES TRAS EL TRATAMIENTO MEDICO
EVACUADOR DEL UTERO EN ABORTOS ESPONTANEOS DEL PRIMER
TRIMESTRE

PAUTA DE ADMINISTRACION:

- Misoprostol 800 mcg (4 comprimidos) via vaginal el primer dia.

Al dia siguiente, repetir misma dosis (4 comprimidos vaginales) a la misma hora.

Para facilitar posologia, humedecer previamente los comprimidos, y permanecer en
reposo 1-2 horas.

- Ibuprofeno 600 mg o Enantyum 25 mg via oral cada 8 horas desde inicio del
tratamiento con misoprostol, hasta completar 4-5 dias.

Si tiene problemas gastricos, acompafiar la toma de Ibuprofeno o Enantyum con un
protector gastrico (Omeprazol 20 mg /12 horas).

- Si alergia a AINEs, puede tomar Nolotil o Paracetamol 650 mg cada 8 horas

Tras poner primera dosis de misoprostol vaginal deberd permanecer en domicilio en reposo
relativo, 24-48 h, ya que puede producirse hemorragia y/o dolor, aunque no siempre. Existe una
variabilidad individual muy grande.

Lo mas frecuente es presentar sangrado mayor o igual que una regla los primeros dias, y
continuar manchando en cantidad variable algunos dias mas. Si el dolor o la hemorragia son
muy intensos y no ceden al reposo y tratamiento médico indicado, acudir a Urgencias.

Regresara para valoracién a Urgencias al 8° dia de haber iniciado el tratamiento con
misoprostol, a las 9:00 horas de la mafiana y en ayunas.

Informar que el indice de tratamientos efectivos es de alrededor del 90 %. En caso de fracaso, el
legrado suele ser menos traumatico por desprendimiento ovular y dilatacién cervical.

Recuerde que el tratamiento que ha tomado puede tener como efectos secundarios diarrea,
nauseas, escalofrios y febricula, pero ceden facilmente con la medicacion prescrita.

Si observa algin sintoma andmalo, tiene dudas o algin problema imprevisto, dirijase a
Urgencias si lo cree conveniente.
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E) Actuacién con las visitas urgentes entre el 1° y 8° dia:

0 Valoracion ginecoldgica y del estado general: se realizard legrado cuando habiendo
confirmado la existencia de restos intracavitarios >15mm, exista dolor que no cede con

analgesia hospitalaria 0 sangrado excesivo.

0 En el resto de casos no se realizara legrado y se esperara a la cita para revision al 8°

dia.

F) Actuacién en la segunda visita (8° dia):

o Cursar hemograma urgente.
o Examen clinico.

o Ecografia vaginal.

Si el tratamiento médico no es efectivo (no se visualiza un endometrio homogéned
15mm), se habra de realizar legrado uterino, el cual, salvo que el saco ovular estuviese
integro, no precisard dilatacion cervical ni nueva dosis de prostaglandinas para maduracién
cervical preoperatoria, y puede llevarse a cabo con una minima aspiracion utilizando

canulas de 3-5 mm.
En el caso de que se establezca el diagnostico de aborto completo (éxito del

tratamiento médico), entregar a la paciente hoja de RECOMENDACIONES GENERALES
AL ALTA.
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G) Hoja de recomendaciones generales para la paciente al alta, tras diagndstico de aborto

completo en la 22 visita (al 8° dia):

Una vez constatado que el tratamiento con misoprostol ha sido efectivo, se le da a la

paciente documento con informacion e indicaciones a seguir tras el alta.

SERVICIO DE OBSTETRICIA Y GINECOLOGIA
HOSPITAL CLINICO UNIVERSITARIO “VIRGEN DE LA VICTORIA”

RECOMENDACIONES AL ALTA TRAS TRATAMIENTO
MEDICO DEL ABORTO ESPONTANEO:

Recuerde que puede presentar sangrado en cantidad variable durante
algunos dias.

Tratamiento durante con el hierro a la dosis de

Realizar hemograma de control en su Centro de Salud tras completar el
tratamiento con hierro.

- Continuar sus revisiones ginecoldgicas periédicas.

H) Receta médica de Cytotec® (misoprostol) para dispensacién por Farmacia del Hospital:
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RECETA MEDICA

ESPECIALIDADES DE USO HOSPITALARIO

Nombre del
paciente:

NOSS:

Diagnostico

DISPENSAR:

DOSIS PROTOCOLIZADA PARA TRATAMIENTO MEDICO DEL ABORTO
ESPONTANEO: CYTOTEC (MISOPROSTOL), 8 COMPRIMIDOS DE 200

MCG.

Dr. N° Col.

Firma:

Servicio:

Fecha:

NUmero de unidades
Entregadas:

Fecha de V° B° Farmacéutico:
entrega:
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3.4.3.2 Grupo 2. TRATAMIENTO QUIRURGICO

En el caso de que la paciente vaya a ser tratada con legrado, salvo que éste sea
urgente porque la clinica asi lo demande (sangrado vaginal continuo y abundante que
pueda inestabilizarla hemodindmicamente), se deben cumplir al menos 4 horas de ayuno
frente a liquidos y 6 horas frente a sélidos para minimizar el riesgo de complicaciones

anestésicas (aspiracion).

A) Técnica quirdrgica del legrado:

o Valoracion ginecolégica (especulometria, tacto bimanual y ecografia transvaginal) que
nos oriente sobre la histerometria, posicion uterina (en ante-retroversion o posicion

indiferente) y el grado de permeabilidad cervical.

o Para minimizar el traumatismo que se produce debido a la dilatacion mecanica asi como
el riesgo de perforacion uterina, primero se hace una preparacion-maduracion del
cérvix administrando dos comprimidos de 200 pg de misoprostol previamente

humedecidos via vaginal 3-4 horas antes del procedimiento quirdrgico.

o0 Ya en quiréfano, después de la induccion anestésica, habitualmente una sedacion con
propofol, se realiza nuevamente una exploracién ginecologica bimanual para determinar

el tamafio y posicion del Gtero y evaluar los anejos.

o Preparamos el campo quirdrgico: primero limpiamos vagina y piel adyacente con un
desinfectante, y a continuacién colocamos pafios estériles en ambas piernas, bajo

gluteos y sobre abdomen para delimitar el campo de actuacion.

0 Se realiza sondaje vesical con sonda de un solo uso para vaciar vejiga; asi disminuimos

el riesgo de lesionarla y también facilitamos la rectificacion del Utero.

0 Se expone y se desinfecta el cérvix y se sujeta el labio anterior con una pinza de garfio
de un solo diente. Se tracciona de la pinza hacia fuera para hacer mas accesible el
Gtero (con esta maniobra se moviliza hacia abajo y se corrige la posicion de ante o

retroversion). La mano izquierda se apoya en la sinfisis.

0 Se mide la longitud de la cavidad uterina con un histerémetro flexibe y, mediante
movimientos cuidadosos nos hacemos una idea de la amplitud y la forma de la cavidad

uterina.
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Para abrir el canal cervical se utilizan los dilatadores de Hegar. La dilatacion se hace de
forma cuidadosa, lentamente, en funcion de la resistencia del canal, comenzando por un
tallo de un calibre pequefio (el que admita la permeabilidad cervical), y cambiandolo
progresivamente por otro con un namero de calibre cada vez mayor. Generalmente es
necesario dilatar hasta un tallo 12 de Hegar. Segun la posicion del utero, los dilatadores
se introducen con la curva hacia delante o hacia atras. Solamente deben dilatar hasta el
orificio cervical interno; en cualquier caso no penetraran mas de la longitud medida

previamente con el histerometro.

Se sostiene la pinza de garfio, de modo que nos permita evaluar la resistencia que
ofrece el canal, y proceder lentamente a la dilatacion. Si es preciso, se dejara
introducido cada dilatador entre medio y un minuto. El dedo mefiique de la mano que
esta introduciendo los dilatadores se coloca contra la region glutea. Sospechamos la
existencia de una perforacion uterina si se produce una repentina pérdida de resistencia

durante la dilatacion del canal cervical
Se puede intentar inicialmente la extraccion de tejidos con pinzas de Winter.

A continuacion, el legrado de la cavidad uterina se hace con la legra mas grande que
podamos introducir sin resistencia. Se realiza de forma sistematica, comenzando a las
12 del reloj y legrando las paredes uterinas en el sentido de las agujas de éste. La legra
se debe introducir hasta el fondo uterino y se extrae aplicando la presién adecuada
contra la pared. Habitualmente se notan las irregularidades de la cavidad uterina. Para

finalizar, se legran los cuernos uterinos y el fondo utilizando una legra pequefia.

La evacuacion de la cavidad uterina también se puede realizar mediante sistema de
aspiracién con una canula de Karman flexible, utilizando la canula del mayor calibre que

admita el canal cervical.

Después del tratamiento quirdrgico, se examina el tejido extraido para confirmar que
son restos abortivos, que su cantidad es adecuada y para descartar la presencia de

tejido extrafio. Enviamos muestra para estudio anatomo-patolégico.

B) Hoja de Consentimiento Informado del legrado obstétrico:
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C) Hoja de Consentimiento Informado de Anestesia:

l
SERVICIO DE ANESTESIOLOGIA, ]
e REANIMACION
Haggicsl Virgan 4 L WSioaia
Hlaga COMSENTIMIENTO INFORMADD PARA ANESTESIA
NOMBRE: _ :
FECHA:

INTERVEMCION PROFUESTA:

Pradireamants Ve, va & 280 Intfsanidas quinurgicanmenta v iara alia praviamants dzberd sar ansstesiade’a. s
anestasia a5 un procese gue empleza con &l estudio y preparacidn para la intervencldn (Preanestasia), continda can
&l cuidado y seguimianta en & quirdfano {(Anestesia) y termins con la restiucidn al pacents de un rivel de conciencia
y de reflejos que le parmitan inicier el periads postoperatarle (Recuperacidn o Despertar).

PREAMESTESIA: Consiste en la efaboradién de un informe con todos sus datos, exploracion, analisis y
demads pruabas recoglidas en una histara clinica, bien en la consulta sl scudlera &l hospital de forma ambulatoria o a
pia de cama = estuviera ingresadoda. De esta maners el anastesista podrd determinar el grado da riesga anestéslco
y sdopters todes sguellas medidas neceasras para evitarlo o majorarlo. V. también padrd evitar fesgos cumpban-
do adecuadamente laa indicacionss que sobre abandemo de héblos tixicos (tzbaco, alechal, ete.) y cumplimienta
an la tama da la medicacidn g& |& dardn en la consulta,

AMESTESIA: Basicamente hay das fpos de anestesia, Uina GENERAL & ratzl, donde el pacients permans-
ce “dormida” durants boda |3 intervenddn estando conectado a aparatos y monitores con las que el anastesista vigila
y oontrolo o cituocidn dol enformo do manceo continua y atra LOGOREGIONAL 4 cimplomento looal (ontra loo qua
inchuyen raquianastasis y le epidurel), donde sile ae anestesla la zons prédma & | intervenddn. Con ninguna de
ellas va a sentir dolor slendo compeatancia del anestesidloge la eleccidn de ka Wenica adedaiada para cada paciente
y vl iy, Cudbyuiena e las dees Gune venigjas, inconeanisnbes sl eonms desyos gsocados, e poesie
ser gl paso ded contenido de estdmago & la via respiratoria si no e aguarda el ayuno preceplivo, las rescciones
2lérgicas a alguno de les frmacos administrades. Este hecha es poco frecuente v las dltimes estudios gue éstas
en &l mismas constituyan un riesgo y ademds porgue no axcluirlan totalments la aparicidn de fendmenos alérgicos
pasteriorss. En algunes cascs puede $er necesania la transfusidn da sangre.

RECUFERACION O DESFERTAR POSTANESTESICO: Se lleva a cabe en una sala praxima al quirdfana,
dunde se vigilan constantements les funciones vitales v & conjunio del “despertar” de Iz anestasia duranie un tiempo
que asegure un pasioperalonio sin incidente. Durants este perodo pueds sparecer vémitas, nauseas y oiras moles-
tizs de cardcter menor. En el caso da las enestesias locoreglonales sentird harmigues en |a zona aneslesiada v en
rare ccasldn dolor de cabeza. Todo ello habluaimente son preblemas de rapida solucian. Ocasianalments alguras
pacientes, sea por el ipe de intervencidn por la gravedad de las enfermadades previas o por complicacionas Impre-
vistag, ingresardn an la Unidad de Reanimadidn.

Por la tants firme sbajo dandonos su consentimiants, si despuids da lear astzs liness 52 considers =1ficien- .
termerte informado acerca de lo que supone una anestesia en liness genersles v de forma parlicular de los fesgos
personalizados conociendo tanto al ipo de intervencidn que Vd, se ke va a pracicar, come su estzdo de salud. No

duce en preguntarnas durante ba consulta cualquier ceestitn que quisra aclarsn

EL FACIEMTE EL MEDICO

Fde.: Fda.:
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D) Control post-operatorio:

o0 Control de constantes.
o Control del sangrado vaginal.

0 Analgesia, s6lo si la demanda la paciente por dolor (lbuprofeno 600mg/8 horas o
paracetamol 650 mg/8 horas si es alérgica a los anti-inflamatorios no esteroideos —
AINEs-).

Damos el alta médica a las 12 horas si evoluciona sin incidencias.

Entregamos hoja de recomendaciones generales tras el legrado obstétrico (ss).
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E) Recomendaciones generales tras el aborto espontaneo-legrado obstétrico:

URGEMCIAS DE GINECOLOGIA
RECOMENDACIOMES GEMERALES PARA EL ABORTO LEGRADO,

s B posinle gue manche como en una regla nomal durante los 15 9 20 dias
fras el procedimignto, oungue pueds que no manche nada & incluse gue
manches unos dios =i vy otros no. En cunlguiera de los cosos 23 nonmal,

= Lo prmera regla normal tras o intervencion suele retrasarnse, pudiendan
aporecar entre o8 30 = 50 dios proximos v quizd ieo mas abundante de lo
normal.

»  Pueden que aparezoa unas décimas de fiebre [hosta 38) que
desoparecerdn en 48 horos, 3 no a3 o, deberd ponense en contacto con
s medico de familia.

* 5i presenta las molestios tipicas de una regla, puede tomar &f analgésico
que normalmente uilice.

v 5 posible gue tenga molestias en los pechos, que suelen cedar par si solas
e pocos oids.

+  Parg prevenir complicacionss s& aconse|a sequir en los prdximos dios (as
siguientes recomendocionss:

¥ Utilice compresas, no tompones.

¥ Mo realice lavados vaginales internas, Se recomienda ducha
dicria, no bano, Pueds lavasa o cabeza.

¥ Mo debe mantenar relaciones sexuales con penetracidn mieniros
dure al sangradeo.

«  Nohoga gimnosio intersa ni gjereicio fisico brusco an s primenas semaonos

+*  Mantengo reposo relafivo durants 7 o B dios.

» Iidesec volver o guedaone emizorczoda, es aconssjable esperar gque
posen ol menos dos ciclos menstruales,

= %ieres Bh negafivo, se f2 administrard o gommaglobuling Anti-D oara
avitar problemas en posterores emborazos

RECOMMEMDACIOMNES ESFECIFICAS EM EL ARBORTO

* E5 normal que poséis par fodos los foses de un duelo nomal. Primeno
sentiréls atdrdimisnto, un chogue o incredulidod ante 1o Que o5 he Gourids
porg seguidamente entrar &n una fase de nostalgio por el bebé pardido,
gua e puaede aocompanar de llanio v desesperacion.

& Mo orepimid voesire dolor, axpresodlo, comuniconos vuesiros sentimiantos,
aungue saan negotivos en este momenta, Mo sirve de noda reprimi
senfimientos v sl pueds empeorar la situacion,

+ Mo dudéis en consultar todaos los dudos que o vayan surgienda,

A confinuacion o aconsejomes lecturas v sitios de intemet donds podsis
encontror ayudao

(0 lokmzon, JM. et alk, (2002). ABORTC ESPONTENED. UM LIBRO PARA LOS
FADRES, Centering Corporation. )

L3 lse, Sherckee. |2005). BRAZIOS WACIOS. SOBRELLEVAMDOC EL ABCRTO
ESPOMTAMED, EL MACIMIEMTD DE UM BEBE MUERTC ¥ LA MUERTE
IMFAMTIL, Ed, Arlena applebaum

e Superands W aborta, Fara, Disponible &n
hitp:fsuperandounabonts forcoctive.coms
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4. VARIABLES DEL ESTUDIO

4.1

a)

b)

d)

4.2

VARIABLES DEPENDIENTES:

Eficacia del tratamiento médico: variable categdrica, segun resultado de éxito o fracaso

del tratamiento con misoprostol vaginal.

Grado de satisfaccién: variable cualitativa, categorizada por muy satisfecha, satisfecha,

poco satisfecha o insatisfecha con el tratamiento recibido.

¢ Repetiria el tratamiento?: variable categdrica, segun respuesta afirmativa o negativa de

las pacientes.

SAconsejaria el tratamiento?: variable categérica segun afirmacién o negacién de las

pacientes.

VARIABLES INDEPENDIENTES:

En la Tabla 1 se relacionan las variables demogréficas y antecedentes personales, y su

significado.

Tabla 1. Relacién de variables independientes asociadas con aspectos epidemiolégicos y antecedentes personales.

Edad en afios en el momento del diagndstico de aborto

Edad Cuantitativa .
espontaneo
Grado de o Nivel de estudios que tiene la paciente categorizado por: no
X Cualitativa . ; P . ; N

estudios estudios, estudios béasicos o estudios universitarios

o N° de gestaciones que ha tenido la paciente hasta el
N° de N . L " :
embarazos Cuantitativa momento del diagnéstico de aborto espontaneo, incluyendo

la actual

N° de partos Cuantitativa

N° de gestaciones anteriores de la paciente que han
finalizado mediante parto vaginal

N° de N° de gestaciones anteriores de la paciente que han

cesareas

Cuantitativa - - .
terminado mediante cesarea

N° de abortos  Cuantitativa

N° de gestaciones anteriores de la paciente que se han
interrumpido espontaneamente

N° de N° de abortos previos de la paciente que se han tratado con

Cuantitativa

legrados legrado obstétrico evacuador
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b)

clinicos y de laboratorio.

En la Tabla 2 se exponen las variables independientes que se relacionan con los datos

Tabla 2. Relacion de variables independientes clinicas y de laboratorio.

Edad I Semana de gestacion en la que la paciente es diagnosticada
. Cuantitativa 2
gestacional de aborto espontaneo
Clasificacion de la sangre de las pacientes de acuerdo con
Grupo - - .
. Cualitativa las caracteristicas presentes o no en la superficie de los
sanguineo y Rh .
hematies y en el suero de la sangre
Administracion Administracion o no de Gamma-globulina AntiD segin el
de Gamma- Cualitativa factor Rh de la paciente sea negativo 0 positivo
globulina Anti D respectivamente
En 18y 22 Cifra de hemoglobina en analitica de 12 visita (momento del
Hemoglobina visita y Cuantitativa ~ diagndstico de aborto espontaneo) y 22 visita (al octavo dia
para revision del tratamiento médico)
: Enl2y22 - ] : 7 Ao GRS
Hematocrito Visita Cuantitativa  Nivel de hematocrito en analitica de 12 y 22 visita
Volumen del sangrado vaginal objetivado a la exploracion
fisica llevada a cabo en la 12 visita (al diagnéstico de aborto
En 12 visita, espontaneo), en control entre visitas (cuando la paciente
Volumen de control entre - acude antes de su cita para revision) y en la 22 visita (al
gy " Cualitativa . . : . i
sangrado visitas y 2 octavo dia de iniciar el tratamiento médico para valoracién
visita del resultado).
Se ha categorizado como: mayor que regla, igual que regla,
menor que regla o no sangrado
En 12 visita, Diagndstico establecido segin la imagen ecogréafica
Diagnéstico control entre - observada en la 12 visita, en control entre visitas o en la 22
s o " Cualitativa - e s ;
ecografico visitas y 2 visita. Se ha clasificado como: aborto incompleto, aborto
visita diferido o huevo huero
En 12 visita, Caracteristicas ecograficas que muestra el endometrio en los
Aspecto del control entre I casos de aborto incompleto en la 12 visita, en control entre
) gy a Cualitativa L Qi )
endometrio visitas y 2 visitas 0 en la 22 visita. Hablamos de aspecto homogéneo o
visita heterogéneo
: En 12 visita, . . . ,
Morfologia del Regularidad o irregularidad del saco gestacional en los casos
control entre - . : v
saco visitas v 22 Cualitativa de huevo huero diagnosticados en la 12 visita, en el control
gestacional ISasy entre visitas o en la 22 visita
visita
- Cifra resultante de la medicion ecogréfica de la longitud
» En 12 visita, : )
Valor numérico endometrial en los casos de aborto incompleto, del CRL en
L control entre - o s .
de la medicién Visitas v 22 Cuantitativa los abortos diferidos o del didmetro del saco gestacional en
ecografica Visita y los huevos hueros. Esto se aplica tanto en la 12 visita, en el

control entre visitas 0 en la 22 visita
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c) En la Tabla 3 se muestran las variables independientes relacionadas con la conducta

terapéutica.

Tabla 3. Relacion de variables independientes asociadas a la conducta terapéutica.

Opcion  terapéutica establecida en el
Tratamiento en 12 o momento del diagnéstico de aborto
A Cualitativa . . - n
visita espontaneo: tratamiento meédico  (con
misoprostol vaginal) o quirdrgico (legrado)

Motivo por el que se rechaza el tratamiento
Cualitativa médico. Son los criterios de exclusion
expuestos anteriormente

Causas del legrado
en 12 visita

Causa por la que la paciente acude a

LAIBID G EOT L Urgencias antes de la 22 visita prevista. Se

en control entre Cualitativa - .
.. ha categorizado por: sangrado abundante,
visitas - )
dolor, ansiedad materna, fiebre y otros

¢Continda el Categoérica, segun respuesta afirmativa
tratamiento médico o (continta) o negativa (se abandona el

Cualitativa . . .
en el control entre tratamiento con misoprostol y se practica
visitas? legrado)

Motivo por el que se interrumpe el
tratamiento con misoprostol antes de la
revision al octavo dia. Se ha clasificado
como: sangrado muy abundante, paciente
hemodinamicamente inestable. fiebre,
sospecha de endometritis, ansiedad materna,
causas personales, intolerancia al
misoprostol y otros

Causa del legrado
en el control entre Cualitativa
visitas
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d) Enla Tabla 4 se presentan las variables independientes que se vinculan con los efectos

secundarios del misoprostol.

Tabla 4. Variables independientes ligadas a los efectos secundarios del misoprostol

En control entre

Presencia de sangrado vaginal referido por las
pacientes cuando se les pregunta por posibles

Sangrado visitas, 22 visita y _— efectos secundarios del misoprostol en el
; . Cualitativa - P
vaginal control telefénico control entre visitas, en la 22 visita o en la
al mes encuesta telefénica que se hace al mes de
iniciar el tratamiento
Caracteristicas del sangrado vaginal descrito
En control entre X :
. . e por las pacientes como efecto asociado al
Tipo de visitas, 22 visita y o . o L
P Cualitativa  misoprostol. Se clasifican en 3 categorias:
sangrado control telefénico .
al mes mayor que regla, igual que regla o menor que
regla
En control
NC de dias entre visitas, 22 Estimacion por la paciente de la duracion en
visita y control Cuantitativa dias del sangrado vaginal que ha tenido
de sangrado o N
telefénico al causado por la medicacién
mes
En control
entre visitas, 22 . . ,
. I~ Presencia de dolor en hipogastrio que la
Dolor visita y control Cualitativa - : )
e paciente correlaciona con el misoprostol
telefénico al
mes
En control
entre visitas, 22 Presencia de sensacion nauseosa que la
Nauseas visita y control Cualitativa  paciente vincula al misoprostol
telefénico al
mes
En control . Lo
L A Presencia de calambres en bajo vientre que la
entre visitas, 2 : : .
L I~ paciente describe cuando se le interroga sobre
Calambres visita y control Cualitativa . A 8
7 posibles efectos secundarios del tratamiento
telefonico al g
médico
mes
En control
entre visitas, 22
Fiebre visita y control Cualitativa  Presencia de fiebre asociada al misoprostol

telefénico al
mes

183



e)

En la Tabla 5 se exponen las variables independientes que se relacionan con la

presencia de complicaciones del legrado en nuestra serie.

Tabla 5. Variables independientes de morbilidad del legrado

Complicaciones

En 12 visita,

Presencia de complicaciones
relacionadas con la técnica anestésica,
ya sea en el legrado que se practica en

A control entre Cualitativa  la 1?2 visita, en el control entre visitas
anestésicas oy Qe . . )
visitas y 22 visita cuando se decide interrumpir el
tratamiento médico, o en la 22 visita por
fracaso del misoprostol
En 12 visita,
. control entre o Presencia de hemorragia tras la
Hemorragia o a Cualitativa A
visitas y 2 realizacién del legrado
visita
En 12 visita,
- control entre - Presencia de perforacion uterina durante
Perforacion . a Cualitativa N
visitas y 2 la realizacion del legrado
visita
En 12 visita,
. control entre - Realizacion de desgarro del cérvix
Desgarro cervical o a Cualitativa L
visitas y 2 durante la practica del legrado
visita
Presencia de infeccion como
complicaciéon tardia del legrado que
L En control o X .
Infeccion Cualitativa refieren las pacientes en la encuesta

telefénico al mes

telefonica que se hace al mes del

tratamiento quirdrgico
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5. DEFINICIONES OPERATIVAS TERMINOLOGICAS

Huevo huero y aborto diferido:

Se refiere a la muerte in Utero del embridn o feto antes de las 22 semanas de gestacién, con
retencidn de la gestacion por un periodo prolongado de tiempo. Se distinguen dos tipos segun la
imagen ecografica: el aborto diferido en el que se observa embrion-feto sin latido, y el huevo
anembrionado o huevo huero, en el que se observa un saco de tamafio igual o mayor a 20 mm sin
identificarse embrién en ningn momento s77. Nos hemos basado en la evidencia procedente de
estudios anteriores para establecer los puntos de corte fijados como criterios de inclusion para el

tratamiento con misoprostol (s7s-ss1).

Aborto incompleto:

El cuadro clinico se caracteriza por la expulsion parcial de los productos de la concepcion (7).
De nuevo fijamos el punto de corte del grosor endometrial a partir del cual consideramos aborto

incompleto candidato a tratamiento médico fundamentandonos en literatura previa (ssy-ssa).

Aborto completo (éxito del misoprostol):

Este sucede cuando se produce la expulsion total y completa del tejido embrionario 7). Se ha
visto que el punto de corte del grosor endometrial <15mm de caracteristicas homogéneas (sin
evidencia de productos de la concepcion retenidos) como criterio de éxito, es un criterio que no se
asocia a complicaciones graves ni a corto ni a largo plazo y que no requiere intervenciones

posteriores ssz-s90)-

Es interesante tener en cuenta que cuando se observa material heterogéneo en la cavidad

endometrial, el Doppler ayuda a distinguir entre restos ovulares y contenido hematico.

Hemoglobina < 9gr/dl:

Establecemos como limite para excluir a la paciente de la opcién de tratamiento médico un
valor de hemoglobina < 9gr/dl basandonos en la ensayos existentes, donde se ha estimado que el
misoprostol ocasiona un cambio del nivel de hemoglobina con respecto a su valor basal (previo al
tratamiento), de -0,7+1,1 (media + DE, gr/dl) se1502). Apoyandonos en ello, dado que la mayor
pérdida de hemoglobina registrada en dichos estudios (limite superior) seria aproximadamente 2
gr/dl, consideramos que para que la paciente sea candidata al tratamiento médico, su

hemoglobina minima basal debe ser 9 gr/dl, de tal manera que si acontecieran grandes cambios
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en los valores de hemoglobina (hasta 2 gr/dl), quedara con 7 gr/dl finalmente, cifra que, salvo

importante cortejo sintomético acompafiante, no requiere transfusion sanguinea.

Trombopenia < 100.000 o cualquier trastorno de la coagulacion:

Las pacientes con estas caracteristicas fueron excluidas de los ensayos clinicos con

misoprostol, y por tanto no son candidatas a utilizarlo.

Inestabilidad hemodinamica:

Podemos definir el estado de inestabilidad hemodinamica como aquel en que la perfusién a los
tejidos con oxigeno y nutrientes es inadecuada para soportar la funcion celular. Bioquimicamente,
un aporte de oxigeno deficiente genera metabolismo anaerobio y una excesiva produccion de
acido lactico. Clinicamente los pacientes presentan alteracion del sensorio, oliguria, taquicardia,

acidosis metabodlica, y finalmente hipotension arterial, como un signo tardio seg

Fiebre:

Complejo sintomético caracterizado por hipertermia acompafiada, en una proporcion variable
de casos, de escalofrios, sudoracion, taquicardia, artromialgias, herpes labial y, mas raramente,
delirio y convulsiones. Se acepta como limite superior de la temperatura bucal normal la cifra de

37,3°C, admitiéndose que las variaciones de un individuo a otro se sittan entre 36,8°C y 37,8°C

(594)-

Endometritis:

Inflamacion causada por una infeccion del tracto genital superior que interesa al endometrio. Se
incluye dentro del proceso denominado enfermedad inflamatoria pélvica, que ademés del
endometrio puede comprender la participacién de cualquiera de las siguientes localizaciones:
trompa de Falopio (salpingitis), ovarios (ooforitis), miometrio (miometritis), serosa uterina y

ligamentos anchos (parametritis) y peritoneo pelvico (ses).

Aborto provocado:

Aquel que sucede cuando la interrupcién del embarazo se debe a una intervencion deliberada

con esa finalidad, ya sea autoinducido o por un medico (7).

Aborto en curso o incompleto con sangrado muy abundante:
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Aborto inminente con aumento del sangrado y dolor por las contracciones uterinas,
produciéndose la dilatacion del cérvix (pueden visualizarse restos ovulares a través del orificio
cervical externo o en vagina, si la expulsion del producto ta se ha iniciado s77. Un sangrado
continuo mayor que regla obliga a cohibir rApidamente la hemorragia para evitar que la paciente
se desestabilice hemodinamicamente; por ello no tenemos el margen de tiempo que necesita el

misoprosto para actuar y habremos de recurrir al legrado obstétrico-evacuador.

Gestacion molar.

También llamada enfermedad trofoblastica. Comprende un heterogéneo grupo de lesiones
caracterizadas por una vacuolizacién hidrépica de la vellosidad corial acompafiada de una
proliferacion del trofoblasto. El diagndstico ecogréfico muestra la cavidad uterina ocupada por

multiples ecos puntiformes “en racimo” (sog).

Fracaso del tratamiento médico.

Si tras aplicar el tratamiento con misoprostol, éste no ha sido eficaz, (no se ha llegado al

diagnéstico de aborto completo), se ha de completar el tratamiento con legrado.

Causas personales:

Motivaciones particulares de la paciente, no médicas, por las que opta por legrado quirurgico.
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6. RECOGIDA DE DATOS

La recogida de datos se ha realizado individualmente en cada paciente, introduciéndolos en
una base informatizada, previamente disefiada, utilizando el sistema de informacion hospitalario
MAINAKE desarrollado por el Servicio de Sistemas de Informacion del Hospital Universitario

Virgen de la Victoria.

Para el analisis de los datos se ha empleado el programa estadistico SPSS, edicién 15.0 para

Windows (“Statistical Package for the Social Sciencies”).

A continuaciéon mostramos las hojas de recogida de datos:
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a) Hoja de primera visita:

% A N\ Servicio Andaluz de Salud Haspital Universitario
o o wmaucn— CONSEJERIA DE SALUD Virgen de la Victoria

7
INE@RMES’ASOCIADG®S

AIPACIENTES

Pérdidas Reproductivas

DATOS DEL PACIENTE

DATOS DEMOGRAFICOS
NC NUHSA  Paciente Edad
147900 |Prueba Prueba, Paciente -1

Fecha Nacimiento |DNI  |NSAS |Teléfonos
Domicilio  CP Municipio Provincia
|Prueba, |29000 |Rincon De La Victoria |Malaga

DATOS DEL INFORME

Primera visita Visita entre controles Segunda visita (89 dia) Control telefénico (Al mes)

Primera visita
Fecha Grado de formacion

|za/10/2010 | | =]

Datos obstétricos

Embarazos Partos Abortos Cesareas Legrados FUR FUR por ecografia
L] [ e O s O | | |

Datos laboratorio

Hemoglobina Hematocrito GS-Rh Gammaglobulina

L1 1 [J0LH

Control ecografico

Control ecografico Valor control {(mm)  Aspecto

| =] | \ -

Volumen sangrado genital

Volumen sangrado

Tratamiento
Tratamiento

Realizado por

| [=]

Observaciones

¢ ol
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b)

Hoja de visita entre controles:

/ N\ Servicio Andaluz de Salud Hospital Universitario
o pvsuwcn CONSEJERIA DE SALUD Virgen de la Victoria

W W
INFORMES ASOCIAL
AIPACIENTES

Pérdidas Reproductivas
DATOS DEL PACIENTE

DATOS DEMOGRAFICOS
NC NUHSA  Paciente B Edad
147900 |Prueba Prueba, Padente -1

Fecha Macimiento  |[DNI  |NSAS |Teléfonos
Domicilio  CP Municipio Provincia
|Prueba, |29000 |Rincon De La Victoria |Malaga

DATOS DEL INFORME

Primera visita Visita entre controles Segunda visita (89 dia) Control telefénico (Al mes)

Visita entre controles
Fecha Motivo de consulta

| || [=]

Exploracién

Control ecografico Valor del control ecografico  Aspecto

| =] | [

Volumen sangrado genital

L [

Conducta

Continua tratamiento médico

E

Efectos secundarios misoprostol

Efectos secundarios Tipo sangrado Namero de dias de sangrado
Sangrado -

Fiebre

Calambres
Escalofrios
Nauseas
Vomitos
Diarrea
Dolor
Cefalea
Debilidad
mareo

Rash cutdneo

OooDoOoOoooOooooao

Otros

Realizado por

| [=]

Observaciones

E= ' Guardar d_: salir
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c) Hoja de 22 visita (8° dia):

/’I\ Servicio Andaluz de Salud Haspital Universitario INFORM ES ASOCIADGS
sun v mauen, CONSEJERIA DE SALUD Virgen de la Victoria

AIPACIENTES T}

Pérdidas Reproductivas

DATOS DEL PACIENTE

DATOS DEMOGRAFICOS
NC NUHSA  Paciente Edad
147900 |Prueba Prueba, Padente -1

Fecha Nacimiento |DNI |NSAS |Teléfonos
Domicilio  CP Municipio Provincia
|Prueba, |29000 |Rincon De La Victoria |Malaga

DATOS DEL INFORME

Primera visita Visita entre controles Segunda visita (8° dia) Control telefénico (Al mes)

23 Visita (8¢ dia)
Fecha (22 visita)

Exploracion
Control ecografico Valor control (mm)  Aspecto

| =] | | -

Volumen sangrado

I

Datos de laboratorio

Hemoglobina Hematocrito
Legrado/Causa
Legrado/Causa

| [=]

Efectos secundarios misoprostol

Efectos secundarios Tipo sangrado Numero de dias de sangrado

sangrado L & 1

Fiebre

Calambres
Escalofrios
Nauseas
Vémitos
Diarrea
Dolor
Cefalea
Debilidad
Mareo

Rash cutdneo

o I I o o s s s s |

Otros

Realizado por

€]

Observaciones
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d) Hoja de Control telefonico (al mes):

o N Servido Andaluz de Salud Hospital Universitario
o pouns, CONSEJERIA DE SALUD Virgen de la Victoria ,

Pérdidas Reproductivas

DATQS DEL PACIENTE

DATOS DEMOGRAFICOS

NC NUHSA  Paciente Edad
47900 |Prueba Prueba, Padiente -1

Fecha Nacimiento |DNI |NSAS |Teléfonos
Domiclio CP Municipio Provincia
[Prueba, |29000 |Rincon De La Victoria |Malaga

PATOS DEL INFORME

Control telefonico (Al mes)
Fecha Efectos secundarios del misoprostol  Tipo sangrado Numero de dias de sangrado

:| | Sangrado ‘ E‘ | |

Fiebre

| Calambres
Escalofrios

Nauseas

| Vémitos

| Diarrea

| Dolor
Cefalea
| Debilidad
| Mareo

Rash cutdneo

[ Otros

Complicaciones tardias legrado

Observaciones

Cuestionario

Grado de satisfaccién ~ Repetiria tratamiento si vuelve a tener otroe aborto espontdnea
Lo aconsejaria a una amiga

L

Observaciones

i m—

e
= ouardar

clones

licac

od

V

rviei
VICI(

€|

SPICUM

S
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7. ANALISIS ESTADISTICO DE LOS DATOS

La valoracion estadistica de los resultados se ha realizado mediante pruebas estadisticas

descriptivas y analiticas o inferenciales.

7.1 ESTADISTICA DESCRIPTIVA

a)

b)

Estudio de las variables cualitativas:
a. Mediante porcentajes.

b. Mediante distribucién de frecuencias.

Estudio de las variables cuantitativas:
a. Determinacion de medias.

b. Determinacion de la desviaciéon estandar.

7.2 ESTADISTICA ANALITICA O INFERENCIAL

Para contrastar las posibles asociaciones entre dos 0 mas variables y la intensidad de esa

asociacion.

(0}

Cuando se comparan dos variables de grupos independientes que siguen una distribucion
normal, se emplea el test t-Student. En caso de no cumplirse la normalidad, se ha llevado

a cabo el contraste de hipotesis mediante el test no paramétrico de Mann-Whitney.

En el caso de comparar mas de dos grupos de una variable cuantitativa se ha hecho el
Andlisis de la Varianza (ANOVA), cuando la variable ha seguido una distribucion normal.
En el caso de no cumplirse la normalidad y/o homocedasticidad (igualdad de la varianza),

se ha utilizado el test no paramétrico Kruskall-Wallis.

En el caso de la relacion entre dos variables cualitativas, se ha utilizado las tablas de
contingencia para su descripcibn y el test Chi-cuadrado como test de

independencia’/homogeneidad.

En todos los casos se ha considerado la existencia de significacion estadistica a aquella

con p=<0,05, y el intervalo de confianza se estableci6 en el 95%.
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8. PROTECCION DE DATOS

El estudio se cifié estrictamente y en todo momento a las leyes de proteccion de datos y de

proteccion de los derechos de los pacientes.

Todos los datos que pudieran afectar a la intimidad de las pacientes se recogieron en una base

de datos protegida.
No se hizo referencia alguna a sus nombres ni se les identificé en ningun informe o publicacion.
El analisis de la informacién se hizo siempre de forma agregada y nunca individual.

Los datos personales se desvincularon permanentemente de los datos clinicos con el fin de

proteger la identidad de las participantes (método de “anomizacion” de datos).

La base de datos del estudio se encontraba protegida electrénicamente con una clave para

limitar el acceso Unicamente a los investigadores.
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[ll. RESULTADOS

1. ANALISIS DESCRIPTIVO

Aquellas variables en las que practicamente no hay diferencias analizandolas en cada grupo
de tratamiento (médico y legrado), las mostramos conjuntamente, sin hacer distincion segun el

tratamiento recibido, para facilitar la exposicion.

1.1 ANALISIS DESCRIPTIVO DE LOS DATOS EPIDEMIOLOGICOS:

1.1.1 Edad:

Nuestro estudio comprende 248 mujeres con un promedio de 33,31 afios de edad, y un

rango que va de 18 a 47 afos. A continuacion exponemos los parametros descriptivos de

esta variable. (Tabla 1)
Tabla 1. Parametros descriptivos de la edad de las pacientes

N Minimo Maximo Media Desuv. tip.

EDAD 248 18 47 33,31 6,262
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1.1.2 Nivel de estudios:

Analizando el nivel de estudios de nuestra poblacion se observa que el mayor grupo

(47,6%) tiene estudios universitarios. Solo un 10,5% declara no tener estudios. (Figural)

Figura 1. Nivel de estudios (frecuencia absoluta y relativa)

NIVEL DE ESTUDIOS

26: 10.5% B No estudios
118; 47,6% B Estudios
basicos

DEstudios
Universitarios

104; 41,9%
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1.2 ANALISIS DESCRIPTIVO DE LOS ANTECEDENTES PERSONALES:

1.2.1 Grupo sanguineo y RH:

Como se puede apreciar en el siguiente gréafico de sectores, el grupo sanguineo A+ es
el més frecuente en nuestra poblacion (45,2%). (Figura 2)

Figura 2. Grupo sanguineo y Rh (frecuencia absoluta y relativa)

GRUPO SANGUINEO Y RH

DA+
BA-
OB+
oB-
B0+
oo-
BAB+

OAB-

29;11,7% 17 ;6,9%
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1.2.2 Administracion de Gamma-globulina Anti-D:
Como se deduce del gréafico de la distribucién del Grupo sanguineo, sabiendo que sélo

se administr6 gammaglobulina anti D a las pacientes Rh negativas, lo mas frecuente fue no

tener que administrarla (82,3%). (Figura 3)

Figura 3. Administracion de Gammaglobulina Anti D (frecuencia absoluta y relativa)

ADMINISTRACION DE GAMMA

asi

ENo

1.2.3 Antecedentes obstétricos:

En la tabla 2 se muestran los datos relativos a los antecedentes obstétricos.

Tabla 2. Parametros descriptivos de los antecedentes obstétricos.

N Minimo Méaximo Media Desv. Tip.
N° de embarazos 248 1 11 2,08 1,365
N° de partos 248 0 6 0,59 0,863
N° de cesareas 248 0 2 0,09 0,304
N° de abortos 248 0 6 0,41 0,868
N° de legrados 248 0 6 0,34 0,773
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1.3 ANALISIS DESCRIPTIVO DE LOS DATOS CLINICOS

1.3.1 12visita:

Edad gestacional

El tiempo medio de gestacion fue 69,5323 dias (9,93 semanas). (Tabla 3)

Tabla 3. Parametros descriptivos de la edad gestacional

N Minimo Méaximo Media Desv. Tip.

Edad Gestacional 248 11,00 111,00 69,5323 16,19388

Volumen de sangrado vaginal en 12 visita

En la exploracion fisica llevada a cabo en la primera visita se constatoé que el sangrado
vaginal no fue importante (menor que regla o inexistente) en la mayor parte de los casos.
(Figura 4)

Figura 4. Volumen de sangrado vaginal en la exploracion fisica de la 12 visita (frecuencia
absoluta y relativa)

VOLUMEN SANGRADO 12 VISITA

100; 40,3%

@Mayor que regla  @Igual que regla

@Menor que regla  BNo sangrado

Diagnostico ecografico en 12 visita
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Como observamos en la figura 5, el diagnostico ecogréafico mas frecuente en la primera
visita fue el de aborto diferido (51,6%). En los casos de aborto incompleto o huevo huero, el

porcentaje fue menor y similar.

Figura 5. Diagnéstico ecografico en 12 visita (frecuencia absoluta y relativa)

DIAGNOSTICO ECOGRAFICO 12 VISITA

s |

@ Aborto incompleto

B Aborto diferido

OHuevo huero

Aspecto del endometrio en 12 visita

Centrandonos en el grupo con diagndstico ecografico de aborto incompleto en la
primera visita, se observé que el aspecto del endometrio era heterogéneo casi siempre
(95,2%). (Figura 6)

Figura 6. Aspecto ecografico del endometrio en los casos de aborto incompleto en la 12
visita (%)

ASPECTO DEL ENDOMETRIO 12 VISITA

4,8%

OHomogéneo

B Heterogéneo

Morfologia del saco gestacional en 12 visita
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Entre las pacientes que presentaron un huevo huero en la exploracion ecogréfica de la
primera visita, en aproximadamente dos tercios de las mismas el saco gestacional era
irregular en la ecografia. (Figura 7)

Figura 7. Morfologia del saco gestacional en las pacientes con huevo huero en la 12 visita (%)

MORFOLOGIA DEL SACO GESTACIONAL 12
VISITA

@regular

Birregular

Valor numérico del control ecogréafico en 12 visita

A continuacion exponemos los datos relativos a las medidas tomadas en el control
ecogréfico de la primera visita. (Tabla 4)

Tabla 4. Parametros descriptivos del examen ecografico en 12 visita

Media = P8V | p25 | Mediana| P75
Tipica

Diag. Grosor Valor numérico
ecog. 1° endometrial | ecografia 12 visita 20 < Ll 180 el
visita

CRL VEVS MIMERED 153 | 11,9 70 | 120 | 197

ecografia 12 visita
Saco Valor numerico 24,0 10,6 19,0 21,0 27,0
gestacional ecografia 12 visita

Hemoglobina y hematocrito en 12 visita

La distribucién de los valores de hemoglobina y hematocrito de las pacientes en la
primera visita se reflejan en la tabla 5.

201



Tabla 5. Parametros descriptivos de los valores de hemoglobina y hematocrito 12 visita

Media Desuv. tip ESM Percentil 25 Mediana Percentil 75
e e 12,5 1,08 0,07 11,9 12,7 13,2
12 visita ’ ’ ' ’ ' '
Hematocrito
12 visita 37,32 3,16 0,2 35,8 37,8 39,4

1.3.2 Control entre visitas:

Motivo de consulta en control entre visitas

Como se puede observar en el siguiente grafico de sectores, el sangrado abundante
representé el principal motivo de consulta entre las pacientes en tratamiento con misoprostol

gue acudieron antes del dia previsto para valoracion. (Figura 8)

Figura 8. Motivo de consulta en control entre visitas (frecuencia absoluta y relativa)

MOTIVO DE CONSULTA EN CONTROL
ENTRE VISITAS

1;,12,5%

B Sangrado
abundante

B Dolor

OOtros

Volumen de sangrado vaginal en control entre visitas

En la exploracion fisica de las pacientes que acudieron entre las dos Vvisitas

programadas, todas presentaban sangrado vaginal, en su mayoria en cantidad igual o
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mayor que regla. (Figura 9)

Figura 9.Volumen de sangrado vaginal en la exploracion fisica en el control entre visitas
(frecuencia absoluta y relativa)

VOLUMEN DE SANGRADO EN CONTROL
ENTRE VISITAS

BMayor que regla

Blgual que regla

OMenor que regla

Diagndstico ecografico en control entre visitas

De las pacientes examinadas antes de finalizar la semana de tratamiento, sélo la cuarta
parte presentaba en la ecografia una imagen compatible con gestacion anembrionada. En el
resto se observaron restos intradtero compatibles con aborto incompleto. (Figura 10)

En todos los casos de gestacion anembrionada o huevo huero la morfologia del saco
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era irregular, y en todas las pacientes con aborto incompleto, el endometrio tenia un aspecto

heterogéneo

Figura 10. Diagndstico ecografico en control entre visitas (frecuencia absoluta y relativa)

DIAGNOSTICO ECOGRAFICO EN CONTROL ENTRE VISITAS

B Aborto incompleto

B Huevo huero

Valor numérico del examen ecografico en el control entre visitas

La tabla 6 muestra el analisis descriptivo de las medidas tomadas en el

examen

ecografico de las pacientes en tratamiento médico que acuden a Urgencias antes de su cita

Tabla 6. Parametros descriptivos del examen ecografico en control entre visitas.

prevista.
Diag. Grosor
ecografico endometrial
en control
entre visitas
CRL
Saco
gestacional
1.3.3 22visita:

Media = P&V | pos
Tipica
Valor numérico
ecografia en control 16,3 3,1 13,0
entre visitas
Valor numérico
ecografia en control
entre visitas
Valor numérico
ecografia en control 13,5 12,0 5,0

entre visitas

Volumen de sangrado en 22 visita

Mediana

17,5

13,5

P75

18,0

22,0

En la exploracion fisica de las pacientes cuando acudieron a la revision del tratamiento

médico a los ocho dias, mas de la mitad no presentaban sangrado, y de las que si tenian,

practicamente en todas era menor que una regla. (Figura 11)

Figura 11. Volumen de sangrado vaginal en el examen fisico de la 22 visita (frecuencia absoluta y

relativa)
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VOLUMEN DE SANGRADO EN 22 VISITA

2,1,8%

49; 45,0%

@igual que regla

@Menor que regla

ONo sangrado

Diagndstico ecografico en 22 visita

Lo més frecuente en el examen ecografico realizado en la segunda visita para
valoracion del tratamiento con misoprostol, fue medir el grosor del endometrio (98,2%). Ya
en muy pocas pacientes persistia el embrion (CRL) y en ninguna la imagen de un saco
gestacional. (Figura 12)

Figura 12. Diagnéstico ecografico en la 22 visita

DIAGNOSTICO ECOGRAFICO 22 VISITA

2;1,8%

B Grosor endometrial

BCRL

Aspecto del endometrio en 22 visita

En el 86% de los casos, el aspecto ecogréafico del endometrio en esta segunda visita era
homogéneo. (Figura 13)

Figura 13. Aspecto del endometrio en el examen ecografico de la 22 visita (frecuencia absoluta
y relativa)

205



ASPECTO DEL ENDOMETRIO EN CONTROL
ECOGRAFICO 22 VISITA

BHomogéneo

B Heterogéneo

Valor numérico del control ecografico en 22 visita

A continuacion presentamos los datos relativos a las medidas realizadas en el examen
ecografico en la cita concertada para revision del tratamiento médico (al octavo dia). Vemos
gue el grosor endometrial medio fue 8,6 mm. (Tabla 7)

Tabla 7. Parametros descriptivos del examen ecografico en 22 visita

Media = DeSV- P25 | Mediana |~ P75
Tipica
Grosor Valor numérico
. ecografia 22 8,6 4,5 5,0 7,4 10,0
endometrial e
Control visita
ecografico 22 Valor numérico
visita CRL ecografia 22 15,1 0,1 15,0 15,1 15,2
visita
Saco Valor numérico
. ecografia 22 - - - - -
gestacional

visita

I
®
3

Hemoglobina y hematocrito en 22 visita

El control analitico de la segunda visita mostré la siguiente informacion. (Tabla 8).
Analizando la diferencia de hemoglobina y hematocrito entre las analiticas de la 12 visita (al
inicio del tratamiento médico) y 22 visita (al final), observamos una pérdida media de 0,23
gr/dl de hemoglobina, y 2,27 puntos de hematocrito. En el 70 % de las pacientes sometidas

a tratamiento con misoprostol, la hemoglobina ha disminuido 0,70 gr/dl, y el hematocrito 2
puntos.
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Tabla 8. Parametros analiticos del laboratorio en la 22 visita

Media

Hemoglobina 22 visita 12,68

Hematocrito 22 visita 36,26
i a a
Dif Hb entre lay 2 0.23
visita
i a a
Dif Hto entre lay 2 227
visita

Desv. Tip

3,47

4,31

4,05

6,96

ESM

0,33

0,41

0,38

0,66
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Percentil 25

11,80

35,00

0,10

0,00

Mediana

12,30

37,00

0,30

0,90

Percentil 75

12,90

38,70

0,70

2,00



1.4 ANALISIS DESCRIPTIVO DE LA CONDUCTA TERAPEUTICA

1.4.1 12visita:

Tratamiento recibido en 12 visita

No hubo una gran diferencia en el nUmero de pacientes que recibié tratamiento médico

con misoprostol vaginal o tratamiento quirargico (legrado). (Figura 14)

Figura 14. Tratamiento recibido en 12 visita (frecuencia absoluta y relativa)

TRATAMIENTO 12 VISITA

OMédico ®Legrado
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Causas de legrado en 12 visita

Analizando las causas por las que se opto6 por legrado en vez de aplicar el tratamiento
médico, se observa que predominan los motivos personales de la paciente. (Figura 15y
tabla 9)

Figura 15. Causas de legrado en la 12 visita (frecuencia aboluta y relativa)

CAUSAS DE LEGRADO EN 12 VISITA

OCausas
personales

B Resto de causas

Tabla 9. Frecuencias absolutas y relativas de las distintas causas de legrado en la 12 visita

Frecuencia Porcentaje PErEEnEE

! acumulado
Hemoglobina<9gr/dl 2 15 15
Sospecha endometritis 1 0,7 2,2
Aborto provocado 6 4.4 6,6
Aborto en curso o incompleto
con sangrado muy 14 10,3 16,9
abundante
Sospecha de gestacion 1 07 17.6
molar
Causas personales 99 72,8 90,4
Otros 13 9,6 100,0
Total 136 100,0
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1.4.2 Control entre visitas:

¢.Continda el tratamiento médico en control entre visitas?

Son muy pocas las pacientes que acudieron a Urgencias antes de que transcurriera el
tiempo que habiamos establecido para que hiciera efecto el misoprostol vaginal, y de ellas,
casi dos terceras partes continuaron el tratamiento médico completando el tiempo de espera

hasta la valoracion de la eficacia de la medicacion al octavo dia. (Figura 16)

Figura 16. Conducta terapéutica ejegida (frecuencia aboluta y relativa)

¢ CONTINUA EL TRATAMIENTO MEDICO?

asl
BNO

Causa de interrupciéon del tratamiento médico en control entre visitas

Pues bien, las tres pacientes en las que se interrumpié el tratamiento médico

presentaban en la exploracion ecografica una imagen compatible con aborto incompleto, y
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en las tres, el motivo de decidir legrado fue la presencia de un sangrado vaginal muy
abundante. (Tablas 10y 11)

Tabla 10. Tabla de contingencia con el diagnéstico ecografico en el control entre visitas y la
conducta terapéutica elegida

¢ Continda el tratamiento médico?

Si No Total
Diag. ecografico en | Aporto Recuento 3 3 6
control entre visitas | jncompleto : :
% de Diag. ecogréfico 50.0% 50.0% 100.0%
en control entre visitas ' ' '
Huevo Recuento 2 0 2
huero . —
% de Diag. ecografico 100.0% 0.0% 100.0%
en control entre visitas ’ ’ ’
Recuento 5 3 8
Total
% de Diag. ecografico 62 5% 37 5% 100.0%

en control entre visitas

Tabla 11. Tabla de contingencia con el diagnostico ecografico en el control entre visitas y las
causas del legrado

Causas legrado en control
entre visitas

Sangrado
muy Total
abundante
Diagnéstico ecografico Aborto incompleto Recuento 3 3
en control entre visitas
% de Diag. ecografico 100.0% 100.0%
en control entre visitas ! ’
Total Recuento 3 3
% de Diag. ecografico 100.0% 100.0%

en control entre visitas

1.4.3 22visita:

Eficacia del tratamiento médico

En el siguiente grafico de sectores observamos que en el 84,4% de las pacientes que

recibieron misoprostol, éste ha sido eficaz confirmandose ecograficamente en la segunda
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visita el diagnostico de aborto completo, mientras que en el resto ha sido preciso recurrir al

legrado para completar el tratamiento. (Figura 17)

Figura 17. Eficacia del tratamiento médico con misoprostol vaginal (frecuencia absoluta y relativa)

EFICACIA DEL TRATAMIENTO MEDICO

O Fracaso médico

@ Exito médico
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1.5 ANALISIS DESCRIPTIVO DE LOS EFECTOS SECUNDARIOS DEL MISOPROSTOL

1.5.1 Control entre visitas:

Efectos 2° del misoprostol en control entre visitas

Como vemos, los efectos secundarios del misoprostol presentes en todas las pacientes
que vuelven a Urgencias antes de la cita para revisién son el sangrado y el dolor en
hipogastrio. (Figura 18)

Figura 18. Efectos 2° del misoprostol en control entre visitas (frecuencia relativa)

EFECTOS SECUNDARIOS DEL MISOPROSTOL EN CONTROL
ENTRE VISITAS

100,00% 100,00%

100,0% -
90,0%
80,0% -
70,0%
60,0% A
50,0% -
40,0% A
30,0% -
20,0% -
10,0% A

0,0% -

37,50%

1250%  12509%

99

Sangrado Fiebre Calambres Nauseas Dolor
EFECTOS SECUNDARIOS

FRECUENCIA RELATIVA

213



Volumen de sangrado como efecto 2° del misoprostol en control entra visitas

El sangrado que describieron estas pacientes como efecto secundario del misoprostol
fue més cuantioso en aquellas a las que se etiquetd ecogréficamente de aborto incompleto

en el control entre visitas (tabla 12), y tuvo una duracion media de 0,88 dias (tabla 13)

Tabla 12. Tabla de contingencia con el diagnéstico ecografico en el control entre visitas y el
volumen de sangrado como efecto 2° del misoprostol

Volumen de sangrado como efecto 2° del
misoprostol en control entre visitas

Mayor Igual Menor
que que que
regla regla regla Total
Diagndstico Aborto Recuento 3 2 1 6
ecograficoen | jncompleto
0 ; o
cpljtrol entre % de Diag. ecogrgfllco 50.0% 33.3% 16.7% | 100,0%
visitas en control entre visitas
Recuento 0 1 1 2
Huevo
huero 0 i A fi
% de Diag. ecografico 0,0% | 50,0% | 50,0% @ 100,0%
en control entre visitas
Recuento 3 3 2 8
Total

% de Diag. ecografico

. 37,5% | 37,5% 25,0% | 100,0%
en control entre visitas

Tabla 13. Parametros descriptivos de la duracion del sangrado como efecto 2° del misoprostol en control entre

visitas

Tratamiento N Minimo Maximo Media Desuv. tip.

N° de dias de sangrado como
Médico efecto 2° del misoprostol en 8 0 2 0,88 0,835

control entre visitas
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1.5.2 22ayisita:

Efectos 2° del misprostol en 22 visita

En el grafico 19 se pone de manifiesto el sangrado vaginal como principal efecto
secundario referido en la segunda visita, presente en practicamente todas las pacientes que
han recibido misoprostol (99,1%). Le siguen en frecuencia el dolor en hipogastrio y las

nauseas.

Figura 19. Efectos 2° del misoprostol en 22 visita (frecuencia relativa)

EFECTOS SECUNDARIOS DEL MISOPROSTOL 22 VISITA

100,00% 1
90,00% 1
80,00%
70,00% 1
60,00% 1
50,00% 1
40,00%
30,00% 1
20,00% -
10,00% 1
0,00% -

Sangrado Fiebre Calambres Nauseas Dolor

Volumen de sangrado como efecto 22 del misoprostol en 22 visita
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El volumen de sangrado que aparece como efecto secundario del misoprostol y asi lo
describen las pacientes, es considerable, similar o mayor que regla habitualmente (figura

20), con una duracién media de 3-4 dias. (Tabla 14)

Figura 20. Volumen de sangrado como efecto 2° del tratamiento médico en 22 visita (frecuencia
absoluta y relativa)

VOLUMEN DE SANGRADO COMO
EFECTO 2° DEL MISOPROSTOL 22 VISITA

8; 35,5%

BMayor que regla
BIigual que regla

OMenor que regla

Tabla 14. Parametros descriptivos de la duracion del sangrado vaginal ocasionado por
el misoprostol referido por las pacientes en la 22 visita

N Minimo Méaximo Media Desv. tip.

N° de dias de sangrado
como efecto 2° del 107 1 8 3,65 1,733
misoprostol en 22 visita
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1.5.3 Control telefénico al mes:

Efectos 2° del misoprostol en control telefénico al mes

En la encuesta telefonica que se hace a las pacientes al mes de inicio del tratamiento
médico, la mayoria (79,5%) responden no haber tenido ningun efecto secundario del
misoprostol durante ese tiempo. So6lo un 17,9% describen la presencia de un sangrado
vaginal (figura 21) que, en todos los casos fue menor que regla, y con una duracion media
de 3,95 dias. (Tabla 15)

Figura 21. Efectos 2° de misoprostol en control telefénico al mes (frecuencia relativa)

EFECTOS SECUNDARIOS DEL MISOPROSTOL EN
CONTROL TELEFONICO AL MES

100,0% 1
90,0% 1
80,0% 1
70,0% -
60,0% 1
50.0% 1 17,9%

40,0%

30,0% - 0,9% 0,9% 0,9%
20,0% -

10,0% A

0,0% - -

Sangrado Dolor Calambres Mareo Ninguno

Tabla 15. Parametros descriptivos de la duracién del sangrado vaginal que refieren las pacientes asociado al

tratamiento médico en el control telefénico al mes

N Minimo Maximo Media Desuv. tip.

N° de dias de sangrado
como efecto 2° del
misoprostol en control
telefénico al mes

20 1 10 3,95 2,259

1.6 ANALISIS DESCRIPTIVO DE LAS COMPLICACIONES DEL LEGRADO
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1.6.1 12visita:

Complicaciones del legrado en 12 visita

Los legrados realizados en la primera visita habitualmente han cursado sin incidencias,
salvo 3 casos de perforacién uterina y uno de hemorragia profusa, que posteriormente

tuvieron buena evolucion tras aplicar las medidas adecuadas. (Figura 22)

Figura 22. Complicaciones del legrado en 12 visita

COMPLICACIONES DEL LEGRADO
12 VISITA

3:2,2%

i BNo complicaciones
BHemorragia

132- 97 1% DOPerforaciéon
1 1 0

1;0,7%
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1.6.2 Control entre visitas:

Complicaciones del legrado en control entre visitas

Las tres pacientes en las que se interrumpié el tratamiento médico en el control entre

visitas, no tuvieron ninguna complicacion en el legrado. (Tabla 16)

Tabla 16. Tabla de contingencia entre la conducta terapéutica seguida en el control entre visitas y las
complicaciones del legrado en el control entre visitas

Complicaciones del legrado en
control entre visitas

Ninguna Total
¢Continda el Recuento 3 3
tratamiento médico en No
control entre visitas? T .
% de no continda el 100,0% 100,0%

tratamiento médico

1.6.3 22visita:

Complicaciones del legrado en 22 visita

De las 17 pacientes en las que en la revisibn de la segunda visita se objetivd que el
tratamiento con misoprostol no habia sido efectivo y se practico legrado obstétrico, sélo una
se complicd con un sangrado importante, que cedié con un segundo legrado (re-legrado).
(Tabla 17)

Tabla 17. Complicaciones del legrado en 22 visita (frecuencia absoluta y relativa)

Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Ninguna 16 94,1 94,1
Hemorragia 1 59 100,0
Total 17 100,0
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1.6.4 Control telefénico al mes:

Complicaciones tardias del legrado en control telefénico al mes

En la encuesta telefénica que se hace al mes del tratamiento, sélo una paciente refirid
como complicacién tardia del legrado la aparicion de un sangrado igual que regla.
Analizando por separado los dos grupos iniciales de tratamiento, vemos que sucedi6 en el

sector que ya inicialmente fue tratado con legrado. (Tablas 18 y 19)

Tabla 18. Complicaciones tardias del legrado en control telefénico al mes (frecuencia absoluta y relativa)

Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Ninguna 155 99,4 99,4
Hemorragia 1 0,6 100,0
Total 156 100,0

Tabla 19. Andlisis separado de las complicaciones tardias del legrado en el control telefonico al mes, segun el

tratamiento de la 12 visita (frecuencia absoluta y relativa)

) ) ) ) Porcentaje
Frecuencia Porcentaje Porcentaje valido
acumulado
Médico Ninguna 20 17,9 100,0 100,0
Legrado Ninguna 135 99,3 99,3 99,3
Hemorragia 1 0,7 0,7 100,0
Total 136 100,0 100,0
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1.7 ANALISIS DESCRIPTIVO DEL GRADO DE ACEPTABILIDAD DE LA PACIENTE
SOBRE EL TRATAMIENTO RECIBIDO EN EL CONTROL TELEFONICO AL MES

1.7.1 Analisis del grado de satisfaccion:

Grado de satisfaccidn con el tratamiento recibido

Cuando investigamos el grado de satisfaccion de las pacientes que han sido tratadas
por un aborto espontdneo en nuestro hospital sin hacer distincion segun el tipo de
tratamiento recibido, encontramos que predomina un alto nivel de satisfaccion (74,2%).
(Figura 23)

Figura 23. Grado de satisfaccién en control telefénico al mes (frecuencia absoluta y relativa)

GRADO DE SATISFACCION EN CONTROL
TELEFONICO AL MES

33; 13,3% B Muy satisfecha
B Satisfecha
OPoco satisfecha

Binsatisfecha
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Grado de satisfaccién con el tto. médico o quirtrgico

Si tenemos en cuenta por separado cada grupo de tratamiento (médico y quirirgico),
observamos que hay un mayor porcentaje de maxima satisfaccion en el sector del legrado
(83% en el grupo del legrado vs. 63,4% en el del misoprostol), mientras que hay mas
insatisfaccion entre las que han recibido tratamiento con misoprostol (17,9% en el grupo del

tratamiento médico vs. 2,2% en el del legrado). (Figura 24, Tabla 20).

Figura 24. Grado de satisfaccién segun el tratamiento recibido en la 12 visita (%)

GRADO DE SATISFACION SEGUN EL TRATAMIENTO
RECIBIDO EN 12 VISITA

100% A

90% 4 83,1%
80% -
70% A 63,4%
60% 4
50% - OLEGRADO
40% A BMEDICO
0, B
SOOA) 17,9%
20% 1 1400 12.5%
10% 4 6,3% 2,2%
0% _ Lz
Muy satisfecha Satisfecha Poco satisfecha Insatisfecha

Tabla 20. Grado de satisfaccion segun el tratamiento recibido en la 12 visita (frecuencia absoluta y relativa)

Tratamiento Frecuencia Porcentaje aPc(:)urﬁqeur}::jg

Médico Muy satisfecha 71 63,4 63,4
Satisfecha 14 12,5 75,9
Poco satisfecha 7 6,3 82,1
Insatisfecha 20 17,9 100,0
Total 112 100,0

Legrado Muy satisfecha 113 83,1 83,1
Satisfecha 19 14,0 97,1
Poco satisfecha 1 0,7 97,8
Insatisfecha 3 2,2 100,0
Total 136 100,0

1.7.2 ¢Repetiria el mismo tratamiento?

Respecto a la pregunta de si repetirian el mismo tratamiento en el caso de volver a
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tener otro aborto espontdneo, predomina la respuesta afirmativa, tanto analizandola en
conjunto, si diferenciar cuél ha sido el tratamiento recibido, como si la estudiamos por
separado, siendo en este ultimo caso el si mas frecuente el grupo del legrado que en el del
misoprostol (97,1% vs. 75,9%). (Figuras 25y 26, Tabla 21)

Figura 25. ¢ Repetiria el mismo tratamiento? (frecuencia absoluta y relativa)

¢ REPETIRIA EL MISMO TRATAMIENTO?

31;12,5%

@ Si @No|

Figura 26. ¢ Repetiria el mismo tratamiento? Andlisis en funcion del tratamiento recibido en la 12 visita (%)

¢REPETIRIA EL TRATAMIENTO? ANALISIS EN
FUNCION DEL TRATAMIENTO INICIAL

100%- 97,1%
90%
80%-
70%-
60%1
50%|
40%-
30%-
20%
10%|

0%-

O LEGRADO
B MEDICO

24.1%

2,9%

No

Tabla 21. ¢ Repetiria el mismo tratamiento? Andlisis en funcion del tratamiento inicial (frecuencia absoluta y
relativa)

) Frecuencia Porcentaje Porcentaje acumulado
Tratamiento

Médico Si 85 75,9 75,9
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No 27 24,1 100,0

Total 112 100,0

Legrado Si 132 97,1 97,1
No 4 2,9 100,0
Total 136 100,0

1.7.3 ¢Aconsejaria el tratamiento?

Obtenemos exactamente los mismos resultados que en el apartado de si repetiria el
tratamiento. (Figuras 27 y 28, Tabla 22)

Figura 27. ¢ Aconsejaria el tratamiento? (frecuencia absoluta y relativa)

¢ ACONSEJARIA EL TRATAMIENTO?

BSi

BNo
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Figura 28. ¢ Aconsejaria el tratamiento? Andlisis en funcién del tratamiento recibido en la 12 visita (%)

¢(ACONSEJARIA EL TRATAMIENTO? ANALISIS EN FUNCION DEL TRATAMIENTO INICIAL

97,1%
100%

90% 75,9%

80%

70%

60% X
BLEGRADO  BMEDICO
50%

40%

24,1%
30%

20%
2,9%

10%

0%

si No

Tabla 22. ¢ Aconsejaria el tratamiento? Analisis diferenciado segun tratamiento inicial (frec.

absoluta y relativa)

. ) Porcentaje
Tratamiento Frecuencia BT acumulado
Médico Si 85 75,9 75,9
No 27 24,1 100,0
Total 112 100,0
Legrado Si 132 97,1 97,1
No 4 2,9 100,0
Total 136 100,0
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2. ANALISIS INFERENCIAL BIVARIANTE
2.1 SEGUN EL EXITO DEL TRATAMIENTO MEDICO:

2.1.1 Edad, edad gestacional y antecedentes obstétricos:

Se aprecia que existe diferencia significa desde el punto de vista estadistico (p=0,025)
entre la edad de las pacientes que si han respondido al misoprostol (grupo del éxito) y las
gue no (grupo del fracaso), hallando que son mas jovenes las del grupo del éxito.

Analizando la edad gestacional y los antecedentes obstétricos de las pacientes de cada
grupo considerado segun la eficacia del misprostol (éxito del tratamiento médico vs.
fracaso), s6lo encontramos que hay diferencia estadisticamente significativa (p=0,038) con
respecto al niumero de abortos previos, siendo ligeramente mayor entre las que ha

fracasado el tratamiento médico con misoprostol. (Tablas 23 y 24)

Tabla 23. Edad, edad gestacional y antecedentes obstétricos.

Realizacion de . Desviacién Error tip. de
N Media p .
legrado tip. la media
EDAD Fracaso 17 36,82 5,015 1,216
p=0,025 Exito 92 33,21 6,174 0,644
N° de embarazos Fracaso 17 2,59 1,326 0,322
Exito 92 2,05 1,304 0,136
Fracaso 17 0,71 0,686 0,166
N° de partos
Exito 92 0,65 0,895 0,093
N° de abortos Fracaso 17 0,82 0,951 0,231
p=0,038
Exito 92 0,37 0,794 0,083
, Fracaso 17 0,06 0,243 0,059
N° de cesareas
Exito 92 0,08 0,267 0,028
Fracaso 17 0,59 0,795 0,193
N° de legrados
Exito 92 0,26 0,552 0,058
Edad Gestacional Fracaso 17 9,4874 2,26444 0,54921
Exito 92 9,3913 2,29881 0,23967

Tabla 24. Prueba T para la igualdad de medias
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T gl Sig. (bilateral)

EDAD 2,278 107 0,025
N° de embarazos 1,547 107 0,125
N° de partos 0,235 107 0,815
N° de abortos 2,098 107 0,038
N° de cesareas -0,249 107 0,804
N° de legrados 1,626 18,951 0,120
Edad Gestacional 0,159 107 0,874
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2.1.2 N°de embarazos:

Se ha realizado una tabla de contingencia con la eficacia del tratamiento médico en

funcion del numero de embarazos (incluyendo el actual, diagnosticado de aborto

espontaneo) categorizado por 1 embarazo, 2 embarazos y 3 6 mas embarazos,

apreciandose una tendencia estadisticamente significativa (p=0,024) al éxito en las

primigestas y al fracaso en las restantes. (Tabla 25)

Tabla 25. Tabla de contingencia con el nimero de embarazos y el éxito del tratamiento médico

N° embarazos
1,00

2,00

3 6 mas

Total

Recuento
% de Exito
Recuento
% de Exito
Recuento
% de Exito
Recuento
% de Exito

Chi-cuadrado

228

Exito del tto. médico

I;r]zzc(:j?csg Exito médico Total
2 42 44
11,8% 45,7% 40,4%
9 25 34
52,9% 27,2% 31,2%
6 25 31
35,3% 27,2% 28,4%
17 92 109
100,0% 100,0% 100,0%

1 p=0,024



2.1.3 Partos previos:

Analizando la eficacia del tratamiento médico en funcidén de la existencia o no de partos
previos, encontramos que, sin llegar a tener significacion estadistica, hay una ligera

propension al fracaso si han tenido algun parto. (Tabla 26)

Tabla 26. Tabla de contingencia entre la existencia de partos previos y el éxito del tratamiento médico.

Exito del tto. médico

Fracaso Exito

médico Médico Total
Partos No Recuento 7 53 60
% de Exito 41,2% 57,6% 55,0%
Si Recuento 10 39 49
% de Exito 58,8% 42,4% 45,0%
Total Recuento 17 92 109
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,211
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2.1.4 Abortos previos:

Es significativa desde el punto de vista estadistico (p=0,05) la diferencia entre la
existencia o no de abortos previos en los dos grupos de pacientes considerados en funcién
del resultado del tratamiento médico (éxito o fracaso), encontrando que en las pacientes que
no han tenido abortos antes, es mas frecuente el éxito del tratamiento con misoprostol (75%
de éxito vs. 41,2% de fracaso) mientras que en las que si tienen en su historial obstétrico

otros abortos previos al actual, hay mayor porcentaje de no respuesta a la medicacién

(58,8% de fracaso vs. 25% de éxito). (Tabla 27)

Tabla 27. Tabla de contingencia con la existencia o no de abortos previos y el éxito del tratamiento médico.

Abortos No Recuento
% de Exito

Si Recuento
% de Exito

Total Recuento
% de Exito

Exito del tto. médico

Fracaso
médico
41,2%
10
58,8%
17

100,0%

Chi-cuadrado: p=0,05
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Exito médico

69

75,0%

23

25,0%

92

100,0%

Total

76

69,7%

33

30,3%

109

100,0%



2.1.5 Legrados previos:

También hay diferencia con significacién estadistica (p=0,028) en la eficacia del
tratamiento médico en funcidn de la existencia o no de legrados previos, encontrando que el
éxito es mas frecuente entre las pacientes que no tienen hecho ningun legrado (78,3% de
éxito vs. 52,9% de fracaso) (Tabla 28)

Tabla 28. Tabla de contingencia con la existencia o no de legrados previos y el éxito del tratamiento médico

Exito del tto. médico

i:?ég?c?c? Exito médico Total
Legrados No Recuento 9 72 81
% de Exito 52,9% 78,3% 74,3%
Si Recuento 8 20 28
% de Exito 47,1% 21, 7% 25,7%
Total Recuento 17 92 109
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi cuadrado: p=0,028
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2.1.6 Ceséreas previas:

El haber

tenido o no cesareas previas no condiciona ninguna tendencia

estadisticamente significativa al éxito o fracaso del tratamiento médico del aborto

espontaneo. (Tabla 29)

Tabla 29. Tabla de contingencia entre la existencia o no de cesareas previas y el éxito del tratamiento médico.

Cesareas

No

Si

Total

Recuento

% de Exito

Recuento

% de Exito

Recuento

% de Exito

Fracaso
médico
16

94,1%

5,9%

17

100,0%

Chi-cuadrado: p=0,802
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Exito del tto. médico

Exito médico

85

92,4%

7,6%

92

100,0%

Total

101

92,7%

7,3%

109

100,0%



2.1.7 Nivel de estudios:

Se observa cierta discrepancia en el grupo que no tiene estudios, donde hay mas

pacientes en las que fracasa el

estadisticamente significativa.
También parece que existe, aunque muy levemente, un mayor nivel de estudios en el

grupo de éxito del tratamiento con misoprostol, sin que este hallazgo alcance significacién

estadistica. (Tabla 30)

tratamiento medico,

no siendo esta diferencia

Tabla 30. Tabla de contingencia con el nivel de estudios y el éxito del tratamiento médico

Nivel de No estudios
estudios

Estudios basicos

Estudios
Universitarios

Total

Recuento

% de Exito

Recuento

% de Exito

Recuento

% de Exito

Recuento

% de Exito

Exito del tto. médico

Fracaso
Médico

17,6%

41,2%

41,2%

17

100,0%

Chi-cuadrado: p=0,504
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Exito

médico

8,7%

38

41,3%

46

50,0%

92

100,0%

Total

11

10,1%

45

41,3%

53

48,6%

109

100,0%



2.1.8 Grupo sanguineo y Rh:

Se ha realizado una tabla de contingencia con el Grupo sanguineo-Rh de las pacientes
y el éxito del tratamiento médico, sin que se hayan encontrado diferencias estadisticamente

significativas. (Tabla 31)

Tabla 31. Tabla de contingencia del Grupo sanguineo-Rh con el éxito del misoprostol

Exito del tto. médico

Fracaso )
médico Exito médico Total
Grupo A+ Recuento 5 48 53
sanguineo y
RH % de Exito 29,4% 52,2% 48,6%
A- Recuento 1 6 7
% de Exito 5,9% 6,5% 6,4%
B+ Recuento 2 10 12
% de Exito 11,8% 10,9% 11,0%
B- Recuento 0 3 3
% de Exito 0,0% 3,3% 2,8%
0+ Recuento 6 20 26
% de Exito 35,3% 21,7% 23,9%
0- Recuento 3 4 7
% de Exito 17,6% 4,3% 6,4%
AB+ Recuento 0 1 1
% de Exito 0,0% 1,1% 0,9%
Total Recuento 17 92 109
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,290

2.1.9 Hemoglobinay hematocrito:
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Comparando los dos grupos de pacientes (aquellas en las que ha sido efectivo el
tratamiento meédico y aquellas en las que no) en funciébn de los datos analiticos,
encontramos que soélo hay diferencias estadisticamente significativas en el nivel de
hemoglobina detectado en la primera visita (que es ligeramente superior en el grupo del
éxito del misoprostol) (p=0,027), y el valor del hematocrito en la analitica realizada en la
segunda visita (que también es mayor en las pacientes que si han respondido al tratamiento
médico) (p=0,021) (Tablas 32y 33)

Tabla 32. Prueba T para la igualdad de medias.

. Desviacién Error tip.
L N Media . de la
Realizacién de tip. e
legrado
Hemoglobina 12 visita * Fracaso 17 12,1176 1,15717 0,28066
Exito 92 12,6652 0,87636 0,09137
Hematocrito 12 visita Fracaso 17 36,5353 3,19001 0,77369
Exito 92 37,7141 2,47171 0,25769
Hemoglobina 22 visita Fracaso 17 13,1824 5,42266 1,31519
Exito 92 12,5891 3,00401 0,31319
Hematocrito 22 visita ** Fracaso 17 34,0588 6,59461 1,59943
Exito 92 36,6641 3,65641 0,38121
* Hemoglobina 12 visita:p=0,027
** Hematocrito 22 visita: p= 0,021
Tabla 33. Prueba T para la igualdad de medias.
t Gl Sig. (bilateral)
Hemoglobina 12 visita -2,245 107 0,027
Hematocrito 12 visita -1,723 107 0,088
Hemoglobina 22 visita 0,647 107 0,519
Hematocrito 22 visita -2,334 107 0,021

2.1.10 Diagnostico ecografico en 12 visita:
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En las pacientes que presentan en la primera visita un diagndstico ecografico de aborto
incompleto hay una discreta mayor tendencia al éxito del tratamiento médico, sucediendo al
contrario en los otros subtipos del aborto espontaneo, no siendo esta observacion

estadisticamente significativa. (Tabla 34)

Tabla 34. Tabla de contingencia entre el diagnéstico ecografico en la 12 visita y el éxito del tratamiento médico.

Exito del tto. médico

Fracaso Exito
médico médico Total
Diag. ecogréfico Aborto incompleto | Recuento 3 24 27
12 visita
% de Exito 17,6% 26,1% 24,8%
Aborto diferido Recuento 9 44 53
% de Exito 52,9% 47,8% 48,6%
Huevo huero Recuento 5 24 29
% de Exito 29,4% 26,1% 26,6%
Total Recuento 17 92 109
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,760

236



2.1.11 Morfologia del saco gestacional en 12 visita:

En los casos etiguetados como huevo huero en la primera visita, parece que la

morfologia regular del saco gestacional en la exploracién ecografica condiciona una peor

respuesta al tratamiento médico, mientras que la irregularidad, de forma menos evidente,

parece predisponer al éxito del tratamiento, hallazgos que no son estadisticamente

significativos. (Tabla 35)

Tabla 35. Tabla de contingencia de la morfologia del saco gestacional en la 12 visita y el éxito del tratamiento

médico.

Morfologia saco regular Recuento
gestacional 12 visita
% de Exito
Irregular Recuento
% de Exito

Total Recuento

% de Exito

Chi-cuadrado: p=0,520
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Exito del tto. médico

Fracaso Exito
médico médico Total
2 7 9
40,0% 25,9% 28,1%
3 20 23
60,0% 74,1% 71,9%
5 27 32
100,0% 100,0% 100,0%



2.1.12 Aspecto del endometrio en 12 visita:

En las pacientes que presentaban un diagndstico de aborto incompleto en la primera
visita, se ha encontrado una ligera mejor respuesta al tratamiento con misoprostol en
aquellas en las que en el examen ecografico el endometrio tenia un aspecto homogéneo; en
cambio, en el grupo con endometrio heterogéneo, es algo mas frecuente el fracaso,

careciendo estas observaciones de significacion estadistica. (Tabla 36)

Tabla 36. Tabla de contingencia con el aspecto del endometrio en la 12 visita y el éxito del tratamiento médico

Exito del tto. médico

Fracaso Exito
Médico médico Total
Aspecto del Homogéneo Recuento 0 4 4
endometrio 12 visita
% de Exito 0,0% 14,8% 13,3%
Heterogéneo Recuento 3 23 26
% de Exito 100,0% 85,2% 86,7%
Total Recuento 3 27 30
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,474
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2.1.13 Valor numérico del examen ecogréafico en 12 visita:

No hayamos relacidn estadisticamente significativa entre el valor numeérico de la medida
tomada en el examen ecogréfico, ya sea del grosor endometrial, CRL o didmetro mayor del
saco gestacional (segun se trate de un aborto incompleto, aborto diferido o gestacion

anembrionada, respectivamente) y la eficacia del tratamiento médico (Tablas 37 y 38).

Tabla 37. Valor numérico del examen ecografico en 12 visita.

. Desviacion Error tip.
Realizacion d N Media ti de la
ealizacion de p. e
legrado
Grosor endometrial Fracaso 3 22,000 5,2915 3,0551
Exito 24 17,958 13,1562 2,6855
CRL Fracaso 9 16,178 10,2281 3,4094
Exito 44 11,239 6,7842 1,0228
Saco gestacional Fracaso 5 23,000 13,3417 5,9666
Exito 24 21,817 7,8536 1,6031
Tabla 38. Prueba T para la igualdad de medias.
t Gl Sig. (bilateral)
Grosor endometrial 0,519 25 0,608
CRL 1,817 51 0,075
Saco gestacional 0,271 27 0,788
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2.1.14 Volumen de sangrado vaginal en 12 visita:

Centrandonos en el volumen del sangrado vaginal que mostraban las pacientes a la
exploracion fisica en la primera visita, hemos detectado que, en el caso de que si hubiera
sangrado presente, la tendencia es al fracaso del tratamiento médico cuando dicho
sangrado era menor que regla, tendencia que no llega a ser significativa en términos
estadisticos. (Tabla 39)

Tabla 39. Tabla de contingencia entre el volumen de sangrado vaginal en la 12 visita y el éxito del tratamiento

médico.
Exito del tto. médico
Fracaso Exito Total
Médico médico
Volumen Mayor que regla Recuento 0 6 6
sangrado 12
visita % de Exito 0,0% 6,5% 5,5%
Igual que regla Recuento 0 13 13
% de Exito 0,0% 14,1% 11,9%
Menor que regla Recuento 12 41 53
% de Exito 70,6% 44,6% 48,6%
No sangrado Recuento 5 32 37
% de Exito 29,4% 34,8% 33,9%
Tota Recuento 17 92 109
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,131

240



2.1.15 Diagnostico ecografico en control entre visitas:

Se observa que el diagnostico de aborto incompleto en el control entre visitas se vincula
mas, aunque no de forma estadisticamente significativa, al fracaso del tratamiento con

misoprostol, sucediendo al contrario con el huevo huero. (Tabla 40)

Tabla 40. Tabla de contingencia del diagnostico ecografico en el control entre visitas y el éxito del tratamiento

médico.
Exito del tto. médico
Fracaso Exito Total
Médico médico
Diag. ecografico Aborto Recuento 1 2 3
en control entre incompleto
visitas ]
% de Exito 100,0% 50,0% 60,0%
Saco gestacional Recuento 0 2 2
% de Exito 0,0% 50,0% 40,0%
Total Recuento 1 4 S
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,361

241



2.1.16 Morfologia del saco gestacional en control entre visitas:

Atendiendo a la morfologia que presenta el saco gestacional en los casos de huevo
huero objetivados en el examen ecografico realizado en el control entre visitas, se observa
un buen resultado del tratamiento médico en todas aquellas pacientes en las que dicha

morfologia era irregular. (Tabla 41)

Tabla 41. Tabla de contingencia de la morfologia del Saco gestacional en el control entre visitas y el éxito del
tratamiento médico

Exito del tto. Médico

Exito médico Total
Morfologia saco Irregular Recuento 2 2
gestacional en control
entre visitas % de Exito 100,0% 100,0%
Total Recuento 2 2
% de Exito 100,0% 100,0%

No se ha calculado ningln estadistico porque morfologia del saco gestacional en el control entre
visitas y éxito del tratamiento médico son constantes.

2.1.17 Aspecto del endometrio en control entre visitas:

Si tenemos en cuenta el aspecto ecografico del endometrio en las pacientes con aborto
incompleto en el control entre visitas, el resultado fue un éxito del tratamiento médico en

todos los casos en que el endometrio era heterogéneo. (Tabla 42)

Tabla 42. Tabla de contingencia entre el aspecto del endometrio en el control entre visitas y el éxito del
tratamiento médico.

Exito del tto. médico

Exito médico Total
Aspecto del endometrio Heterogéneo | Recuento 6 6
en control entre visitas
% de Exito 100,0% 100,0%
Total Recuento 6 6
% de Exito 100,0% 100,0%

No ha calculado ningln estadistico porque aspecto del endometrio en control entre visitas y éxito
del tratamiento médico son constantes.
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2.1.18 Volumen de sangrado vaginal en control entre visitas:

Analizando el volumen del sangrado vaginal objetivado a la exploracion fisica en las
pacientes cuando acuden a Urgencias antes del dia programado para la revision del
tratamiento médico, parece que es mas frecuente que el misoprostol sea eficaz en las que
dicho sangrado es igual que regla, al contrario de lo que sucede en las que tienen un
sangrado menor que regla, pero esta apreciacion no es estadisticamente significativa.
(Tabla 43)

Tabla 43. Tabla de contingencia con el volumen de sangrado vaginal en el control entre visitas y el éxito del
tratamiento médico

Exito del tto. médico

Fracaso Exito Total
Médico médico
Volumen sangrado Igual que Recuento 0 3 3
en control entre regla
HEIES % de Exito 0,0% 75,0% 60,0%
Menor que Recuento 1 1 2
regla
% de Exito 100,0% 25,0% 40,0%
Total Recuento 1 4 5
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,171
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2.1.19 Tipo de sangrado como efecto 2° del misoprostol en control entre visitas:

También se observa un mayor porcentaje de éxito del tratamiento médico en el grupo

gue refirid un sangrado igual que regla como efecto secundario del misoprostol en el control

entre visitas , mientras que en el sector cuyo sangrado fue menor que regla predomina el

fracaso, sin llegar a ser esto significativo desde el punto de vista estadistico. (Tabla 44)

Tabla 44. Tabla de contingencia entre el tipo de sangrado como efecto secundario del misoprostol en control
entre visitas y el éxito del tratamiento médico.

Tipo de sangrado Igual que regla Recuento
como efecto 2° del
misoprostol en control

o % de Exito
entre visitas
Menor que Recuento
regla
% de Exito
Total Recuento
% de Exito

Exito del tto. médico

Fra}ca_lso E,xit_o il
médico meédico

0 3 3
0,0% 75,0% 60,0%
1 1 2
100,0% 25,0% 40,0%
1 4 b
100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,171
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2.1.20 Diagnostico ecografico en 22 visita:

Cuando en el examen ecografico realizado en la visita de revisidbn del tratamiento

meédico (22 visita) no se visualiza embrién, sino sélo endometrio, es mas frecuente que el

misoprostol de buen resultado. Este dato tiene significacion estadistica (p=0,001) (Tabla 45)

Tabla 45. Tabla de contingencia del diagnostico ecografico en la 22 visita con el éxito del tratamiento médico

Control ecogréafico | Aborto incompleto Recuento
22 visita

% de Exito
Aborto diferido Recuento

% de Exito
Total Recuento

% de Exito

Chi-cuadrado: p=0,001
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Exito del tto. médico

Fracaso Exito

médico médico Vel
15 92 107
88,2% 100,0% 98,2%
2 0 2
11,8% 0,0% 1,8%
17 92 109

100,0% 100,0% 100,0%



2.1.21 Aspecto del endometrio en 22 visita:

Analizando las caracteristicas del endometrio en el control ecografico de la 22 visita,

podemos decir que de forma estadisticamente sig

nificativa (p=0,000), el endometrio

homogéneo se asocia a éxito del tratamiento médico, mientras que el aspecto heterogéneo

se liga al fracaso. (Tabla 46)

Tabla 46. Tabla de contingencia entre la morfologia del aspecto del endometrio en la 22 visita y el éxito del

tratamiento médico

Aspecto del Homogéneo Recuento
endometrio 22
visita % de Exito
Heterogéneo Recuento
% de Exito
Total Recuento
% de Exito

Chi-cuadrado: p=0,000
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Exito del tto. médico

Fracaso Exito
P 0 Total

médico médico
0 92 92
0,0% 100,0% 86,0%
15 0 15
100,0% ,0% 14,0%
15 92 107

100,0% 100,0% 100,0%



2.1.22 Volumen de sangrado vaginal en 22 visita:

Se ha realizado una tabla de contingencia con la eficacia del tratamiento médico en
funcion del volumen del sangrado vaginal presente en las pacientes en tratamiento con
misoprostol que son revisadas al 8° dia (22 visita), apreciandose una tendencia
estadisticamente significativa (p=0,017) a, por una parte, que entre las pacientes que si
sangran haya peor respuesta al tratamiento conforme la cuantia del sangrado es menor, y
por otro lado, a que entre las pacientes que no presentan sangrado se de una buena

respuesta con mas frecuencia. (Tabla 47)

Tabla 47. Tabla de contingencia del volumen de sangrado en 22 visita y el éxito del tratamiento médico

Exito del tto. médico

II:\/rIaéz?csc? Exito médico Total
Volumen Igual que regla Recuento 0 2 2
sangrado 22
visita % de Exito 0,0% 2,2% 1,8%
Menor que Recuento 13 36 49
regla
% de Exito 76,5% 39,1% 45,0%
No sangrado Recuento 4 54 58
% de Exito 23,5% 58,7% 53,2%
Total Recuento 17 92 109
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado:p=0,017
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2.1.23 Tipo de sangrado como efecto 2° del misoprostol en 22 visita:

Es mas frecuente que el misoprostol sea eficaz en aquellas pacientes que relatan un
sangrado igual o mayor que regla como efecto secundario de dicho medicamento en la 22
visita, sucediendo lo contrario cuando el sangrado es menor que regla. Estos hallazgos son

estadisticamente significativos (p=0,041). (Tabla 48)

Tabla 48. Tabla de contingencia con el tipo de sangrado como efecto secundario del misoprostol en 22 visita y el
éxito del tratamiento médico

Exito del tto. médico

Fracaso Exito

médico médico T
Tipo de sangrado Mayor que regla Recuento 3 21 24
como efecto 2° del
misoprostol en 2% % de Exito 18,8% 23,1% 22,4%
visita
Igual que regla Recuento 3 42 45
% de Exito 18,8% 46,2% 42,1%
Menor que regla Recuento 10 28 38
% de Exito 62,5% 30,8% 35,5%
Total Recuento 16 91 107
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,041
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2.1.24 Efectos secundarios del misprostol en control telefénico al mes:

Sin llegar a ser significativo desde el punto de vista estadistico, en el control telefénico
gue se hace al mes, las pacientes en las que ha fracasado el tratamiento médico ha sido
algo mas frecuente el sangrado vaginal como efecto secundario del misoprostol durante ese
mes. (Tabla 49)

Tabla 49. Tabla de contingencia entre los efectos secundarios del misoprostol en el control telefénico al mes y el
éxito del tratamiento médico.

Exito del tto. Médico

Fracaso Exito Total
médico médico
Efectos 2° del Sangrado Recuento 1 15 16
misoprostol en
control telefonico 7 2 N 8 8
al mes % de Exito 100,0% 83,3% 84,2%
Dolor Recuento 0 1 1
% de Exito 0,0% 5,6% 5,3%
Calambres Recuento 0 1 1
% de Exito 0,0% 5,6% 5,3%
Mareo Recuento 0 1 1
% de Exito 0,0% 5,6% 5,3%
Total Recuento 1 18 19
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado:p=0,978
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2.1.25 Tipo de sangrado como efecto 2° del misoprostol en control telefénico al mes:

No hay diferencias estadisticamente significativas entre las caracteristicas del sangrado
gue refieren las pacientes como efecto secundario tardio del misoprostol en la encuesta

telefénica llevada a cabo al mes del tratamiento, y la eficacia del mismo. (Tabla 50)

Tabla 50. Tabla de contingencia del tipo de sangrado como efecto secundario del misoprostol en el control
telefonico al mes y el éxito del tratamiento médico.

Exito del tto. médico

Fracaso Exito
e - Total
médico médico
Tipo de sangrado Menor que regla Recuento 2 18 20
como efecto 2° del
misoprostol en control % de Exito 15,4% 19,6% 19,0%
telefénico al mes ’ ’ ’
No sangrado Recuento 11 74 85
% de Exito 84,6% 80,4% 81,0%
Total Recuento 13 92 105
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi- cuadrado: p=0,719
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2.1.26 Grado de satisfaccion:

Se ha observado un significativo (p=0,000) mayor grado de satisfaccion en el grupo en
gue ha tenido éxito el tratamiento médico, asi como una absoluta (100%) y significativa
(p=0,000) insatisfaccion en el sector del fracaso. (Tabla 51)

Tabla 51. Tabla de contingencia con el grado de satisfaccion y el éxito del tratamiento médico

Exito del tto. médico

Fracaso Exito
P P Total
médico médico
Grado de satisfaccion | Muy satisfecha Recuento 0 71 71
en control telefénico
al mes % de Exito 0,0% 77,2% 65,1%
Satisfecha Recuento 0 14 14
% de Exito 0,0% 15,2% 12,8%
Poco satisfecha Recuento 0 7 7
% de Exito 0,0% 7,6% 6,4%
Insatisfecha Recuento 17 0 17
% de Exito 100,0% 0,0% 15,6%
Total Recuento 17 92 109
% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,000
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2.1.27 ¢Repetiria el tratamiento médico? ¢Lo aconsejaria?:

Ante la pregunta de si volverian a optar de nuevo por el tratamiento médico en el caso
de que tuvieran otro aborto espontaneo, o si lo aconsejaria a una amiga, entre las pacientes
en las que ha sido efectivo en esta ocasion el tratamiento con misoprostol vaginal hay una
respuesta afirmativa mayor, mientras que en el grupo en el que ha fracasado, es mas
frecuente una respuesta negativa. Estos datos tienen significacion estadistica (p=0,000).
(Tablas 52 y 53)

Tabla 52. Tabla de contingencia entre volver a repetir el tratamiento médico y el éxito del mismo

Exito del tto. médico

Fracaso Exito

médico médico Total

¢ Repetiria el Si Recuento 0 85 85
mismo tto.?

% de Exito 0,0% 92,4% 78,0%

No Recuento 17 7 24

% de Exito 100,0% 7,6% 22,0%

Total Recuento 17 92 109

% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,000

Tabla 53. Tabla de contingencia entre si aconsejaria el tratamiento médico y el éxito del mismo

Exito del tto. médico

Fracaso Exito

médico médico fotal

¢Aconsejaria el Si Recuento 0 85 85
mismo tto.?

% de Exito 0,0% 92,4% 78,0%

No Recuento 17 7 24

% de Exito 100,0% 7,6% 22,0%

Total Recuento 17 92 109

% de Exito 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,000

2.2 SEGUN EL GRADO DE SATISFACCION EN EL CONTROL TELEFONICO AL MES:
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2.2.1 Edad, edad gestacional y antecedentes obstétricos:

No hay diferencias estadisticamente significativas ni en la edad, ni en la edad
gestacional, ni en los antecedentes obstétricos de las pacientes, cuando las comparamos en
funcién del grado de satisfaccion que muestran con el tratamiento que han recibido. (Tablas
54 y 55)

Tablas 54. Analisis de varianza ANOVA.

Intervalo de
confianza para la
N Media | Desv. | Emor media al 95% Min. | Méx.
tipica tipico o -
Limite Limite
inferior | superior
Muy
EDAD satisfecha 184 33,28 6,069 0,447 32,40 34,17 19 47
Satisfecha 33 31,79 6,882 1,198 29,35 34,23 18 43
s 8 3388 = 7220 2553 2784 3991 23 | 44
satisfecha
Insatisfecha 23 35,48 6,316 1,317 32,75 38,21 19 44
Total 248 33,31 6,262 0,398 32,52 34,09 18 47
Muy
N° de satisfecha 184 2,04 1,380 0,102 1,84 2,24 1 11
embarazos
Satisfecha 33 2,21 1,409 0,245 1,71 2,71 1 6
Poco 8 2,00 1,069 0,378 1,11 2,89 1 4
satisfecha
Insatisfecha 23 2,26 1,322 0,276 1,69 2,83 1 6
Total 248 2,08 1,365 0,087 1,91 2,25 1 11
Muy
N° de satisfecha 184 0,58 0,890 0,066 0,45 0,71 0 6
partos
Satisfecha 33 0,67 0,854 0,149 0,36 0,97 0 3
Poco 8 0,50 0,756 0,267 0,13 1,13 0 2
satisfecha
Insatisfecha 23 0,61 0,722 0,151 0,30 0,92 0 2
Total 248 0,59 0,863 0,055 0,48 0,70 0 6
Muy
N° de satisfecha 184 0,39 0,873 0,064 0,26 051 0 6
abortos
Satisfecha 33 0,42 0,902 0,157 0,10 0,74 0 3
i 8 0,38 0,518 0,183 -0,06 0,81 0 1
satisfecha
Insatisfecha 23 0,61 0,891 0,186 0,22 0,99 0 3
Total 248 041 0,868 0,055 0,30 0,52 0 6
Muy
N° d,e satisfecha 184 0,09 0,309 0,023 0,05 0,14 0 2
cesareas
Satisfecha 33 0,12 0,331 0,058 0,00 0,24 0 1

253



N°de
legrados

Poco

0,13
0,04

0,09

031
0,42
0,38

043
0,34

0,354
0,209

0,304

0,766
0,902
0,518

0,728
0,773

0,125
0,043

0,019

0,056
0,157
0,183

0,152
0,049

0,17
-0,05

0,05

0,20
0,10
-0,06

0,12
0,24

Tablas 55. Analisis de varianza ANOVA.

satisfecha e
Insatisfecha 23
Total 248
Muy
satisfecha 1
Satisfecha 33
Poco 8
satisfecha
Insatisfecha 23
Total 248
EDAD
N° de
embarazos

N° de partos

N° de abortos

N° de cesareas

N° de legrados
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1,603

0,302

0,134

0,453

0,325

0,342

Sig.

0,189

0,824

0,940

0,715

0,808

0,795

0,42
0,13

0,13

0,42
0,74
0,81

0,75
044



2.2.2 N°de embarazos:

Se ha realizado una tabla de contingencia entre el grado de satisfaccion con el

tratamiento recibido y el nUumero de embarazos (incluyendo el actual, etiquetado de aborto

espontaneo), categorizado por 1 embarazo, 2 y 3 0 mas,

estadisticamente significativas entre grupos. (Tabla 56)

sin hallar diferencias

Tabla 56. Tabla de contingencia con el nimero de embarazos y grado de satisfaccion.

N° 1,00
embarazos
2,00
30mas
Total

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy
satisfecha

82

44,6%

54

29,3%

48

26,1%

184

100,0%

Satisfecha

15

45,5%

18,2%

12

36,4%

33

100,0%

Chi-cuadrado: p=0,604

255

Poco
satisfecha

3

37,5%

37,5%

25,0%

100,0%

Insatisf.

30,4%

39,1%

30,4%

23

100,0%

Total

107

43,1%

72

29,0%

69

27,8%

248

100,0%



2.2.3 Partos previos:

Tampoco hay diferencias con significacion estadistica en el grado de satisfaccién con el
tratamiento recibido segun la paciente haya tenido o no partos. Aunque tienden ligeramente

a mostrar un sentimiento de insatisfaccion, aquellas que si han tenido algin parto vaginal.

(Tabla 57)

Tabla 57. Tabla de contingencia de la existencia o no de partos y el grado de satisfaccion.

Partos No Recuento

%satisfaccion

Si Recuento

%satisfaccion

Total Recuento

%satisfaccion

Muy

satisfecha

112

60,9%

72

39,1%

184

100,0%

Satisfecha

256

18

54,5%

15

45,5%

33

100,0%

Chi-cuadrado: p=0,798

Poco

satisfecha

62,5%

37,5%

100,0%

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Insatisf.

12

52,2%

11

47,8%

23

100,0%

Total

147

59,3%

101

40,7%

248

100,0%



2.2.4 Abortos y legrados previos:

Considerando la existencia o no de abortos o legrados previos, observamos una cierta
propension de las pacientes a estar satisfechas con el tratamiento del aborto espontaneo
actual si no han tenido abortos o legrados antes y estar insatisfechas si si han
experimentado con anterioridad otro aborto o un legrado. Este hallazgo no llega a ser

estadisticamente significativo. (Tablas 58 y 59)

Tabla 58. Tabla de contingencia entre la existencia o no de abortos previos y el grado de satisfaccion.

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

sat:\élfue )E:ha Satisfecha sat?sc;ggha Insatisfecha Total
Abortos | No Recuento 139 26 5 13 183
% satisfaccion 75,5% 78,8% 62,5% 56,5% 73,8%
Si Recuento 45 7 3 10 65
% satisfaccion 24,5% 21,2% 37,5% 43,5% 26,2%
Total | Recuento 184 33 8 23 248
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,188

Tabla 59. Tabla de contingencia entre la existencia o no de legrados previos y el grado de satisfaccion.

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco
satisfecha | Satisfecha satisfecha Insatisf. Total

Legrados | No Recuento 145 26 5 15 191
% satisfaccion 78,8% 78,8% 62,5% 65,2% 77,0%

Si Recuento 39 7 3 8 57

% satisfaccion 21,2% 21,2% 37,5% 34,8% 23,0%

Total Recuento 184 33 8 23 248

% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,369
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2.2.5 Ceséreas previas:

El haber tenido o no ceséreas no condiciona ninguna tendencia estadisticamente

significativa a la satisfaccion o insatisfaccidn con el tratamiento recibido. (Tablas 60)

Tabla 60. Tabla de contingencia entre la existencia o no de cesareas previas y el grado de satisfaccion.

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

sat:\élfue )E:ha Satisfecha sat?sc;ggha Insatisf. Total
Cesareas | NO | pocuento 168 29 7 22 226
%satisfaccion 91,3% 87,9% 87,5% 95,7% 91,1%
= Recuento 16 4 1 1 22
Y%satisfaccion 8,7% 12,1% 12,5% 4,3% 8,9%
Total | pecuento 184 33 8 23 248
%satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,765
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2.2.6 Nivel de estudios:

Se ha realizado una tabla de contingencia con el grado de satisfaccion que muestran las
pacientes respecto al tratamiento recibido en el control telefénico al mes y el nivel de
estudios, objetivdndose la ausencia de diferencias estadisticamente significativas entre

grupos; aunque se detecta una ligera tendencia a la insatisfacciéon en el grupo que carece de

estudios, asi como una actitud contraria entre las pacientes universitarias. (Tabla 61)

Tabla 61. Tabla de contingencia del nivel de estudios y el grado de satisfaccion.

Nivel de No estudios

Nivelde Recuento

% satisfaccion
Estudios Recuento
béasicos

% satisfaccion
Estudios Recuento
Universitarios

% satisfaccion
Total Recuento

% satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy
satisfecha

21

11,4%

68

37,0%

95

51,6%

184

100,0%

Chi-cuadrado

259

Satisfecha

3,0%

21

63,6%

11

33,3%

33

100,0%

1 p=0,063

Poco

satisfecha

0,0%

62,5%

37,5%

100,0%

Insatisf.

17,4%

10

43,5%

39,1%

23

100,0%

Total

26

10,5%

104

41,9%

118

47,6%

248

100,0%



2.2.7 Hemoglobinay hematocrito:

Los datos analiticos (hemoglobina y hematocrito en 12 y 22 visita) no muestran
diferencias con significacion estadistica segun el grado de satisfaccion con el tratamiento
administrado. (Tablas 62 y 63)

Tabla 62. Andlisis de varianza ANOVA.

Intervalo de confianza

Desv. ErTon para la media al 95%

N Media tiica tinico Min. Max.
P P Limite Limite

inferior superior

Hemoglobina gﬁa‘:fs’fecha 184 | 124951 = 105106 | 007749 | 123422 @ 126480 7,70 | 14,90
12 visita
Satisfecha | 33 | 126364 124820 @ 021728 @ 121938 @ 130790 = 910 | 1550
Poco
: 8 | 128625 110057 & 038911 @ 119424 = 137826 1050 | 1420
satisfecha
Insatisfecha | 23 | 121826 | 107011 @ 022313 | 11,7199 126454 = 960 | 1360
Total 248 | 12,4968 108295 & 006877 @ 123613 = 126322 7,70 | 1550
Hematocrito gﬂa‘gfecha 184 = 372663 = 307108 | 022640 @ 368196 37,7130 = 2310 | 4500
12 visita
Satisfecha | 33 | 37,7333 388882 @ 067696 @ 363544 = 391122 2610 | 4590
Poco
: 8 | 381000 257737 @ 091124 @ 359453 | 402547 3350 | 42,00
satisfecha
Insatisfecha | 23 | 369217 | 302714 063120 | 356127 382308 | 2940 | 41,20
Total 248 | 37,3234 316400 @ 020091 @ 369277 = 37,7191 2310 | 4590
Hemoglobina gﬁa‘:fs’fecha 71 | 127451 335971 | 039872 | 119498 135403 | 910 | 39,70
22 visita
Satisfecha | 14 | 119071 113033 @ 030209 @ 112545 125598 @ 9,00 | 14,00
Poco
: 7 | 123714 98947 | 037398 @ 114563 = 132865 1040 | 1350
satisfecha
Insatisfecha | 17 | 131824 542266 = 131519 | 103943 159704 = 920 | 33,70
Total 109 = 126817 = 346507 | 033189 & 120238 133395 900 | 39,70
Hematocrito gﬂa‘fi)s’fecha 71 | 367944 380664 | 045177 | 358933 = 37,6954 = 1300 | 41,20
22 visita

Satisfecha 14 35,7286 | 3,36530 | 0,89942 33,7855 | 37,6716 | 26,60 | 40,70

Poco

) 7 37,2143 | 2,56478 0,96940 34,8423 39,5863 @ 32,10 39,80
satisfecha

Insatisfecha 17 34,0588 | 659461 | 1,59943 30,6682 | 37,4495 | 11,50 | 4050

Total 109 36,2578 | 4,31387 | 041319 354388 | 37,0768 | 1150 | 41,20
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Tabla 63. Andlisis de varianza ANOVA.

Hemoglobina
12 visita

Hematocrito 12
visita
Hemoglobina
22 visita

Hematocrito 22
visita

Gl

261

1,134

0,486

0,372

2,084

Sig.

0,336

0,692

0,774

0,107



2.2.8 Diagnostico ecografico en 12 visita:

Analizando el grado de satisfaccion en funcion del examen ecografico llevado a cabo en
la primera visita, no se encontraron diferencias con significacion estadistica ni con respecto
al diagnostico establecido, categorizado por aborto incompleto, aborto diferido o huevo
huero; ni con respecto a las caracteristicas ecogréficas de las imagenes (morfologia del
saco gestacional en las pacientes con huevo huero o aspecto del endometrio en el aborto
incompleto). (Tablas 64-66)

Tabla 64. Tabla de contingencia con el diagnéstico ecografico de la 12 visita y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha Satisfecha satisfecha Insatisf. Total
Diag. Aborto Recuento 42 15 2 4 63
ecografico | incompleto
12 visita . L
% satisfaccion 22,8% 45,5% 25,0% 17,4% 25,4%
Aborto Recuento 99 12 4 13 128
diferido
% satisfaccion 53,8% 36,4% 50,0% 56,5% 51,6%
Saco Recuento 43 6 2 6 57
gestacional
% satisfaccion 23,4% 18,2% 25,0% 26,1% 23,0%
Total Recuento 184 33 8 23 248

% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,203
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Tabla 65. Tabla de contingencia entre la morfologia del saco gestacional en la 12 visita y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha Satisfecha satisfecha Insatisf. Total
Morfologia | Regular | Recuento 18 2 0 3 23
saco
gestacional
12 visita % satisfaccion 41,9% 25,0% 0,0% 50,0% 39,0%
Irregular | Recuento 25 6 2 3 36
% satisfaccion 58,1% 75,0% 100,0% 50,0% 61,0%
Total Recuento 43 8 2 6 59
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,495

Tabla 66. Tabla de contingencia entre el aspecto del endometrio en la 12 visita y el grado de satisfaccién

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha Satisfecha satisfecha Insatisf. Total
Aspecto Homogéneo | Recuento 5 0 1 0 6
del
endometrio
12 visita % satisfaccion 11,1% 0,0% 33,3% 0,0% 9,0%
Heterogéneo | Recuento 40 15 2 4 61
% satisfacciéon 88,9% 100,0% 66,7% 100,0% 91,0%
Total Recuento 45 15 3 4 67
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,203
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2.2.9 Volumen de sangrado vaginal en 12 visita:

Es més frecuente que las pacientes en las que se objetiva un sangrado vaginal menor
gue regla en la primera visita se manifiesten como insatisfechas con el tratamiento recibido,
mientras que en el resto de los grupos predomina un sentimiento mayor o menor de

satisfaccion, observacion que alcanza significacion estadistica (p=0,002). (Tabla 67)

Tabla 67. Tabla de contingencia con el volumen de sangrado en la 12 visita y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Satisfecha F.)OCO Insatisf. Total
satisfecha satisfecha
Volumen | Mayor que | Recuento 11 9 0 0 20
sangrado | regla
12 visita
% satisfaccion 6,0% 27,3% 0,0% 0,0% 8,1%
Igual que Recuento 25 4 0 1 30
regla
% satisfaccion 13,6% 12,1% 0,0% 4,3% 12,1%
Menor que | Recuento 70 10 4 14 98
regla
% satisfaccion 38,0% 30,3% 50,0% 60,9% 39,5%
No Recuento 78 10 4 8 100
sangrado
% satisfaccion 42,4% 30,3% 50,0% 34,8% 40,3%
Total Recuento 184 33 8 23 248
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0% | 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,002
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2.2.10 Tratamiento establecido en 12 visita:

Encontramos con mas frecuencia un mayor grado de satisfaccion respecto al
tratamiento recibido en el grupo de pacientes que fueron tratadas con legrado en lugar de
con misoprostol vaginal, donde en cambio predomina la insatisfaccion, siendo esta

diferencia estadisticamente significativa (p=0,000). (Tabla 68)

Tabla 68. Tabla de contingencia entre el tratamiento establecido en la 12 visita y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha Satisfecha satisfecha Insatisf. Total
Tratamiento | Médico Recuento 71 14 7 20 112
0,
n . 38,6% 42,4% 87,5% 87,0% | 452%
satisfaccion
Legrado Recuento 113 19 1 3 136
0,
wo 61,4% = 57.6% 12,5% 13,0% | 54,8%
satisfaccion
Total Recuento 184 33 8 23 248
0,
o 100,0% | 100,0% 100,0% | 100,0% | 100,0%

satisfaccién

Chi-cuadrado: p=0,000
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2.2.11 Causa del legrado en 12 visita:

El sentimiento de insatisfaccion ha sido mayor cuando los motivos de hacer legrado en
la primera visita en vez de aplicar tratamiento médico han sido causas personales, en
cambio, en el resto de causas, la tendencia es a la satisfaccion, teniendo este hallazgo

significacion estadistica (p=0,000). (Tabla 69)

Tabla 69. Tabla de contingencia entre las causas del legrado en la 12 visita y el grado de satisfaccion.

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha Satisfecha satisfecha Insatisf. Total
Causas | Hemoglobina Recuento 2 0 0 0 2
legrado | <9gr/di
12 visita . »
% satisfaccion 1,8% 0,0% 0,0% 0,0% | 1,5%
Sospecha Recuento 1 0 0 0 1
endometritis
% satisfaccion 0,9% 0,0% 0,0% 0,0% | 0,7%
Aborto Recuento 1 5 0 0 6
provocado
% satisfaccion 0,9% 26,3% 0,0% 0,0% | 4,4%
Aborto en curso Recuento 6 8 0 0 14
0 incompleto con
sangrado mu
abu%dante y % satisfaccion 5,3% 42,1% 0,0% 0,0% /10,3%
Sospecha de Recuento 0 1 0 0 1
gestacion molar
% satisfaccion 0,0% 5,3% 0,0% 0,0% | 0,7%
Causas Recuento 91 4 1 3 99
personales
% satisfaccion 80,5% 21,1% 100,0% 100,0% 72,8%
Otros Recuento 12 1 0 0 13
% satisfaccion 10,6% 5,3% 0,0% 0,0% | 9,6%
Total Recuento 113 19 1 3 136
0,
2 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% |100,0%

satisfaccion

Chi-cuadrado: p=0,000
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2.2.12 Complicaciones del legrado en 12 visita:

Se constata que la aparicion de complicaciones en el legrado que se practica en la
primera visita lleva aparejada de forma significativa la presencia de insatisfaccién (p=0,000).
(Tabla 70)

Tabla 70. Tabla de contingencia de las complicaciones del legrado en la 12 visita y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha Satisfecha satisfecha Insatisf. Total
Complicaciones | No Recuento 113 18 1 0 132
del legrado en 12 | complicaciones
visita
% ] i 100,0% 94,7% 100,0% 0,0% 97,1%
satisfaccion
Hemorragia Recuento 0 0 0 1 1
% ) B 0,0% 0,0% 0,0% 33,3% 0,7%
satisfaccion
Perforacion Recuento 0 1 0 2 3
% ) B 0,0% 5,3% 0,0% 66,7% 22%
satisfaccion
Total Recuento 113 19 1 3 136
% ) B 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0% | 100,0%
satisfaccion

Chi-cuadrado: p=0,000
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2.2.13 Diagnostico ecografico en control entre visitas:

Se ha realizado una tabla de contingencia con el grado de satisfaccion en funcién del
diagnéstico ecografico en el control entre visitas, objetivandose que en el grupo con un
huevo huero hay un mayor porcentaje de maxima satisfaccion, mientras que entre las
pacientes con un aborto incompleto es mas frecuente la insatisfaccion; no obstante, esta

observacion no es estadisticamente significativa. (Tabla 71)

Tabla 71. Tabla de contingencia entre el diagnéstico ecografico en el control entre visitas y el grado de
satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco .
satisfecha | satisfecha et T
Control Aborto Recuento 0 2 4 6
ecografico incompleto
en control
entre visitas % satisfaccion 0,0% 66,7% 100,0% 75,0%
Huevo Recuento 1 1 0 2
huero
% satisfaccion 100,0% 33,3% 0,0% 25,0%
Total Recuento 1 3 4 8
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,108
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2.2.14 Morfologia del saco gestacional en control entre visitas:

Atendiendo a la morfologia que presenta el saco gestacional en los casos de huevo
huero objetivado en el examen ecogréfico realizado en el control entre visitas, la tendencia
es a la satisfaccion en mayor o menor grado de las pacientes cuando dicha morfologia es

irregular. (Tabla 72)
Tabla 72. Tabla de contingencia de la morfologia del saco gestacional en el control entre visitas y el grado de
satisfaccion

Grado de satisfaccion en control
telefénico al mes

Muy Poco
satisfecha satisfecha Total
Morfologia saco Irregular Recuento 1 1 2
gestacional en control
entre visitas
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0%
Total Recuento 1 1 2
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0%

No se ha calculado ningun estadistico porque morfologia del saco gestacional en control entre
visitas es una constante.
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2.2.15 Aspecto del endometrio en control entre visitas:

Si ahora valoramos el grado de satisfaccion en funcién del aspecto ecografico del
endometrio en los casos de aborto incompleto en el control entre visitas, la inclinacion es

hacia la insatisfaccion cuando el endometrio es heterogéneo. (Tabla 73)

Tabla 73. Tabla de contingencia del aspecto del endometrio en el control entre visitas con el grado de
satisfaccion

Grado de satisfaccién en control
telefénico al mes

F.)OCO Insatisfecha Total
satisfecha
Aspecto del Heterogéneo Recuento 2 4 6
endometrio en
control entre
visitas . L
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0%
Total Recuento 2 4 6
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0%

No se ha calculado ningln estadistico porque aspecto del endometrio en control entre visitas es
una constante.
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2.2.16 Volumen de sangrado vaginal en control entre visitas:

Valorando el nivel de satisfaccion en funcion del volumen de sangrado vaginal que

presentan las pacientes, ya sea en la exploracion fisica que se realiza en el control entre

visitas, como en la informacion recabada al preguntarles por los efectos secundarios del

misoprostol, se observa una tendencia a la satisfaccion cuando el sangrado es igual que

regla, pero no mayor, donde es mas frecuente la insatisfaccion, sin que podamos decir de

estas apreciaciones que tengan significacion estadistica. (Tablas 74 y 75)

Tabla 74. Tabla de contingencia con el volumen de sangrado en el control entre visitas y el grado de satisfaccion

Volumen Mayor
sangrado en | que
control entre | regla
visitas

Igual
que
regla

Menor
que
regla

Total

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al

mes
Muy Poco

satisfecha | satisfecha Insatisf. Total

0 0 3 3

0,0% 0,0% 75,0% 37,5%

1 2 0 3

100,0% 66,7% 0,0% 37,5%

0 1 1 2

0,0% 33,3% 25,0% 25,0%

1 3 4 8

100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,161

Tabla 75. Tabla de contingencia entre el tipo de sangrado como efecto secundario del misoprostol en control
entre visitas y el grado de satisfaccion
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Tipo de
sangrado
como efecto 2°
del misoprostol
en control
entre visitas

Mayor que
regla

Igual que
regla

Menor que
regla

Total

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al

Muy
satisfecha

0

0,0%

100,0%

0,0%

100,0%

Chi-cuadrado: p=0,161
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mes

Poco
satisfecha

0

0,0%

66,7%

33,3%

100,0%

Insatisf.

75,0%

0,0%

25,0%

100,0%

Total

37,5%

37,5%

25,0%

100,0%



2.2.17 Legrado en control entre visitas (interrupcion del tto.médico):

Aunque no haya habido ninguna complicacién en el acto quirdrgico, se muestran
insatisfechas todas las pacientes a las que se les ha realizado legrado en el control entre
visitas. (Tabla 76)

Tabla 76. Tabla de contingencia de las complicaciones del legrado en el control entre visitas y el grado de
satisfaccion

Grado de satisfaccién en control
telefénico al mes

Insatisfecha Total
Complicaciones del Ninguna Recuento 3 3
legrado en control
entre visitas
% satisfaccion 100,0% 100,0%
Total Recuento 3 3
% satisfaccion 100,0% 100,0%

No se ha calculado ningun estadistico porque complicaciones del legrado en control entre
visitas y grado de satisfaccion en control telefénico al mes son constantes.
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2.2.18 Diagnostico ecografico en 22 visita:

Se constata una predisposicién a la satisfaccion en mayor o menor grado en las
pacientes en las que en la segunda visita para revision del tratamiento médico, la imagen
gue se midi6 en la ecografia fue el grosor endometrial, mientras que en los casos en los que
persistia embrién, y por tanto la medida tomada es el CRL, la insatisfaccion es mas

frecuente, siendo estas diferencias estadisticamente significativas (p=0,012). (Tabla 77)

Tabla 77. Tabla de contingencia con el diagnéstico ecografico de la 22 visita y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha. Satisfecha satisfecha Insatisf. Total
Control Grosor Recuento 71 14 7 15 107
ecografico | endometrial
22 visita
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 88,2% 98,2%
CRL Recuento 0 0 0 2 2
% satisfaccion 0,0% 0,0% 0,0% 11,8% 1,8%
Total Recuento 71 14 7 17 109
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0% | 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,012
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2.2.19 Aspecto del endometrio en 22 visita:

Hay un manifiesto y significativo (p=0,000) sentimiento de insatisfaccion en aquellas
pacientes en las que el aspecto ecografico del endometrio en la segunda visita era
heterogéneo, al contrario de lo que sucede cuando el endometrio se veia homogéneo,
donde la satisfaccion esta presente con mayor frecuencia y en mayor o menor intensidad, y

también con significacion estadistica. (Tabla 78)

Tabla 78. Tabla de contingencia entre el aspecto del endometrio en la 22 visita y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Satisfecha POCO Insatisf. Total
satisfecha satisfecha
Aspectodel | Homogéneo Recuento 71 14 7 0 92
endometrio
28 visita ) y
% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 9,0% 86,0%
Heterogéneo | Recuento 0 0 0 15 15
% satisfaccion 9,0% 9,0% 9,0% 100,0% 14,0%
Total Recuento 71 14 7 15 107

% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,000
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2.2.20 Volumen de sangrado vaginal en 22 visita:

Se observa mas insatisfaccion cuando hay sangrado vaginal menor que regla presente
en la exploracion fisica llevada a cabo en la segunda visita, en cambio, la ausencia de
sangrado se asocia mas a satisfaccion. Dicha observacion es estadisticamente significativa
(p=0,000). (Tabla 79)

Tabla 79. Tabla de contingencia del volumen de sangrado en la 22 visita con el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Satisfecha F.)OCO Insatisf. Total
satisfecha satisfecha
Volumen Igual que Recuento 0 1 1 0 2
sangrado 22 | regla
visita
% satisfaccion 0,0% 7,1% 14,3% 0,0% 1,8%
Menor que | Recuento 22 9 5 13 49
regla
% satisfaccion 31,0% 64,3% 71,4% 76,5% 45,0%
No Recuento 49 4 1 4 58
sangrado
% satisfaccion 69,0% 28,6% 14,3% 23,5% 53,2%
Total Recuento 71 14 7 17 109

% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,000
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2.2.21 Tipo de sangrado como efecto 2° del misoprostol en 22 visita:

Se ha realizado una tabla de contingencia con el tipo de sangrado vaginal como efecto
secundario del misoprostol descrito en la segunda visita por las pacientes y el grado de
satisfaccion en el control telefénico al mes, apreciandose, con caracter estadisticamente
significativo (p=0,026), que cuando dicho sangrado es mayor que regla, es mas frecuente

que las pacientes se declaren satisfechas, poco satisfechas cuando es igual que regla e

insatisfechas cuando no hay sangrado. (Tabla 80)

Tabla 80. Tabla de contingencia con el tipo de sangrado como efecto secundario del misoprostol en la 22 visita y
el grado de satisfaccién

. Recuento
Tipo de Mayor
sangrado como | que i -
efecto 2° del regla % satisfaccion
misoprostol en
22 visita
Recuento
Igual que
regla i -
% satisfaccion
Recuento
Menor
que i -
regla % satisfaccion
Recuento
Total

% satisfaccion

Grado de satisfaccién en control telefénico al mes

Muy

satisfecha

13

18,6%

35

50,0%

22

31,4%

70

100,0%

Satisfecha

50,0%

21,4%

28,6%

14

100,0%

Chi-cuadrado: p=0,026
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Poco
satisfecha
1

14,3%

4

57,1%

2

28,6%

100,0%

Insatisf.

18,8%

18,8%

10

62,5%

16

100,0%

Total

24

22,4%

45

42,1%

38

35,5%

107

100,0%



2.2.22 Complicaciones del legrado en 22 visita:

Todas las pacientes a las que se les practica legrado en la segunda visita, (sabiendo
gue ésto sucede porque se constata que el misoprostol no ha sido eficaz y por tanto quedan
restos intradtero que hay que evacuar), se manifiestan insatisfechas en el control telefonico

al mes, hayan sucedido complicaciones o no durante el legrado. (Tabla 81)

Tabla 81. Tabla de contingencia entre las complicaciones del legrado en la 22 visita y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccién en control
telefénico al mes

Insatisfecha Total
Complicaciones del | Ninguna Recuento 16 16
legrado en
22 visita
% satisfaccion 94,1% 94,1%
Hemorragia Recuento 1 1
% satisfaccion 5,9% 5,9%
Total Recuento 17 17
% satisfaccion 100,0% 100,0%

No se ha calculado ningun estadistico porque grado de satisfaccion en control telefénico al mes
es una constante.

278



2.2.23 Efectos 2° del misoprostol en control telefénico al mes:

Se ha realizado una tabla de contingencia con el grado de satisfaccion de las pacientes

en la encuesta telefénica efectuada al mes del tratamiento y los efectos secundarios del

misoprostol

acontecidos a lo

largo de ese

tiempo,

sin objetivarse diferencias

estadisticamente significativas entre estas variables. (Tabla 82)

Tabla 82. Tabla de contingencia de los efectos secundarios del misoprostol en el control telefénico al mes y el

Efectos 2° del
misoprostol
en control
telefonico al
mes

Sangrado

Dolor

Calambres

Mareo

Total

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

Recuento

% satisfaccion

grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy

satisfecha

7

100,0%

0,0%

0,0%

0,0%

100,0%

Satsiechs satisfecha

100,0%

0,0%

0,0%

0,0%

100,0%

Chi-cuadrado: p=0,563
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Poco

3

50,0%

16,7%

16,7%

16,7%

100,0%

Insatisf.

100,0%

0,0%

0,0%

0,0%

100,0%

Total

16

84,2%

5,3%

5,3%

5,3%

19

100,0%



2.2.24 Tipo de sangrado como efecto 2° del misoprostol en control telefénico al mes:

Analizando el grado de satisfaccion manifestado por las pacientes en el control
telefonico que se hace al mes del tratamiento en funcion del tipo de sangrado vaginal
descrito como efecto secundario tardio del misoprostol, encontramos que cuando dicho
sangrado ha sido menor que regla, es mas frecuente que se definan como poco satisfechas
(71,4%), mientras que cuando no ha habido sangrado, hay mas pacientes que se declaran

muy satisfechas (88,7%). Estos datos tienen significacion estadistica (p=0,000). (Tabla 83)

Tabla 83. Tabla de contingencia del tipo de sangrado como efecto secundario del misoprostol en el control
telefénico al mes y el grado de satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha Satisfecha satisfecha Insatisf. Total

Tipo de Menor que | Recuento 8 5 5 2 20
sangrado como | regla
efecto 2° del i 113% = 357% | 714% @ 154% @ 19,0%
misoprostol en satisfaccion 270 s A0 s SO
control
telefonico al No Recuento 63 9 2 11 85
mes sangrado

0,

no 88,7% | 64,3% | 28,6% @ 84,6% & 81,0%

satisfaccion

Total Recuento 71 14 7 13 105

%

. L. 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
satisfaccion

Chi-cuadrado: p=0,000
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2.2.25 Complicaciones del legrado en control telefénico al mes:

El sentimiento de poca satisfaccion es el que se da con mas frecuencia en las pacientes
gue han tenido una hemorragia como complicacion tardia del legrado, siendo esta

observacion estadisticamente significativa (p=0,000). (Tabla 84)

Tabla 84. Tabla de contingencia con las complicaciones del legrado en el control telefénico al mes y el grado de
satisfaccion

Grado de satisfaccion en control telefénico al mes

Muy Poco

satisfecha Satisfecha satisfecha Insatisf. Total
Complicaciones | Ninguna Recuento 113 19 0 23 155
del legrado en
control telefénico
almes % satisfaccion 100,0% 100,0% 0,0% 100,0% 99,4%
Hemorragia | Recuento 0 0 1 0 1
% satisfaccion 0,0% 0,0% 100,0% 0,0% 0,6%
Total Recuento 113 19 1 23 156

% satisfaccion 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0% 100,0%

Chi-cuadrado: p=0,000
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IV. DISCUSION:

1. CONSIDERACIONES SOBRE LA POBLACION DE ESTUDIO

e Edad:

Los dos grupos de nuestro estudio (grupo del tratamiento médico y grupo del tratamiento
quirdrgico), no presentaron diferencias en cuanto a la edad de las pacientes, mostrando una
media de 33 afios (con un rango que va de 18 a 47 afios), y encontrandose el 75 % de ellas en el
intervalo menor de 40 afios. Analizando la literatura existente relacionada con nuestro tema,

hallamos valores muy parecidos en todas las poblaciones de estudio.

La explicacion que se podria sugerir ante este hecho es que la edad es fundamental para la
incidencia del aborto espontaneo, de manera que éste aumenta a medida que también lo hace
aquella. Un estudio britanico realizado en 1.2 millones de embarazos mostré que el riesgo de
tener un aborto espontaneo aumentaba segun los diferentes grupos etarios: entre los 20-24 afios
fue del 11,1%, entre los 25-29 del 11,9%, entre los 30-34 afios del 15%, entre los 35-39 afios del
24,6% vy entre los 40-44 afios del 51%, observandose una incidencia muy superior, de hasta el

93,4%, a partir de los 45 afios (,a).

e Nivel de estudios:

El nivel de estudios tampoco muestra diferencias en los dos grupos de pacientes de nuestra
serie, declarando un 47,6% de las mismas tener estudios universitarios, el 41,9 % una formacion

bésica, y solo el 10,5 % no tener ninguno.

Muy pocos trabajos sobre el manejo médico de las pérdidas reproductivas precoces recogen
esta variable, y caracteristicamente estan realizados en paises desarrollados, como E.E.U.U. (g7),
donde también el grupo mayoritario de pacientes manifiesta ser universitarias. No encontramos
ninguna investigacion emplazada en lugares con escasos recursos donde se tenga en

consideracion la formacion académica de las mujeres.

e Subtipo de aborto espontaneo:

Entre las pacientes incluidas en nuestro estudio, el diagnostico ecogréfico mas frecuente al

inicio del mismo en los dos grupos de tratamiento fue el de aborto diferido (51,6% de los casos),
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seguido por el aborto incompleto (25,4%), y muy de cerca por la gestacion anembrionada o huevo
huero (23%). Esto coincide con los datos del ensayo randomizado que llevan a cabo Demetroulis
y colaboradores en Reino Unido s30), donde el aborto diferido fue el diagnostico presente en mayor
medida en el momento de la inclusién en la investigacion, asi como también muestra Petrou en su
estudio, donde el 77% de las pacientes presentaban un aborto diferido frente al 23% con un

aborto incompleto (seg).

Pero estos hallazgos que encontramos en estudios realizados en paises desarrollados no
concuerdan habitualmente con los obtenidos en paises con menos recursos (como Tanzania (ssas),
Mozambique 37y 0 Burkina Faso 14, donde la mayoria de las mujeres se presentan con un
aborto incompleto, en parte porque muy pocos centros sanitarios de primer nivel disponen de
ecografia, lo que ocasiona que la muerte embrionaria precoz se diagnostique raramente (sqgg), y €n
parte porque los abortos “inseguros” ocurren desproporcionadamente en estos paises, y al ser
abortos que las mujeres se autoinducen o son realizados en servicios de profesionales menos

cualificados, una proporcion significativa de ellos quedaran como incompletos (7).

e Edad gestacional:

Atendiendo a la edad gestacional, los resultados también han sido muy homogéneos en los
dos grupos de tratamiento, con una media de 69,53 dias (9,93 semanas de gestacion). Coincide
con la media de edad gestacional de muchos ensayos sobre el misoprostol; asi sucede con el
estudio que llevan a cabo Ayres de Campo y colaboradores en Portugal, que refleja 9,8 semanas
de media de edad gestacional o), también lo vemos con Pang y colaboradores en Hong Kong
20, donde la media de edad gestacional de las pacientes incluidas en su investigacion son 10
semanas al igual que ocurre en el estudio desarrollado en Londres por Demetroulis y

colaboradores (s30), también reflejando 10 semanas como media.

Influyen en este hallazgo dos cuestiones, una es epidemioldgica, puesto que por lo general, el
85% de las pérdidas reproductivas precoces acontecen antes de la duodécima semana de
embarazo s77), y otra es metodoldgica, ya que se ha establecido en todos esos estudios, al igual

gue en el nuestro, un limite de edad gestacional de 12 semanas.

e Antecedentes obstétricos:

En cuanto a los antecedentes obstétricos, los datos son muy similares en los dos grupos de
nuestro estudio (manejo médico y quirdrgico), siendo el perfil de paciente mas frecuente aquella

primigesta (su primer embarazo es el actual, etiquetado de aborto espontaneo), nulipara (sin
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ningun parto vaginal anterior) y sin abortos ni legrados previos. Otros autores muestran las
mismas caracteristicas en su serie (Pang y colaboradores sy, Shwekerela s3) 0 Herabutya y
cols. oy- NO ocurre asi con la poblacion del ensayo prospectivo randomizado de Demetroulis y
colaboradores (30, donde un 70 % de las pacientes han tenido = 1 partos frente al 30% de

nuliparas.

Respecto a estas variables comentadas, en nuestro estudio s6lo hemos encontrado que existe

una relacion estadisticamente significativa con el éxito del tratamiento médico para:

o0 Edad de las pacientes: se observa que son mas jovenes las pacientes que responden
bien al misoprostol (media de edad en el grupo de éxito: 33 afios, frente a 36 afios en

el grupo de fracaso, p=0,025).

o0 N° de embarazos: hay una tendencia estadisticamente significativa al éxito en las
primigestas y al fracaso en las restantes (p=0,024). Esto concuerda con los resultados
gue obtienen Creinin y colaboradores, los cuales proponen como hip6tesis explicativa
de este hallazgo que la receptividad del Utero a los efectos del misoprostol parece

cambiar con el crecimiento o distension del miometrio en embarazos anteriores gy).

o N° de abortos previos: en las pacientes que no han tenido abortos antes es mas
frecuente el éxito del tratamiento con misoprostol (75% de éxito entre las que no han

tenido ningun aborto previo vs. 41,2 % en las que si, p=0,05).

0 N° de legrados previos: responden mejor las que no han tenido ningan legrado
obstétrico (78,3% frente al 52,9%, p=0,028).

Los autores que han realizado un analisis inferencial bivariante entre estas variables y la
eficacia del misoprostol como tratamiento de las pérdidas reproductivas precoces, no han
observado estas diferencias estadisticamente significativas resultantes de nuestro estudio (salvo
Creinin que coincide con nosotros respecto al nimero de embarazos), pero si reflejan otros
resultados a considerar; asi, mientras que en nuestro analisis no detectamos en el grupo del
tratamiento médico la existencia de una relacion estadisticamente significativa entre el diagnostico
ecografico establecido en el momento de inclusion de las pacientes y la eficacia del misoprostol,
hay estudios donde si la hay, como sucede en el ensayo randomizado que llevan a cabo Zhang y
colaboradores, donde se pone de manifiesto que las pacientes con una gestacion anembrionada
tienen una tasa de éxito del tratamiento médico menor que los otros subtipos de aborto
espontaneo (93% de éxito en las pacientes con aborto incompleto, 88% en el caso de aborto

diferido y 81 % en aquellas con huevo huero, p=0,02) (sg7).
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2. CONSIDERACIONES SOBRE EL PROTOCOLO DEL TRATAMIENTO MEDICO DEL
ABORTO ESPONTANEO CON MISOPROSTOL

e Viade administracion del misoprostol:

La biodisponibilidad del misoprostol por la via vaginal es tres veces mayor que por la via oral.
Después de la administracion vaginal, la concentracién plasmatica de misoprostol se eleva
gradualmente alcanzando el pico maximo entre los 60 y 120 minutos, y declina lentamente,
llegando hasta un 61% del nivel maximo 240 minutos después de la administracion (s 60s,604)- LOS
niveles plasmaticos permanecen relativamente estables por lo menos hasta seis horas después

de haber sido administrado.

Los resultados de los estudios disponibles sefalan que la via vaginal permite que el
misoprostol permanezca con niveles séricos elevados por mas tiempo que si se usa por la via
oral, cuando se utilizan preparados comerciales originalmente desarrollados para uso por esta
altima via 4s0). Una de las razones de este hecho es que en el caso de la via vaginal no ocurre el
primer paso hepatico, evitando que parte del misoprostol sea inmediatamente metabolizado en el

sistema porta.

La mayor biodisponibilidad del misoprostol por la via vaginal puede ser la explicacién de por

gué esta via es més eficaz que la oral.

Y asi se constata en un estudio randomizado, prospectivo y multicéntrico que incluyé 1168
mujeres embarazadas saludables de hasta 9 semanas de gestacion que solicitaban el aborto
médico, y a las que se dividi6 en dos grupos, segun el misoprostol, un dia después de la
mifepristona, se administrara via oral o vaginal. Se obtuvieron unas tasas de aborto completo del

95% para el misoprostol oral y del 99% para el vaginal (p=0,001) os).

En concordancia con estos resultados son los datos de otros ensayos que muestran que dosis

mayores por via oral son similares a los resultados con dosis menores por via vaginal s e07)-

Buscando esta mayor eficacia, nosotros hemos utilizado la via vaginal para la administracion
del misoprostol en nuestro estudio; no obstante, hay que mencionar que aunque el consenso es
casi unanime, y asi lo hemos constatado en la literatura existente (si1,604,605, de que el misoprostol
por via vaginal tiene una eficacia clinica mayor que por via oral, hay indicios de que las mujeres
prefieren el misoprostol oral og), @ pesar a su vez, de que parece que los efectos secundarios son
mayores cuando se usa esta Ultima via, esto es, la oral 0.3y Y esto debe ser motivo de futuras

investigaciones mas precisas.
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e Dosis de misoprostol:

La dosis de misoprostol establecida en nuestro protocolo ha sido 800 pg / 24 horas/2 dosis.

Para fijar esta dosis nos hemos basado en una revision de estudios del misoprostol en el
tratamiento del aborto incompleto que muestra una tasa variable de eficacia con un rango de dosis
gue va de 400 a 1200 ug. La dosis mas ensayada ha sido 600 pg. Pero se observd que regimenes

repetidos de 800 pg mostraban una tasa de éxito ligeramente Superior (see,s07,53s)

Es importante resefiar que para el aborto incompleto en concreto, la dosis propuesta por la
Organizacién Mundial de la Salud es 600ug de misoprostol oral, porque se ha visto que es la
menor dosis efectiva, con resultados casi tan eficientes como un legrado-aspiracion con esta
misma indicacion sz s3s,600,610. P€ro para el aborto retenido, se ha observado que aumentando la

dosis a 800 pg y usando la via vaginal se mejora la tasa de €xito o9,611,612)-

En nuestro protocolo hemos decidido aplicar una misma pauta (800 ug / 24 horas / 2 dosis, via
vaginal) en todos los casos de aborto espontaneo, sin hacer distincion entre incompleto o retenido,
con el fin de facilitar el entrenamiento y aplicacién de dicho tratamiento en nuestro medio, el cual
esta sometido a una gran presion asistencial; a lo que se afiade que el aumento de los efectos
secundarios ocasionado por esta mayor dosis (800 pg vs. 600ug), no es valorable a la vista de los

resultados de la bibliografia existente e 514,520,530)-

e Humidificaciéon de los comprimidos antes de su aplicacioén:

Estudios farmacocinéticos 4sqy muestran que cuando se afiade agua al comprimido de
misoprostol administrado via vaginal, los niveles séricos permanecen mas elevados durante mas
tiempo, hasta seis horas después de la administracion, lo que sugiere que la absorcion aumenta

en esta situacion.

Esta dltima observacion concuerda con relatos de que los comprimidos no se disuelven en

todas las mujeres que reciben misoprostol por via vaginal 13 614

Es probable que de esta observacion empirica resulte la costumbre de muchos clinicos de
humedecer los comprimidos antes o después de su introduccion en la vagina, y asi lo hemos
recomendado nosotros al explicar la posologia a las pacientes, diciéndoles que humedezcan

previamente los comprimidos con 0,5 a 1 ml de agua o suero fisioldgico para facilitar su disolucion.

Lo cierto es que, aunque se ha observado un pequefio incremento en la concentracion
sanguinea del farmaco cuando se le agrega agua, parece que esto no tiene implicacion clinica

significativa, y asi lo constatan Gilles JM y colaboradores en un ensayo donde participaron 80
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pacientes con un aborto espontaneo a las que se dividié en dos grupos, grupo 1 (se les aplicé el
misoprostol vaginal previamente humedecido con solucién salina) y grupo 2 (sin humedecer), y se
obtuvo una tasa de éxito (diagnostico de aborto completo) del 83% y 87% respectivamente
(p=0,59) (579).

Como los comprimidos de misoprostol se deben disolver en el pH acido del estbmago, la
solubilidad del farmaco administrado vaginalmente deberia ser mejor investigada. Sin embargo, un
estudio que simul6é este ambiente, humedeciendo el comprimido con soluciones acidas antes de

ser utilizado por via vaginal, no encontré diferencias en su efecto clinico 4).

De todas maneras, probablemente éste es un detalle que hay que considerar solamente
cuando se utilicen por via vaginal productos comerciales del misoprostol desarrollados

originalmente para uso oral, lo que representa adn la mayor parte de los casos.

Brasil y Peru son los Unicos paises que tenian hasta ahora misoprostol especificamente
preparado para uso vaginal, registrado y disponible en el mercado; recientemente el laboratorio
Bial Industrial Farmacéutica ha comercializado misoprostol en comprimidos vaginales de 25 y 200

Mg (Misofar ®) en Espafia.

e Profilaxis antibiotica:

La profilaxis antibiética de rutina en el tratamiento del aborto espontaneo (médico o quirdrgico)
no es necesaria segun muestra la literatura existente, por ello no la aplicamos en nuestro

protocolo.

Una revision de la Cochrane evaluando la profilaxis antibidtica sistemética antes de la
evacuacion uterina quirdrgica del aborto incompleto, encontré6 que no habia evidencia suficiente
para aplicar cobertura antibiética de forma rutinaria, siendo el juicio clinico el que debe decidir en

cada caso ;s).

En concordancia con esto, encontramos que la literatura muestra tasas muy bajas de infeccién
como complicacién del tratamiento del aborto espontaneo. Un estudio en Reino Unido
comparando el tratamiento médico, quirargico y el manejo expectante de la interrupciéon
espontanea del embarazo, encontré una tasa de infeccion muy baja y similar en el seguimiento al

10°-14° dia entre 1200 mujeres asignadas a uno de esos regimenes: quirdrgico=3%, conducta
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expectante=3% y misoprostol=2% (RR=0,7 con un intervalo de confianza del 95% para el

tratamiento quirdrgico versus medico) (soq).

The Fug and Drug Administration (F.D.A) tampoco tiene informacion suficiente para
recomendar el uso profilactico de antibiético. Los informes sobre sepsis fatales son muy raros,

1/100.000, y habitualmente han sido casos positivos a Clostridium Sordelli.

Ademas, la utilizacion de antibiotico profilactico conlleva un riesgo de efectos adversos
importantes, tales como reacciones alérgicas severas. También el uso de profilaxis antibiética

puede estimular el crecimiento de superbacterias resistentes a cualquier antibidtico.

Y por ultimo, tampoco se conoce qué antibidtico y qué régimen es el mas efectivo en tales

casos.

Asi pues, el examen clinico y la historia clinica de la paciente continlan siendo métodos

fiables para el médico para determinar la necesidad de administrar antibiético.

e Confirmacién del éxito del misoprostol:

0 Herramienta diagnoéstica:

Nosotros hemos utilizado la ecografia para confirmar el diagndéstico de aborto

completo (éxito del tratamiento con misoprostol).

No obstante, se ha visto que la evaluacion clinica deberia ser suficiente para que
el médico sea capaz de determinar la necesidad de intervencion quirargica por fracaso
del tratamiento médico, (sabiendo que el diagndéstico clinico de aborto incompleto se
establece cuando tras la expulsion del material ovular, se observa la persistencia de
metrorragia, canal cervical permeable y dolor ), aunque, ocasionalmente la

confirmacion ecogréfica sea necesaria.

La mayoria de los ensayos iniciales con misoprostol para el tratamiento del aborto
espontdneo se realizaron en zonas con grandes recursos, y por lo tanto muy

dependientes de la ecografia como herramienta diagnéstica.

Estudios posteriores en lugares poco desarrollados usaron la tecnologia con
menos frecuencia. Por ejemplo, en un ensayo clinico llevado a cabo en Moldavia y
Madagascar, el uso de la ecografia era limitado, con un seguimiento ecografico en
menos del 3% de los casos en Madagascar y alrededor del 30% de las veces en

Moldavia (617)-
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Una revision de los datos recogidos en cinco paises de bajos recursos reveld que
la ecografia se emple6 como medio diagnoéstico en la primera visita en
aproximadamente el 30% de las pacientes. En ese mismo estudio, se constatoé que en
menos del 5% de los casos se utilizo la tecnologia para confirmar el aborto completo (

Blum J, unpublished andlisis 2008).

Pues bien, las tasas de seguridad y eficacia de estos estudios fueron altas,
mostrando que el tratamiento médico puede ser aplicado con seguridad a las

pacientes en ausencia de confirmacion ecografica.

Asi, podemos decir que hay evidencia creciente de que la ecografia no es
indispensable en el protocolo del tratamiento médico del aborto espontaneo g 619); NO
obstante, los clinicos o centros sanitarios que ofrezcan el tratamiento con misoprostol
deben tener centros de referencia con instalaciones de mayor nivel y/o personal
entrenado y equipado para manejar posibles complicaciones (como el embarazo
ectopico no diagnosticado, un sangrado abundante y continuo y retencién de restos

ovulares que no se han conseguido evacuar).

Criterio de éxito:

Uno de los principales problemas con muchos ensayos publicados sobre el

tratamiento médico de las pérdidas reproductivas precoces es la definicion de éxito.

Los estudios sobre el aborto médico, cuyas tasas de éxito cominmente exceden el
95% (s20), NO usan el grosor endometrial para definirlo; en ellos se ha visto que las
mujeres en las que desaparece ecograficamente el saco gestacional, es muy probable
gue no necesiten ninguna intervencién mas. Este criterio tan poco estricto explica la
alta tasa de éxito. También Reynolds y colaboradores establecen la ausencia del saco
gestacional en la ecografia transvaginal como criterio para definir el éxito después del
tratamiento médico del aborto espontaneo del primer trimestre, documentando que se
asocia con las tasas mas altas éxito a corto y largo plazo, asi como con sintomas

leves y autolimitados en los dias siguientes al tratamiento (sgs)

Creinin (sg5) defiende que no se puede establecer una relacion directa entre el
grosor endometrial y la necesidad o no de legrado en pacientes con aborto
espontaneo tratadas con misoprostol, debiendo ser los signos y sintomas clinicos mas

gue el grosor endometrial los que deben guiar las decisiones terapéuticas.
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Sin embargo, en otros estudios sobre el manejo médico del aborto espontaneo
17,602, S€ confirma que casi todas las pacientes con un grosor endometrial menor de
30 mm. después del tratamiento con misoprostol también completan la expulsion de

restos ovulares espontaneamente y sin incidencias.

Finalmente, hay autores que utilizan un punto de corte del grosor endometrial
<15mm de caracteristicas homogéneas (sin evidencia de productos de la concepcion
retenidos que distorsionen la linea media endometrial) como criterio de éxito, porque
se ha visto que este criterio no se asocia a complicaciones graves ni a corto ni a largo
plazo y no requiere intervenciones posteriores (ssy-s90), Mientras que un punto de corte
menos exigente (30 mm.) puede enmascarar un saco gestacional colapsado adn
retenido. Por ello, éste es el criterio que hemos aplicado en nuestro protocolo para

valorar la eficacia del misoprostol.

3. CONSIDERACIONES SOBRE LA EFICACIA DEL TRATAMIENTO MEDICO

o En nuestra investigacidn hemos obtenido una tasa de éxito del tratamiento médico del 84,4%.

En los estudios publicados, el rango de éxito del misoprostol varia del 13% al 100%, con una

media de aproximadamente el 92% (tabla 1)

Tabla 1. Eficacia del misoprostol para el tratamiento del aborto espontaneo, segin via de administracion, dosis y tiempo

de espera
Autor Via Dosis Veces | T obser. Exito N
De Jorge 199514 Oral 400 1 12 h. 13% 50
Chung 1999540, Oral 400 4 24 h. 51% 635
Pang 2001 5,0 Oral 800 2 24 h. 64% 95
Demetrioulis 2001 s30) Vag. 800 1 8-10 h. 93% 80
Bohm 2005s;¢) Vag. 400 1 7 dias 81% 126
Gronlund 200251y Vag. 400 1 8 dias 90% 78
Bagratee 2004 s3) Vag. 600 2 7 dias 100% 104
Moodliar 2005s2s) Vag. 600 1 7 dias 91,5% 94
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Zhang 20054 Vag. 800 2 8 dias 84% 491

Tang 200311 Subl. 600 1 7 dias 85,7% 80
Tang 20062, Subl. 600 3 7 dias 92% 180
Ngoc 200537 Oral 600 1 7 dias 94,6% 300
Phupong 200412 Oral 600 1 7 dias 86% 100
Ngoc 2004 5,3 Oral 800 2 10 dias 94,6% 300
Blanchard 2004 s;;, Vag. 600 1 14 dias 66% 169
Shelly 2005524 Vag. 400 1 14 dias 80% 40
Ngai 2001 s3s) Vag. 400 3 15 dias 100% 59
Week 2005533 Oral 600 1 14 dias 93% 317

Como se puede verificar en la tabla 1, la tasa de éxito, definida como vaciamiento uterino
completo dispensando del legrado, parece depender mas del tiempo de espera para obtener el

efecto, que de la dosis o via de administracion (sgg).

Las tasas de éxito aumentan cuando el tiempo de espera es de hasta 7 a 10 dias, y parecen
no mejorar aunque se continle esperando hasta el 14° ¢ 15° dia. Por lo tanto, se recomienda una
espera de 7 a 10 dias antes de evaluar el éxito del tratamiento médico y considerar la opcion de
evacuacion quirdrgica si todavia se encuentran restos intradtero .4 625, siendo este criterio el que

hemos aplicado en nuestro protocolo.

Los primeros estudios sobre el uso del misoprostol para el tratamiento del aborto espontaneo
utilizaron un rango amplio de dosis (de 400 pg a 1200 ug) y diferentes vias de administracion
(oral, vaginal, sublingual, etc.), mostrando tasas variables de eficacia (3-66%) (s1s.520,502- Una
interpretacion cuidadosa de estos resultados es complicada, debido a que los regimenes de dosis
probados varian ampliamente, asi como, en la mayoria de los casos, la definicion clinica de éxito.
Ademas, con frecuencia, la valoracion de los resultados fueron confundidos por una evaluacion
clinica prematura, que en la mayoria de los ensayos se llevd a cabo en el primer dia del

tratamiento.

Por ejemplo, Chung y colaboradores, en un estudio prospectivo observacional de 225 mujeres
con aborto espontaneo tratadas con dosis repetidas de 400 pug de misoprostol oral, realizaron la
evaluacion clinica con ecografia transvaginal 48 horas después del inicio del tratamiento (). El
corto intervalo de tiempo entre la primera dosis de misoprostol y la valoracién ecografica del

resultado puede haber contribuido en parte a la relativamente baja tasa de éxito obtenida (66%).
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Pues bien, la evidencia resultante de estos estudios fue lo suficientemente convincente como
para animar a los investigadores a comprometerse a realizar estudios mas cuidadosos, con
estrictos criterios de inclusion y exclusién, a partir de los cuales generar datos fiables sobre la
eficacia del tratamiento médico. La mayoria de estos ensayos se llevaron a cabo en hospitales
ubicados en lugares con pocos recursos, con limitadas instalaciones, y por lo tanto, son muy utiles
porque también proporcionan cierta validez externa en cuanto a como se puede protocolizar el
método en estos sitios. En dichos ensayos, se prob6 una dosis oral de 600 pg en mas de 1000
Mujeres (si4515534,537), Obteniéndose una tasa de éxito del 91-99%. En la mayoria de los casos, la
evacuacion uterina completa fue confirmada usando solo el criterio clinico. Unicamente uno de los
cuatro estudios publicados (en Burkina Faso) aplicando este régimen requirié en su protocolo que
se cerciorara el aborto completo mediante ultrasonidos. En el resto de localizaciones (Tanzania,
Mozambique y Uganda) la ecografia estaba disponible pero sélo para utilizarla si se consideraba

necesario porque no fuera posible determinar clinicamente el estado de aborto de las pacientes.

e Respecto a la medicacion empleada, dado que la bibliografia muestra una tasa de éxito
significativamente mas alta utilizando el tratamiento combinado (mifepristona + misoprostol) para
el aborto médico, muchos clinicos e investigadores se preguntan por qué las mujeres con un
embarazo normal no deseado pueden recibir un régimen de tratamiento que parece ser mas

efectivo que el investigado en mujeres con un embarazo anormal deseado (misoprostol sélo).

Y en efecto, multiples y amplios ensayos sobre el aborto médico inducido han demostrado
tasas de mas del 95% de aborto completo usando 200 mg. de mifepristona seguido a las 6-24

horas mas tarde de 800 pg de misoprostol vaginal en gestaciones de hasta 63 dias (os626,627)-

Pues bien, Groulund y colaboradores investigan la eficacia de este tratamiento combinado en
pacientes con aborto espontaneo, y ponen de manifiesto que el afiadir mifepristona no aumenta la
tasa de éxito (74% de éxito en el grupo tratado con mifepristona + misoprostol, 71 % de éxito en el

grupo del misoprostol s6lo) (2.

e Por ultimo, resefiar que autores con mayor experiencia en el uso del misoprostol para el
tratamiento del aborto espontdneo sugieren que la tasa de éxito aumenta cuando el equipo de
salud tiene confianza y experiencia en el manejo del misoprostol con esta indicacion, entendiendo
el mecanismo de accion y orientando adecuadamente a sus pacientes ;). Asi pues, debemos

tener en cuenta esto y aplicar el entrenamiento necesario para mejorar los resultados.
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4. CONSIDERACIONES SOBRE LOS EFECTOS SECUNDARIOS DEL MISOPROSTOL

e Los efectos secundarios serios o prolongados del misoprostol en el tratamiento del aborto
espontaneo son muy raros. Sin embargo, la literatura muestra que el sangrado vaginal y el dolor
en hipogastrio son efectos esperados en relacion con el proceso terapéutico, y en efecto, en
nuestro estudio han sido los efectos secundarios referidos con mas frecuencia (sangrado
vaginal=99,10%, dolor=24,5%).

Efectos secundarios potenciales del farmaco incluyen calambres, fiebre, escalofrios, nduseas,

vomitos, diarrea y rash cutaneo.

El sangrado vaginal es comun y tipicamente dura hasta dos semanas, con dias adicionales de
spotting que pueden continuar hasta la préxima menstruacion. En cinco ensayos randomizados
controlados (n=1484), las pacientes informaron en un numero significativamente mayor de un
sangrado “fuerte” (mayor que una regla) y “normal” (como una regla) con misoprostol que tras el
legrado-aspiracion (siasis 532534537 EN ambos grupos de tratamiento comunicaron una similar
duracién de sangrado “leve” (menor que una regla) o spotting a continuacion tanto del legrado-

aspiraciéon como del misoprostol.

Que las pacientes hablen de un sangrado “fuerte” con el tratamiento médico es habitual. En
nuestro estudio, la mayor parte de las pacientes describen un sangrado > que regla (64,5 %). Con
el legrado-aspiracion, el mayor volumen de sangrado uterino ocurre durante el acto quirurgico, por
lo que solamente el médico observa el sangrado méas fuerte. En contraste, en el caso del
tratamiento con misoprostol, el sangrado se inicia 0 en breve se intensifica (dependiendo de la
presentacion clinica), y es la paciente, no el clinico, la principal observadora de este proceso

terapéutico.

Decir que muy pocos eventos adversos serios (incluyendo la transfusion sanguinea y anemia)
se han documentado en los estudios existentes, y en esta misma linea encontramos nuestros
resultados, donde la diferencia estimada de los niveles de hemoglobina y hematocrito entre las
analiticas al inicio y al final del tratamiento médico muestra una pérdida sanguinea poco relevante
(diferencia media de hemoglobina=0,23 gr/dl, diferencia media de hematocrito=2,27 puntos). Otros

autores informan de una disminucion media de hemoglobina de 0,7 gr/dl oz y de 0,5 gr/dl (se1,592)-

Otros efectos secundarios del misoprostol incluyen, como ya hemos comentado, el dolor en
hipogastrio, los calambres, nduseas, vémitos, diarrea, fiebre y escalofrios, la mayoria de los

cuales se autolimitan en pocas horas (ys).
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En estudios que comparan 600 pg de misoprostol oral con el legrado-aspiracion para el
tratamiento del aborto incompleto, en el grupo del tratamiento médico, el dolor abdominal fue
referido por un 15% al 94% de las pacientes, los calambres por un 56% al 95%, las nduseas y
vomitos por un 5% al 33%, los escalofrios por un 5% al 85%, fiebre por el 0,4% al 2% y fiebre con

escalofrios por un 3,8% al 15% (502,514,532,534,537)-

En ensayos donde la dosis de misoprostol probada es 800 ug se detectd la presencia de dolor
en hipogastrio en el 10% al 95% de las pacientes, calambres en el 67,5 %, nauseas en el 7,3% al

45%, vomitos en el 2,1% al 15%, y fiebre en el 11,5% al 25% (s20,530,579)-

En nuestro estudio encontramos que estos efectos secundarios aparecen en la siguiente
proporcion: dolor en un 24,5%, calambres en un 14,8%, nauseas en un 22,2% y fiebre en un

6,5%. Vemos pues que hay una variabilidad individual muy grande.

El dolor en hipogastrio puede ser mas fuerte que el que experimentan durante una
menstruacién normal. Se pueden emplear anti-inflamatorios no esteroideos (AINES) para aliviar el

dolor sin que se afecte el éxito del tratamiento (4se 460,629)-

Los calambres en bajo vientre generalmente comienzan en las primeras horas, pero pueden

aparecer incluso a los 10 minutos de la administracién del misoprostol.

Las nauseas tienden a desaparecer a las 2-6 horas tras la administracion del misoprostol; se

puede aconsejar a las pacientes que tomen antieméticos si precisan.

La diarrea no se registra con frecuencia en los estudios publicados, aunque en un estudio que
compar6 el legrado-aspiracion con el misoprostol, hasta el 51% de las mujeres que usaron

misoprostol informaron tenerla soy).

Los escalofrios son un efecto secundario frecuente del misoprostol, pero son transitorios y

normalmente disminuyen después de 24 horas.

La fiebre es menos comun y no indica necesariamente infeccion. Se puede usar un antipirético

para disminuir la fiebre si se necesita.

Muy excepcionalmente, una erupcion cutanea leve ocurre tras la administracion del
misoprostol. Este efecto secundario no esta recogido en la literatura en relacion al misoprostol
para el tratamiento del aborto espontaneo, pero si en su empleo para el aborto médico asi como
en otras indicaciones 5. Si aparece una erupcion cutanea, no es precisa ninguna intervencion,

aunque si es importante, se puede administrar un antihistaminico.

Datos sobre los efectos secundarios de los regimenes oral versus sublingual se recogieron en
un estudio llevado a cabo en Moldavia-Madagascar sin encontrar diferencias estadisticamente

significativas entre los dos grupos. En este estudio, aproximadamente dos terceras partes de las
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pacientes comunicaron dolor abdominal sin diferencia entre los dos brazos del ensayo: 62,2% oral
y 67,3% sublingual. De forma similar no hubo diferencias en la presencia de sangrado: 24% y 26%
en el régimen oral y sublingual respectivamente. Otros efectos adversos durante el periodo de

observacion fueron raros, e incluian cefalea (1%) y mareo y debilidad (1%) 17).

Pang y colaboradores compararon los efectos adversos del misoprostol oral versus vaginal, y
encontraron un aumento de la incidencia de los mimos en la via oral, aunque dicho aumento sélo
fue estadisticamente significativo en el caso de la diarrea (s,). Este hallazgo es consistente con el
resultado de otro estudio sobre la cinética de absorcion del misoprostol administrado via oral o
vaginal, donde se pone de manifiesto que, aunque la biodisponibilidad general es mas alta en el
caso del misoprostol vaginal, el pico de concentracion plasmatica con el misoprostol oral es 1,6
veces mas alto comparado con la via vaginal 4s1). Se cree que este pico de concentracion
plasmética mas alto es la causa del aumento de los efectos adversos sistémicos cuando se usa la

ruta oral de administracion.

En contraposicion a las observaciones anteriores, Creinin y colaboradores encontraron que el
misoprostol vaginal se asociaba con un incremento de los efectos secundarios con respecto a la
via oral; sin embargo, se ha visto que la dosis de misoprostol vaginal que emple6 en su estudio
era dos veces mas alta que la del grupo oral, lo que hace la interpretacién de los resultados muy

dificil (506)-

En la siguiente tabla exponemos la tasa de efectos secundarios del misoprostol en el

tratamiento del aborto espontaneo, segun via de administracion, dosis y tiempo de espera.

Tabla 2.
Autor Via Dosis | Nauseas | Vémito | Diarrea | Fiebre | Hemorragia
(hg) | (en 24h) % % % %

Ngai 2001535, Vag. 400 45,5 23,3 12,3 = 3,3
Bagratee
2004 535, vag. 600 34,6 15,4 21,2 ;
Demetroulis Va 800 . . ) ] i’
2001 530) 9. ,
Creinin
1997 505, Vag. 800 - 13 38 - )
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Tang 2003611, Vag. 600 50 22,5 27,5 47,5 s

Creinin

1997 00 Oral = 400 - 30 50 - -
Weeks 200535 = Oral = 600 - - 3 3.8 3.1
Ngoc 20053, | Oral | 600 22,1 12,8 343 101 -
Ngoc 20053, | Oral = 600 13,1 11,7 45,7 8,3 -
Tang 2003,y | Subl. | 600 60 17,5 70 575 -
Tang 2006, | Subl. = 600 50 15 68 60 -

Por ultimo decir que en compensacién, se elimina la posibilidad de lesiones trauméaticas y

anestésicas propias del método quirargico.

Weeks y colaboradores 10y apoyan esta observacion en su estudio, concluyendo que las
complicaciones fueron menos frecuentes entre las pacientes que recibieron misoprostol en lugar
de legrado-aspiracion (0,9% versus 9,8%, con un RR=0,1, y un Intervalo de Confianza para el
95% de 0,01-0,78). Con respecto a los efectos secundarios, en las 6 horas siguientes al
tratamiento, el grupo tratado con misoprostol informé de la presencia de un sangrado mas fuerte,
pero de un nivel mas bajo de dolor que el grupo del legrado-aspiracion. También Shwekerela y
colaboradores observan mas efectos secundarios en el brazo del estudio tratado con misoprostol,
y en cambio, una puntuacion media del dolor mas alta en las pacientes sometidas a legrado-

aspiracion (szs).

En definitiva, el total de complicaciones parece ser menor con misoprostol que con el legrado
(como muestran también otros trabajos (24,630), Y asi se le debe informar a la paciente a la hora de

optar por una opcion u otra de tratamiento.

5. CONSIDERACIONES SOBRE EL GRADO DE ACEPTABILIDAD DEL TRATAMIENTO
MEDICO

e En la literatura existente encontramos que el misoprostol es altamente aceptado por las
mujeres para el tratamiento del aborto espontaneo, hallazgo que esta en concordancia con
nuestros resultados, donde un 63,4% de las pacientes se declara “muy satisfecha”, y un 12,5%

como “satisfecha”.
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Por ejemplo, en un estudio de 447 mujeres en Burkina Faso, la mayoria informé que estaban
“satisafechas” o0 “muy satisfechas” con el método recibido (misoprostol=96,8%, legrado=86,6%),
elegirian el mismo tratamiento en un nuevo episodio de aborto espontaneo (misoprostol=94,5%,

legrado=86,6%) y lo recomendarian a una amiga (misoprostol=94,5%, legrado=85,2%) (s14).

Otros ensayos randomizados muestran que las pacientes consideran al misoprostol mucho
mas aceptable que al legrado para el manejo del aborto espontaneo. Un ensayo que incluyé a 300
mujeres en Tanzania tuvo como resultado que mas pacientes estaban muy satisfechas con
misoprostol (75%) que con el legrado (55%) (p=0,001), y una proporcion mas alta en el grupo del
tratamiento médico dijo que lo recomendaria a una amiga (95% versus 75%, p<0,001) (s34. Este
sentimiento se hizo eco en otro estudio con 270 pacientes en Mozambique; aquellas que se
trataron con misoprostol fueron  significativamente mAas propensas a encontrarse “muy
satisfechas” con el tratamiento médico y a elegir el mismo tratamiento de nuevo
(misoprostol=86,5%, legrado=36,6%, p<0,001) (s37).

En nuestros resultados, sin embargo, el porcentaje de pacientes que se manifiestan “muy
satisfechas” es mayor en el grupo del legrado (legrado=83,1%, misoprostol=63,4%), como sucede
también en el ensayo que lleva a cabo Niinimaki en Finlandia, donde se observa mayor

satisfaccion entre las pacientes tratadas con legrado evacuador gzg).

Por dltimo, una investigacion desarrollada en Hong Kong evaluando el impacto psicologico y la
satisfaccion de las pacientes con el tratamiento médico versus el quirdrgico para el aborto
espontaneo, no hall6 diferencias en la tasa de satisfaccion entre las mujeres tratadas con
misoprostol o cirugia s1). Aquellas mujeres en las que el misoprostol fracaso y por tanto hubo que
recurrir al legrado para completar el tratamiento, por lo general estaban menos satisfechas que
aquellas en las que el método fue efectivo, hallazgo que es concordante con nuestro estudio. En
el grupo del misoprostol eran mas propensas a decir que recomendarian el método a una amiga
(79% versus 69%, p=0,05) y que elegirian el tratamiento recibido otra vez (79% para el
misoprostol versus 48% para el legrado, p=0,01). No sucede asi en nuestra serie, donde se
prefiere repetir y se aconseja con mas frecuencia el tratamiento quirtrgico (97,1% lo repetirian y lo

aconsejarian en el grupo del legrado vs. el 75,9% del grupo del misoprostol).

Lo cierto es que el tratamiento médico del aborto espontaneo no estd muy extendido en
nuestro medio, y lo desconocen muchas pacientes e incluso muchos médicos, y este
desconocimiento y falta de apoyo por los clinicos puede influir en la eleccion terapéutica y en el

grado de satisfaccion.
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6. CONSIDERACIONES SOBRE LA RELACION COSTE/BENEFICIO DEL MISOPROSTOL

e El misoprostol indicado para el tratamiento del aborto espontaneo podria disminuir la carga
asistencial que esta patologia supone para los centros sanitarios de tercer nivel, asi como reducir
los costes de los sistemas de salud de todo el mundo. Podria limitar la carga sobre los cirujanos
cualificados y de igual modo, minimizar la necesidad de equipamiento y suministros quirurgicos,

guiréfanos y medios de esterilizacion y anestesia.

Ademas, el misoprostol tiene la ventaja adicional de ser altamente aceptado por las pacientes,

ya que es un método menos medicalizado y menos invasivo que el tratamiento quirargico estandar

(538)-

Un analisis de minimizacion de costes realizado junto a un ensayo multicéntrico randomizado
compard costes directos e indirectos del procedimiento con misoprostol versus legrado para el
tratamiento del aborto espontaneo s2). LOS costes directos por paciente fueron significativamente
mas bajos en el grupo del misoprostol (media=433 €) comparado con el grupo del legrado
(media=683 €). La diferencia de medias entre ambos brazos del estudio fue 250 € (95% CI 184 a
316 €, p<0,001).

La media de los costes indirectos fue 486 € y 428 € respectivamente (p>0,05), con una
diferencia de las medias entre ambos grupos de 60 € (95% CI 61 a 179 €, p=0,51).Y el coste total
para el proceso médico con misoprostol fue 915 € versus 1107 € para el tratamiento quirdrgico,
con una diferencia media entre ambos de 192 € (95% CI 33 a 351 €, p=0,04)

Las diferencias a favor del misoprostol fueron mayores en aquellas pacientes en las que tuvo
éxito el tratamiento médico y no se precis6 legrado adicional, ya que la necesidad de éste por no
conseguirse la evacuacién uterina completa, tuvo un gran impacto en los costes directos (con una
media de 788 €)

Asi pues, el estudio muestra que el uso del misoprostol para el manejo de las pérdidas

reproductivas precoces es menos costoso que el legrado.

Estos resultados estan en concordancia con los del estudio llevado a cabo por Doyle y
colaboradores (33. De igual modo, un analisis economico que compar6 el tratamiento medico,
quirargico y expectante del aborto espontaneo, encontré que el manejo médico y el expectante
fueron mas baratos que el quirlrgico s4). Otro estudio similar hall6 que el tratamiento medico fue
el menos costoso (1000 délares por paciente), seguido por la actitud expectante (1172 délares) y

la evacuacién quirdrgica (2007 dolares), esto es, mostré que el coste del manejo quirdrgico
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supuso mas del doble que utilizando misoprostol, y ello sin contar el costo indirecto, social, familiar

y laboral de las pacientes (7).

Nosotros no hemos realizado un andlisis de los costes directos e indirectos de cada
procedimiento. La Unica informacién de que disponemos es: que el proceso quirdrgico tiene un
coste establecido en nuestro hospital de 1741,86 €, la caja de 40 comprimidos de misoprostol vale
10,45 €, y cada visita a Urgencias de Obstetricia y Ginecologia supone un coste de 144,24 €
(recordemos que en el tratamiento médico hay dos visitas programadas y en el caso del legrado,
al menos hay una visita en la que se hace el diagnostico de aborto espontaneo). Segun la
Sociedad Espafiola de Ginecologia y Obstetricia (S.E.G.0.), el tratamiento médico con
misoprostol, incluyendo el coste del farmaco, analgésicos, dos visitas al Servicio de Urgencias y

dos ecografias, no supera los 700 € (s77).

Ya esto nos puede orientar sobre la diferencia econ6mica, no obstante, serian necesarias

investigaciones mas precisas para cuantificar de forma exhaustiva los costes en nuestro medio.
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7. CONSIDERACIONES SOBRE LA SEGURIDAD Y EFICACIA COMPARANDO
TRATAMIENTOS

e Misoprostol versus manejo expectante:

Encontramos en la literatura mdltiples estudios que han comparado el misoprostol con el
manejo expectante de las pérdidas reproductivas espontaneas precoces, tanto de forma explicita

como implicita (comparando misoprostol con placebo) (so1 524,526 535,536)-

La tasa de éxito para el misoprostol varia del 71-100% en estos estudios, comparada con el

60-86% obtenido en el caso de la conducta expectante.

Trinder y colaboradores, en un gran ensayo controlado y randomizado sobre el manejo del
aborto espontaneo con tratamiento médico, quirdrgico o expectante, no encontré diferencias

significativas en la incidencia de infeccion o serios eventos adversos entre |0os tres métodos (so1).

Otros estudios muestran que aunque a largo plazo (8 semanas), la conducta expectante tiene
resultados parecidos al uso de misoprostol, el sangrado es mas breve y el periodo de espera mas

corto con el tratamiento farmacoldgico (sp4 536).

Los autores de una revision de la Cochrane comparando el manejo quirdrgico y expectante,
resaltan el papel potencial del misoprostol, ya que constituye otra opcion de tratamiento para las
mujeres que padecen un aborto espontaneo y que hasta la introduccion del misoprostol para tal

fin, tenian que “elegir entre cirugia o no hacer nada” (ss).

e Misoprostol versus tratamiento quirdrgico:

Trece estudios comparan el tratamiento médico con la intervencion quirtrgica para el manejo
del aborto esponténeo (501,514,515,517,518,522,524,528,530,531,534,537,636)- La media de éxito del miSOprOStOI Yy

cirugia fue 92% y 98% respectivamente.

Weeks y colaboradores obtuvieron una tasa de éxito del 96,3% con misoprostol, que fue

ligeramente mejor que con el tratamiento quirdrgico (91,5%) (s1s).

Ensayos randomizados desarrollados en Tanzania, Burkina Faso y Mozambique tienen
resultados similares, con un rango de eficacia que en el caso del misoprostol va del 90% al 99%, y

en el grupo del legrado-aspiracion del 99,1% al 100% (s14,534,537)-

Estos resultados muestran que el misoprostol es una alternativa segura y efectiva a la cirugia

o al manejo expectante del aborto espontaneo. De hecho, en 2006, la revision de la Cochrane
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anteriormente mencionada, comparando el tratamiento quirdrgico frente a la conducta expectante,

no obtuvo evidencia suficiente para apoyar una recomendacion terapéutica sobre otra (g3s).

Sin embargo, los autores discuten las ventajes y desventajas de cada método de tratamiento.
Sugieren que la conducta expectante es una opcion aceptable para aquellas pacientes a las que
no les preocupa el sangrado y ademas estan dispuestas a aceptar una tasa mas alta de que
continte el aborto incompleto (con posibilidad de una evacuacion quirirgica mas tarde), y es una
opcién aceptable porque el manejo expectante tiene un riesgo mas bajo de infeccion comparado

con la cirugia (sgg).

El misoprostol se ajusta bien dentro de esta estrategia: al igual que sucede con la actitud
expectante, la evacuacion uterina completa tarda mas tiempo, pero es improbable que tenga un

riesgo tan alto de infeccion como la cirugia.

Asi pues, en un sistema de prestacion de servicios, el misoprostol tiene un lugar entre la
conducta expectante y el tratamiento quirargico, y por lo tanto llena un vacio terapéutico en la
atencion del aborto espontaneo 35, ofreciendo tanto a las mujeres como a los clinicos una
alternativa terapéutica altamente aceptable. En este sentido encontramos estudios que muestran
gue las pacientes prefieren el tratamiento médico a la cirugia invasiva, y ponen de manifiesto que,
efectivamente, las pacientes con aborto espontaneo eligen méas la opcion médica con misoprostol
(534,537,637), (@unque cuando su prioridad es la resolucion del proceso lo antes posible, optan por el

legrado, como asi se pone de manifiesto en el estudio gzg).

Por estas razones, el tratamiento médico esta ganando lentamente importancia como un
método para la evacuacion uterina en las pérdidas reproductivas precoces, facil de usar, asequible

y de bajo costo, que podria revolucionar el tratamiento para esta condicion (szs).

8. CONSIDERACIONES SOBRE LA UTILIDAD DEL MISOPROSTOL PARA EL
TRATAMIENTO MEDICO DEL ABORTO ESPONTANEO EN PAISES CON POCOS
RECURSOS

e En lugares con escasos recursos, donde muy pocos centros sanitarios de primer nivel estan
equipados con ecografia, la muerte embrionaria precoz se diagnostica raramente (sqg. En cambio,
la mayoria de las mujeres se presentan con un aborto incompleto, por ejemplo, con el cérvix

entreabierto con un sangrado vaginal importante y/o la expulsidon incompleta de restos ovulares.
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Ambos, el aborto incompleto espontaneo o inducido (a menudo clinicamente dificil o imposible

de distinguir), llevan a las mujeres a solicitar ayuda con mucha frecuencia.

Los casos de aborto incompleto constituyen una gran parte del total de pacientes obstétricas
en muchos lugares poco desarrollados, llegando a suponer el 39% de todos los ingresos

ginecoldgicos en un gran hospital regional de Tanzania (sz).

Asi pues, disponer de medios de tratamiento seguros, efectivos, aceptables y asequibles para
el aborto incompleto, y por extension , el aborto espontaneo en general, constituye por tanto una
prioridad, en particular, para los clinicos y hospitales emplazados en localizaciones con escasos

recursos.

Hasta hace poco, el Unico tratamiento existente para el aborto espontdneo era quirdrgico
(dilatacion y legrado-curetaje), el cual fue reemplazado en muchos sitios por el método,
igualmente efectivo pero mas barato y seguro, de legrado-aspiracion. Al respecto, una revision de
la Cochrane de dos ensayos, evidencié que el legrado-aspiracion se asocia con una disminucién
estadisticamente significativa de la pérdida sanguinea (17 mL menos de media, con un Cl del 95%
de entre 24 y 10 mL menos), con menor dolor (RR 0,74, Cl 95% 0,61-0,90) y una duraciéon mas
corta del procedimiento en comparacién con el legrado-curetaje (1,2 minutos menos de media, Cl
95% de entre 1,5 y 0,87 minutos menos). No hubo diferencias en perforacién uterina, necesidad
de re-evacuacion o sepsis al revisar conjuntamente los dos estudios, por lo que la tasa de

complicaciones no varia en funcion del método empleado o).

Pero desafortunadamente, el legrado-aspiracion no esta siempre disponible en lugares de

pocos recursos, porque requiere un equipamiento y entrenamiento especial para su uso.

Ademas, los métodos quirargicos generalmente han incrementado los riesgos asociados con
la instrumentacion del Gtero: lesiones traumdticas, infeccion, desgarros del cérvix, perforacion
uterina, hemorragia y reacciones a la anestesia. Como se evidencia en la literatura, en paises del
tercer mundo, los mayores riesgos de infeccién con el aborto espontaneo ocurren como resultado
de la instrumentacién del Gtero, en vez de por la falta de evacuar rapidamente los productos de la

concepcion (sgg).

Por ultimo, en muchos paises pobres, las mujeres que residen lejos de los centros sanitarios
de segundo y tercer nivel, no tienen acceso a profesionales entrenados y equipados

guirdrgicamente.

Asi pues, el misoprostol puede llenar este vacio de prestacion de servicios mediante el

aumento de la reserva potencial de clinicos disponibles para tratar esta condicion.
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V.

CONCLUSIONES:

El misoprostol es seguro. Mas de 600 estudios han sido publicados sobre el uso del
misoprostol en Obstetricia y Ginecologia que han involucrado a mas de 90.000 mujeres,
con altas tasas de seguridad.

El misoprostol es efectivo. Numerosos ensayos randomizados muestran que el
misoprostol tiene una tasa de éxito del 71% al 100% para el tratamiento del aborto
espontaneo. En nuestro estudio obtenemos el 84,4% de éxito.

El misoprostol es altamente aceptado por las mujeres para el tratamiento de las
pérdidas reproductivas precoces. La mayoria de las pacientes se declaran muy satisfechas
e incluso lo repetirian.

El misoprostol es barato, tiene una larga vida media, carece de necesidad de
refrigeracion y esta disponible en todo el mundo.

La utilizacion del misoprostol para el tratamiento del aborto espontaneo es ventajosa,
tanto en lugares con pocos recursos, como en paises desarrollados, contribuyendo a
reducir los costes sanitarios.

Sus efectos secundarios son bien tolerados. El efecto secundario més frecuente es el
sangrado vaginal, que habitualmente es descrito como igual o mayor que regla y de
escasa duracion. Le sigue en frecuencia el dolor en hipogastrio, que suele ser leve y cede
facilmente con analgésicos.

A la vista de nuestros resultados, podriamos definir el perfil ideal de candidata para el
tratamiento médico de las pérdidas reproductivas precoces asi: mujer joven, primigesta, sin
abortos ni legrados previos.

En nuestro medio, el empleo del misoprostol permite a la paciente la posibilidad de

elegir el tratamiento (médico o quirdrgico), siempre que las condiciones clinicas lo
permitan.
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