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Resumen

Objetivos: Detallar las caracteristicas clinicas de pacientes con embarazo ectépico
(EE) en cicatriz de cesérea tratadas con Metotrexato (MTX).

Metodologia: Estudio descriptivo, serie de caso, transversal, en mujeres con EE
atendidas en el Instituto Nacional Materno Perinatal de Lima del 2014 al 2019;
usando ficha de recoleccion de datos.

Resultados: La mediana de la edad de las 12 participantes fue 31.50 afios y la
mediana de la edad gestacional fue de 6 semanas. Solo 1 participante tenia historia
previa de EE y ninguna tenia datos de uso de DIU. Al 58.33% de los participantes
se administré el MTX intralesional, al 25% de manera parenteral y al 16.66%
combinado. Solo fue administrada 1 dosis de MTX en el tratamiento parenteral;
mientras que para los pacientes con tratamiento intralesional se dieron 1 dosis para
7 pacientes y las otras 2 necesitaron 4 y 2 dosis. En el control de B-hCG post-MTX
solo 4 pacientes presentaron un aumento del nivel de B-hCG, las cuales habian
recibido tratamiento intralesional, mientras el resto presenté una disminucién,
indicando buen éxito. Ninguna paciente presento efectos secundarios o reacciones
adversas.

Conclusiones: la incidencia de EE en cicatriz de cesarea en este estudio fue 5.2%,
mayor que el de la literatura. Factores de riesgo como EE previos y uso de DIU no
fueron relevantes en esta poblacién a comparacién con la informacién encontrada.
Ninguna paciente tuvo efectos secundarios o reacciones adversas con el manejo

conservador y ninguna paciente tuvo que optar por el tratamiento quirdrgico.

Palabras clave: embarazo ectépico; cicatriz cesarea; Metotrexato
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Abstract

Objectives: Highlight the clinical characteristics of patients with ectopic pregnancy
(EP) in a cesarean section treated with Methotrexate (MTX).

Methodology: Descriptive study, case series, cross-sectional, in women with EE
treated at the National Maternal Perinatal Institute of Lima from 2014 to 2019; using
data record form for its collection.

Results: The median age of the 12 participants was 32.58 years and the median
gestational age was 6.42 weeks. Only 1 participant had a previous history of EP and
none had data on IUD use. 58.33% of the participants were administered
intralesional MTX, 25% were parenteral and were 16.66% combined. Only 1 dose
of MTX was administered in parenteral treatment; while for patients with intralesional
treatment, 1 dose was given for 7 patients and the other 2 required 4 and 2 doses.
In the post-MTX hCG-f control, only 4 patients presented an increase in the level of
hCG-B, which had received intralesional treatment, and the rest presented a
decrease. No patient had side effects or adverse reactions.

Conclusions: the incidence of EP in cesarean section scar in this study was 5.2%,
higher than in the literature. Risk factors such as previous EE and IUD use were not
relevant in this population compared to the information found. No patient had side
effects or adverse reactions with conservative management and no patient had to

opt for surgical treatment.

Keywords: ectopic pregnancy; cesarean section scar; Methotrexate
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CAPITULO I: INTRODUCCION

1.1 Descripcion de la situacion problematica

Se define como embarazo ectépico (EE) a la implantacion del blastocisto fuera de
la superficie del revestimiento endometrial de la cavidad uterina (1).

A nivel mundial este tipo de embarazo es una de las causas mas frecuentes de
morbilidad y mortalidad materna durante los primeros tres meses de la gestacion
(2). Entre las complicaciones mas severas del EE encontramos la infertilidad,
hemorragias, rotura uterina y la muerte; teniendo en cuenta que las complicaciones

mas graves son mas frecuentes cuanto mayor es la edad gestacional (3).

La incidencia de embarazo ectépico ha ido aumentando a nivel mundial segun
estudios hechos en diferentes paises. Casanova C, realizé un estudio en Cuba
donde encontro que la frecuencia del embarazo ectopico fue de 1 por cada 106
durante los afios 1998-2000 (25). Durante el 2008, Romero G, Perales | y Cabrera
| realizaron una investigacion donde concluyeron que la incidencia de EE era de
22,4/1000 partos en dicho afio (27). La incidencia del EE en Perd, como en otros
paises, ha ido aumentando segun estudios en diferentes hospitales de la capital

con frecuencias que oscilan entre 1/49 partos y 1/298 partos.

Existen diversas ubicaciones donde se puede implantar el embrién, siendo el
tubarico el sitio méas frecuente (95%), mientras que el de menos frecuencia es en
cicatriz de ceséarea (<1%) (1). A pesar de ello, la incidencia en esta ultima ubicacién,
presente en el 6% de pacientes con antecedente de cesarea, ha ido aumentando
debido al incremento de embarazadas sometidas a este procedimiento (6).

El aumento de incidencia de EE sobre cicatriz cesarea no tiene claros factores de
riesgo, pero se ha encontrado caracteristicas similares, como haber tenido un
embarazo ectopico previo, histerectomia no segmentaria al realizar la cesarea,
realizar un cierre continuo y en una sola capa durante la histerorrafia, y una
exposicion previa a procedimientos que pueden causar estas cicatrices (legrado

uterino, miomectomia o histeroscopia) (7).



El diagndstico precoz de este tipo de embarazo ectdpico es el elemento que va a
ayudar a la disminucién de la mortalidad de la mujer. En los paises mas
desarrollados, las tasas de mortalidad relacionada a embarazo ectopico son
menores que en paises en via de desarrollo como el Perq, esto se debe a un mejor
diagnostico precoz. Actualmente para el manejo de estos embarazos se deben
tener en cuenta principalmente el estado hemodinamico de la paciente, ademas de
la presencia de latidos en el embrion, el tamafio de la masay el nivel de la B HCG.
Si la gestante presenta un estado hemodinamico inestable, la cirugia es la mejor
opcién; mientras que, si la paciente se encuentra estable hemodindmicamente, se
puede realizar otros tipos de manejo: expectante y/o tratamiento con Metotrexato

(parenteral o intralesional).

Los beneficios del tratamiento conservador para el EE sobre cicatriz de cesérea no
solo estan relacionados con evitar el riesgo anestesiologico y de la cirugia misma,
sino de poder preservar la fertilidad de la mujer. Ademas, también se relaciona con
una mejor relacién de costo-beneficio para la gestante y la institucion, ya que a
pesar de que conlleva a un mayor tiempo de estadia hospitalaria, su costo no se
iguala al gasto que acarrea una cirugia.

El problema descrito resulta interesante debido a la inexistencia de guias o
consensos para el manejo conservador de los pacientes con embarazo ectépico
sobre cicatriz cesarea, ademas de la falta de investigacion y difusion del uso del
Metotrexato a nivel nacional, a pesar de ser un tratamiento ya usado a nivel mundial
para el EE, y que algunos estudios realizados en otros paises consideran como un

posible tratamiento de primera eleccién en ciertos casos (9).

1.2 Justificaciéon del estudio

La tasa de partos por cesarea se ha ido incrementando en las ultimas décadas en
Perd y con ello, la incidencia de embarazos ectopicos sobre la cicatriz que se
produce por la misma. La principal importancia de la investigacion radica en que no
hay estudios similares sobre el embarazo ectdpico en cicatriz de cesarea con
enfoque en el tratamiento conservador que permitan valorar esta alternativa de

tratamiento en este grupo de pacientes.



Si bien el uso de Metotrexato para el manejo de embarazo ectépico no es novedoso
en otros paises a nivel mundial, en el Perd no es un tratamiento aiin muy conocido
y no es efectuado en la mayoria de instituciones, a diferencia del INMP de Lima.
Los beneficios de esta intervencion incluyen menor riesgo de complicaciones
asociadas a una cirugia importante para las pacientes, la preservacion de la
fertilidad y un menor costo para el tratamiento del embarazo ectdpico por parte de

las instituciones.

1.3 Antecedentes de la investigacion

1.3.1 Antecedentes internacionales

Maita F et al. publicaron en 2017 en Bolivia un estudio descriptivo, reporte de caso
atendido en el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital Obrero N°2. La
paciente de 33 afios con antecedente de ceséarea lleg6 a la emergencia por
presentar un embarazo temprano con leve sangrado. Se encontrdé al momento de
la ecografia que habia criterios para un embarazo ectépico sobre cicatriz cesarea.
Los médicos optaron por el manejo conservador con Metotrexato porque la paciente
entraba en los criterios para esta eleccion para este (EE <8 semanas, B-hCG <
5000 mU/L y la ausencia de complicacion), ademas de que la misma paciente habia
expresado el deseo de preservar su fertilidad. Se le inicia un ciclo con 5 dosis de
Metotrexato mas Leucovorina y sucesivamente se opta por un nuevo Yy ultimo ciclo
de 3 dosis de Metotrexato con Leucovorina. Al cuarto mes del inicio del tratamiento
con Metotrexato la ecografia muestra un Gtero de forma y tamafio conservado sin
lesiones, y el ciclo menstrual se habia reiniciado nuevamente. Las conclusiones
fueron que no existe un consenso o protocolo preciso para este tipo de embarazos
y que la toma de decisiones depende del estado de la paciente y de su deseo de
conservar su fertilidad. Una buena vigilancia y control de estas pacientes después
de la administracién del farmaco es muy importante para actuar de la mejor manera

en caso de posibles complicaciones (10).

Ndubizu C et al. publicé en 2017 en Estados Unidos un estudio descriptivo, reporte
de caso de una paciente gestante con embarazo ectopico en cicatriz cesarea
recurrente, atendida por el servicio de Ginecologia y Obstetricia del Maimonides

Medical Center, Brooklyn, Nueva York. Esta paciente, con historia de 2 partos
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cesareos, tenia el antecedente de un embarazo ectépico en cicatriz de cesarea que
habia sido diagnosticado a la semana 13 durante un control prenatal. En aquel
entonces el nivel de B-hCG resultd ser de 144,337 IU/L. Tomando en cuenta la
decision de la paciente y el deseo de preservacion de la fertilidad se le administro
una dosis parenteral de Metotrexato y se le practico la embolizacion de la arteria
uterina. Durante controles sucesivos al tratamiento conservador se pudo observar
una disminucion de los niveles de B-hCG hasta la semana 10 sucesiva al manejo
donde el nivel de la dicha hormona se encontré indetectable. EI segundo embarazo
ectopico fue diagnosticado durante la semana 5 de gestacion durante un control
prenatal con una ecografia y un nivel de B-hCG de 54,295 IU/L. Después de ser
derivada al hospital y los respectivos analisis para ver el estado de la paciente, se
le consulta qué tipo de manejo usar, optando por Metotrexato via intramuscular. En
los sucesivos dias de control de B-hCG no notando una disminucién marcada, se
decide por una segunda dosis de Metotrexato intramuscular. Los niveles de B-hCG
empiezan a disminuir apropiadamente hasta llegar a ser indetectable a la séptima

semana después de la administracion de la dltima dosis (28).

Celis P et al. publicd en 2017 en el Hospital regional de Talca, Chile un estudio
retrospectivo sobre el tratamiento médico del embarazo ectdpico no complicado. La
poblacién de esta investigacion fue un grupo de 34 mujeres con diagnostico de
embarazo ectépico no complicado que habian sido sometidas al tratamiento
conservador con Metotrexato a dosis Unica. Se empled una base de datos de las
pacientes ingresadas en tal hospital desde julio 2007 hasta junio 2015, donde se
tomaban en cuenta variables como los antecedentes de las pacientes, la clinica y
los resultados de laboratorio de seleccion para este manejo (nivel de B-hCG,
tamafo de la masa y la ausencia de latidos), y seguimiento posterior. Se encontro
que la tasa de éxito fue del 73,5%, siendo solo 7 casos en los que se requirio
tratamiento quirdrgico por complicaciones y otras 7 pacientes que requirieron una
segunda dosis del farmaco. Las conclusiones del estudio fueron que la tasa de éxito
dependia de los criterios de seleccion de la poblacion para este manejo, y que no
se habia observado una diferencia significativa en los niveles de B-hCG entre las
pacientes que habian tenido una dosis y las que tuvieron 2 o las que habian recibido
cirugia. El 68% de las pacientes presentaron algun tipo de factor de riesgo descrito

en la literatura y otras investigaciones (11).
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Schufreider A. y Feinberg E. publicaron en 2016 un estudio descriptivo, reporte de
caso de una paciente atendida en el servicio de Ginecologia y obstetricia del
NorthShore University Health System, en Chicago, Estados Unidos. La gestante de
26 afos tenia antecedente de un parto cesareo y fue diagnosticada con un
embarazo ectdpico en cicatriz de cesarea durante la séptima semana de gestacion.
El nivel de B-hCG se encontraba en 58,641 mIU/mL. La paciente fue consultada
para la toma de decision sobre el manejo que adoptar y optd por no ir a cirugia. Se
decide optar por un manejo conservador con Metotrexato por via intramuscular. En
el cuarto de control, se observé un aumento de la hormona B-hCG vy la presencia
de latido cardiaco en el saco gestacional, por lo cual se toma la decision de
administrar a la paciente una segunda dosis de Metotrexato. Después de una atenta
consulta se decide intervenir con una administracion por via intralesional de KCl en
el saco gestacional. El procedimiento fue efectuado bajo anestesia, inyectando
primero una dosis pequefia de KCI para interrumpir la actividad cardiaca fetal y
luego el saco gestacional fue aspirado delicadamente hasta el colapso. La paciente
no presentdé complicaciones después del manejo y fue dada de alta. Sin embargo,
4 dias después la paciente se presenté a emergencia por cuadro de mialgia, dolor
de garganta y fiebre. En la ecografia no se observaba presencia de embarazo, pero
el nivel de B-hCG aument6 a 72,974 mlU/mL, por lo que se opté por una dosis
adicional de Metotrexato intramuscular. Se le diagnostica a la paciente un cuadro
de infeccion por virus que no tenia relacién con el manejo para el EE. Una semana
después el nivel de B-hCG desciende a 12,401 mlU/mL vy finalmente, 5 semanas
después, a <1 IU/L (29).

Morgan-Ortiz F et al publicaron en 2015 en México un estudio descriptivo, reporte
de caso, en el cual se presentaba el caso de una paciente que habia tenido ya 5
embarazos, de los cuales 3 ectopicos. Se encontré que, de estos 3 embarazos
ectopicos, 2 fueron embarazos ectdpicos en la cicatriz de cesarea previa y uno
tubérico. El manejo del primer de estos embarazos ectopicos sobre la cicatriz fue
en el 2013. El examen ecografico revel6 como resultado un embarazo de 8
semanas con presencia de latidos cardiacos. Los médicos en este primer caso
dieron la posicion de tratamiento conservador de Metotrexato intramuscular y

siendo el deseo de la paciente conservar su fertilidad se optd por este manejo
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médico. A la semana de la aplicacién de la dosis del farmaco se pudo notar en la
ecografia la ausencia de latidos cardiacos por lo que se prosiguio al legrado uterino
instrumental para retirar los restos. La paciente no presentd ulteriores
complicaciones hasta el 2014, donde desarrollé un embarazo ectopico tubarico, por
la que fue manejada a través de salpingectomia, porque presentaba una salpinge
aumentada de tamafio, y sangre libre en abundancia. Finalmente, en el 2015 se
presenta por un embarazo ectopico nuevamente en la cicatriz cesarea de 7
semanas. Si bien nuevamente se le ofrecid el tratamiento conservador con
Metotrexato, la paciente terminé eligiendo una histerectomia completa por el riesgo
de presentar sangrado en caso de legrado uterino y de presentar de nuevo un
embarazo ectopico. Las conclusiones de este estudio fueron que no existiendo una
guia 0 consenso aceptado universalmente para el manejo médico para el embarazo
ectopico en cicatriz de cesarea se debe de analizar cada caso de manera individual,
teniendo en cuenta en factores de riesgo y variables, aun cuando se trata de una

misma paciente (12).

Sanchez-Hidalgo L et al. publicaron en 2011 en Espafia un estudio prospectivo
observacional del uso y eficacia del tratamiento médico con Metotrexato en el
embarazo ectdpico realizado en el Hospital General Universitario de Ciudad Real.
Se emplearon criterios de seleccién para las pacientes que fueron sometidas al
Metotrexato, como: estado hemodinamico estable, ausencia de signos de rotura,
niveles de B-hCG < 5000 mUI/ml, ausencia de latido embrionario y diAmetro huevo
< 4 cm. De las 63 pacientes totales, 40 tomaron el tratamiento con Metotrexato
dosis Unica intramuscular, siendo 10 de estas las que necesitaron una segunda
dosis. Se encontré que la tasa de éxito de las pacientes con embarazo ectopico
tratadas con el farmaco fue muy buena y que solo 10 de estas necesitaron un
manejo mas invasivo como la salpingectomia laparoscopica por falla del otro
tratamiento. Las conclusiones fueron que el manejo conservador tiene una eficacia
Optima en los pacientes que entran en los criterios descritos durante el estudio y
gue el costo de este tratamiento es también inferior al de la cirugia. Si bien adn no
es cierto el nivel de B-hCG que se considerar para pensar en este tipo de manejo,
se ha notado una mayor tasa de fracaso con niveles de B-hCG > 5000 mUl/ml al

momento del ingreso (13).



1.3.2 Antecedentes nacionales

Naranjo Caceres M et al. publicaron en 2013 un estudio descriptivo, serie de casos,
retrospectivo realizado en el Hospital Nacional Cayetano Heredia durante el periodo
2007 - 2008 sobre el tratamiento médico de embarazo ectopico. Las pacientes con
embarazo ectdpico en esta investigacion fueron de 106, de las cuales solo 4
recibieron el tratamiento conservador con Metotrexato de los cuales se
seleccionaron los datos demogréficos, diagnosticos, evolucion y tratamiento final
en la base de datos del servicio de Ginecologia y Obstetricia de dicho hospital. Se
encontré que 3 de las pacientes requirieron al final un tratamiento quirdrgico por la
evolucion desfavorable que obtuvieron después de la dosis de Metotrexato. La
Unica paciente que tuvo éxito con el manejo conservador presentaba una masa <4
cm, factor que se ha visto relacionado a la eficacia de este tratamiento junto a un
nivel de B-hCG menos elevado. Las conclusiones fueron que para la seleccion de
un posible manejo médico y éxito de este se deben tener en cuenta mucho los
antecedentes y datos relacionados a la paciente y su voluntad. La limitacion en este
estudio fue el hecho de no poder acceder directamente a las historias clinicas de
estas pacientes porque se habian extraviado, pudiendo posiblemente tener mas
datos de estas (14).

Ramirez J et al. pablico en 2015 un estudio descriptivo, reporte de caso de una
paciente con embarazo ectépico en cicatriz de cesarea previa manejada con
laparoscopia en el Hospital Nacional Docente Materno Infantil San Bartolomé de
Lima. Se encontré que la paciente tenia variedad de antecedentes: 4 gestaciones
anteriores, 2 cesareas previas, una histerotomia y un aborto inducido. Por ser
catalogada como un embarazo de riesgo se opta por el manejo quirdrgico. Las
conclusiones fueron que, si bien el embarazo ectopico en cicatriz de ceséarea es el
menos frecuente, su incidencia ha ido aumentando a causa del incremento de
partos cesareas que se realizan. Antecedentes importantes, como las de esta
paciente, se deben tener en cuenta al momento de elegir qué tipo de manejo se va
a poder elegir, no siendo siempre disponible el manejo menos invasivo 0 costoso
(15).

Cassana A. y Yanque O. publicaron en 2017 un estudio descriptivo, reporte de

caso, realizado en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins sobre una
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paciente con diagndstico de embarazo ectdpico en cicatriz de ceséarea previa. Se
encontré que al ingreso presentaba un nivel de B-hCG >1000 mUI/ml y anemia.
Empez6 tratamiento antibiotico por sospecha de endometriosis y administracion de
prostaglandinas para efectuar un legrado posterior. Dias después se inicié el uso
de Metotrexato intramuscular, desarrollando a los dias una hemorragia masiva que
termina llevando a la paciente a sala de cirugia. Las conclusiones fueron que hubo
un retardo en el inicio del tratamiento médico con Metotrexato por ausencia de la
respuesta de la endometriosis, un diagnostico errado en esta paciente. Esto llevo a
una disminucion de la tasa de éxito y a la decision final de seguir con el tratamiento

quirurgico (16).

Loayza J et al. publicaron en 2018 un estudio descriptivo, reporte de caso, del
Instituto Nacional Materno Perinatal de Lima sobre un embarazo ectopico en cicatriz
de cesarea previa. Se encontr6 que el tratamiento quirdrgico por laparotomia para
extraer el saco gestacional de la paciente era el mas adecuado en este caso,
considerando el prondstico adverso. Las conclusiones fueron que, no habiendo un
consenso en el manejo de este tipo infrecuente de embarazo ectépico, mucho
depende las condiciones clinicas de la paciente y el deseo de preservar la fertilidad
de esta (17).

1.4 Bases tedricas similar a lo descrito en el plan de tesis

1.4.1 Concepto e incidencia del Embarazo Ectdpico

La primera descripcién del embarazo ectépico esta aludida al médico espafiol
Albucasis en 1863, donde se menciona la permanencia del cuerpo muerto del feto
en el vientre de la madre por varios afios hasta la expulsion de los mismos por una
fistula a nivel del ombligo de la madre, quedando esta "sanada” (20-22). El obstetra
francés Mauriceau incluyé en su texto la descripcion del embarazo en un cuerno
rudimentario como una complicacion obstétrica durante el siglo XVII.

Existen diversas ubicaciones donde se puede implantar el embridn, siendo el
tubérico el sitio mas frecuente (95%); la fimbria, 11.1%; el ovario, 3%; la zona
abdominal, 1%; y en cicatriz de ceséarea, <1% (1).

Su incidencia a nivel mundial ha ido aumentando segun estudios hechos en

diferentes paises. Segun los Centers for Disease Control and Prevention (1995),
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los Estados Unidos los datos recolectados indicaron que el indice de EE habia
incrementado cuatro veces, de 4.5 por 1000 embarazos en 1970 a 19.7 por 1000
embarazos en 1992 (4). En el Norte de Europa, durante los afios noventa las
incidencias de EE se fueron incrementando, llegando a tener 1 caso cada 66
nacimientos en Suecia y 1 cada 47 en Finlandia. En Latinoamérica, su incidencia
también aumentd, llegando a ser 1 cada 25 nacimientos en Cuba, y 1 cada 88 en
Chile (5).

En cuanto a la tasa de mortalidad como consecuencia del embarazo ectopico, sigue
siendo bastante elevada, lo que hace del EE una de las causas principales. Hay
estudios que revelan que las tasas de mortalidad han ido disminuyendo pasando
de 35.5 muertes por 10000 EE a 3.8 muertes por 10000 EE, no obstante, un

aumento en la incidencia de embarazo ectdpico.

1.4.2 Factores de riesgo del Embarazo Ectopico
La incidencia de embarazos ectdpicos se relaciona también a los factores de riesgo,
qgue durante el curso de diferentes estudios se han ido individuado:
¢ Incremento de las ETS, en patrticular la infeccion por Chlamydia
¢ Aumento de la infertilidad por factor tubarico
¢ Mayor uso de dispositivos intrauterino (DIU)
¢ Retraso de la edad de reproduccién de la mujer y con ello el uso de la
reproduccion asistida
¢ Antecedentes de embarazos ectopicos previos, porque la mujer que ha
tenido anteriormente EE tiene mas ocasiones de presentarlos después del
tratamiento
¢ La edad puede ser también un factor de riesgo a partir de los 35 afios por

fendmenos y alteraciones hormonales

1.4.3 Método diagnostico

Los sintomas que puede presentar un EE son muy inespecificos, por ello el
diagnéstico clinico es dificil, pero sirve para generar la sospecha. Dichos sintomas
son el dolor pélvico presente en el 95% de las pacientes debido a la presencia de
sangre en el interior de la cavidad abdominal, amenorrea con cierto grado de

manchado o hemorragia vaginal en el 60-80%, y metrorragia, ademas de sintomas



sistémicos como astenia, sintomas subjetivos de embarazo y alteraciones
gastrointestinales.
En el examen fisico se puede encontrar el Signo de Cullen que significa la presencia
de sangre libre en cavidad abdominal; dolor intenso a la palpacién abdominal y al
tacto vaginal; presencia de masa pélvica y alteraciones uterinas, y segun el estadio
del EE puede llegar a presentar shock.
Entre las pruebas de laboratorio que se pueden realizar, una de las mas
importantes es la valoracion de gonadotropina coriénica humana (HCG) que es una
hormona producida exclusivamente en la placenta y empieza a presentarse desde
la implantacion, incrementandose hacia el dia 60-70 de gestacién, aunque puede
presentarse en menores concentraciones en los EE. Entre otras pruebas se tiene:
¢ El Radioinmunoanalisis (R.l.A) de fraccion beta de gonadotropina coriénica
humana en suero, podria ser considerado uno de los métodos més precisos
para el diagnéstico de cualquier embarazo debido a su alta sensibilidad
desde los primeros 8-10 dias.

o Las pruebas urinarias del embarazo rapidas tienen poca sensibilidad; pero
las de tipo ELISA en orina poseen mayor sensibilidad, detectando el 90 %
de los EE.

s Progesterona sérica en EE poseen menor valor que en los intrauterinos,

presentando valores entre los 5-15 ng /ml.

Entre los examenes auxiliares que se pueden realizar encontramos a la ecografia
como uno de los principales examenes diagndsticos. La ecografia abdominal es de
ayuda, excepto en el diagnostico de EE en la trompa de Falopio; y la ecografia
vaginal es mas sensible y especifica. La ecografia con Doppler color y pulsado
transvaginal brinda un diagnéstico mas eficiente del EE, mostrando en el area de
la placenta una sefial Doppler de alta velocidad y baja impedancia, ademas de que
permite una mejor toma de decision para el tratamiento del EE. Si se combinan los
resultados de la ecografia vaginal con los resultados cuantitativos de la B-hCG, se
pueden plantear cuatro posibles diagndsticos:
o Cuando la B-hCG tiene un valor > 6000 u/ml y la ecografia muestra el saco
gestacional intrauterino: embarazo normal o embarazo heterotopico (muy

infrecuente).
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¢ Cuando la B-hCG tiene un valor >6000 u/ml y la ecografia muestra una
cavidad vacia: posible embarazo ectopico.

¢ Cuando la B-hCG tiene un valor <6000 u/ml y la ecografia muestra imagen
intrauterina definida de embarazo: posible aborto espontaneo o un embarazo
ectopico (con menor probabilidad).

¢ Cuando la B-hCG tiene un valor <6000 p/ml y la ecografia muestra el utero
vacio: no existe diagnostico definitivo, podria resultar de utilidad la

determinacion sérica de progesterona.

Entre otros procedimientos, se encuentra la laparoscopia, en la cual se puede
observar la trompa dilatada, aunque el diagnostico de embarazo tubéarico temprano
no roto resulte dificil. Las ventajas de este procedimiento es que da un diagndstico
definitivo, asi como también permite el tratamiento directo mediante la laparoscopia
operatoria, para la eliminacion de la masa ectépica, o la inyeccién de
quimioterapicos sobre dicha masa.

La biopsia del endometrio también es una alternativa diagndstica, puesto a que se
encuentran cambios a nivel endometrial en el EE, tales como reacciones deciduales
(42%), endometrio secretor (22%) y endometrio proliferativo (12%) (Lopez, 1994).
La biopsia realizada con canula con émbolo posee poca sensibilidad (30 a 63%)
(Barnhart, 2003b; Ries, 2000), mientras que los cortes congelados de los
fragmentos del legrado tienen una mayor sensibilidad (>90%) (Barak, 2005;
Spandorfer, 1996).

1.4.4 Embarazo ectépico en cicatriz de cesarea

El blastocisto se introduce en el miometrio gracias a un defecto en la cicatriz de la
seccion de cesarea, causando que el miometrio se adelgace o desaparezca. Si bien
el embarazo extrauterino sobre la cicatriz de cesarea previa es el menos frecuente
de los EE (1:2.200 gestaciones), esta presente en el 6% de pacientes con
antecedentes de cesarea y su incidencia ha ido aumentando a nivel mundial.
Existen pocos registros que sobrepasen el primer trimestre, y se encuentran
relacionados con importantes consecuencias como la rotura uterina y hemorragia
masiva puede causar efectos significativos en la salud y calidad de vida de la

madre, como la infertilidad de esta. Ademas, se presentan diversas complicaciones
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tales como placenta acreta, perforacion y hemorragia uterina e incluso la muerte
materna (26).

Los criterios ecograficos descritos por Fylstra y Godin (1,8) son de utilidad para
poder diferenciar un EE cérvico istmico de un EE en la cicatriz de una cesarea
previa. Los criterios ecograficos que se deben tener en respetar son:

1. Cavidad uterina vacia

2. Conducto cervicouterino vacio

3. Saco gestacional en la cara anterior del istmo uterino

4

Ausencia de miometrio sano entre la vejiga y el saco gestacional

No existe un protocolo sobre el manejo de este tipo de embarazo, por lo que se
aplica la metodologia del EE, siendo el meétodo de eleccion segun las

caracteristicas clinicas que presenta la paciente al momento de la consulta.
1.4.5 Tratamientos

1.4.5.1 Tratamiento médico

Las pacientes sometidas a este procedimiento deben ser asintomaticas
(hemodinamicamente estables), se deben mantener bajo vigilancia después del
tratamiento, no debe de tener un embarazo intrauterino ni de encontrarse
amamantando, y aquellas con funcién hepatica y/o renal normal. Para evaluar el
factor prondstico se debe de tener en cuenta la concentracion sérica inicial de B-
hCG, ya que son inversamente proporcionales, encontrandose que un valor inicial
<5 000 UI/L tiene un 92% de éxito, mientras que aquellas con valores >15 000 UI/L,
poseian un 68% de éxito (Lipscomb et al.,1999). Otros factores que tomar en cuenta
son el tamafo del embarazo ectopico, aunque existe poca informacion al respecto,
y la actividad cardiaca fetal, siendo ésta una contraindicacion relativa.

El tratamiento mejor estudiado es un antagonista del acido félico, Metotrexato, el
cual actta indirectamente en la disminucion de los precursores nucleétidos, y con
ello, reduciendo la sintesis de ADN. Posee efectos colaterales transitorios y de
resolucidn espontanea (estomatitis, conjuntivitis, disfuncion hepatica, entre otros)
en un 33% de las pacientes que reciben el tratamiento. Por ello, se puede optar por
la administracion de &cido folinico después del tratamiento para disminuir estos

efectos colaterales. Existen variadas formas de administracion:
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o Dosis Unica parenteral: es el mas utilizado a una dosis de 50 mg/m2 de
superficie corporal (BSA) procedimiento descrito por el grupo de Memphis
(Stovall, 1993). Previa administracion del Metotrexato se mide la
concentracion basal de B-hCG, y posteriormente durante los dias cuatro
(donde aun la concentracion sigue aumentando) y siete después de la
inyeccion del Metotrexato. Se debe de observar un descenso de 15% o0 mas
de la concentracion de B-hCG entre los dias cuatro y siete, para
posteriormente controlarlo semanalmente hasta alcanzar niveles menores
de 15 UI/L. De no haber un descenso del 15%, se administra una segunda
dosis de 50 mg/m2 y se repite lo indicado anteriormente. El tratamiento dura
aproximadamente 36 dias y puede presentar dolor abdominal de corta
duracion que disminuye con antiinflamatorios no esteroideos.

o Dosis multiples parenterales: cuenta con las mismas indicaciones que la
dosis Unica de metotrexato, con la diferencia que se pueden usar hasta
cuatro dosis, pero en este caso seguidas de dosis complementarias de
leucovorin 24 horas después.

¢ Metotrexato oral: existen escasos estudios sobre su uso, pero se cree que
la disponibilidad es similar a la via parenteral (Jundt, 1993).

o Inyeccion directa en el embarazo ectdpico: se realiza con la finalidad de
reducir los efectos colaterales sistémicos, se administra con la guia
ecogréfica o laparoscopica y los estudios demuestran que el indice de éxito

es similar (Fernandez, 1994).

En el caso de que el latido embrionario se encuentre presente al momento del
diagnéstico del EE, se puede proceder a la inyeccion intra-sacular con cloruro
potasico (KCI) (2 mL = 2 mEg/mL) para producir la asistolia del mismo y
posteriormente tratar con Metotrexato, asociando esta combinacion a un porcentaje
de 66-100% de éxito.

1.4.5.2 Tratamiento quirdrgico
Laparoscopia y laparotomia abierta: existen pocos estudios comparativos (Murphy,
1992; Vermesh, 1989) en los cuales se concluyd que la laparoscopia poseia un

menor costo, menor estadia hospitalaria y menor numero de hemorragias, pero la
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eficacia también era menor, lo cual se mejor6é con la mejora del equipo y mayor
experiencia del personal.

Salpingectomia: se realiza cuando la trompa de Falopio contralateral posee un
aspecto normal

Salpingostomia: se realiza en pacientes hemodinamicamente estables que desean

mantener su fertilidad.

1.4.5.3 Tratamiento médico o quirdrgico

Hay criterios utilizados en diferentes estudios para poder seleccionar el tipo de
manejo segun las caracteristicas de la paciente:

e Estabilidad hemodinamica

e Diametro tubarico pequefio

e Ausencia de latidos fetales

e Niveles séricos de B-hCG <5000 UI/L

Los resultados obtenidos de las investigaciones no muestran diferencia entre el

tratamiento conservador y el quirdrgico cuando la paciente entra en los criterios.

1.4.5.4 Conducta expectante

Existe un grupo de pacientes en los cuales el mejor tratamiento para el embarazo
ectopico es la pura observacion de cémo evoluciona y si puede absorberse. La
limitacién de este tipo de manejo es la dificultad de predecir cudl sera el resultado
de la observacion y si es posible que haya complicaciones. Todo esto esta ligado a
los niveles de B-hCG de la embarazada porque se ha notado una mayor tasa de
éxito con este tratamiento, si los niveles iniciales de esta hormona son <200 UI/L,
mientras que niveles >2000 UI/L tiene un indice de éxito de so6lo 20 a 25% (Elson,
2004; Trio, 1995).

1.5 Objetivos
1.5.1 Objetivo General
Describir las caracteristicas clinicas de las pacientes con embarazo ectdpico en

cicatriz de cesarea, sometidas al tratamiento con Metotrexato en el Instituto

Nacional Materno Perinatal de Lima durante el periodo 2014 - 2019
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1.5.2 Objetivos especificos

Identificar los antecedentes ginecoldgicos de las pacientes de la poblacion en

estudio.

Describir las caracteristicas epidemiologicas de las pacientes que fueron

asistidas con Metotrexato.

Conocer la via de administracion y dosis de Metotrexato mas utilizada.

Conocer la evolucion de las pacientes sometidas al tratamiento conservativo o

médico con Metotrexato

Describir los efectos secundarios y/o reacciones adversas del Metotrexato en

pacientes sometidas a tratamiento meédico

1.6 Hipdtesis

No existe una hipotesis de estudio debido al caracter descriptivo del mismo.

1.7 Variables
Variable Definicion Tipo por su | Escala Categoria Valores de | Medio de
naturaleza | de las verificacio
medicié categorias n
n
Edad Edad que presenta la | cuantitativa | razon 1 a 60 afios HC
paciente al momento del | discreta
diagnostico del EE
actual
Gestaciones Numero de gestaciones | cuantitativa | razén la20 HC
previas anteriores al diagnostico | discreta
de EE actual
Tiempo desde | Tiempo entre la Ultima | cuantitativa | razén 1 a 20 afios HC
Ultima ceséarea | cesérea hasta el | discreta

y el diagndstico
de EE en

cicatriz

diagnostico de EE en

cicatriz actual
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Embarazos Numero de embarazos | cuantitativa | razén lalo HC
ectopicos ectépicos anteriores al | discreta
previos diagnostico de EE actual
Uso de DIU Uso de dispositivo | cualitativa nominal Si/ No HC

intrauterino por partede | ..,

porp dicotdmica

la paciente anterior al

diagndstico de EE actual
Edad Numero de semanas de | cuantitativa | razon 1 a 40 | HC
gestacional embarazo al momento | discreta semanas

del diagnéstico de EE

actual
Nivel B-hCG Nivel de la hormona | cuantitativa | razon 0 a 200.000 | HC

gonadotropina coridnica | continua mul/ml

humana al momento del

diagndstico del EE

actual en la paciente
Tamarfio del | Medida del tamafio del | cuantitativa | razon 1a200 mm HC
saco saco gestacional por | continua
gestacional ecografia al momento

del diagnostico de EE

actual
Presencia de | Presencia de embrién | cualitativa nominal Si/ No HC
embrién en el saco gestacional | . ., .

dicotdmica

por ecografia al
momento del

diagndstico de EE actual
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Presencia de | Presencia de latido | cualitativa nominal Si/ No HC
embrién vivo embrionario por | . ., .
dicotémica
ecografia, al momento
del diagnostico de EE
actual
Ndmero de | Ndmero de planos | cuantitativa | razén la3 HC
planos en | suturados durante cierre | discreta
histerorrafia de la histerorrafia
Manejo Uso de Cloruro de | cualitativa nominal Si/ No HC
adyuvante Potasio intralesional en | ..,
dicotémica
conjunto con el
Metotrexato en
pacientes con EE en
cicatriz de cesarea
Control de nivel | Aumento o disminucion | cualitativa nominal Aumento HC
de B-hCG del nivel de la hormona | . ., . L
dicotdmica Disminucion
gonadotropina coriénica
humana en respuesta a
la administracion del
Metotrexato
Variacion  de | Porcentaje de | cuantitativa | razén 1-100% HC
nivel de B-hCG | disminucién de la .
continua
hormona gonadotropina
coribnica humana en
respuesta a la
administracion del
Metotrexato
Administracion | Via de administracion | cualitativa nominal Parenteral / HC
de Metotrexato | del Metotrexato usado | ,. ., . Intralesional
dicotdmica
en la paciente
NUmero de | Nimero de dosis | cuantitativa | razén 1al0 HC
dosis de | administradas de | discreta
Metrotexate Metotrexato
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Efectos Presencia de efectos | Cualitativa nominal Si/ No HC
secundarios secundarios posteriores | . ., .
dicotémica
al suministro de
Metotrexato en la
paciente
Reacciones Presencia de reacciones | cualitativa nominal Si/ No HC
adversas adversas secundarias a L,
dicotdmica

la administracién de
Metotrexato
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CAPITULO IIl: MATERIAL Y METODO

2.1 Tipo y disefio de la investigacion

El tipo de estudio de la presente investigacion fue cuantitativo, observacional,
descriptivo, serie de caso, retrospectivo, transversal, clinico. Fue cuantitativo
porque los resultados fueron expresados numeéricamente y porque se usaron
pruebas estadisticas; observacional porque no se manipularon variables;
descriptivo porque solo se describieron los resultados obtenidos en la investigacién
sin generar alguna hipotesis; serie de caso porgque se tratdé de un conjunto de
paciente con las mismas caracteristicas que recibieron el tratamiento con
Metotrexato; retrospectivo porque los datos se han obtenido de historias clinicas;
transversal porque los datos han sido recolectados solo una vez; y clinico porque

se ha llevado a cabo en un centro de salud.

2.2 Caracteristicas de la institucion, comunidad, lugar/area donde se ejecuto la
investigacion.

El Instituto Nacional Materno Perinatal (INMP) es un centro de salud de categoria
[11-2 especializado en la atencion de casos de alta complejidad gineco-obstétrica y
neonatal, siendo centro de referencia a nivel nacional. Las pacientes con
diagnéstico de EE en cicatriz de ceséarea fueron hospitalizadas en el servicio de
Ginecologia para el tratamiento conservador.

2.3. Poblacion de estudio, tamafio de la muestra y muestreo

2.3.1 Poblacion universo
La poblacién universo estuvo compuesta por las mujeres gestantes con embarazo

ectdpico en cicatriz de cesarea.

2.3.2 Poblacion de estudio
La poblacién estuvo compuesta por todas las mujeres gestantes con historia clinica
de embarazo ectopico en cicatriz de cesarea que recibieron manejo conservador

en el Instituto Nacional Materno Perinatal de Lima desde el 2014 hasta el 2019.

2.3.3 Muestra
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Se tomo toda la poblacién, por tal motivo no se determind un tamafio de muestra.

2.3.4 Muestreo
Se realiz6 un muestreo no aleatorio por conveniencia tipo censo de acuerdo a los

criterios de inclusion y exclusion.

2.4 Criterios de Inclusion y exclusion.

Los criterios de inclusion fueron:

e Pacientes atendidas en el Instituto materno perinatal de Lima.
e Paciente con embarazo ectdpico en cicatriz de cesarea

e Paciente hemodindmicamente estable

e Paciente sometida a tratamiento conservador con Metotrexato

Los criterios de exclusion fueron:
e Paciente cuya historia clinica se haya perdido o sea incompleta

e Paciente con embarazo ectdpico en cicatriz de cesarea atendida fuera del
periodo de la investigacion

2.5 Procedimientos de recoleccion de datos

Las investigadoras acudieron al INMP durante el periodo correspondiente a los
aflos 2019 y 2020 para recolectar los datos de las historias clinicas archivadas en
el instituto correspondiente a los afios 2014, 2015, 2016, 2017, 2018 y 2019.

Las historias clinicas se seleccionaron inicialmente a base del cédigo CIE-10 OOQO,
correspondiente a embarazo ectépico, y sucesivamente se hizo un control para
identificar aquellas que corresponden a EE en cicatriz de cesarea, descartando las
demas historias. Durante la recoleccion de dicha informacion no se requirio
consentimiento informado por parte de las pacientes cuya historia se incluyo en la
presente investigacién, debido a que no se le realiz6 ninguna encuesta o
cuestionario presencial.

Se requirié la aprobacion por parte del Comité de Etica e Investigacion de la
Facultad de Medicina Humana de la Universidad San Martin de Porres, y del area
administrativa del Instituto Nacional Materno Perinatal para poder acceder a las

historias clinicas.
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2.6 Instrumento de recoleccion de datos:
Se hizo uso de una ficha de registro de datos para la recoleccion de estos, creada

especificamente para esta investigacion.

2.7 Procesamiento y analisis de datos:

Después de la recopilacion de datos a través de las fichas, se codificé los datos
obtenidos para poder ser ingresados al programa Office Excel 2016 para la
tabulacion y al paquete estadistico IBM SPSS Statistics 25 para el procesamiento
de la informacién. Para las variables cuantitativas se determin6 las medidas de
tendencia central y medidas dispersion, mientras que las variables cualitativas se
registraron mediante la frecuencia.

Para la presentacion de los resultados se hizo uso de tablas y/o gréaficos.

2.8 Aspectos éticos

Este estudio se realizé sujeto a normas éticas internacionales cumpliendo con los

principios de Helsinki, que protegen los derechos de los pacientes:

e Principio de Beneficencia: los resultados que se obtuvieron sirvieron como
nuevo conocimiento para proximos estudios sobre el tema.

e Principios de No Maleficencia: no se puso en riesgo la salud y la vida del
paciente, ya que se trabajé con historias clinicas.

e Principio de Autonomia: se trabajé con historias clinicas y se mantuvo la
confidencialidad de los pacientes, por lo que no fue necesario la realizacion de
un consentimiento informado.

e Principio de Justicia: se realiz6 una seleccion de manera equitativa de la
poblacién a estudiar.

Se respeto el caracter anénimo y confidencial de las historias clinicas, ademas del

compromiso de no usar dicha informacion para ningan otro propésito fuera de los

de esta investigacion. Ademas, se solicit6 la revision por el Comité de Etica de la

Facultad de Medicina Humana de la Universidad San Martin de Porres previo a la

ejecucion del estudio, asi como la revision por el Comité de Etica del Instituto

Materno Perinatal de Lima para poder realizar la recoleccién de los datos.
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CAPITULO IIl: RESULTADOS

Se cont6 con 231 historias clinicas con el cédigo de embarazo ectépico (CIE-10
Caodigo 0O00) de pacientes, atendidas en el Instituto Nacional Materno Perinatal de
Lima durante el periodo de 2014 - 2019. Se realiz6 el descarte de las historias
clinicas, siguiendo los criterios de seleccion para la presente investigacion,
obteniendo finalmente un total de 12 historias para el estudio, siendo los afios 2016
y 2019 los que presentaron mayor incidencia de casos (3 cada uno). La mediana
de edad de las participantes fue de 31.50 afios, siendo la més joven de 25 afios y
la mayor de 43 afios.

El nimero de gestaciones previas mas frecuente fue 3 en 5 pacientes, seguido de
4 en 4 pacientes, mientras que la mediana del tiempo desde la Ultima cesérea hasta
el diagnéstico de EE en cicatriz de cesarea fue de 66 semanas. No se obtuvieron
datos sobre el nimero de planos de histerorrafia realizados en las cesareas
anteriores. Solo una paciente presentaba antecedente de embarazo ectdpico
previo, y ninguna de las participantes presentd datos de uso de DIU. Estos

resultados pueden observarse en la Tabla 1 y Grafico 1.

Las principales caracteristicas de las gestaciones al momento del diagndstico se
encuentran en la Tabla 2 y Grafico 2. La mediana de la edad gestacional fue de 6
semanas, siendo el minimo de 4 semanas y el maximo de 10 semanas; la 5ta
semana de gestacion fue la edad gestacional mas frecuente de diagndstico. El nivel
de B-hCG tuvo una mediana de 14650. El diametro medio de saco gestacional tuvo
una mediana de 18.45 mm con una desviacion estandar de 8.34. La presencia del
embrion fue documentada en 9 de las historias clinicas (75%) pero sélo 7 de estas

presentaron latidos en los estudios de ecografia.

La tabla 3 muestra los resultados obtenidos posterior a la administracion de
Metotrexato.

Al 58.3% (7) se le administr6 Metotrexato de forma intralesional, al 25% (3)
parenteral y al 16.6% de forma combinada. En cuanto al nimero de dosis aplicadas,
en el tratamiento intralesional, 7 pacientes necesitaron una dosis, mientras que 2
pacientes necesitaron 4 y 2 dosis; mientras que en el tratamiento parenteral a todas

las pacientes se les administré solo una dosis. Fueron 5 pacientes las que
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necesitaron manejo adyuvante con KCI de las 7 pacientes que tenian embrion con
latidos en la ecografia, las cuales se encontraban en el grupo de pacientes que
recibieron dosis intralesional de Metotrexato. Sobre el control de hCG-f3, en el
tratamiento intralesional 4 pacientes mostraron disminucion de la misma con una
media de variabilidad de 45.32%; otras 2 tuvieron aumento del nivel de hCG- post
Metotrexato con una media de variabilidad de 10.75% y finalmente, de una paciente
no se pudo obtener informacién sobre control respectivo. En caso del tratamiento
sistémico, la totalidad de pacientes presentaron disminucion de los niveles de hCG-
B con una media de variabilidad de 49.09%. Finalmente, en el tratamiento
combinado ofrecido a dos pacientes mostraron un aumento de la variabilidad con
una media de 46.62%. Ninguna paciente presentd efectos secundarios ni

reacciones adversas al procedimiento.
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CAPITULO IV: DISCUSION

El propdsito de esta investigacion fue describir cuales eran las caracteristicas
clinicas de las pacientes con diagndéstico de EE en cicatriz de cesarea que habian
sido manejadas con administracion de Metotrexato, ya sea sistémico, intralesional

0 combinacion de ambas.

Tanto estudios nacionales como internacionales, manifestaron que, para el manejo
de embarazos ectopicos, cualquiera sea su ubicacion, dependia mucho del estado
general en la que acudia la paciente, la decisién de la misma y su voluntad de
salvaguardar su fertilidad (10, 12).

Las fuentes bibliograficas sefialan que el embarazo ectbpico en cicatriz de cesarea
representa un porcentaje menor al 1% de todos los embarazos ectopicos (1), sin
embargo, en el presente estudio el porcentaje fue mayor, siendo el 5.2%. Esto
podria deberse al sesgo de seleccion de nuestros pacientes al realizarse el estudio
en un hospital de referencia a nivel nacional. Otra posible explicacion podria ser la
alta tasa de cesareas en Peru en comparacion con la mundial. Segun los datos del
Instituto Nacional de Estadistica e Informatica (INEI) que se publicaron a raiz del
censo del 2017, la tasa de cesarea era del 45,4%, un porcentaje bastante alto si se
compara con la tasa de incidencia a nivel mundial de 28.1%, segun la estadistica
publicada por la OECD34 del mismo afio (38-39).

Un dato que se pudo observar en el estudio de Seow K.M y colaboradores fue la
edad gestacional al momento del diagnéstico, que variaba en un rango de entre 5
a 12 semanas, cifras que se asemejan a las que obtuvimos en nuestra investigacion
con edades gestacionales que oscilaban entre las 4 y 10 semanas (10-17).
Asimismo, Seow reporta que el tiempo desde la Ultima cesarea variaba de 6 meses
hasta 12 afios, datos nuevamente similares a los que obtuvimos, de 12 semanas

hasta 12 afos.

El presente estudio muestra que 8 de las pacientes tenian un edad menor a 35
afos, siendo esta edad considerado como punto de corte para ser un factor de

riesgo para el embarazo ectopico en general (1).
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Al estudiar este factor de riesgo se debe tener en cuenta que la poblacion peruana
varia en algunos aspectos respecto al promedio mundial en cuanto a la edad en la
que tiene una mujer al nacimiento de su primer hijo. Segun datos de INEI en las
encuestas del 2017-2018, se estima que la edad mediana al nacimiento del primer
hijo es de 22,3 afios en mujeres de 25 a 49 afos de edad (36). Este promedio es
mucho menor al de otros paises segun datos del 2019 de la Organizacion para la
Cooperacion y el Desarrollo Econdmicos donde los EE.UU. tienen un promedio de

27,0 afios, o Corea del Sur con un promedio de 31,6 afos (37).

El antecedente de un embarazo ectdpico y el uso de DIU son considerados también
factores de riesgo. Sin embargo, en nuestro estudio encontramos solo una gestante
con antecedente de embarazo ectopico y ninguna fue usuaria de DIU. Estos
hallazgos son distintos a los encontrados por Celis P et al. (11) donde el 68% de
las pacientes presentaron algun tipo de factores de riesgo (uso de DIU 30.3%,
cirugia abdominal previa 44,1%, embarazo ectopico previo 29.4%); Pese a esto, 0
nos deben extrafar estos resultados, si se consideran algunos datos sobre el uso
y frecuencia en la eleccion de este tipo de método anticonceptivo en la poblacion
peruana. En el articulo publicado en 2014 de Eduardo Caceres Chu et al. sobre el
impacto de la asesoria en la eleccion anticonceptiva en mujeres peruanas se
estudiaron las respuestas de 581 participantes de diferentes edades, niveles
educativos y ocupaciones. Los datos obtenidos mostraron que solo el 3% de estas
habian usado dispositivos intrauterinos como método anticonceptivo de eleccion
alguna vez a lo largo de su vida, siendo en cambio la pildora el método mas usado
por las participantes (53%). Segun el estudio, esto podria deberse a la falta de
asesoria e informacion anticonceptiva sobre los nuevos anticonceptivos
hormonales combinados en cuanto a su eficacia y efectividad que son superiores a
los métodos mas usados en nuestra poblacion (34). Miguel Gutiérrez Ramos
demostraba en su estudio del 2017 que no existia mayor diferencia en la eficacia y
la efectividad entre los métodos anticonceptivos de larga duracion reversibles,
como los DIU, y los métodos anticonceptivos quirdrgicos de larga duracion
definitivos al momento de elegir un método de planificacion familiar. Sin embargo,
existia aun una baja demanda de los LARC (métodos reversibles de larga duracion)
gue podia estar relacionado a muchos falsos mitos existentes en la poblacién, como

gue el DIU puede producir cancer de cuello uterino o que es abortivo, 0 que no se
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puede utilizar en adolescentes o en nuliparas, por el riesgo de infeccion que tiene

y que puede producir obstruccion de las trompas uterina. (35)

Tanto la literatura como algunos estudios han resaltado que el éxito del uso
sistematico de Metotrexato en embarazo ectdpico como alternativa conservadora a
la cirugia, dependia de diferentes factores, entre los cuales estaba el nivel de -
hCG al momento del ingreso, sosteniendo que niveles mayores de 5000 muUl/ml
llevaria a una menor tasa de éxito (13-14). Sin embargo, las pacientes del presente
estudio presentaron niveles de B-hCG mayores a tal nivel de corte, teniendo una
mediana de 2162 mUl/ml y un maximo de 2948 mUl/ml en el caso del tratamiento
sistémico con Metotrexato; una mediana de 27900 mUI/ml y un maximo de 132000
mUl/ml en el tratamiento intralesional; y una mediana de 14854 mUl/ml y un méaximo
de 15708 mUI/ml en caso de tratamiento combinado. Un dato importante es que se
obtuvieron buenos resultados después de la primera dosis del medicamento en el

66.7% del total de las pacientes

La combinacion de Metotrexato y KCI tiene usualmente una tasa de éxito de 66%
(1,29) en embarazos ectépicos que presentaban latidos cardiacos fetales. En
nuestro estudio se utilizé en 5 pacientes: 4 con tratamiento intralesional y 1 con
tratamiento combinado de intralesional con parenteral. La tasa de éxito, reflejada
en la disminucién de la 3-hCG posterior a la primera dosis, fue de 57.14% de las

pacientes de intralesional y del 50% en el otro grupo.

El estudio de Naranjo Caceres M y colaboradores mostrd que, de las 4 pacientes
con embarazo ectopico tratadas con Metotrexato sistémico, s6lo una de ellas
obtuvo una evolucion favorable, aunque en el estudio no se especifica la definicion
del término “evolucion favorable”, mientras que las demas tuvieron que ser
posteriormente intervenidas quirdrgicamente. Se puede considerar una tasa de
éxito baja si se compara con los resultados que se obtuvieron en esta investigacion
donde ninguna de las participantes tuvo que ser intervenida quirdrgicamente por
fracaso de la terapia médica y ninguna presento efectos secundarios o reacciones
adversas. Otros estudios también mostraron una buena tasa de éxito con el uso de

Metotrexato sistémico, como la investigacion del 2017 de Celis P et al. donde la
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tasa fue de 73,5% (11); y otros estudios, los cuales mostraron que las pacientes no

tuvieron reacciones adversas ni efectos secundarios post administracion (12, 29).

Sarah Maheux-Lacroix et al mencionan que una posible explicacion a la alta tasa
de falla en el tratamiento sistémico con Metotrexato se debe al tejido fibroso que
rodea el saco gestacional, puesto a que disminuye la absorcion y eficacia del
medicamento. Sin embargo, la tasa de éxito aumenta cuando se combina el
tratamiento parenteral con el intralesional a un 70%, resultado que aun se podria
considerar subdptimo si lo asociamos al riesgo de 10% de posibles hemorragias
como efecto secundario (33). En nuestro estudio, la tasa de éxito relacionada a esta
combinacion se podria considerar del 100%, debido a que ninguna de las pacientes
tuvo que ser sometida a una cirugia posterior ni presento reacciones adversas al

mismo.

Sanchez-Hidalgo y colaboradores tuvieron una tasa de éxito en el manejo
conservador del 75% con solo 1 dosis de Metotrexato sistémico, mientras que el
resto requirié una ulterior dosis (13). En nuestro caso, el 100% de las participantes
con tratamiento Metotrexato sistémico presentaron disminucién de la B-hCG
después de la primera dosis del medicamento; el 57.14% de las pacientes con
tratamiento intralesional presentaron una disminucion de la B-hCG, el 28.57%
mostré un aumento de la misma y el 14.29% restante (una paciente) no conté con
control posterior; finalmente el 100% de las pacientes con tratamiento combinado
presentaron un aumento posterior a la primera dosis de Metotrexato colocada via
intralesional para posteriormente disminuir con las dosis siguientes que fueron

administradas via parenteral.

En cuanto a la variacién de la B-hCG en el presente estudio, el tratamiento sistémico
con Metotrexato presentd en su totalidad una disminucién B-hCG con una media de
49.09% de variacion, mientras que con el tratamiento intralesional con este mismo
farmaco solo 4 pacientes presentaron una disminucién de la variacién con una
media de 45.32%. Como se menciond anteriormente, solo 2 pacientes de
administracion intralesional presentaron un aumento de esta en su primera toma
control post Metotrexato con 10,75% de media. De las dos pacientes que recibieron

el tratamiento combinado, ambas habian presentado aumento en el primer control
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de B-hCG, con una variacion del 71.09% para una y del 22.16% para la otra
paciente. Solo se pudo encontrar los analisis de laboratorio en la paciente con
variacion de 22.16% a los 14 dias de la segunda dosis de Metotrexato,
encontrandose con una disminucién de 71.35% de la B-hCG respeto a la primera

toma de control, lo que indico un éxito en el manejo del embarazo ectépico.

Este aumento inicial aparente podria tener una explicacion segun algunos porque
el farmaco administrado causaria la necrosis de las células del trofoblasto, lo que
llevaria a la liberacién de la B-hCG almacenada en su interior hacia la circulacion
(32).

Ademas, se pudo notar que no habia un consenso sobre el momento para realizar
la prueba control de la hormona B-hCG post administracion intralesional de la dosis
de Metotrexato, ni cuanto deberia ser la baja del mismo para considerarlo como
exitoso, a diferencia del tratamiento parenteral de Metotrexato el cual si cuenta con
un protocolo aprobado. Esta falta de consenso puede ocasionar un sesgo en la tasa
de éxito del tratamiento intralesional, aumentar el nUmero de dosis requeridas de

Metotrexato o retrasar el manejo posterior a la falla del mismo.

Una limitacion muy importante, y que se debe siempre tener en consideracion al
momento en que se realizan investigaciones con historias clinicas, es que puede

haber archivos que se han perdido o que no estdn completos.

Un punto a resaltar es que, durante la recoleccion de datos, algunas historias no
contaban con el registro completo del seguimiento de estas pacientes en el area de
consultorio externo para seguir viendo los niveles de esta hormona, encontrandose
una paciente a la cual se registro el nivel de B-hCG dos meses después del manejo
con Metotrexato. Se desconoce el motivo, pero se puede pensar en la pérdida de

la informacién en su historia clinica.

Un dato que faltd mencionar en varios de los registros consultados para la presente
investigacién fue el nUmero exacto de cesareas previas y la fecha de estas, en
muchos casos solo se mencionaba la de la Ultima ceséarea. Esto puede ser causado

por diferentes motivos, como una compilacion rapida de la historia clinica o por el
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hecho de que las pacientes no acuden siempre al mismo centro de salud, por lo

gue no es posible tener una historia clinica completa con todos sus antecedentes.

Los planos de histerorrafia fue una variable que se planted para recoleccion de
datos, sin embargo, no se pudo obtener datos de esta porque no se menciond en
ninguna historia clinica revisada. Para el embarazo ectdpico en cicatriz de ceséarea
existen factores de riesgos que involucran a la pared uterina. Edgar Rivas Perdomo
en su publicacion supone que una cicatrizacion anormal puede predisponer al
desarrollo de un EE y que entre los factores que pueden influir se encuentran el

gran tamafio de la incision y el cierre inadecuado de esta (31).
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CAPITULO V: CONCLUSIONES

El embarazo ectdpico en cicatriz de ceséarea previa tiene una baja incidencia
respecto a otras localizaciones de embarazo ectdpico, pero presenta una alta tasa
de mortalidad, por lo que es importante ser diagnosticada y tratada de la forma mas

precoz posible.

La incidencia de EE en cicatriz de cesarea encontrada en nuestro estudio fue de
5.2%, superior a la encontrada en las fuentes bibliograficas. En cuanto a las
caracteristicas epidemiolégicas encontradas, se observé que la edad gestacional
al momento del diagnéstico (4-10 semanas) y tiempo desde la Ultima cesarea (12
semanas a 12 afos) se correlacionaron con los datos encontrados en la revision
bibliografica, mientras que otros factores no lo hicieron, como la edad de las
pacientes, la cual fue inferior al esperado (31.50 afios), y la casi ausencia de
algunos factores de riesgo mas conocidos como el antecedente de embarazo
ectopico -solo una paciente lo present6- y el uso de DIU (ninguna paciente fue
usuaria del mismo). Estas variaciones en nuestra poblacion podrian explicarse
debido a que la poblacién peruana presenta una edad mas temprana durante el
primer embarazo (22.3 afios) que, a nivel mundial, y tiene una baja incidencia de

eleccion del DIU como método anticonceptivo de eleccion.

Es importante que para la eleccién del manejo de este tipo de embarazo se tengan
en cuenta las caracteristicas clinicas de la paciente al momento del diagndstico, asi
como su decisién en cuanto a la preservacion de la propia fertilidad. Al priorizar este
ultimo factor, el tener un enfoque minimamente invasivo seria de primera linea para

el tratamiento.

En nuestro estudio, al 58.33% de las pacientes se le administr6 Metotrexato
intralesional, el 25% lo recibi6 de forma sistémica y el 16.66% de manera
combinada. A pesar del corte de B-hCG en niveles inferiores a 5000 mUl/ml para el
tratamiento médico con Metotrexato EV, se pudo observar buenos resultado con
niveles superiores a este siendo la mediana de 2162 mUl/ml en el tratamiento
sistémico, de 27900 mUl/ml en el tratamiento intralesional y de 14854 mUl/ml en el

tratamiento combinado, con unatasa de éxito posterior a la primera dosis del 66.7%
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en el total de pacientes y del 100% posterior a dosis adicionales de metotrexato

puesto a que ninguna requirié tratamiento quirdrgico.

En cuanto a la variaciéon de B-hCG posterior a la primera dosis, el 100% de
pacientes con tratamiento sistémico present6 una disminucion de 49.09% de media,
mientras que en el tratamiento intralesional, 4 pacientes presentaron una
disminucion de 45.32% de media y 2 presentaron un aumento de 10.75% de media;
finalmente las dos pacientes que recibieron tratamiento combinado presentaron
aumento de la variacion de 46.62% posterior a la primera dosis la cual fue
intralesional. El aumento inicial puede deberse a la liberacién de B-hCG posterior a
la necrosis de las células del trofoblasto, debido al Metotrexato y a la falta de
consenso sobre el dia de control de 3-hCG en el tratamiento intralesional para evitar

dicho sesgo.
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CAPITULO VI: RECOMENDACIONES

Difundir el uso de Metotrexato intralesional para tratamiento conservador de

embarazo ectépico.

Estandarizar el protocolo en el manejo del EE en cicatriz de cesarea con
Metotrexato intralesional, sobre todo para cuando tomar el control post
administracion del medicamento de B-hCG.

Estandarizar seguimiento de las pacientes a las cuales se administré el manejo
conservador con Metotrexato también es algo que se debe mejorar porque sin este
tipo de datos es dificil el andlisis de datos relacionado a la tasa de éxito de este

meétodo para estudios en un futuro sobre este tema u otros relacionados a ello.

Dentro de las variables que se deseaban observar en esta investigacion estaba el
namero de planos suturados en las histerorrafias. Sin embargo, por falta de
presencia de datos en las historias clinicas no fue posible tener en cuenta esta
variable. Seria interesante poder obtener este tipo de informacién para una posible
investigacion futura y ver si esta variable seria importante de tener en cuenta como

un factor de riesgo para este tipo de embarazo ectopico.
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CAPITULO VIIl: ANEXOS
Anexo 01 Estadistica complementaria

Tabla 1: Caracteristicas de la poblacion
Variante Minimo Maximo Mediana
Edad materna 25 43 31.50
(afios)

Numero de 1 4 3
gestaciones
previas

Tiempo 12 141 66
promedio

desde Ultima

cesarea

(meses)

Grafico 1: Numero de historias clinicas por afio

Historias clinicas por afos

2019 16,7%
25,0%
2016
25,0%
2018
16,7%




Tabla 2: Principales caracteristicas de las gestaciones al momento del diagnéstico.

Variable Minimo Maximo Mediana
Edad gestacional 4 10 6
(semanas)

Nivel de B-hCG 1427 132000 14650
Diametro medio de 5.8 34 18.45

saco gestacional

Gréfico 2: Caracteristicas ecogréficas al diagnostico del embarazo ectépico

Caracteristicas ecograficas al diagnostico del EE

Bs BN
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Latidos cardiacos fetales Presencia de embrion



Tabla 3: Resultados post administracion de Metotrexate.

Variables Intralesional Parenteral Combinado

NUmero de 7* 3* 2%

pacientes

Nivel hCG-B

Mediana 27900 2162 14854

Minimo 1427 1535 14000

Maximo 132000 2948 15708

NUmero de dosis 1 dosis 1 dosis 4 dosis
2 dosis

Manejo adyuvante

con KCI

Si 4* 0* 1*

No 3* 3* 1*

Control de hCG-B

Disminuido 4*: 3* o*

Aumentado 2% o* 2%

No cuantificado 1* o* 0*

Variabilidad de hCG-

B (media)

Disminuido 45.32% 49.09% 0%

Aumentado 10.75% 0% 46.62%

* nimero de pacientes



Anexo 02 Instrumentos de recoleccion de datos

Fich recoleccién t
Numero de historia cliniCa: ...........coviviiiiiiiiiie,
Edad............ afnos
Gestaciones previas: ........ccocvveeieiiininnnn.
Tiempo desde Ultima ceséarea al diagnoéstico de EE en cicatriz .............. meses

Embarazos ectdpicos previos: ........coceeeviiiiiiininnnn.
Usode DIU: Si( )/No ()

Edad gestacional .................. semanas

Presencia de embriéon: Si ( )/ No ()

Presencia de embrién vivo (latidos): Si( )/ No ()

Numero de planos en histerorrafia: 1 ( )/ =2 ()

Control de nivel de B-hCG: aumento ( ) / disminucion ( )
Variacion de nivel de B-hCG ................... %

Administracion de Metotrexato: Parenteral ( ) / Intralesional ( )
Numero de dosis de Metotrexato: ...............

Manejo adyuvante (con KCl intralesional): Si( )No( )
Efectos secundarios: Si( )/ No ()

Reacciones adversas: Si( )/ No ()



