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Editorial

¿UNSAFE ABORTION EN CHILE?

Del 23 al 24 de junio de 2008, en Lima, Perú, 
FIGO convocó a las Sociedades de Obstetricia y Gi-
necología sudamericanas para que presentaran el 
diagnóstico de situación del aborto en sus respecti-
vos países, dando marcha a la iniciativa mundial de 
FIGO para la prevención del aborto inseguro, enor-
me y dramático problema de salud pública, espe-
cialmente en países no desarrollados. Los países 
sudamericanos presentaron su realidad, mostrando 
en general, altas tasas de mortalidad materna por 
aborto séptico, como consecuencia del embarazo 
no deseado y propusieron un plan de acción, para 
que junto a su respectivo Ministerio de Salud, pu-
dieran reducir los indicadores de morbimortalidad 
materna por aborto inseguro, de acuerdo a la lega-
lidad vigente de sus respectivos países (1). 

Las experiencias de los países sudamericanos 
contrastaron con la de Chile, que mostró un signi-
ficativo descenso de la muerte materna por aborto 
desde que se introdujeron en el país los métodos 
anticonceptivos. En la Figura 1, se observa la evo-
lución de la transición demográfica chilena desde 
1990 al 2004. En 1900, Chile tenía un crecimien-
to natural de su población muy bajo, producto de 
una alta tasa de mortalidad, pese a la elevada tasa 
de natalidad. En la medida que baja la mortalidad, 
manteniendo una alta natalidad, el crecimiento na-
tural de la población aumenta y alcanzó en la déca-
da de los 60 su máxima expresión. La introducción 
de los métodos anticonceptivos, en esa década, 
permitió reducir la natalidad, que junto al continuo 
descenso de la mortalidad, hicieron que en la ac-
tualidad Chile se encuentre en la etapa de transi-
ción demográfica avanzada, caracterizada por un 
bajo crecimiento natural de la población, producto 
de una tasa de mortalidad baja y estable, y de una 
tasa de natalidad moderada a baja y en descenso 
(2). Paralelamente, la mortalidad materna inició una 
significativa y continua reducción, especialmente 
por la disminución del aborto séptico, consecuencia 
del embarazo no deseado (3).

En 1960, en Chile, hubo 845 muertes maternas 

(tasa de mortalidad materna: 299/100.000 nv), de 
las cuales 302 fueron relacionadas al aborto (tasa 
de mortalidad materna por aborto: 107/100.000 
nv). El progreso del país en sus diferentes ámbitos 
hizo que en 2005, la mortalidad materna fuese de 
19,8/100.000 nv (48 casos) y la tasa de mortalidad 
materna por aborto de 0,8/100.000 nv (2 casos) (4), 
esta última, estable y bajo 1,5/100.000 nv desde 
2001 (5,6). Es importante destacar que la muerte 
materna por aborto fue una de las tres causas que 
presentaron una significativa reducción entre 1990-
2000, que permitió a Chile cumplir con el Plan Re-
gional de Reducción de la Mortalidad Materna (7). 
De acuerdo a las estadísticas presentadas, es posi-
ble concluir que actualmente en Chile, la mortalidad 
materna por aborto séptico, no es un problema de 
salud pública. 

Pese a lo anterior, surge la legítima inquietud si 
las estadísticas nacionales son confiables. Es posi-
ble que en Chile, exista un subregistro de muertes 
maternas, incluidas las por aborto, situación que 
también alcanza a los países desarrollados. En el 
Reino Unido, en el período 2000-2002, hubo un su-
bregistro de 44% más de muertes maternas que las 
registradas oficialmente por el sistema de registro 
civil británico (8). Un estudio efectuado simultánea-
mente en 2 países europeos (Finlandia y Francia) 
y 2 estados norteamericanos (Massachusetts y 
Carolina del Norte), en el período 1999-2000, mos-
traron un subregistro de muerte materna entre el 
22 y 93% (9). Otro estudio efectuado en Maryland, 
EEUU, entre 1993-2000, encontró un subregistro de 
38%, destacando el 100% (2 casos) de subregistro 
de muertes maternas por aborto terapéutico (10).  

En países en desarrollo de la Región, el subre-
gistro de muertes maternas también es importante. 
En Argentina, en 1990, en una localidad de Buenos 
Aires, se detectó un subregistro de 50% de muertes 
maternas, muchas de ellas relacionadas al aborto 
séptico (11). En Pernambuco, Brasil, en el período 
1994-2003, la subnotificación fue de 46%, siendo 
las muertes maternas relacionadas al aborto ilegal 
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un importante componente (12). En Jamaica, en 
2000, el subregistro fue de 20% y las muertes ma-
ternas ocurridas en el primer trimestre del embara-
zo fueron un factor relacionado significativo (13). 

Chile pertenece al grupo A de registro de muer-
tes maternas, lo que significa que tiene un sistema 
de registro civil de los fallecimientos, con al menos 
un 90% de muertes maternas registradas y menos 
del 20% sin exacta identificación de la causa de 
muerte (14). Sin embargo, la literatura muestra que 
los países con sistema de registro civil de las muer-
tes maternas, pueden aumentar hasta casi en un 
200% con un sistema de vigilancia activa (15). Si 
aplicamos a Chile ese porcentaje, para obtener el 
rango superior de incertidumbre en la estimación de 
la tasa de mortalidad materna, tenemos que para el 
año 2005 el rango de la tasa de mortalidad materna 
para aborto oscilaría entre 0,8 y 1,6/100.000 nv (2 y 
4 muertes por aborto, respectivamente). 

¿Cómo es posible lograr en Chile estas bajas 
cifras de muerte materna por aborto, si en la legisla-
ción chilena el aborto es penalizado, independiente 
de la causa? En general, los países con legislación 
restrictiva del aborto presentarían altas tasas de 
aborto ilegal, exponiendo a la población a prácti-
cas abortivas inseguras y de alto riesgo de muer-
te materna por aborto séptico (16). De acuerdo a 
las estadísticas analizadas, es poco probable que 
eso ocurra en Chile. En países donde el aborto es 
ilegal, se estima que por cada egreso por aborto 

hay 5 que no se hospitalizan, por lo que en Chile 
habría anualmente la ya clásica cifra de 160.000 
abortos clandestinos, siendo junto a Perú los paí-
ses que presentarían la incidencia de aborto ilegal 
más alta en la Región (45,4 y 51,8/1000 mujeres, 
respectivamente) (17). La conclusión de esos aná-
lisis es hacer seguro el aborto inseguro, mediante 
la legalización del aborto, como también mejorar el 
acceso al aborto seguro de las mujeres con em-
barazo no deseado, en aquellos países donde el 
aborto es legal.

Como ya hemos visto, desde la incorporación 
de los métodos anticonceptivos en el país, la natali-
dad descendió, con fluctuaciones dependientes de 
las políticas de salud reproductiva imperantes (18). 
A partir de 1990, año en que el país alcanzó la nata-
lidad más alta de su historia reproductiva, esta des-
cendió significativamente en 21,2% en el período 
1990-2004, especialmente en el rango de edad ma-
terna de 20 a 29 años, registrando además un im-
portante descenso, aunque no significativo, en las 
adolescentes de 15 a 19 años (19). Esta tendencia 
es atribuible a la amplia distribución y acceso de las 
mujeres a los métodos anticonceptivos en el sistema 
público y privado de salud, como también a la ma-
yor responsabilidad de las mujeres, especialmente 
de las más jóvenes. Si bien es cierto que el aborto 
clandestino es una realidad en el país, es injusto 
pensar que el descenso de la natalidad es producto 
de ese procedimiento, y no de las políticas actuales 

Figura 1. Transición demográfica, Chile 1900-2004 (flecha indica momento de incorporación de los métodos 
anticonceptivos). 
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de salud reproductiva (20). En ningún país el aborto 
clandestino lleva la natalidad a tasas de fecundidad 
inferiores a la tasa de recambio poblacional, como 
sucede en Chile desde el año 2004 (21), ya que eso 
solo es posible con el progreso social, económico, 
educacional y sanitario de un país. 

Pese a todo lo anterior, la Sociedad Chilena de 
Obstetricia y Ginecología, propondrá un plan de ac-
ción al Ministerio de Salud, dentro de la iniciativa 
FIGO, que incluye: mayor participación de la Socie-
dad Chilena de Obstetricia y Ginecología en las po-
líticas públicas de salud reproductiva, estimular el 
desarrollo de programas de control de la fecundidad 
en los grupos de riesgos, desarrollar programas de 
anticoncepción y consejería pos aborto, revisión de 
las normas técnicas de registro de las muertes ma-
ternas, como también el permanente respeto por la 
vida humana en gestación. 

Dr Enrique Donoso S.
Editor Jefe.

Revista Chilena de Obstetricia y Ginecología.
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RESUMEN  

Objetivo: Conocer la práctica sexual de los adolescentes en la comuna de Temuco, uso de anticonceptivos, 
razones de no uso y factores relacionados. Método: Estudio de corte transversal. Se utilizó muestreo por 
conglomerados, estratificando proporcionalmente por tipo de establecimiento en 698 estudiantes. Se aplicó 
un cuestionario anónimo y autoadministrado. Resultados: El 35,4% manifiesta haber tenido alguna vez 
relaciones sexuales, la edad de inicio promedio en mujeres fue 15,5 años y en hombres 14,3 (p=0,000), de 
éstos el 37% manifiestó haber usado un método en su primera relación sexual. El 17% de los estudiantes 
refiere actividad sexual actual, 41,9% en mujeres y 58,1% en hombres, diferencias significativas (p=0,013); 
de este grupo, el 51,2% usa algún método anticonceptivo (p=0,000). Entre las razones de no uso destacan: 
relaciones sexuales imprevistas, “no se le ocurrió”, vergüenza de solicitarlos en farmacias o consultorios y 
falta de dinero para adquirirlos, falta de conversación con la pareja y percepción de invulnerabilidad frente 
a un embarazo. Conclusiones: Se observa tendencia a la disminución del inicio precoz de las relaciones 
sexuales; asimismo ausencia de protección anticonceptiva en la primera relación sexual. El uso de métodos 
anticonceptivos es mayor a lo reportado en otros estudios chilenos; factores relacionados con la pareja y la 
conversación con profesionales de salud se asocian al uso, mostrando el rol de los agentes de salud en la 
prevención de riesgos en la salud sexual y reproductiva.   

PALABRAS CLAVE: Anticoncepción, adolescencia, actividad sexual

SUMMARY

Objective: To know sexual practice of adolescents in the commune of Temuco, use of contraceptives, rela-
ted reasons of nonuse and factors. Method: Cross section study. A sampling by conglomerates was used, 
stratifying proportionally by type of establishment, obtaining 698 students. An anonymous and self adminis-
trated questionnaire was applied. Results: 35.4% declare to have had sexual relations, the average age of 
beginning in women was 15.5 years and in men 14.3 (p=0.000) and, of these only 37% declare to have used 
a contraceptive method in their first sexual relation. 17% of the students refer to having sexual activity at 
present, 41.9% in women and 58.1% in men, being this statistically significant differences by sex (p= 0.013); 
of this group, 51.2% use some contraceptive method (p=0.000) Some of the reasons for not using, we can 
emphasize: unexpected sexual relations, “it was not thought of”, shame to ask for them in pharmacies or 
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doctor’s offices and lack of money to acquire them, lack of conversation with the partner and perception of  
being invulnerable against a pregnancy. Conclusions: A tendency is observed to the diminution of precocio-
us beginning of sexual relations in adolescents, also absence of contraceptive protection in the first sexual 
relation. The use of contraceptive methods is greater than those reported in other Chilean studies, factors 
related to the partner and conversations with health professionals are associated to their use, relieving the 
roll of health agents in the prevention of risks of sexual and reproductive health. 

KEY WORDS:  Contraception, adolescence, sexual activity

INTRODUCCIÓN

Durante los últimos veinticinco años las conduc-
tas sexuales de hombres y mujeres se ha modifica-
do como resultante de los cambios socioculturales, 
entre los cuales destaca la tendencia progresiva 
a la disminución de la edad de la primera relación 
sexual coital en adolescentes. En Chile, la población 
entre 10 y 19 años asciende en el 2002 a 2.702.541, 
correspondiendo al 17,9% de la población (1), he-
cho por el cual estos cambios conductuales en este 
grupo etáreo constituyen una problemática de sa-
lud pública, ya que están expuestos a riesgos tales 
como el embarazo precoz, aborto y enfermedades 
de transmisión sexual como el VIH (2,3,4). 

De acuerdo a estudios chilenos se observa 
que tanto hombres como mujeres tienen un inicio 
sexual precoz y una tendencia a la disminución de 
la brecha entre géneros, relacionado con el nivel 
socioeconómico y educacional de los jóvenes (5-
10). Respecto de los métodos anticonceptivos usa-
dos por adolescentes existe una baja prevalencia, 
siendo el preservativo uno de los más usados en 
los estratos socioeconómicos altos (9,11,12). Esto 
se ha traducido en que a estas edades se produz-
can embarazos no planificados. En la ciudad de Te-
muco se ha observado en adolescentes, un inicio 
sexual precoz (13), sin embargo, no existen repor-
tes en el ámbito de la anticoncepción. 

En nuestro país se observa que la natalidad ha 
tenido un significativo descenso desde el año 1990 
a la fecha, alcanzando la tasa de fecundidad en 
el 2004 a 1,9 hijos por mujer. Esta reducción del 
número de nacidos vivos se ve reflejada especial-
mente en mujeres entre 20  y 29 años, sin embar-
go en las menores de 15 no existe esta tendencia 
(14). La tasa de fecundidad en 2004, en menores 
de 20 años fue de 48,8/1000 mujeres, superando 
la región de la Araucanía este promedio nacional 
con una tasa de 50,8/1000 mujeres. Asimismo el 
porcentaje de hijos de adolescentes (padre y madre 
menor de 20 años) en nuestro país ha aumentado 
en la última década, desde un 24,2% a 32,3% del 
total de hijos de adolescentes, lo que impacta nega-

tivamente en términos sociales, educacionales (15) 
y económicos, en especial en el grupo de menores 
de 15 años, donde el embarazo constituye un gra-
ve riesgo por alteración de la dinámica familiar, dis-
continuidad de estudios y daños en la salud mental 
de las niñas debido a eventuales abusos sexuales 
(16). Todo lo anterior señala que el ejercicio de la 
sexualidad y el proceso reproductivo en los ado-
lescentes chilenos es un importante problema de 
salud pública, que debe ser conocido previamente 
para establecer políticas que permitan controlar es-
pecialmente el embarazo no planificado.

El objetivo de este estudio es conocer la prác-
tica sexual de los adolescentes, el uso de anticon-
ceptivos y los factores relacionados, en la comuna 
de Temuco, IX región, Chile.

MATERIAL Y MÉTODO

Estudio de corte transversal. El instrumento uti-
lizado para recolectar los datos de esta investiga-
ción se construyó en base a un estudio cualitativo 
realizado en estudiantes de enseñanza media de 
la comuna de Temuco y publicado en 2002 (17).  
Con los resultados de esta investigación se elaboró 
un instrumento de medición el cual fue validado por 
expertos, luego se aplicó en estudiantes de esta-
blecimientos educacionales municipales, particu-
lar subvencionado y uno pagado. El cuestionario 
estructurado y autoadministrado incorpora, entre 
otros, las dimensiones actividad sexual, uso de 
anticonceptivos y conocimiento de éstos. Se aplicó 
de mutuo acuerdo con los directivos de los esta-
blecimientos educacionales, quienes autorizaron 
su aplicación previa consulta al Centro de Padres 
y Apoderados. Todos los escolares firmaron con-
sentimiento voluntario, previamente aprobado por 
el Comité de Ética de la Facultad de Medicina de la 
Universidad de La Frontera. Para garantizar la con-
fidencialidad de las respuestas, se solicitó anoni-
mato de los estudiantes quienes respondieron sólo 
en presencia de los encuestadores.

La población fue estratificada por orientación 
educacional (Científico-Humanista y Técnico-Pro-
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fesional), en cada estrato la unidad primaria de 
muestreo fue el curso y el número de estudiantes 
fue proporcional al tamaño de éstos.

Para el cálculo del tamaño muestral se realizó 
previamente un estudio piloto para estimar la pre-
valencia de actividad sexual actual (18,5%), esti-
mando un  efecto de diseño de 1,68 considerando 
un 95% de confianza, precisión 3,5%, definiéndose 
una muestra de 698 estudiantes. 

El ingreso de los datos se realizó con el progra-
ma Epi-Info 6.0 y para el análisis estadístico Stata 
9.0. Las proporciones se compararon con la prueba 
de Chi cuadrado o prueba exacta de Fisher, según 
correspondiera. La comparación de los promedios 
se efectuó con la prueba t de Student. Se consideró 
como significativo un p<0,05. 

RESULTADOS

Características generales: De los 698 estudian-
tes que participaron en este estudio, 50,4% perte-
necen  a establecimiento particular subvencionado, 
34,1% a municipal y 15,5% a particular pagado. 
Los estudiantes cursan primero a cuarto año me-
dio, siendo su edad promedio de 16,2 ±1,4 años, 
de los cuales el 53,8% son mujeres. El 6,3% dice 
tener trabajo remunerado. El 50,1% se identifica 
con la religión católica, el 29,2% con la evangéli-
ca, el 14% con ninguna y el resto con otra religión. 
El nivel educacional del padre, madre y tutor(a) 
se concentra principalmente, en educación media 
y básica, encontrándose alrededor de un 10% de 
padres y 10% de madres que tienen educación téc-
nico-profesional o universitaria. Al consultar la cali-
ficación asignada a la relación con sus padres, los 
estudiantes asignan a la relación con su padre nota 
promedio de 5,5 ±1,6 y de 6,1 ±1,3 la relación con 
su madre (escala 1-7). 

En el aspecto familiar, los participantes tienen 
un número promedio de hermanos de 2,3 ±1,8, el 
69,5% vive con sus padres, el 17,8% vive sólo con 
su madre, el 4% con el padre y el resto con otros 
parientes o personas. La situación ocupacional del 
padre corresponde en un 76,4% a trabajador, un 
15,8% cesante y el resto, jubilado, no trabaja o se 
desconoce. El 39,7% de las madres trabajan fuera 
del hogar y en el caso de los tutores, el 42,8% tra-
baja y el 12,2% está cesante.

Los temas íntimos (relaciones sexuales, vida en 
pareja o anticonceptivos) son conversados frecuen-
temente, con sus amigos o compañeros (66%), con 
su madre (44,1%), con su pareja (22,4%), con su 
padre (20,4%); porcentajes inferiores a 12% con los 
profesores, profesionales de salud y sacerdotes o 
pastores. El 38% de los jóvenes ha participado en 

algún programa de educación sexual, calificándolo 
con nota promedio de 5,6. 

Relaciones de pareja: Del total de la muestra, 
119 estudiantes refieren actividad sexual actual 
(17%), de los cuales el 41,9% son mujeres y 58,1% 
hombres, diferencia estadísticamente significativa 
(p= 0,013), siendo en su mayoría procedentes de 
colegio municipal y particular subvencionado. De 
este grupo, el 73,8% usa algún método anticoncep-
tivo (Tabla I). 

La edad promedio de inicio sexual fue de 15,5 
años en las mujeres y 14,3 años en los varones. Al 
estratificar por tipo de establecimiento, la diferencia 
de la edad promedio de inicio sexual según sexo re-
sultó estadísticamente significativa en los estableci-
mientos municipales (p=0,0002) y particular paga-
do (p=0,046), siendo más precoces los particulares 
subvencionados y los varones (Figura 1).

El 65% de los jóvenes refiere tener actualmen-
te pareja, con un tiempo de relación promedio de 
1,4 ±1,2 años. De los estudiantes que han tenido 
relaciones sexuales, el 50,6% tiene actualmente 
actividad sexual.

Al analizar la variable “relaciones sexuales al-
guna vez” por sexo, tipo de establecimiento y cur-
so, se encontraron diferencias estadísticamente 
significativas (p=0,000), del total que había teni-
do relaciones (243) un 66,3% eran hombres y un 
33,7% mujeres, siendo principalmente particulares 
subvencionados (49,8%) y colegios municipales 
(41,6%) a diferencia de los estudiantes del particu-
lar pagado que manifiestan actividad sexual sólo en 
un 8,6%. 

Métodos anticonceptivos: El 37% de los estu-
diantes refiere haber usado algún método anticon-
ceptivo en su primera relación sexual, observándo-
se mayor uso de condón y anticonceptivos orales. 
Porcentajes menores usaron coito interrumpido, 
método natural (calendario, temperatura, Billings) 
y dispositivo intrauterino (Tabla II). Los estudiantes 
refieren obtener información de métodos anticon-
ceptivos principalmente de los amigos, los padres 
y los profesores, en menor proporción se informan 
de la televisión, otros medios como libros y revis-
tas, como también de  consultorios de salud y radio. 
Porcentajes marginales refieren el internet y la igle-
sia. Los participantes tienen mayores referencias 
de anticonceptivos tales como condones, pastillas, 
inyecciones y esterilización, teniendo menos ante-
cedentes del método de Billings. Plantean que los 
métodos más seguros son condón, esterilización, 
pastillas e inyecciones. Menor seguridad le atribu-
yen a métodos como el dispositivo intrauterino, los 
espermicidas, el coito interrumpido, ritmo y Billings 
(Figura 2). De los estudiantes con actividad sexual 
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Tabla I
FRECUENCIA DE RELACIONES SEXUALES ACTUALES SEGÚN SEXO, USO DE MÉTODO 

ANTICONCEPTIVO Y TIPO ESTABLECIMIENTO. TEMUCO, CHILE 2002 

   Sin RSA      Con RSA             Total  

Variables n % n % % Valor p 

  Sexo: 0,013 

Femenino 30 26,3 49 41,9 34,2 0,018 

Masculino 84 73,7 68  58,1 65,8  

    Uso MAC:  0,000 

Sin MAC 67 65,7 35 34,3 48,8 0,000 

Con MAC 28 26,2 79 73,8 51,2  

    

Tipo establecimiento:   

Municipal 47 41,2 52 44,4 42,9 NS 

Particular subvencionado 57 50,0 56 47,9 48,9  

Particular pagado 10 8,7 9 7,7 8,2 

 

RSA: relaciones sexuales actuales. MAC: método anticonceptivo. NS: no significativo  

NS 

 FACTORES ASOCIADOS AL USO DE ANTICONCEPTIVOS EN ... / GISELLE FETIS N. y Cols.

Figura 1. Edad promedio de inicio sexual según sexo estratificado por tipo de establecimiento. Temuco, 
Chile 2002.
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el 51,2% usa método anticonceptivo actualmente. 
El 96,8% de los encuestados conoce los objetivos 
para utilizar un método anticonceptivo tales como: 
evitar el embarazo, las infecciones de transmisión 
sexual y el aborto. Ellos califican con nota promedio 
de 5,2 ±1,2 sus conocimientos sobre métodos anti-
conceptivos (escala 1-7).

Tabla II
USO DE MÉTODOS ANTICONCEPTIVOS 

SEGÚN RELACIONES SEXUALES.
TEMUCO, CHILE 2002

Relación sexual 

Métodos anticonceptivos Primera Actual 

n % n % 

Inyecciones 0 0 4 3,7 

Espermicidas 1 1,2 0 0 

Dispositivo intrauterino 2 2,4 4 3,7 

Natural 3 3,5 2 1,8 

Coito interrumpido 7 8,4 5 4,6 

Anticonceptivos orales 9 10,8 23 21,1 

Condón 66 79,5 71 65,1 

TOTAL 88 100 109 100 

De las razones de no uso los jóvenes más de 
una causa, entre ellas refieren las relaciones sexua-
les imprevistas (51,6%), “no se les ocurrió” (26,2%), 
falta de conversación con la pareja (21,4%), per-
cepción de invulnerabilidad frente a un embarazo 
(16,4%), vergüenza de solicitarlos en farmacias 
o consultorios y falta de dinero para adquirirlos 
(10,7%) Porcentajes menores a 10% presentan ra-
zones relacionadas con accesibilidad, falta de con-
versación con los padres y percepción de incomodi-
dad de los métodos. El 73,6% de los jóvenes refiere 
tomar la decisión de usar el método anticonceptivo 
junto a su pareja. 

Al relacionar diversas variables con el uso ac-
tual de método anticonceptivo, se observa que la 
condición de tener pareja, la actividad sexual, la 
comunicación con la pareja y con profesionales de 
salud y el tipo de establecimiento resultaron esta-
dísticamente significativos (Tabla III). El resto de las 
variables estudiadas no se vieron asociadas esta-
dísticamente.

DISCUSIÓN 

Entre los hallazgos más importantes de este es-
tudio llama la atención los cambios conductuales 
que ha tenido nuestra  juventud en relación con la 
actividad sexual coital como también el uso de anti-
conceptivos durante la última década.

Destaca  la distribución porcentual de actividad 
sexual coital que en los hombres alcanza un 66,3% 
y en las mujeres un 33,7%. Respecto de la edad de 
inicio sexual encontrada en este estudio se observa 
una tendencia a la disminución (15,5 años en muje-
res y 14,3 años en hombres) al comparar con cifras 
de los trabajos realizados en Chile por el CONASI-
DA e INJUV (6,7,9,10), en los cuales se mencionan 
promedios de 16 años en varones y cercano a los 
18 años en mujeres. 

Asimismo, en esta investigación el 51,2% de los 
estudiantes con actividad sexual usa métodos anti-
conceptivos (preservativos, pastillas e inyecciones), 
porcentaje mayor que lo encontrado en los reportes 
de Millán y cols (5), Lavín y cols (11), y CEMERA 
(12) entre los años 1995-1998 y similar a lo infor-
mado por González y cols en 2007(18). A pesar 
que los jóvenes tienen conocimiento de los MAC, 
no se encontró una prevalencia alta de uso en la 
primera relación sexual (37%), al igual que en los 
trabajos de SERNAM, Lavín y cols (11) y CEMERA 
(12), en los cuales se reportó una prevalencia de 
uso  entre el 25 y 41,7% en la Región Metropolita-
na, asociando su uso a factores personales como la 
edad y el nivel de escolaridad.

Figura 2. Percepción de seguridad y referencia de 
los métodos anticonceptivos que tienen los estu-
diantes. Temuco, Chile 2002.
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  N

Sin MAC Con MAC 
Variables n % n % Valor p 

      
  

Femenino 31 41,9 43 58,1  

Masculino 72  52,5 65 47,5  

      

Pareja:     0,000 

No 43 68,3 20 31,7  
Si 59 40,1 88 59,9  
      
Relaciones sexuales actuales:     0,000 
No 67 70,5 28 29,5  
Si 35 30,7 79 69,3  
      
Conversación con la pareja:      0,014 
No 68 62,4 41 37,6  
Si 35 34,7 66 63,3  
      
Conversación con profesionales de salud:      0,003 
No 101 52,9 90 47,1  
Si  2 10,5 17 89,5  
      
Participación en programas de educación sexual:     NS 
No 55 46,2 64 53,8  
Si 46 52,3 42 47,7  
      
Tipo establecimiento:     0,013 

Municipal 39 43,3 51 56,7  

Particular subvencionado 60 57,7 44 42,3  

Particular pagado 4 23,5 13 76,5  

      

Curso:     NS 

Primero 18 40,9 26 59,1  

Segundo 18 51,4 17 48,6  

Tercero 31 44,3 39 55,7  

Cuarto 36 58,1 26 41,9  

      

Edad 16,9 ± 1,4 16,7 ± 1,3 NS 

Nº parejas   1,4 ± 2,1   1,9 ± 2,1 NS 

NS: no significativo. MAC: método anticonceptivo. 

S 

Tabla III
USO ACTUAL DE MÉTODO ANTICONCEPTIVO SEGÚN VARIABLES ESTUDIADAS. 

TEMUCO, CHILE 2002

 FACTORES ASOCIADOS AL USO DE ANTICONCEPTIVOS EN ... / GISELLE FETIS N. y Cols.
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Se observó que los adolescentes están informa-
dos en relación a cómo protegerse de los riesgos, 
sin embargo, la decisión de usar un anticonceptivo 
es postergada. Entre las razones de no uso, al igual 
que en el trabajo de Millán y cols (5) y los estudios 
anteriormente mencionados (12,13), los adoles-
centes refieren la espontaneidad de las relaciones 
sexuales, el desconocimiento de los métodos y la 
creencia de que no los necesitan. En esta investi-
gación destaca el hallazgo de la prioridad que los 
estudiantes le asignan, como razones de no uso, a 
las relaciones sexuales imprevistas, “no se le ocu-
rrió”, falta de conversación con la pareja, percep-
ción de invulnerabilidad frente a un embarazo, ver-
güenza de solicitarlos en farmacias o consultorios 
y falta de dinero para adquirirlos, lo cual concuerda 
con los resultados de otros estudios de la ciudad de 
Temuco (13,17,19). En una publicación reciente de 
González y cols  (18), se menciona como una de 
las razones de no uso anticonceptivo el temor a ser 
descubiertos por los padres.

 Se encuentran como variables asociadas al 
uso, el apoyo de los padres, disponibilidad y co-
nocimiento de los métodos, comunicación con la 
pareja y profesionales de salud. En relación a esta 
última variable nuestro trabajo difiere de lo repor-
tado por INJUV donde encontraron que el 51% de 
los jóvenes consulta a profesionales de salud en 
nuestro país (10), probablemente debido a que en 
nuestra investigación sólo participaron menores de 
20 años, en quienes la responsabilidad de la orien-
tación en sexualidad sigue estando principalmente 
en la madre, el padre y los profesores. En relación 
con la información obtenida desde los profesiona-
les de salud, los adolescentes sólo describen un 
5,8%, lo cual probablemente sucede debido a las 
dificultades en el acceso de los adolescentes a los 
servicios de salud. No se encontraron otras varia-
bles que se relacionen con el comportamiento anti-
conceptivo de los adolescentes.

CONCLUSIONES

 Los resultados obtenidos dan cuenta de los cam-
bios sociales experimentados por los jóvenes, quie-
nes han aumentado paulatinamente en los últimos 
años sus posibilidades de acceso y conocimiento 
en relación con el uso de anticonceptivos. Aún los 
estudiantes no se están protegiendo del embarazo 
no deseado en la primera relación sexual. Es re-
comendable realizar intervenciones más precoces 
y efectivas a nivel escolar y familiar que aborden 
los aspectos psicosociales involucrados en las mo-
tivaciones que tienen los adolescentes, y de esta 

forma generar cambios de actitudes y conductas 
hacia una sexualidad segura y protegida. 
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RESUMEN

Antecedentes: La adquisición del fenotipo metastático es el resultado de la potente acción generada por on-
cogenes transformantes sobre una célula normal los cuales con la consiguiente expresión de oncoproteínas 
determinan drásticos cambios tanto en la morfología como en los volúmenes de los componentes celulares, 
generando una célula con diferente funcionalidad. Este mecanismo corresponde a la transformación celular. 
Objetivo: Precisar las modificaciones que caracterizan al mecanismo transformante en células de epitelio 
mamario transfectado con el oncogén ras (HC11ras) en comparación con su tipo celular normal (HC11GM). 
Método: Se estudió con microscopia electrónica de transmisión aplicando técnicas morfométricas a es-
tos tipos celulares con énfasis en las mitocondrias, cuantificando variaciones del organelo generador de 
energía. Resultados: Todos los parámetros mitocondriales evaluados en el tipo celular transformado pre-
sentan diferencias significativas con respecto a la célula normal. Conclusión: Las drásticas modificaciones 
experimentadas por las mitocondrias se reflejan en la adquisición de nuevos requerimientos energéticos y 
metabólicos en la célula transformada.

PALABRAS CLAVE: Transformación celular, mitocondrias, morfometría

 
SUMMARY

Background: The acquisition of the metastatic phenotype is the result of the transforming oncogene powerful 
action over a normal cell which with the subsequent oncoprotein expression leads to drastic changes in mor-
phology as well as in cell components volumes, generating a cell with a different function. This mechanism 
relates to the cell transformation. Objective: To specify the modifications that characterize the transforming 
mechanism in mammary epithelial cells transfected with the ras oncogene comparing them with its normal 
cell type. Method: Transmission electronic microscopy using morphometric techniques was applied to this 
cell types, emphasizing mitochondria variations, trying to clarify its role in each cell type metabolism. Results: 
Everyone mitochondrial parameters examined in transformed cell type present significant differences regar-
ding to the normal cells. Conclusion: The drastic changes in mitochondria are reflected in the acquisition of 
new energy requirements and metabolism in the transformed cell.

KEY WORDS: Cellular transformation, mitochondria, morphometry
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INTRODUCCIÓN

Las células HC11 constituyen una línea de epi-
telio mamario normal derivada del linaje COMMA 
1D, obtenidas de glándula mamaria de ratas BALB/
c en mitad de preñez, que se disponen en contacto 
estrecho y formando un epitelio cúbico en mono-
capa. Estas células retienen características de la 
diferenciación normal de la glándula y sintetizan β 
caseína, la principal proteína de la leche (1).

Estas células mamarias normales y en etapa de 
proliferación, reciben las estimulaciones del EGF, 
agente mitogénico que se une con un receptor ti-
rosina quinasa a nivel de la membrana plasmática 
fosforilando proteínas citoplasmáticas, etapa fun-
damental en el desarrollo de la respuesta mitogé-
nica (2).

En medida que se realiza la introducción en las 
células HC11 de vectores de expresión de la pro-
teína oncogénica Ha-ras estas asumen diferentes 
propiedades dando origen a un tipo celular modifi-
cado y con características neoplásicas (3,4).

En el transcurso de la transformación entre cé-
lulas que solo proliferan (HC11 GM) y aquellas que 
sufren mitosis consecutivas y desreguladas  (HC11 
ras), la energía celular posee un rol fundamental, 
siendo responsable tanto de las actividades mitó-
ticas reguladas como del gasto energético corres-
pondiente a la inducción mitogénica alterada (5). En 
este contexto, considerando que la mitocondria es 
el responsable del suministro del aporte energético 
de las células (6,7), pareció importante determinar 
desde el punto de vista cualitativo y morfológico, las 
variaciones que este organelo presenta durante el 
mecanismo de transformación celular.

MATERIAL Y MÉTODO    

Microscopía electrónica de transmisión. Al pe-
llet que contenía las células HC11 GM y HC11ras 
se le adicionó solución de glutaraldehído 2%, en 
tampón fosfato 0,15 M, pH 7,2 y se mantuvo a tem-
peratura ambiente por 2 horas. Posteriormente, fue 
sometido a un lavado en solución de 6 g de NaCl 
y 73 g de sacarosa, disueltos en 1 litro de agua 
destilada. La post-fijación se realizó en solución de 
tetróxido de osmio, 1%, disuelto en la solución de 
lavado antes descrita, durante una hora, a 40º C y 
acetato de uranilo 0,5%, por 18 horas. Luego de la-
vado el material fue deshidratado en concentracio-
nes crecientes de acetona (30 a 100%) e incluido 
en Araldita 6005. Se obtuvieron cortes ultrafinos de 
aproximadamente 70 nm de grosor, los que fueron 
tratados con acetato de uranilo 2%, durante 40 mi-
nutos y citrato de plomo 0,5%, por 10 minutos. Las 

muestras fueron estudiadas y fotografiadas en un 
microscopio electrónico Phillips EM 400.

Método estereológico. A partir de los bloques 
para microscopía electrónica, fueron obtenidos cor-
tes ultrafinos, en los cuales se micrografiaron cada 
uno de los tipos celulares, con un aumento de 23.000 
X. Para la evaluación de las fracciones volumétricas 
mitocondriales, fue sobrepuesto un retículo de pun-
tos en las micrografías electrónicas y se procedió al 
conteo diferencial de los puntos que incidían sobre 
los perfiles de dichos organelos, calculándose la 
fracción volumétrica que ocupa, mediante la siguien-
te ecuación:

  Fv   = Pi
   Pt

Donde:

Fv  =  fracción volumétrica del componente especí- 
          fico
Pi   =  puntos incidentes sobre el componente en  
          estudio
Pt   =  puntos totales incidentes en la estructura            
           celular

Para el cálculo del área mitocondrial fue utiliza-
do el software Sigma Scan Pro 5.0.

RESULTADOS

Análisis cuantitativo. Las fracciones volumétri-
cas correspondientes a las mitocondrias cuantifica-
das en los tipos celulares proliferativos y transfor-
mados se muestran en la Figura 1, evidenciando 
que las cantidades de energía utilizada en los me-
canismos específicos y característicos de cada 
célula es absolutamente diferente, duplicada en 
las células transformadas, mas aún, estudiadas y 
cuantificadas tanto las longitudes y áreas que po-
seen las mitocondrias (elegidas por azar) como  en 
el número de organelos evaluados en las células 
HC11 GM y HC11 ras, indican que existen marca-
das diferencias, situación evidenciada claramente 
en la Tablas I, II y III, respectivamente.

Análisis morfológico. Las mitocondrias pertene-
cientes a la célula proliferante se caracterizan por 
distribuirse al azar en todo su citoplasma, presen-
tando una estructura básicamente fusiforme y/o 
elíptica con numerosas crestas aplanadas o tubu-
lares incluidas en una matriz tanto homogénea y 
traslúcida como densa y vacuolizada (Figura 2). 
características de aquellas involucradas en síntesis 
esteroidal.
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Figura 1. Fracciones volumétricas (%) correspon-
dientes a mitocondrias cuantificadas en células ma-
marias proliferantes (HC11 GM) y transformadas 
(HC11 ras).

Tabla II
ÁREA MITOCONDRIAL (µ2) EVALUADAS EN 5 

CÉLULAS MAMARIAS PROLIFERANTES 
(HC11 GM) Y TRANSFORMADAS (HC11 ras)

Mitocondrias Células HC11 GM Células HC11 ras 

1 1,71 3,40 

2 1,83 5,24 

3 1,94 8,77 

4 2,13 9,47 

5 2,60 11,51 

Tabla III
NÚMERO DE MITOCONDRIAS CUANTIFICADAS 

EN 5 CÉLULAS MAMARIAS PROLIFERANTE 
(HC11 GM) Y TRANSFORMADAS (HC11 ras)

Mitocondrias Células HC11 GM Células HC11 ras 

1 9 25 

2 22 43 

3 25 49 

4 33 54 

5 35 59 

Figura 2. Sección de micrografía electrónica co-
rrespondiente a núcleo (N) y citoplasma de célu-
la mamaria proliferante (HC11 GM), evidenciando 
morfología  mitocondrial. 23.000 X.

Por otro lado, como se muestra en la Figura 3 
las mitocondrias encontradas en la célula transfor-
mada presentan formas variadas tanto circulares 
como fusiformes que contienen sinnúmero de cres-
tas aplanadas incluidas en una matriz particular-
mente traslúcida. Sin embargo, una clara diferencia 
con las encontradas en la célula HC11 GM se esta-
blece en una acentuada vacuolización mitocondrial 
resultado de pérdida de sus propiedades osmóticas 
que le provocan este hinchamiento (flechas)

En las mitocondrias pertenecientes tanto a cé-
lulas proliferantes como a las transformadas no fue 
posible evidenciar granulaciones correspondientes 
a calcio, estroncio, bario u otro constituyente alma-
cenable, característico de la matriz mitocondrial.

DISCUSIÓN

Las mitocondrias como organelos generadores 

Tabla I
EVALUACIÓN DE LA LONGITUD (µ) DE 5 

MITOCONDRIAS PERTENECIENTES TANTO A 
CÉLULAS MAMARIAS PROLIFERANTES (HC11 

GM) COMO TRANSFORMADAS (HC11 ras)

Mitocondrias Células HC11 GM  

1 0,034

2 0,52

3 0,78

4 0,86

5 1,08

1,00 

1,30 

1,34 

1,39 

2.39 

Células HC11 ras
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Figura 3. Sección de micrografía electrónica corres-
pondiente a núcleo (N) y citoplasma de célula ma-
maria transformada (HC11 ras), evidenciando mor-
fología mitocondrial normal y modificada (flechas). 
23.000 X.

de la energía  poseen un rol fundamental en nume-
rosos e importantes funciones celulares entre los 
cuales se destacan la mitosis, crecimiento, energía 
para el metabolismo, apoptosis, diferenciación y 
transformación celular (8).

Considerando los resultados obtenidos al com-
parar morfométricamente células HC11 GM con 
HC11ras, se observa claramente que las mitocon-
drias sufren diversas modificaciones con el deco-
rrer del mecanismo de transformación resultando 
evidente un drástico aumento tanto en el  volumen, 
número, en la  longitud y en las áreas de estos or-
ganelos. Este considerable aumento, sin duda, es 
responsabilidad de los acentuados requerimientos 
energéticos proveniente de la inducción mitogé-
nica descontrolada provocada por el oncogen ras 
(9,10).

En directa relación con el hecho descrito an-
teriormente, cabe consignar que las fracción volu-
métrica correspondiente al retículo endoplasmático 
rugoso encontrada y evaluada en las células  trans-
formadas es menor que la cuantificada en células 
normales, quizás como resultado de una exacerba-
ción de la síntesis de proteínas específicas para en-
frentar el consumo interno generado por los activos 
mecanismos mitóticos desregulados característico 
de este tipo celular transformado (11).

Los datos mostrados anteriormente son coinci-
dentes a los comunicados por otros investigadores 
(12) los cuales han evaluado morfométricamente 
tanto volumen como número de mitocondrias en 
células epiteliales visualizando un considerable 
aumento de estos parámetros respecto al organe-

lo y asegurando que estos cambios cuantitativos 
mitocondriales son evidentemente reflejo de alte-
raciones en el metabolismo de las células durante 
procesos que se traducen en variaciones morfofun-
cionales. 

CONCLUSIÓN

La evaluación de las mitocondrias evaluadas en 
células transformadas mediante las consiguientes 
técnicas morfométricas expresan notable incre-
mento en: número, áreas, longitud y volumen y 
que entonces, estos drásticos aumentos en todos 
los parámetros cuantificados, determinan un sólido 
marcador del proceso de transformación celular en 
este epitelio mamario.
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RESUMEN

Objetivos: Conocer frecuencia y factores de riesgo del absceso tuboovárico (ATO), complicaciones y costos 
del tratamiento. Método: Estudio retrospectivo de 64 pacientes operadas con el diagnóstico de ATO. Las 
pacientes se manejaron con criterio médico-quirúrgico: uso de antibióticos y cirugía en casos de peritonitis 
difusa, fiebre persistente con masa palpable y masa anexial mayor de 6 cm sin fiebre. Se evaluaron en 
fertilidad futura y en complicaciones: infección y dehiscencia de herida operatoria, reoperación por ATO 
residual, lesión intestinal, lesión vesical y complicaciones médicas. Resultados: El ATO representó el 73,6% 
de los casos hospitalizados por enfermedad inflamatoria pélvica, con frecuencia de 1,5 casos por mes y 
17,2% de actinomicosis. La edad media de las pacientes fue 40,5 años. El dispositivo intrauterino (DIU) se 
asoció con ATO en 84,4% de los casos, 94,4% sin control y con media de uso de 10,2 años. El ATO uni-
lateral fue el más frecuente (57,8%) y la anexectomía unilateral la operación más común. El 17,2% de las 
pacientes presentaron complicaciones y el 85,9% quedaron con infertilidad. El costo total de los 64 casos 
fue $86.331.713 (UF 3.788), con una media de $1.348.933 (UF 59,2). Conclusión: Existe un aumento de 
la frecuencia del ATO y de la actinomicosis pélvica, con incremento consiguiente de la infertilidad y de los 
costos, asociados al uso de DIU, sin control y por tiempo prolongado.

PALABRAS CLAVE: Absceso tuboovárico, dispositivo intrauterino, actinomicosis

SUMMARY

Objective: To determine frequency and risk factors of tuboovarian abscess (TOA) and observe complica-
tions, fertility damages and surgical costs of medical-surgical treatment. Method: Retrospective study in 
64 patients operated with TOA diagnosis. Patients were managed with medical-surgical treatment: use of 
antibiotics and then surgery in cases of peritonitis diffuse, persistent fever with palpable mass and adnexial 
mass greater than 6 cm without fever. They were evaluated in future fertility and complications: infection 
and of surgical wound dehiscence, reoperation by residual TOA, intestinal injury, bladder injury and medical 
complications. Results: The TOA accounted for 73.6% of hospitalized cases of pelvic inflammatory disease 
(PID), 1.5 cases per month and 17.2% of actinomycosis. The mean age of patients was 40.5 years. The 
intrauterine device (IUD) was associated with TOA in 84.4% of cases, 94.4% uncontrolled and with a 10.2 
years mean use. The unilateral TOA was the most frequent (57.8%) and the unilateral anexectomy the most 
common operation. The 17.2% of patients presented complications and 85.9% remained infertile. These 
results showed an increase compared with those obtained in the series published in 1993. The total cost of 
the 64 cases was $86.331.713 (UF 3.788), with a mean of $1.348.933 (UF 59.2). Conclusion: There is an 
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increased frequency of the TOA and of pelvic actinomycosis, with consequent increase of infertility and costs 
associated with the uncontrolled and long-term use of IUD.

KEY WORDS: Tuboovarian abscess, intrauterine device, actinomycosis

INTRODUCCIÓN

El absceso tuboovárico (ATO) es una salpingitis 
severa que produce grandes daños en el aparato 
reproductor de la mujer (1). Su manejo requiere 
hospitalización prolongada y costosa. Las compli-
caciones luego del tratamiento quirúrgico (absceso 
de herida operatoria, reoperación, lesión intestinal, 
infección pleuropulmonar, sepsis, lesión vesical) 
son frecuentes y pueden ser causa de muerte de 
la paciente (1,2). La obstrucción tubaria secunda-
ria al daño anatómico causado por la infección e 
inflamación y principalmente la extirpación de los 
anexos enfermos, son causa usual de infertilidad 
en el ATO (1,2).

Los factores de riesgo conocidos son: episodios 
de enfermedad inflamatoria pélvica (EIP) a repeti-
ción, historia de infertilidad, procedimientos intrau-
terinos (raspado biópsico, histerosalpingografía) y 
en Chile, el uso prolongado y sin control del dispo-
sitivo intrauterino (DIU) (1,2).

En la literatura extranjera, sin embargo, la aso-
ciación EIP y DIU se menciona con una frecuencia 
muy baja (1% a 1‰ mujeres año uso) (3). Se afirma 
que el riesgo es durante el primer mes posterior a su 
inserción y existiría asociación con salpingitis leves 
y moderadas y no con ATO (4). Este bajo riesgo se 
incrementaría con el aumento de parejas sexuales 
y por la existencia de infecciones de transmisión 
sexual (ITS) durante el uso del DIU (5). Posterior 
al mes de uso son escasas las publicaciones que 
relacionan DIU con EIP.

La frecuencia del ATO ha disminuido en las 
publicaciones internacionales (6). En Chile, sin em-
bargo, la incidencia de 39% (1), mayor que en otros 
países, ha aumentado especialmente en mujeres 
mayores de 40 años (7,8), a expensa de los casos 
asociados con el uso del DIU y principalmente pro-
ducidos por Actinomyces (9). Estos microorganis-
mos originan abscesos pélvicos múltiples y de gran 
severidad, con importantes adherencias que dificul-
tan el diagnóstico y el manejo médico quirúrgico. 
Exige una cirugía laboriosa con alta posibilidad de 
daño intestinal y tratamiento antibiótico por tiempo 
prolongado.

El DIU en nuestro país es insertado y manejado 
en los consultorios de Atención Primaria de acuerdo 

a normas que consideran criterios anticonceptivos, 
principalmente de duración del efecto anticoncep-
tivo, desconociéndose los riesgos de infección in-
trauterina por el uso prolongado de este método. Es 
necesario normar el tiempo de uso del DIU con el 
objeto de disminuir la frecuencia del ATO, las com-
plicaciones y el daño sobre la fertilidad de la mujer.

Los objetivos de este estudio fueron conocer 
la frecuencia y los factores de riesgo del ATO, en 
pacientes hospitalizadas en un establecimiento pú-
blico de salud y observar las complicaciones, daños 
en la fertilidad y los costos del tratamiento médico 
quirúrgico.

MATERIAL Y MÉTODO

Se estudiaron retrospectivamente las pacientes 
operadas con el diagnóstico de ATO, en el Servicio 
de Obstetricia y Ginecología del Hospital Clínico 
San Borja Arriarán, durante el período comprendi-
do entre el 1º de enero de 2004 y el 31 de julio de 
2007.

Se investigó el factor de riesgo asociado al 
ATO. Cuando existió DIU se extrajo durante el tra-
tamiento antibiótico. En los DIU con cobre (Cu) se 
describió el estado del Cu. Se definió ATO como el 
hallazgo quirúrgico en trompa, ovario y estructuras 
vecinas comprometidas con inflamación, pus y ad-
herencias, que alteran la anatomía del aparato ge-
nital superior (10,11). El diagnóstico fue ratificado 
por el estudio anátomo patológico. Habitualmente 
el ATO se presenta luego de una inflamación cró-
nica previa (salpingitis crónica), con oclusión del 
ostium tubárico. Posteriormente aparece exudado 
inflamatorio que se extiende hasta el ovario, con la 
formación de un ATO, que lleva a la obliteración 
de las relaciones anatómicas pélvicas. Su rotura 
desencadena un cuadro de peritonitis localizada o 
generalizada (12,13).

Se definió actinomicosis como el compromiso 
anexial con formación de abscesos, fístulas y tejido 
fibroso denso que, en la mayoría de los casos, se 
presentó como “pelvis congelada” o pelvis sellada, 
por la incapacidad de liberar las estructuras com-
prometidas durante la cirugía. El diagnóstico mor-
fológico se ratificó con la demostración de gránulos 
de azufre en el pus o en secciones histológicas de 
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la muestra quirúrgica. Los gránulos representan 
grupos de bacilos Gram positivos ramificados. En 
las biopsias los filamentos se tiñen bien con Gomo-
ri-Grocott y con hematoxilina-eosina, pero se nece-
sita de tinción especial (Gram plata) para mostrar 
que los gránulos están compuestos de bacterias en 
ramificación (14,15).

Las pacientes fueron manejadas con criterio 
médico quirúrgico. Inicialmente con administración 
de antibióticos en esquema triasociado (penicilina 
G sódica 5 millones cada 6h IV, metronidazol 500 
mg cada 8h IV y gentamicina 160 mg  IV) y luego ci-
rugía. En las mujeres con el antecedente de alergia 
a la penicilina se usó el esquema clindamicina-gen-
tamicina. Los criterios de laparotomía fueron: a) pe-
ritonitis difusa; b) fiebre persistente con masa pal-
pable luego de tres días de antibióticos y c) masa 
anexial mayor de 6 cm luego de mejoría clínica (6). 
Sin embargo algunas pacientes con el diagnóstico 
de pelviperitonitis, por decisión del médico residen-
te tratante, fueron operadas de inmediato con una 
dosis de antibióticos. La colpoceliotomía se realizó 
con absceso pélvico abordable. En las pacientes 
con sospecha quirúrgica de actinomicosis (“pelvis 
congelada”) se realizó exploración y de acuerdo a 
las posibilidades quirúrgicas, drenaje de absceso y 
mínima liberación de adherencias.

Durante el postoperatorio se mantuvo el mismo 
tratamiento antibiótico triasociado. El alta se dio en-
tre las 72 a 96 horas de la operación y se indicó 
ciprofloxacino oral 500 mg cada 12h y metronidazol 
oral 500 mg cada 8h hasta completar 12-14 días 
en total de tratamiento. Las mujeres con actinomi-
cosis se trataron al alta con doxiciclina 200 mg por 
día durante tres a seis meses hasta la desaparición 
completa de la tumoración pélvica demostrada por 
clínica o por ultrasonografía.

Las pacientes fueron evaluadas en relación a 
complicaciones y secuelas: 

Complicaciones: infección y dehiscencia de heri-
da operatoria, reoperación por ATO residual, lesión 
intestinal, lesión vesical y complicaciones médicas. 
Se clasificaron en leves (infección y dehiscencia de 
herida operatoria, enterocolitis) y graves o severas 
(restantes complicaciones). 

Secuelas: infertilidad, secundaria a la extirpa-
ción de los anexos enfermos durante la cirugía.

El cálculo del costo de manejo de los casos de 
ATO incluyó horas médicas, hospitalización en sala 
y en UCI, exámenes de laboratorio, estudio anáto-
mopatológico, ultrasonografía, antibióticos, otros 
medicamentos, curaciones e intervenciones quirúr-
gicas. Estos valores fueron proporcionados por las 
Unidades de Valorización y Departamento de Abas-
tecimiento del Hospital Clínico San Borja Arriarán, 

el 31 de octubre de 2007. Se utilizó el valor de la UF 
de ese día: $19.391,96 (US dólar promedio octubre 
2007: $501,4).

El análisis estadístico se efectuó con la prue-
ba de T de Student y Chi cuadrado según corres-
pondiera. Se consideró como significativo un valor 
p<0,05.

RESULTADOS

Datos generales. Durante los 43 meses del es-
tudio se operaron 64 pacientes con ATO. Repre-
sentaron el 73,6% (64/87) de los casos hospitaliza-
dos por EIP y con una frecuencia de 1,5 casos por 
mes. En la Tabla I se describe las características 
de la población. 

Tabla I
CARACTERÍSTICAS GENERALES DE LA 

POBLACIÓN EN ESTUDIO

Variable n = 64 

Edad (años) 

     Media ± DE (rango) 

 

40,5 ± 7,6 (17-55) 

 

Paridad 

     Media ± DE (rango) 

 

2,3 ± 1,1 (0-6) 

 

ATO  frecuencia mensual 

      

1,5 

Actinomicosis n (%) 11 (17,2) 

 

Hospitalización (días) 

     Media ± DE (rango) 

 

14,9 ± 13,4 (6-86) 

 

Uso de antibióticos (días) 

     Mediana (rango) 

 

16 (10-180) 

El 84,4% (54/64) de las mujeres eran usuarias 
de DIU al momento de la hospitalización (51 TCu, 
1 Multiload y 2 Lippes) con una media de uso del 
mismo DIU de 10,2 ± 4,7 años (rango: 2-24 años). 
En el 94,4% (51/54) de los casos el DIU estaba sin 
control por más de 3 años. Se encontró pérdida to-
tal o casi total del Cu en 48/52 de los DIU con Cu 
(Tabla II). 

El 17,2% (11/64) de la pacientes presentó ac-
tinomicosis, asociada a DIU en todos los casos. El 
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uso de antibióticos en ellas fue significativamente 
(p<0,00001) más prolongado (78,6 ± 49 días) que 
en los ATO sin actinomicosis (17,5 ± 8,3 días).

Tabla II
FACTORES ASOCIADOS

Factor n % 

Uso de DIU* 54 84,4 

Ligadura tubaria 6 9,4 

Infertilidad secundaria 3 4,7 

EIP previa 1 1,6 

DIU: dispositivo intrauterino. EIP: enfermedad inflamatoria 
pélvica. *Años de uso: media 10,2 ± 4,7 (rango: 2-24 años)

Cirugía. El ATO unilateral fue el hallazgo intrao-
peratorio más frecuente 57,8% (37/64) y la anexec-
tomía unilateral la operación más común (Tablas III 
y IV). Dos mujeres tuvieron más de dos operacio-
nes. La primera paciente tuvo seis intervenciones 
quirúrgicas: en la primera operación se hizo anexec-
tomía y salpingectomía contralateral y liberación de 
adherencias intestinales; en la segunda por absce-
so de la pared e intraabdominal, rotura intestinal, 
sepsis y SDR, se hizo drenaje de los abscesos, su-
tura de intestino delgado y laparostomía contenida; 
en la tercera operación se realizó aseo quirúrgico; 

Tabla IV
TIPO DE OPERACIÓN

Operación n % 

Anexectomía unilateral 28 43,8 

Anexectomía bilateral 10 15,6 

Anexectomía + salpingectomía contralateral 9 14,1 

Laparotomía exploradora 5 7,8 

Salpingectomía uni-bilateral 5 7,8 

Histerectomía + anexectomía 4 6,2 

Drenaje absceso pélvico + anexectomía  

o salpingectomía uni o bilateral 

3 4,7 

en la cuarta cierre de laparostomía contenida; en 
la quinta y sexta operaciones se realizaron injertos 
en escaras de decúbito producidas durante sus 
hospitalizaciones. La segunda paciente tuvo tres 
laparotomías: en la primera fue drenado el ATO en 
el Hospital de Urgencia Asistencia Pública, luego 
en el Hospital Clínico San Borja Arriarán se hizo la 
segunda con histerectomía subtotal, anexectomía 
unilateral, resección y anastomosis de sigmoides 
distal y resección del íleon terminal e ileostomía; en 
la tercera operación se hizo cierre de la ileostomía. 
La cirugía se hizo en la mayoría de los casos 81,3% 
(52/64) post tratamiento médico antibiótico y en las 
restantes 18,8% (12/64), se hizo inmediatamente 
por evidencias de peritonitis y compromiso del es-
tado general.

Complicaciones y secuelas. Se presentan en 
la Tabla V. El 17,2% (11/64) de las pacientes pre-
sentaron complicaciones: 41,7% (5/12) en aquellas 
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Tabla III
DIAGNÓSTICO INTRAOPERATORIO

Modalidad  n  % 

ATO unilateral 37  57,8

ATO bilateral  19 29,7

Pelvis congelada 5 7,8

Absceso pélvico  3  4,7

ATO: absceso tuboovárico.
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que se realizó cirugía inmediata y 11,5% (6/52) en 
las que recibieron tratamiento antibiótico previo, di-
ferencia significativa (p<0,05). Cuatro mujeres pre-
sentaron dos o más complicaciones. Ocho tuvieron 
complicaciones severas (reoperación por ATO, 
lesión intestinal, lesión vesical, SDR, plastrón ab-
dominal, sepsis) y tres presentaron complicaciones 
leves (dos infección de herida operatoria, dehis-
cencia y resutura posterior y una con enterocolitis 
y deshidratación, probablemente secundaria al tra-
tamiento antibiótico). La paciente con insuficiencia 
tubular aguda (recuperada totalmente) correspon-
dió a un caso en que se usó Gentamicina por 30 
días antes del ingreso al Servicio de Ginecología. 
Las complicaciones intestinales se presentaron en 
las dos pacientes con más de dos operaciones. El 
85,9% (55/64) de las mujeres resultaron con infer-
tilidad por la extirpación quirúrgica de los anexos 
enfermos.

Costos. El costo total de los 64 casos fue 
$86.331.713 (UF 3.788), con una media de 
$1.348.933 (UF 59,2) (Tabla VI). 

DISCUSIÓN

Este estudio muestra que hubo un aumento de 
la frecuencia del ATO y de la actinomicosis pélvica, 
con incremento consiguiente de la infertilidad y de 
los costos, asociados al uso de DIU sin control y por 
tiempo prolongado.

Al comparar variables epidemiológicas y resul-

Tabla V
COMPLICACIONES DEL TRATAMIENTO

Complicación n 

Infección herida operatoria, 
dehiscencia - resutura 

4 

Síndrome dificultad respiratoria 3 

Reoperación por absceso - 
hematoma infectado 

2 

Lesión intestinal 2 

Escara Injerto 2 

Lesión vesical 1 

Plastrón abdominal, 
tratamiento médico 

1 

Sepsis 1 

Enterocolitis - deshidratación 1 

Insuficiencia tubular aguda 1 

Infección herida operatoria, 
cicatrización espontánea 

1 

Costo unitario (media) Costo total de casos 

  $  UF* $ UF 

Hospitalización 

 

955.462 49,271 61.149.567 3.153,346 

UCI
 

 

121.757 6,279 7.792.477 401,841 

Exámenes, ecografías 
 

23.379 1,206 1.496.250 77,158 

Antibióticos 

 

76.848 3,963 4.918.257 253,624 

Biopsias 

 

10.494 0,541 671.640 34,635 

Operaciones 

 

160.993 8,299 10.303.522 531,330 

Total** 1.348.933 69,559 86.331.713 4.451,934 

 

UCI: Unidad de cuidado intensivo. UF: Unidad de fomento. *Valor UF $19.391,9 al 31/10/07. **Rango $ 665.649
(UF 34,3) - $11.410.283 (UF 588,4)

 

Tabla VI
COSTOS DEL TRATAMIENTO DEL ABSCESO TUVOOVÁRICO
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tados clínicos entre esta serie de ATO y la serie 
publicada en 1993 (1) por este autor, con casos 
hospitalizados en este Servicio, se observó que la 
frecuencia del ATO en el Hospital Clínico San Borja 
Arriarán ha aumentado. El ATO representó el 74% 
de las mujeres hospitalizadas por EIP aguda duran-
te el período en estudio (39% en 1993), con aumen-
to de la frecuencia de 0,6 a 1,5 casos mensuales. 
Paralelamente aumentó la frecuencia de ATO por 
Actinomyces (10% a 17,2%) modalidad de mayor 
gravedad, por su difícil manejo médico quirúrgico y 
por la mayor posibilidad de complicaciones. Como 
consecuencia de lo anterior se produjo un incre-
mento de la infertilidad (75% a 86%) por la extir-
pación de los anexos enfermos y finalmente, por el 
manejo de estas pacientes hubo un aumento de los 
gastos en el Servicio de Ginecología. 

Este aumento de la frecuencia del ATO también 
se menciona en otras publicaciones. En California 
(6) en un estudio que comparó dos períodos (1991 
y 2001) a pesar que la tasa de hospitalización por 
EIP y por ATO decreció respectivamente desde 2,6 
a 1,0 y desde 0,6 a 0,4 por 10.000 mujeres, hubo 
un aumento de la hospitalización por ATO de 24 a 
39% en las mayores de 40 años.  No obstante, no 
se mencionan los factores de riesgo asociados, ni 
el uso de DIU. Del mismo modo, en Noruega, com-
parando dos períodos (1990-1992 y 2000-2002) a 
pesar de la reducción en 35% de las EIP hospita-
lizadas, se encontró un incremento significativo de 
los casos de ATO (26 a 43%). Tampoco se mencio-
nan los factores de riesgo asociados (16).

El aumento de la frecuencia de ATO encontrada 
en este trabajo (duplica al encontrado en 1993) po-
dría atribuirse a la mayor asociación ATO/DIU (84% 
de los casos vs 49% en 1993), con mayor tiempo 
de uso del mismo DIU (10,2 años de media) y a la 
ausencia de control (94%) del mismo.

En trabajos extranjeros, sin embargo, se men-
ciona una frecuencia muy baja de asociación entre 
EIP y DIU (1% a 1 ‰ mujeres año uso), en series 
de casos de  TCu (3,17). En dos revisiones siste-
máticas sobre relación entre EIP y DIU, con 45 y 
365 artículos estudiados respectivamente (3,4), la 
EIP se presenta como salpingitis leve, durante el 
primer mes post inserción (3-5) y en pacientes con 
ITS concomitante (3-5,17). No se describe la aso-
ciación con ATO (4). Tampoco en estas revisiones 
se mencionan los factores de riesgo, ni el tiempo 
de uso del mismo DIU. Sin embargo, en otras publi-
caciones recientes, el DIU (TCu) se asocia con sal-
pingitis severa, en mujeres mayores de 35 años de 
edad (7) y en pacientes que van a cirugía por ATO, 
de edad mayor (media 45 años) y uso prolongado 
de DIU (6,8 años) (8).

En este estudio el incremento del ATO asociado 
a DIU, TCu, sin control y uso mayor de 10 años, en 
mujeres mayores de 40 años, se puede explicar por 
los siguientes argumentos: 
1) Aumento de la colonización bacteriana en super-
ficie del DIU con mayor tiempo de uso. Se sabe que 
con uso prolongado del DIU (especialmente mayor 
de 5 años) el número de UF colonias (106 y 107 ó 
más) y el número de especies bacterianas por pa-
ciente (hasta 6 especies asociadas) aumenta signi-
ficativamente en el bíofilm bacteriano que se forma 
en la superficie del DIU (18). Esta asociación micro-
biana es preferentemente a expensas de bacterias 
aerobias y anaerobias Gram positivas. La presencia 
de bacterias endógenas y la asociación microbiana 
favorecen el desarrollo de salpingitis severa (1).
2) Capacidad antibacteriana del Cu y relación con 
tiempo de uso del DIU. Con el uso prolongado es 
posible la desaparición del Cu y de su efecto. Ac-
tualmente es conocida la actividad antibacteriana 
que tiene el Cu (19,20) y otros metales sobre al-
gunas bacterias Gram positivas, Gram negativas y 
hongos. En esta serie se encontró pérdida total o 
casi total del Cu en casi todos los DIU extraídos 
durante la hospitalización. Es posible que el Cu im-
pidiera la aparición del ATO antes de los 10 años 
de uso. Así puede entenderse que en la serie del 
año 93, (con usuarias de dispositivos sin Cu, Lippes 
u otros, en más de la mitad de los casos) el ATO 
apareció a los 6,7 años de uso del DIU. Existiría co-
lonización e infección bacteriana del dispositivo sin 
Cu con menor tiempo de uso. Este concepto debe 
ser demostrado en el futuro.
3) Mayor susceptibilidad a las infecciones pelvianas 
a mayor edad de la mujer. Se sabe en la actualidad 
que la mayor edad de la paciente, constituye un 
factor de riesgo en la producción del ATO (7,8). Es 
posible que esta condición sea secundaria al tiem-
po mayor de uso del DIU. Pero también es probable 
que con el aumento de la edad disminuya la micro-
biota vaginal normal representada por lactobacilos, 
favoreciéndose el ascenso microbiano al interior 
del útero. Los bajos niveles de estrógenos en la pe-
rimenopausia, que podrían tener estas pacientes, 
pueden participar en la disminución de la flora lac-
tobacilar y favorecer el desarrollo de infecciones. 
Esto indudablemente debe ser demostrado. 

El manejo y tratamiento de las 64 pacientes con 
ATO fue de $86.331.713 (UF 3.788); este gasto 
equivale al costo de 416 partos vaginales atendidos 
en el Hospital Clínico San Borja Arriarán (costo uni-
tario de cada parto vaginal $207.378). 

En relación con los resultados de este estudio 
es conveniente seguir las siguientes recomenda-
ciones en el uso del DIU con Cu, para evitar o dis-
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minuir la frecuencia del ATO, sus complicaciones, 
el daño sobre la fertilidad de la mujer y los gastos 
producidos en el manejo de esta patología: 

a) la usuaria de DIU debe controlarse por matro-
na 1 vez al año a lo menos y por médico cada vez 
que exista infección cérvico vaginal (ICV), la que 
siempre debe tratarse; 

b) la mujer que ha tenido ICV a repetición, debe 
ser evaluada por médico entre los 3 y 5 años de 
uso del DIU, para decidir extracción o continuidad 
del uso; 

c) recambio del DIU a los 5 años de uso en las 
mujeres que han tenido ICV o infecciones urinarias 
recurrentes o mayores de 40 años; 

d) extracción del DIU en todas las mujeres en 
menopausia.

CONCLUSIÓN

El uso de DIU, sin control y por tiempo prolon-
gado se asocia a un aumento de la frecuencia del 
ATO, de la actinomicosis pélvica, de la infertilidad 
y de los costos. Se efectúan recomendaciones que 
enfatizan el control anual de las usuarias, el trata-
miento de la infección cérvico vaginal, la extracción 
del DIU a los 5 años en mujeres mayores de 40 
años y en menopausia.
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ADIPONECTINA PLASMÁTICA EN PREECLAMPSIA Y ECLAMPSIA
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Cepeda, Elvia Peña-Paredes.

Servicio de Obstetricia y Ginecología, Maternidad “Dr. Nerio Belloso”, Hospital Central “Dr. Urquinaona”, Maracaibo, 
Estado Zulia, Venezuela.

RESUMEN

Antecedentes: La adiponectina, una de las proteínas específicas del tejido adiposo, se ha considerado que 
mejora la sensibilidad a la insulina, inhibe la inflamación vascular y tiene efectos antiaterogénicas, ya que 
se correlacionan negativamente con la obesidad y dislipidemia. Objetivo: Comparar las concentraciones 
de adiponectina plasmática en eclámpticas, preeclámpticas y embarazadas normotensas. Método: Se in-
cluyeron 30 pacientes con preeclampsia leve (grupo A), 30 pacientes con preeclampsia severa (grupo B) y 
30 pacientes con eclampsia (grupo C). El grupo control fue seleccionado por tener edad e índice de masa 
corporal similar con los grupos en estudio y consistió en 35 embarazadas sanas (grupo D). Solo se incluye-
ron pacientes nulíparas. Las muestras de sangre se recolectaron antes del parto y en los grupos en estudio 
inmediatamente después del diagnóstico para la determinación de adiponectina plasmática. Resultados: 
Los valores más bajos de adiponectina se observaron en el grupo de pacientes eclámpticas junto con las 
preeclámpticas severas. Se encontraron valores mas altos en las preeclámpticas leves. Los grupos en estu-
dio presentaron valores de adiponectina significativamente inferiores que los controles (p<0,05). El análisis 
de regresión lineal, mostró que los factores que afectaban significativamente la concentración plasmática 
de adiponectina fueron: contaje de plaquetas, ácido úrico y proteinuria en 24 horas (p < 0,05). Conclusión: 
Las pacientes eclámpticas y preeclámpticas presentan concentraciones de adiponectina plasmática más 
bajas que las embarazadas normotensas y es posible que esta disminución puede contribuir a la resistencia 
a la insulina y a la aterogénesis acelerada observada en la preeclampsia.

PALABRAS CLAVE: Adiponectina, preeclampsia, eclampsia

SUMMARY

Background: Adiponectin, a specific protein from adipose tissue, is considered that improves the sensibility 
to insulin, inhibits vascular inflammation and has antiatherogenic effects, cause it correlate negatively with 
obesity and dyslipidemia. Objective: To compare plasma adiponectin concentrations in eclamptic, pree-
clamptic and normotensive pregnant women. Method: There were included 30 patients with mild preeclamp-
sia (group A), 30 patients with severe spreeclampsia (group B) and 30 patients with eclampsia (group C). A 
control group was selected for having similar age and body mass index to studied groups and consisted in 
35 healthy pregnant women (group D). There were included only nuliparous patients. Blood samples were 
collected in all patients before delivery and in studied groups immediately after diagnosis for plasma adi-
ponectin determination. Results: Lower values of adiponectin were observed in eclamptic patients together 
with severe preeclamptic patients. Higher values were found in mild preeclamptic patients. Studied groups 
presented significant lower values of adiponectin compared with controls (p<0.05). Linear regression analy-
sis, found that factors who affected significantly plasma adiponectin concentrations were:  platelet count, 
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uric acid and 24-hour proteinuria. Conclusion: The findings of this research showed that eclamptic and pre-
eclamptic patients had lower plasma adiponectin concentrations than normotensive pregnant women and it 
is possible than this lower concentration can contribute to insulin resistance and accelerated atherogenesis 
observed in preeclampsia.

KEY WORDS: Adiponectin, preeclampsia, eclampsia

INTRODUCCIÓN 

El síndrome de hipertensión inducida por el 
embarazo es una condición enigmática, pero se ha 
sugerido que la alteración de la invasión del trofo-
blasto y la remodelación de las arterias espirales 
contribuyen a la patogénesis del síndrome (1). Por 
lo que la reducción de la circulación úteroplacenta-
ria produce hipoxia placentaria, lo cual puede llevar 
a la liberación de diferentes sustancias, incluyendo 
citokinas y formas reactivas de oxigeno, las cuales 
puede iniciar la disfunción vascular y endotelial, 
presentándose como una respuesta inflamatoria 
materna sistémica (2).

La preeclampsia comparte muchos hallazgos 
fisiopatológicos con la aterosclerosis. La disfun-
ción de las células endoteliales se ha identificado 
como la vía común final en la patogénesis de la 
preeclampsia. El origen esta disfunción endotelial 
es desconocido, pero en años recientes el posible 
papel de los factores genéticos, mecanismos e in-
munes han producido un gran interés (3,4). Durante 
el embarazo, ocurren cambios en la fisiología ma-
terna para acomodar al nuevo ser en crecimiento 
y son más evidentes en el sistema cardiovascular. 
El volumen sanguíneo y el gasto cardiaco se du-
plican. Estos incrementos ocurren en el segundo 
trimestre y permanecen elevados hasta después 
del parto. La presión sanguínea durante todo el 
embarazo permanece baja, secundario a la reduc-
ción de la resistencia periférica (5). Sin embargo, 
en la preeclampsia, la resistencia periférica total se 
incrementa, ocasionando que la presión sanguínea 
se eleve. Muchas hormonas producidas por los adi-
pocitos juegan un papel importante en los procesos 
inflamatorios y ateroscleróticos (6) y su efecto en 
la disfunción endotelial, resistencia a la insulina e 
inflamación son hechos reconocidos en la pree-
clampsia (7,8).

La adiponectina, una de las proteínas especifi-
cas del tejido adiposo, se ha considerado que mejo-
ra la sensibilidad a la insulina, inhibe la inflamación 
vascular y tiene efectos antiaterogénicas en mu-
jeres no embarazadas (9). En contraste con otras 
hormonas producidas por el tejido adiposo (cono-
cidas en forma colectiva como adipocitokinas), las 

concentraciones de adiponectina se correlacionan 
negativamente con la obesidad (10) y dislipidemia 
(11). Las bajas concentraciones de adiponectina en 
sangre son consideradas un factor de riesgo para 
hipertensión (12). 

Además de las propiedades sobre la sensibili-
dad a la insulina, esta adipocitokina tiene efectos 
protectores contra la aterosclerosis, ya que supri-
me la transformación de macrófagos a células es-
pumosas (9) e inhibe la expresión y actividad de 
los receptores de clase A de los macrófagos (13). 
Más aún, la aterosclerosis que se produce en rato-
nes con ausencia de apolipoproteína E puede ser 
prevenida en el 30% de los casos con el uso de 
adiponectina humana (14). Varios informes han re-
portado las propiedades antiinflamatorias de la adi-
ponectina, incluyendo la supresión de la producción 
de citokinas proinflamatorias en los macrófagos, 
como el factor de necrosis tumoral alfa (15), interfe-
rón gamma y la interleucina 6 (16). La adiponectina 
puede ejercer sus efectos antiinflamatorios evitan-
do la activación del factor de transcripción nuclear 
NF-kappaB (17). Recientemente se ha reportado 
que la adiponectina estimula la angiogénesis in vivo 
e in vitro (18-20). 

El objetivo de la investigación fue comparar las 
concentraciones de adiponectina en eclámpticas, 
preeclámpticas y embarazadas normotensas.

MATERIAL Y METODOS

Este estudio de casos y controles se realizó en 
el servicio de Obstetricia del Hospital Central “Dr. 
Urquinaona” en Maracaibo, Venezuela, de enero 
del 2006 a febrero del 2008. El comité de ética del 
hospital aprobó el estudio. Se incluyeron 30 pacien-
tes con preeclampsia leve (grupo A), 30 pacientes 
con preeclampsia severa (grupo B) y 30 pacientes 
con eclampsia (grupo C). El grupo control fue selec-
cionado por tener edad e índice de masa corporal 
similar con los grupos en estudio y consistió en 35 
embarazadas sanas (grupo D). Solo se incluyeron 
pacientes nulíparas.

La preeclampsia leve se definió como la presión 
arterial sistólica de 140 mm de Hg o más o presión 
arterial diastólica de 90 mm de Hg o más confirma-
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da por 6 o más horas de diferencia, mientras que la 
proteinuria se definió como 300 mg o más de pro-
teína en una muestra de 24 horas, o 1 a 2 cruces 
de proteinuria en un examen cualitativo después 
de las 20 semanas de gestación. La preeclampsia 
severa se definió si la presión arterial diastólica por 
encima de 110 mm de Hg o presión arterial sistólica 
de 160 mm de Hg o más, junto con 3 cruces de 
proteinuria en un examen cualitativo o por lo menos 
3 g en una muestra de orina de 24 horas, presencia 
de cefalea, alteraciones visuales, dolor abdominal, 
oliguria (menos de 500 mL/24 horas), hiperbilirru-
binemia, elevación de las concentraciones séricas 
de creatinina (mayor de 1,0 mg/dl), trombocitopenia 
(menos de 150.000 mm3) y elevación de las con-
centraciones de las transaminasas después de las 
20 semanas de gestación. La eclampsia se definió 
como la aparición de convulsiones o coma en pa-
cientes con signos y síntomas de preeclampsia. La 
presión sanguínea se midió en posición sentada 
después de 15 minutos de descanso. Los criterios 
de exclusión fueron antecedentes de enfermedad 
hipertensiva preexistente, enfermedad cardiaca o 
renal, diabetes mellitus y embarazo múltiple.

Las muestras de sangre se recolectaron en to-
das las pacientes antes del parto y en los grupos en 
estudio inmediatamente después del diagnóstico, 
fueron centrifugadas por 10 minutos a 2.500 rpm y 
el plasma fue separado y almacenado a -70ºC has-
ta el momento de la medición. Las concentraciones 
de adiponectina se midieron utilizando una prueba 
comercial tipo ELISA que solo mide la adiponectina 
monomérica. El anticuerpo primario es un anticuer-
po monoclonal de ratón anti-adiponectina humana. 

Los coeficientes de variación intra e inter ensayo 
fueron de 5 y 7%, respectivamente.

Los datos se presentan como valores promedios 
± desviación estándar. El análisis estadístico entre 
los grupos se realizaron con la prueba de ANOVA 
con post prueba de Dunnett para comparar las ca-
racterísticas demográficas, el promedio de presión 
arterial y las concentraciones de adiponectina entre 
los grupos, tomando como controles a las normo-
tensas sanas. Los coeficientes de correlación entre 
la adiponectina y los parámetros de laboratorio se 
evaluaron usando la prueba de Pearson. Se consi-
deró un valor p<0,05 como estadísticamente signi-
ficativo.

RESULTADOS

Las características generales de las pacientes 
de los cuatro grupos se muestran en el Tabla I. No 
hubo diferencias significativas en la edad materna 
y el índice de masa corporal entre los controles y 
los grupos en estudio. Se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas en la edad gesta-
cional entre el grupo los grupos B y C comparado 
con los controles (p<0,05). También se encontraron 
diferencias estadísticamente significativas entre los 
controles y los tres grupos de estudio con respecto 
al peso de los recién nacidos (p<0,05).

En el Tabla II se muestra los valores promedio 
de presión arterial sistólica y diastólica. Se obser-
varon diferencias estadísticas de los tres grupos en 
estudio comparado con los controles (p<0,05). 

Las concentraciones de adiponectina en cada 
uno de los grupos se muestran en el Tabla III. Los 

Tabla I
CARACTERÍSTICAS GENERALES DE LOS GRUPOS ESTUDIO Y CONTROL

Variables 

 

Grupo A 

PE leve 

(n = 30) 

 

Grupo B 

PE severa 

(n = 30) 

 

Grupo C 

(n = 30) 

 

Grupo D 

Control 

(n = 30) 

Edad materna (años) 

 

20,40 ± 2,23 

 

20,17 ± 2,56 

 

21,67 ± 3,24 

 

21,37 ± 1,81 

Edad gestacional (semanas) 

 

37,03 ± 1,78 

 

34,17 ± 1,39* 

 

34,73 ± 1,98* 

 

37,67 ± 1,78 

IMC (kg/m
2
) 

 

27,93 ± 1,18 

 

27,41 ± 1,22 

 

27,17 ± 0,87 

 

27,65 ± 0,82 

Peso RN (kg) 

 

2,84 ± 0,29* 

 

2,31 ± 0,35* 

  

3,25 ± 0,46 

 PE: preeclampsia. IMC: índice masa corporal. RN: recién nacido. *p< 0,05 comparado con los controles 

Eclampsia

2,04 ± 0,30* 
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valores más bajos se observaron en el grupo de 
pacientes eclámpticas (4,82 ± 0,87 ng/ml) junto con 
las preeclámpticas severas (5,14 ± 0,47 ng/ml). Se 
encontraron valores mas altos en las preeclámpti-
cas leves (7,19 ± 1,94 ng/ml). Los grupos en estu-
dio presentaron valores de adiponectina significati-
vamente inferiores que los controles (12,31 ± 2,41 
ng/ml; p<0,05).

Las pacientes con preeclampsia severa presen-
taron las mayores concentraciones de hemoglobina 
de los 4 grupos estudiados, siendo esta diferencia 
estadísticamente significativa comparada con los 
controles (p<0,05). Las preeclámpticas severas y 
las eclámpticas presentaron valores mas altos de 
transaminasas, deshidrogenasa láctica y ácido úri-
co comparado con los controles (p<0,05; Tabla III). 

Tabla II
PROMEDIO DE PRESIÓN ARTERIAL DE GRUPOS ESTUDIO Y CONTROL

Presión arterial 

 

Grupo A 

PE leve 

(n = 30) 

 

Grupo B 

PE severa 

(n = 30) 

 

Grupo C 

(n = 30) 

 

Grupo D 

Control 

(n = 30) 

Sistólica (mm Hg) 

 

136,01 ± 6,78*  

 

152,37 ± 7,77*  

  

104,92 ± 6,59 

Diastólica (mm Hg) 

 

97,65 ± 5,06*  

 

110,34 ± 6,07*  

 

112,34 ± 6,97*

 

73,95 ± 7,71 

PE: preeclampsia. * p<0,05 comparado con los controles.

142,30 ± 13,31*

Eclampsia

Tabla III
PARÁMETROS DE LABORATORIO GRUPOS ESTUDIO Y CONTROL

Laboratorio Grupo A 

PE leve 

(n = 30) 

Grupo B 

PE severa 

(n = 30) 

Grupo C 

(n = 30) 

Grupo D 

Controles 

(n = 30) 

 

Hemoglobina, g/dL 

 

10,3 ± 1,0 

 

11,9 ± 1,6* 

 

9,4 ± 0,9 

 

10,1 ± 1,5 
 

Plaquetas, x mm3
 

199.000 ± 29.914* 

 

149.000 ± 41.262* 

 

138.343 ± 28.945* 

 

252.000 ± 32.335 
 

AST, UI/dL 

 

31,3 ±10,0 

 

133,1 ± 46,3* 

 

170,7 ± 60,3* 

 

23,8 ± 5,1 
 

ALT, UI/dL 

 

20,8 ± 5,0 

 

148,4 ± 46,9* 

 

137,9 ± 33,1* 

 

18,9 ± 0,4 
 

LDH, UI/dL 

 

614,8 ± 97,6 

 

1169,3 ± 181,1* 

 

1733,8 ± 641,2* 

 

531,8 ± 64,0 
 

Creatinina, mg/dL 

 

0,8 ± 0,2 

 

0,9 ± 0,6 

 

1,0 ± 0,3* 

 

0,7 ± 0,2 
 

Acido úrico, mg/dL 

 

5,9 ± 1,1* 

 

7,1 ± 1,5* 

 

8,6 ± 0,9* 

 

3,6 ± 0,4 
 

Proteinuria, g/24 h 

 

1,7 ± 0,6* 

 

4,6 ± 0,8* 

 

6,2 ± 1,1* 

 

0,2 ± 0,1 
 

Adiponectina, ng/mL 

 

7,19 ± 1,94* 

 

5,14 ± 0,47* 

 

4,82 ± 0,87* 

 

12,31 ± 2,41 

PE: preeclampsia. * p < 0,05 comparado con los controles 

Eclampsia
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Los niveles promedio de plaquetas fueron signifi-
cativamente menores en los 3 grupos de estudio 
comparado con los controles (p<0,05).

Al correlacionar las concentraciones de adipo-
nectina con los diferentes parámetros de laborato-
rio, se observó una correlación positiva y significa-
tiva con la concentración de plaquetas (r = 0,642; 
p<0,05) y correlación negativa y significativa con 
ácido úrico (r = -0,755; p <0,05); proteinuria en 24 
horas (r = -0,744; p<0,05), alanino-aminotransami-
nasa (r = -0,655; p<0,05), aspartato-aminotransami-
nasa (r = -0,612; p<0,05) y deshidrogenasa láctica 
(r = -0,560; p<0,05). El análisis de regresión lineal 
(Tabla IV), mostró que los factores que afectaban 
significativamente la concentración plasmática de 
adiponectina eran: contaje de plaquetas, concen-
tración de ácido úrico y proteinuria en 24 horas 
(p<0,05).

DISCUSIÓN

Los resultados de esta investigación demues-
tran que las pacientes eclámpticas y preeclámpti-
cas tienen concentraciones plasmáticas de adipo-

Tabla IV
ANÁLISIS DE REGRESIÓN ENTRE LAS 

CONCENTRACIONES DE ADIPONECTINA Y 
LOS PARÁMETROS DE LABORATORIO

Laboratorio Cambio de las 
concentraciones de
adiponectina por 
variación de las 
variables
independientes 

Valor p 

Hemoglobina 

 

-0,155 

 

NS 

Plaquetas 

 

0,00001 

 

<0,05 

AST 

 

0,008 

 

NS 

ALT 

 

-0,004 

 

NS 

LDH 

 

0,001 

 

NS 

Creatinina 

 

0,454 

 

NS 

Ácido úrico 

 

-0,647 

 

<0,05 

Proteinuria 

 

-0,716 

 

<0,05 

NS: no significativo. 

nectina más bajas comparado con las pacientes 
normotensas. También se demostró que las con-
centraciones de adiponectina se correlacionan en 
forma positiva con la concentración de plaquetas y 
en forma negativa con el ácido úrico, la proteinuria 
en 24 horas, las aminotransaminasas y la deshidro-
genasa láctica. Estos resultados demostrarían que 
las alteraciones observadas en la preeclampsia 
pueden estar mediadas por la adiponectina.

La adiponectina es miembro de un creciente 
grupo de proteínas secretadas por el tejido adipo-
so. Descubierta en los años 90, es una proteína 
plasmática que es producida por el tejido adiposo 
y que circula a muy altas concentraciones (21-24). 
En contraste con otras adipocitokinas, las concen-
traciones plasmáticas de adiponectina son paradó-
jicamente mas altas en sujetos obesos que en su-
jetos delgados. Más aún, la reducción del peso es 
acompañada por un incremento en las concentra-
ciones plasmáticas de adiponectina (25,26), lo cual 
sugiere que el tejido adiposo inhibe la producción 
de adiponectina.

El segundo trimestre del embarazo es un es-
tado fisiológico de resistencia a la insulina, el cual 
esta caracterizado por hiperinsulinemia y alteracio-
nes lipídicas. Este estado de resistencia a la insu-
lina es exacerbado por la preeclampsia, junto a un 
aumento en la reactividad inflamatoria sistémica y 
disfunción endotelial. La adiponectina tiene marca-
dos efectos sensiblizantes de la insulina, antiinfla-
matorios y antiaterogénicos. Al mismo tiempo, la 
adiponectina esta disminuida en la preeclampsia lo 
cual puede producir alteraciones en la sensibilidad 
de la insulina (27-30). Por otra parte, las bajas con-
centraciones de adiponectina pueden favorecer los 
procesos inflamatorios alterando tanto la expresión 
de las moléculas de adhesión sobre las células en-
doteliales como la producción de citokinas por las 
células inmunes (9,17).

Se ha reportado que las pacientes con pree-
clampsia tienen concentraciones mas bajas de adi-
ponectina que las embarazadas normotensas (12). 
Ouyang y cols (31) demostraron, al igual que la pre-
sente investigación, que existen alteraciones en las 
concentraciones de adiponectina plasmática en las 
preeclámpticas y que las concentraciones estaban 
asociadas a la severidad de la enfermedad. Cor-
tellazi y cols (32) y Suwaki y cols (33) también ob-
servaron que las concentraciones de adiponectina 
eran menores en pacientes con preeclampsia que 
en embarazadas normales. También se ha reporta-
do una fuerte asociación entre las bajas concentra-
ciones de adiponectina y el riesgo de preeclampsia, 
por lo que se ha considerado que podría tener un 
papel predictor en los síndromes inducidos por el 
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embarazo y, en especial, en la preeclampsia. Sin 
embargo, otras investigaciones no apoyan los re-
sultados de esta investigación (6,33-37). 

A diferencia de los resultados encontrados en 
este estudio, otros dos (34,35) demostraron que las 
preeclámpticas tienen concentraciones mas altas 
de adiponectina que las embarazadas normoten-
sas, mientras que una más reciente confirma que 
las concentraciones de adiponectina aumentan en 
la preeclampsia (6). Por lo que parece que las con-
centraciones de adiponectina varían ampliamente 
en las preeclámpticas y en las embarazadas nor-
motensas (35). Ramsay y cols (36) reportaron la 
elevación de las concentraciones de adiponectina 
en las preeclámpticas comparado con los contro-
les y sugirieron que la liberación de adiponectina 
durante el embarazo puede ser una respuesta fisio-
lógica para reducir la acumulación de grasa en las 
preeclámpticas para disminuir el daño endotelial.

Suwaki y cols (33) también reportaron que las 
preeclámpticas con sobrepeso tenían concentra-
ciones mas bajas de adiponectina que las pree-
clámpticas con peso normal. Debido a que la adi-
ponectina es una proteína plasmática especifica del 
tejido adiposo, las concentraciones de adiponectina 
pueden estar asociadas con el índice de masa cor-
poral (38). Se ha observado un incremento de 2 a 
4 veces en el riesgo de preeclampsia en las pa-
cientes obesas (20). Un meta-análisis del índice de 
masa corporal y la preeclampsia demostró que el 
riesgo se doblaba cada 5 a 7 kg/m2 de incremento 
en el índice de masa corporal (38). Por lo que en 
este estudio se hizo una selección estricta de los 
casos y los controles para limitar los efectos de con-
fusión de este factor. 

Hasta la fecha, no se conoce ninguna investiga-
ción que suministre datos sobre las concentraciones 
de adiponectina en pacientes con eclampsia. Los re-
sultados de esta investigación demuestran que las 
preeclámpticas severas y las eclámpticas presenta-
ron concentraciones significativamente inferiores de 
adiponectina comparado con las embarazadas nor-
motensas. Este hallazgo podría ser explicado por-
que, aunque la eclampsia es un cuadro más severo 
que la preeclampsia, los cambios fisiopatológicos de 
ambos cuadros clínicos son similares.

Es posible que la disminución de las concentra-
ciones de adiponectina en las eclámpticas y pree-
clámpticas este asociada con la disfunción endotelial 
(39). Más aún, esta disminución de las concentracio-
nes puede contribuir a la resistencia a la insulina y 
a la aterogénesis acelerada observada en la pree-
clampsia (12). Entre las posibles explicaciones para 
estos hallazgos en la presente investigación con 
respecto a las diferentes investigaciones previas po-

drían ser que debido a que la adiponectina es secre-
tada por orina, la disfunción renal puede incrementar 
sus concentraciones séricas (40). Por lo tanto, las 
pacientes con afección renal severa tendrían ma-
yores concentraciones de adiponectina (20,40,41). 
Pero los hallazgos de esta investigación demuestran 
que las concentraciones de adiponectina presentan 
correlaciones negativas con las concentraciones sé-
ricas de ácido úrico y la proteinuria en 24 horas en 
las pacientes con preeclampsia y eclampsia. No se 
describió ningún caso de insuficiencia renal aguda 
entre las pacientes estudiadas. Esta relación debe 
ser investigada en forma más extensa.

Otra posibilidad para la disminución de las con-
centraciones de adiponectina es la disminución de 
su síntesis, la cual es inhibida por el incremento en 
los corticosteroides, actividad simpática y produc-
ción de citokinas proinflamatorios que se observan 
en la preeclampsia (42). La resistencia a la insulina, 
obesidad, hiperlipidemia y una respuesta inflamato-
ria exagerada se asocian con bajas concentraciones 
de adiponectina en no embarazadas. La preeclamp-
sia y la eclampsia están asociadas con las condicio-
nes antes descritas. Aunque los informes sobre las 
concentraciones de adiponectina en la preeclampsia 
son paradójicos y controversiales, la adiponectina es 
un potencial e interesante marcador bioquímico.

CONCLUSIÓN

Los hallazgos de esta investigación demuestran 
que las pacientes eclámpticas y preeclámpticas pre-
sentan concentraciones de adiponectina plasmática 
más bajas que las embarazadas normotensas y que 
las alteraciones observadas en la preeclampsia po-
drían estar mediadas por la adiponectina.
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Casos Clínicos

HIDATIDOSIS UTERINA: UNA LOCALIZACIÓN EXCEPCIONAL
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1 Servicio de Obstetricia y Ginecología, 2 Servicio de Anatomía Patológica, Hospital Víctor Ríos Ruiz, Los Ángeles.
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RESUMEN

La hidatidosis es una zoonosis de distribución mundial producida por helmintos del género Echinococcus. 
En Chile representa un problema de salud pública no resuelto aún en su totalidad. La localización ginecoló-
gica es poco frecuente, pero debe considerarse en el diagnóstico diferencial de masas pélvicas, sobre todo, 
en pacientes con infertilidad. Se presenta un caso clínico de hidatidosis pélvica  primaria de origen uterino 
como hallazgo operatorio. Se discute el manejo y seguimiento.

PALABRAS CLAVE: Hidatidosis intrauterina

SUMMARY

The hydatid disease is a worldwide distribution zoonotic infection caused by a tapeworm of the genus Echi-
nococcus. In Chile, it is a public health problem that hasn´t been completely solved yet. It is very unlikely 
to be found in ginecology. Still it has to be considered within pelvic mass study, mostly between infertile 
patients. We now discuss a surgical finding of a pelvic primary hydatid disease of uterine origin clinical case, 
the management and follow-up.

KEY WORDS: Uterine hydatid cyst

INTRODUCCIÓN

La hidatidosis es una zoonosis de distribución 
mundial producida por helmintos del género Echi-
nococcus, dentro las cuales la mas importante es 
Equinococcus granulosus. En Chile su notificación 
es obligatoria desde 1951. La incidencia global es 
de 2,38 por cien mil habitantes, la que aumenta ha-
cia el sur del país a cifras tan altas como 80 por cien 
mil en Aysén (1,2,3). Sin embargo, los hospitales 
públicos registran más de 1000 egresos anuales; el 
8% son rehospitalizaciones por recidivas, por con-

siguiente hay subnotificación. Su diseminación ha 
sido favorecida por hábitos y conductas perniciosas, 
que facilitan la infección de animales y del mismo 
hombre (4). El Echinococcus granulosus parasita el 
intestino delgado del perro, en su interior contiene 
huevos donde se aloja un embrión en estado lar-
vario. Los humanos ingieren accidentalmente estos 
huevos, que desde el intestino delgado pasan a la 
circulación venosa y linfática, para luego alojarse 
en el hígado (70%), pulmón (20%) y otros tejidos 
(10%), formando quistes (5). 

Se presenta un caso de hidatidosis uterina pri-
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maria, localización extremadamente infrecuente, en 
una paciente en estudio de infertilidad.  Se evalúan 
los métodos diagnósticos, el tratamiento y la evolu-
ción de la enfermedad.

Caso clínico

Paciente de 39 años de edad, multípara de 3, 
ciclos menstruales normales. Consulta al servicio 
de Obstetricia y Ginecología del Hospital Víctor Río 
Ruiz  el 23 de Mayo del año 2006, por infertilidad se-
cundaria. En la ecografía ginecológica se observa a 
nivel retrouterino y parauterino izquierdo imagen de 
ecoestructura mixta de predominio quístico de 85 x 
72 mm y a nivel anexial derecho imagen de ecoes-
tructura quística sin tabiques ni increscencias de 70 
x 53 mm (Figura 1). El antígeno CA-125 se encuen-
tra dentro de valores normales y el hemograma re-
vela eosinofilia y anemia severa. Se evalúa en el 
comité quirúrgico y se decide laparotomía explora-
dora. Al examen físico de ingreso destaca al tacto 
vaginal la presencia de una masa quística anexial 
bilateral, dolorosa. Se realiza ecografía ginecológi-
ca preoperatoria que revela aumento considerable 
de imagen anexial derecha que se describe de 97 
x 88 x 84 mm. Se plantea como hipótesis diagnós-
tica tumor ovario derecho. Se efectúa laparotomía 
exploradora el 15 de enero de 2007 en que se des-
cribe síndrome adherencial en ambos anexos y es-
pacio vesicouterino, útero en anteversoflexión au-
mentado de volumen aproximadamente 14 cm de 
longitud de aspecto acartonado y deformado hacia 
región derecha,  el ovario izquierdo impresiona nor-
mal, el ovario derecho está aumentado de volumen 
y de consistencia quística. Se realiza  histerecto-
mía subtotal más quistectomía, al extraer el útero 
se vacía cavidad quística de más o menos 100 cc 
de líquido claro con vesículas y membranas en su 
interior. Se efectúa lavado de la cavidad pélvica con 
solución hipertónica de cloruro de sodio.

La biopsia informa al examen macroscópico 
como cuerpo uterino deformado y de superficie 
externa cianótica y equimótica, con gran cavidad 
cruenta gris amarillenta de 6 cm en su extremo dis-
tal, al corte se aprecia estructura nodular de 3 cm 
con cavidad quística abierta y vacía acompañadas 
de membranas de aspecto parasitario, al examen 
microscópico corresponden a vesículas prolígeras 
(Figura 2).

La paciente se da de alta con indicación de al-
bendazol 600 mg/día y se solicita control radiológico 
y ecográfico en un mes. La radiografía de tórax es 
normal, la ecotomografía abdomino-pélvica descri-
be una formación quística hipogástrica y la ecogra-
fía ginecológica revela una imagen econegativa de 

Figura 1. Se observa útero en corte longitudinal con 
imagen econegativa que se interpretó como anexial 
(parauterina) y resultó ser una cavidad endouterina 
del quiste hidatídico.

Figura 2. Aumento menor, corte de tejido miome-
trial altamente vascularizado e inflamado, la zona 
a izquierda correspondiente a adventicia del quiste 
con repliegues, se vislumbran las membranas des-
prendidas.

86 x 80 x 90 mm de 377 ml con masa flotante en su 
interior, que se interpreta como recidiva de quiste 
hidatídico pélvico (Figura 3). Revisada la literatura y 
dada una cirugía reciente, en que se describe gran 
proceso adherencial asociado a dolor pélvico inva-
lidante, se decide realizar punción aspirativa bajo 
visón ultrasonográfica. Se extraen 240 ml de líqui-
do citrino y se instilan 60 ml de suero hipertónico, 
logrando colapso parcial de la cavidad. Se indica 
ciclo de albendazol (600 mg/día) por 1 mes post 
punción. La reevaluación ecográfica abdomino-va-
ginal permite observar imagen quística residual de 
± 97 ml. La paciente evoluciona favorablemente, 
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con control mensual. Al tercer mes post punción la 
paciente está asintomática, con total colapso de la 
cavidad. 

Figura 3. Imagen de quiste hidatídico pélvico recidi-
vado que nace de muñón de cuello uterino.

DISCUSIÓN

La hidatidosis en Chile constituye un problema 
de salud pública prioritario, no abordado aún en for-
ma integral, que genera una importante fuente de 
morbilidad y costos para el sistema de salud y afec-
ta principalmente a pacientes en edad reproductiva 
de la vida (6). Es más frecuente en el hígado y pul-
món, siendo excepcional su aparición en ovarios y 
útero (7,8). 

El conocimiento acabado del ciclo vital del pará-
sito lleva a optimizar el manejo de estos pacientes, 
evitando complicaciones potencialmente mortales 
(4). El estudio de esta enfermedad se inicia con la 
historia clínica, buscando datos epidemiológicos 
que nos acerquen a la etiología. El diagnóstico 
preoperatorio de este tipo de lesiones, por su es-
casa e inespecíficas manifestaciones clínicas, está 
dado principalmente por el estudio de imágenes 
(ecografía, tomografía computada y resonancia nu-
clear magnética) (9), que pueden ser apoyadas con 
exámenes inmunológicos. La presencia de eosin-
ofilia en el hemograma es poco frecuente (10). Es 
necesario descartar hidatidosis en otras localizacio-
nes, especialmente hepática y pulmonar. En nues-
tro caso el diagnóstico fue confirmado por laparoto-
mía y biopsia. 

Debemos reconocer que nuestro estudio estaba 
dirigido principalmente a la masa quística anexial 
derecha, que finalmente arrojó la presencia de un 
quiste hidatídico uterino. Es por esto fundamen-
tal, considerar la hidatidosis como diagnóstico di-
ferencial de tumoraciones quísticas pelvianas, en 
especial en áreas en donde aún la enfermedad es 
endémica. 

Se han reportado solo 3 casos de hidatidosis 
uterina en el mundo, de los cuales dos tienen el 
antecedente de hidatidosis primaria pulmonar y 
uno de hidatidosis hepática primaria (11,12,13). 
La presentación clínica encontrada en estos tres 
casos fue dolor pélvico, infertilidad y aumento de 
volumen en fosa iliaca izquierda o derecha. La eco-
grafia ginecológica reveló en ellos la presencia de 
una masa quistica de bordes regulares, tabicada, 
de distinto tamaño. En los tres casos el hemograma 
reveló eosinofilia y algún grado de anemia. Todos 
presentaron pruebas hepáticas, de coagulación y 
proteína C reactiva normales. El antígeno IgG Elisa 
para hidatidosis fue tomado en un solo caso de tres, 
resultando positivo. Al realizar la laparotomía explo-
radora, en los tres casos se hizo lavado peritoneal 
con solución hipertónica de cloruro de sodio.

El tratamiento puede ser quirúrgico o conser-
vador. El tratamiento quirúrgico con resección del 
quiste, se ha visto que presenta mejores resultados 
aunque también se han reportados casos de reci-
diva. El conservador se indica en casos especiales 
ya sea por localización de difícil acceso, irresecabi-
lidad o contraindicación quirúrgica, pero presenta 
una mayor tasa de recidivas especialmente en  la 
localización pélvica (14). El albendazol es el fárma-
co que más se utiliza en el tratamiento de la hida-
tidosis humana. Este medicamento impide que el 
parasito utilice la glucosa provocando disminución 
de la energía, y por ende, su muerte, lo que permite 
reabsorción de los tejidos y en el caso de siembras 
masivas con quistes grandes, favorece el manejo 
quirúrgico por cuanto disminuye considerablemen-
te el riesgo de una nueva siembra (1). 

Es posible  que esta parasitosis haya incidido 
en la infertilidad de la paciente, por el compromiso 
ovárico, uterino y peritoneal. Sin embargo, se han 
reportado embarazos de término en pacientes con 
quiste hidatídico de ovario unilocular, con una inci-
dencia de 1/20.000 embarazos (9).

Se plantea dada la resolución de éste caso, a la 
punción aspirativa con instilación de suero hipertó-
nico, como una alternativa de tratamiento  en casos 
de recidivas post quirúrgicas pélvicas y de fácil ac-
ceso por vía trans-abdominal.
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RESUMEN

La rotura uterina es una complicación obstétrica infrecuente, pero potencialmente letal para la madre y el 
feto. Ocurre principalmente durante el segundo o tercer trimestre, asociada a factores de riesgo, entre los 
que destaca la cirugía uterina previa. Su aparición durante el primer trimestre es excepcional, constituyendo 
un desafío médico por su difícil diagnóstico diferencial y controversial manejo. Se presenta el caso de una 
paciente con rotura espontánea de útero grávido de 10 semanas de gestación, portadora de triple cicatriz 
anterior. El diagnóstico fue intraoperatorio, tras la descompensación hemodinámica de la paciente. El ma-
nejo incluyó el cierre primario de la lesión y observación posterior. Al sexto día se constata la muerte fetal y 
se efectúa el vaciamiento de la cavidad uterina. La falla de las medidas conservadoras obligó finalmente a 
realizar una histerectomía obstétrica. La histopatología informó placenta acreta. 

PALABRAS CLAVE: Rotura uterina del primer trimestre, placenta acreta

SUMMARY

Uterine rupture is an uncommon obstetric event, but still potentially lethal for the mother and the fetus. It 
presents mainly during the second or third trimester and is associated with several risk factors, being a pre-
vious uterine scar the most important of them. Its presentation during the first trimester is exceptional, and it 
constitutes a medical challenge, because of its difficult differential diagnosis and controversial management. 
A case of a multiparous, previous triple scar woman is presented, with a spontaneous uterine rupture at 10 
weeks of pregnancy. In this case the diagnosis was made during surgery, after the patient’s hemodynamic 
decompensation. The management included primary closure of the lesion and observation; when fetal death 
was confirmed, dilatation and curettage of the cavity had to be performed. Because of the failure of conser-
vative management, an obstetric hysterectomy was carried out. Histopathology reported placenta accreta.

KEY WORDS: First trimester uterine rupture, placenta accreta
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INTRODUCCIÓN

La rotura uterina se define como la solución 
de continuidad de la pared del cuerpo uterino. Es 
una de las entidades obstétricas más peligrosas y 
conlleva una elevada morbimortalidad materna y 
perinatal (1). En Estados Unidos es responsable 
del 5% de las muertes maternas, mientras que  la 
mortalidad fetal varía desde un 14 a 100% (2,3). Su 
incidencia es variable, afectando entre 1 en 585 (4) 
a 1 en 6.673 de los partos (5).

Esta complicación ocurre principalmente duran-
te la segunda mitad del embarazo, especialmente 
en mujeres con factores de riesgo como es la ciru-
gía uterina previa (2). La aparición de este cuadro 
en el primer trimestre del embarazo es extremada-
mente rara, encontrándose aislados casos reporta-
dos en la literatura (6-10). 

El objetivo de esta comunicación es presentar 
un caso clínico de rotura uterina espontánea del pri-
mer trimestre del embarazo, su manejo y revisión 
de la literatura.

Caso clínico 

Paciente de 29 años, residente en la V Región, 
con antecedente de síndrome de Marfán diagnos-
ticado hace 21 años, sin compromiso cardíaco, ni 
oftalmológico. Multípara de 3 partos por cesárea. 
La primera de ellas por distocia de presentación, la 
segunda por mortinato y cicatriz de cesárea previa, 
y la última hace 3 años por doble cicatriz de cesá-
rea asociada a placenta previa oclusiva. 

Acude al hospital de San Antonio, V Región, con 
cuadro de 2 horas de evolución de sangrado genital 
abundante y dolor hipogástrico de moderada inten-
sidad, con amenorrea de 1 mes de evolución. La 
evaluación mediante ecotomografía abdominal y 
transvaginal muestra un saco gestacional intraute-
rino, con embrión vivo de 10 semanas por biometría 
y líquido libre abundante en cavidad peritoneal. Pa-
ciente niega maniobras abortivas.

En la siguiente hora, presenta descompensación 
hemodinámica y abdomen agudo, por lo que se de-
cide la exploración quirúrgica de urgencia mediante 
laparotomía media infraumbilical. Se encuentra un 
hemoperitoneo de 2.500 cc, útero aumentado de 
volumen con solución de continuidad sangrante de 
3 cm de longitud en región ístmica anterior, que da 
salida a tejido de aspecto trofoblástico. Se efectúa 
histerorrafia con catgut crómico, logrando hemos-
tasia. Se compensa hemodinámicamente mediante 
hidratación y dopamina. Se procede a su traslado al 
Hospital Carlos Van Buren. 

Al ingreso se recibe paciente alerta, lúcida, con 

palidez marcada, PA: 90/50 mmHg, taquicárdica 
(150 x minuto), frecuencia respiratoria de 18/minu-
to, afebril, saturación de 92% con FiO2 ambiental 
y 99% con naricera a 4 L/min. Diuresis de 1.000 
cc por sonda Foley en 2 horas. Es evaluada por 
residente de la Unidad de Cuidados Intensivos de 
Adultos, quien determina hidratación, drogas vaso-
activas y mantener PVC>10 cmH2O. Evoluciona 
favorablemente hacia la estabilización hemodiná-
mica, retirándose el aporte de vasoactivos y mante-
niendo una PVC de 12 cmH2O.

Los exámenes de ingreso revelan hematocrito: 
16,6%; hemoglobina: 5,3 g/dL; leucocitos: 9.300 
cel/mm3; plaquetas: 76.000 cel/mm3; creatinina: 
0,64 mg/dL; uremia: 20 mg/dL; electrolitos plasmá-
ticos: normales; PCR: <3; pruebas coagulación: no 
coagulables.

Se indica transfusión de 3 unidades de glóbulos 
rojos y 6 unidades de plasma fresco congelado y 
cristaloides. Se logra PA 120/98 mmHg, saturación 
99% FiO2 ambiental, normalización hidroelectrolí-
tica y diuresis adecuada. Se retira catéter venoso 
central y se disminuye el aporte de cristaloides.

El post operatorio es favorable y evoluciona sin 
complicaciones. La ecotomografía transvaginal de 
control describe feto vivo, con senos venosos sub-
coriales (Figura 1 y 2). 

Al 6º día post operatorio inicia un cuadro espon-
táneo de metrorragia abundante, taquicardia y leve 
hipotensión. La ecografía de control es compatible 
con aborto retenido. Dada la progresión hacia la hi-
potensión, se decide la revisión instrumental para 
vaciar la cavidad uterina y manejo médico de la me-
trorragia con útero retractores (ocitocina 40 UI EV, 
metilergonovina IM 0,2 mg y misoprostrol rectal 600 
ug). Debido a la persistencia de la metrorragia con 
compromiso hemodinámico, se decide la histerec-
tomía abdominal total. Se produce desgarro vesical 

Figura 1. Ecotomografía Doppler color con corte sa-
gital a placenta y embrión. Destaca la presencia de 
lagos venosos en su interior (flecha).
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Figura 2. Ecotomografía  de  la placenta. Destaca la 
presencia de lagos venosos en su interior (flecha).

que es suturado sin incidentes. La paciente es dada 
de alta en buenas condiciones.

El informe histopatológico de la pieza operatoria 
describe: Restos ovulares sin inflamación. Feto de 
10-11 semanas de gestación. Útero puerperal con 
segmento de pared anterior adelgazada y perfora-
da, presenta fibrosis, necrosis focal, hemorragia e 
inclusión de 2 vellosidades coriales en su espesor. 
Cervicitis con erosión superficial.

DISCUSIÓN 

La rotura uterina es una complicación obstétrica 
grave, que continúa siendo un factor importante de 
morbimortalidad materno-fetal (1). En la mayoría 
de los casos, se asocia a factores de riesgo (2). 
El factor independiente más importante es la cica-
triz uterina previa (perforación, resección cornual, 
resección de septo uterino, miomectomía, cirugía 
fetal, operación cesárea) (11). Se asocia también 
a pacientes con gran paridad (12), placenta increta 
o percreta, instrumentalización uterina en abortos, 
parto vaginal instrumental, inducción del trabajo de 
parto (13), abuso de cocaína (14) y causas idiopá-
ticas (15). Estos factores se asocian a rotura uteri-
na en tercer trimestre del embarazo o peri-parto y, 
aunque algunos investigadores informan sobre la 
ruptura uterina en mujeres no embarazadas (16,17) 
estas no son más que anecdóticas.

La rotura espontánea del útero durante el pri-
mer trimestre es extremadamente rara (9). En la 
literatura hay sólo 8 casos reportados, y de ellos, 
tres refieren el antecedente de al menos una cica-
triz uterina anterior (7,8).

Respecto a la asociación de esta patología con 
colagenopatías, no existe literatura consistente 
para fundamentar la relación con el síndrome de 

Marfán que portaba esta paciente. Sin embargo, 
el resto de la historia ginecobstétrica y perinatal 
concuerda con lo referido para este síndrome (bajo 
peso, rotura prematura de membranas, muerte fe-
tal y neonatal) (18). En tanto, para el síndrome de 
Ehlers-Danlos, la asociación con rotura uterina es 
comprobada, constituyendo uno de sus criterios 
diagnósticos, sin embargo, ésta ocurriría también 
en gestaciones avanzadas y su reporte en el primer 
trimestre es aislado (19).

El diagnóstico diferencial es con patologías 
como síntomas de aborto y el embarazo ectópico, 
ya sea tubario, ístmico-cervical, o de la cicatriz de 
cesárea (10, 20). El uso de la ecotomografía trans-
vaginal (ECOTV) y la resonancia nuclear magnética 
(RNM) son los métodos de elección para establecer 
el diagnóstico diferencial. Además, su uso en el se-
gundo trimestre del embarazo resultan útiles para 
la sospecha diagnóstica de placenta acreta. Los 
criterios diagnósticos son variables, pero en gene-
ral presentan alta sensibilidad y especificidad. Por 
ejemplo, Warshak y cols (21), informan para ECO-
TV sensibilidad de 76,9% y especificidad de 96,1% 
y para RNM sensibilidad de 88,4% y especificidad 
de 100%. Comstock (22), en una de las publicacio-
nes más citadas, establece como signos ecográfi-
cos de sospecha de placenta acreta, las siguientes 
observaciones: a. pérdida de la zona hipoecogéni-
ca retroplacentaria; b. adelgazamiento o desapari-
ción de la línea ecogénica entre la serosa uterina y 
vesical; c. extensiones focales de tejido placentario 
que sobrepasan la serosa; d. presencia de espa-
cios anecoicos placentarios (lagos o lagunas), e. 
miometrio adelgazado. De ellos, nuestra paciente 
presentó lagunas placentarias que se destacan en 
las Figuras 1 y 2. Este hallazgo, en el contexto del 
postoperatorio de una histerorrafia, no fue conside-
rado concluyente para el diagnóstico de placenta 
acreta. De haber interpretado este hallazgo en for-
ma correcta, probablemente el manejo hubiese pre-
sentado algunas diferencias, aunque siempre con 
pronóstico desalentador.

La evolución de la rotura uterina hacia el choque 
hipovolémico con el consabido riesgo de muerte 
materno-fetal, requiere de una acción rápida y efi-
caz. Sin embargo, la sospecha diagnóstica preope-
ratoria de rotura uterina durante el primer trimestre 
del embarazo es difícil, especialmente por su baja 
prevalencia. 

Dado lo particular del caso, no existe un consen-
so sobre el manejo que se debe dar a esta grave 
complicación. Según Singh y Jain (9) el tratamiento 
depende de la extensión de la lesión, la magnitud 
del sangrado y de la paridad, planteándose como 
posibilidades terapéuticas: 1. dilatación y curetaje, 
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que es poco recomendada por el riesgo de lesión 
vesical o extensión de la lesión uterina ya existen-
te; 2. manejo conservador, tal y como se realiza en 
una dehiscencia de una cicatriz uterina por cesárea 
anterior en el postparto; 3. cierre primario de la le-
sión uterina; 4. histerectomía obstétrica en casos 
severos o con paridad cumplida. 

En el caso presentado, el diagnóstico de rotu-
ra uterina fue en la primera exploración quirúrgica, 
decidida por el compromiso hemodinámico. El tra-
tamiento en nuestra paciente comprendió todas las 
etapas previamente descritas. Se intentó el cierre 
primario de la lesión y posterior manejo conserva-
dor buscando preservar la vida del producto. Com-
probada la muerte fetal se realizó el vaciamiento 
y legrado, sin embargo, la metrorragia persisten-
te obligó a la histerectomía obstétrica. El informe 
histopatológico de placenta acreta es concordante 
con la conducta quirúrgica final.

CONCLUSIÓN

El caso clínico grafica lo difícil que resulta el 
diagnóstico preoperatorio de la rotura uterina del 
primer trimestre. Su alta morbimortalidad nos obli-
ga a tener un elevado nivel de sospecha, para un 
rápido diagnóstico y manejo adecuado. Nos parece 
que el tratamiento debe ir de lo más conservador a 
lo radical, sin postergar la decisión de una conducta 
agresiva cuando sea necesaria. 
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RESUMEN

La asociación de tumor epitelial y estromal maligno es muy infrecuente, habiendo pocos casos reportados, 
más infrecuente aún es la asociación de tumor epitelial maligno y tumor estromal benigno. Se presenta el 
caso de mujer de 65 años con diagnóstico preoperatorio de carcinoma endometrial, que durante el proce-
samiento de la pieza quirúrgica se encontró además una lesión intramural nodular estromal benigna, sin 
continuidad entre ambas lesiones. 

PALABRAS CLAVE: Neoplasia endometrial, tumor estromal endometrial, neoplasias sincrónicas

SUMMARY

The association of epithelial and stromal malignant neoplasm is very rare, with few reported cases, rarer still 
is the prescence of malignant epithelial tumor and stromal benign tumor. We present the case of women 
aged 65 with preoperative diagnosis of endometrial carcinoma, which in the pathological examination was 
found an intramural benign endometrial stromal lesion, without continuity between both tumors.

KEY WORDS: endometrial neoplasms, endometrial stromal tumor, synchronous neoplasm

INTRODUCCIÓN

El cáncer de endometrio posee una alta inciden-
cia en Norteamérica y Europa, es menos frecuente 
en Sudamérica, registrando en Asia y África, las 
cifras más bajas (1). Es una neoplasia que afecta 
predominantemente a mujeres postmenopáusicas, 
presentándose a nivel mundial en el 91% de los ca-
sos en pacientes mayores de 51 años (1). 

En Chile no se dispone de información estadís-
tica respecto a incidencia de esta lesión, sin em-
bargo en pacientes con engrosamiento endometrial 
patológico se encontró un 3,4% de adenocarcino-
ma endometroide (2). Referente a la mortalidad se 

han publicado tasas de 1,5 a 2,7 por 100.000 mu-
jeres (3,4).  

La mayoría de los tumores endometriales son 
de origen epitelial, siendo el adenocarcinoma en-
dometroide el más frecuente (95%). Por otro lado, 
el estroma endometrial también puede dar origen a 
procesos neoplásicos que asemejan a células es-
tromales normales y que al igual que el resto de 
las neoplasias, pueden tener grados variables de 
diferenciación y comportamiento biológico. Estas 
lesiones se han dividido en dos tipos: nódulos es-
tromales benignos y sarcomas del estroma endo-
metrial. De ellos, el nódulo estromal endometrial es 
el menos frecuente (5). 
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El objetivo de esta comunicación es presentar el 
caso clínico de una mujer postmenopáusica inter-
venida por un adenocarcinoma endometrial encon-
trándose además un nódulo estromal endometrial 
(NEE) en el examen de la pieza quirúrgica.  

Caso clínico

Mujer multípara de 65 años, con antecedentes 
de hipertensión arterial en tratamiento con inhibidor 
de la enzima convertidora de angiotensina desde 
hace 9 años y bocio multinodular desde hace 13 
años. Historia actual de 5 meses de evolución de 
sangrado genital, con citología cervical que mues-
tra probable lesión glandular. En la colposcopia se 
encontró lesión exo-endofítica friable, sugerente de 
neoplasia infiltrante. La biopsia endometrial por le-
grado presentaba un adenocarcinoma endometrioi-
de túbulo-papilar, moderadamente diferenciado, in-
filtrante en mucosa de tipo cervical uterino. La TAC 
abdominopélvica reveló útero aumentado de tama-
ño, en cuyo interior se observa masa hipodensa, de 
aspecto parcialmente necrótico de 6,8 x 4,2 en sus 
ejes mayores, sin compromiso de anexos uterinos, 
otros órganos abdominales y pélvicos sin alteracio-
nes. Es intervenida quirúrgicamente realizándose 
histerectomía radical y linfadenectomía. La evolu-
ción postoperatoria hasta la fecha es satisfactoria. 

La pieza quirúrgica se recibió en fresco e incluía 
útero y anexos, siendo fijado en formalina tampona-
da al 10%. Las muestras representativas obtenidas 
se incluyeron en parafina para el procesamiento 
histológico y fueron teñidas con hematoxilina-eosi-
na (HE). 

Para análisis inmunohistoquímico se seleccio-

naron y cortaron inclusiones de tejido en parafina. 
Se realizó la técnica de complejo avidin-biotina con 
los anticuerpos CD 10 (clon 56C6, Neomarkers), 
CD34 (QBEnd/10, NeoMarkers), Factor XIIIa (AC-
1ª1, Neomarkers), SMA (EpSp Rabbit Ab, Neomar-
kers), Vimentina (clon V9, Dako), desmina (D33, 
Neomarkers), citoqueratina de alto y bajo molecular  
(AE3 y AE1 respectivamente, Neomarkers). Como 
cromógeno se utilizó diamenobenzidina (DAB). El 
contraste se realizó con hematoxilina.

El examen macroscópico comprendió útero y 
anexos que en conjunto pesaron 140 gramos. Cuer-
po uterino de 9,5 x 6,5 x 4 cm, serosa indemne. En 
cuerpo y fondo uterino, hacia cavidad endometrial, 
se encontró lesión solevantada de 6,5 cm de eje 
mayor, pardo rosada, de aspecto papilar y con-
sistencia friable, infiltrante hasta mitad externa de 
pared miometrial. No se observó áreas necróticas 
ni hemorrágicas. Además, se encontró un nódulo 
intramural, corporal, bien delimitado, no encapsula-
do, de 1,3 cm de diámetro mayor, ubicado a 0,5 cm 
de la primera lesión, sin contacto con endometrio y 
superficie de corte pardo-blanquecina, de consis-
tencia blanda. No se encontró áreas de necrosis, 
hemorragia ni degeneración quística. Serosa ute-
rina, cuello uterino, anexos uterinos y parametrios 
sin lesiones neoplásicas identificables (Figura 1).

Al examen microscópico, la pared uterina pre-
sentaba hacia la mucosa, proliferación neoplásica 
en partes papilar, infiltrante en la pared y una se-
gunda lesión, intramural, nodular, bien delimitada 
(Figura 2A). La lesión neoplásica glandular estaba 
formada principalmente por estructuras túbulo-pa-
pilares, revestidas por epitelio columnar pseudo 
estratificado, con células ovales a redondeadas, 

Figura 1. Superficie de corte de pared uterina con adenocarcinoma endometrial (B) y nódulo estromal endo-
metrial (C), cuello uterino (A) y fondo uterino (D).
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con moderada atipía nuclear, nucleolo pequeño 
(Figura 2B) y presencia de aproximadamente 35% 
de patrón de crecimiento sólido. Se observó infiltra-
ción de pared miometrial hasta mitad externa (13 
de 14 mm de pared miometrial). La lesión nodular 
intramural estaba compuesta por proliferación de 
células fusadas, pequeñas y uniformes, sin atipía 
citológica ni actividad mitótica, con presencia de 
abundantes vasos sanguíneos pequeños, de ta-
maño uniforme y paredes finas (Figura 2C). En su 
interior presentó pequeña área de diferenciación 
muscular lisa. No se observó infiltración de pared 
miometrial adyacente. La lesión fusocelular presen-
tó inmunopositividad citoplasmática para vimentina 
(Figura 3A) y CD10 (Figura 3B), siendo negativa 
para CD34, actina músculo específico (Figura 3C) e 
inmunopositividad débil para citoqueratina de alto y 
bajo peso molecular y desmina en área de diferen-
ciación muscular lisa (Figura 3D) y negativo para 
factor XIIIa, confirmándose que la lesión correspon-
día a nódulo estromal endometrial, sin evidencias 
morfológicas de malignidad.

DISCUSIÓN

El desarrollo sincrónico de múltiples tumores 
en el tracto genital femenino es muy infrecuente, 
constituyendo sólo el 1-6% de las neoplasias ge-
nitales. La principal asociación descrita es cáncer 
endometrial y ovárico (6,7). Más infrecuente aún, 

Figura 2: Microfotografía de superficie de corte de 
pared uterina (A) con adenocarcinoma endome-
trioide y hacia margen inferior, nódulo estromal 
(HE, 2x). (B) adenocarcinoma endometrioide grado 
II (HE, 10x). (C) nódulo estromal endometrial com-
puesto por proliferación fusocelular con vasos pro-
minentes (HE, 40x).

Figura 3. Microfotografía de nódulo estromal en-
dometrial con inmunopositividad celular y vascular 
para vimentina (A); inmunopositividad celular para 
CD10 (B); expresión inmunohistoquímica negativa 
para actina en NEE y positiva en pared miometrial 
(C); inmunopositividad para desmina en foco de 
diferenciación muscular y negativa para resto de 
NEE (D).

es la presencia de tumores de colisión, con sólo 5 
casos reportados en la literatura consultada (8-11) 
siendo todos ellos, adenocarcinoma endometrioi-
de asociado a  sarcoma estromal, no hay reportes 
publicados de adenocarcinoma endometrioide con 
tumor estromal benigno, probablemente debido a la 
baja frecuencia de los NEE. 

La etiopatogenia del carcinoma endometrial 
esta siendo extensamente estudiada. Hasta ahora, 
la patogenia de los carcinomas endometriales com-
prende dos grupos de pacientes. El tipo I (80-85% 
de los casos) es dependiente de estimulación es-
trogénica, generalmente son adenocarcinomas de 
tipo endometrioide bien o moderadamente diferen-
ciados, asociado a otros factores de riesgo (obe-
sidad, diabetes mellitus, hipertensión arterial, nuli-
paridad, menopausia tardía, ciclos anovulatorios, 
síndrome ovario poliquístico, terapia de reemplazo 
hormonal sin progesterona y uso de tamoxifeno). 
El estrógeno produce hiperplasia endometrial, que 
sería la lesión precursora de carcinoma endome-
trioide. A nivel molecular, estos tumores poseen 
inactivación del gen supresor de tumores PTEN, 
inestabilidad microsatelital, mutación del protoon-
cogen K-ras y alteración del gen de la ß-catenina. 
El grupo II comprende carcinomas no dependientes 
de estrógenos, ocurre más frecuentemente en mu-
jeres mayores, postmenopáusicas, con endometrio 
atrófico, precedidos por adenocarcinoma in situ y 
generalmente son neoplasias de alto grado, de tipo 
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histológico seroso o de células claras. Las princi-
pales alteraciones moleculares detectadas en ellos 
son mutación del p53 y sobreexpresión del onco-
gen Her2/neu (12,13). 

Los tumores estromales endometriales derivan 
de tejidos conectivos del cuerpo uterino y reciben 
su nombre debido a su semejanza con estroma en-
dometrial en fase proliferativa. Representan un am-
plio espectro de tumores que van desde aquellos 
de comportamiento benigno o nódulo estromal en-
dometrial (NEE), tumores de bajo grado de malig-
nidad o sarcomas del estroma endometrial (SEE), 
hasta lesiones de alto grado como el sarcoma en-
dometrial indiferenciado (SEI). En este grupo de 
tumores se ha postulado una teoría patogénica que 
agrupa al NEE y SEE, como lesiones estrógeno 
dependientes, que comparten a nivel molecular, fu-
sión del gen JAZF1/JJAZ1 debido a una transloca-
ción t(7;17)(p15;q21) y plantea una transformación 
progresiva de NEE a SEE y las diferencia del SEI, 
neoplasia  independiente de estrógeno, en la cual 
aún no se ha detectado una alteración molecular 
específica (14,15).

Los NEE son nódulos bien delimitados, por lo 
general intramurales, constituidos por una prolife-
ración fusocelular relativamente uniforme, seme-
jantes al estroma endometrial en fase proliferativa, 
con vasos de tipo arteriolar; el diámetro tumoral 
promedio es de 4 cm, con rango 0,8 a 15 cm (16). 
En dos tercios de los casos no se conectan a endo-
metrio. El aspecto histológico es similar al sarcoma 
estromal del bajo grado, excepto por la ausencia de 
bordes infiltrativos. El grado de actividad mitótica 
por lo general es bajo, pero se han descrito casos 
con hasta 10  mitosis por 10 campos de aumento 
mayor (17). 

El estudio inmunohistoquímico muestra que es-
tán formados por células estromales siendo positi-
vo para vimentina y CD10 y negativo para HHF-35, 
CD34 y desmina. El diagnóstico diferenciar se debe 
realizar con el SEE y leiomiomas celulares. El leio-
mioma posee haces musculares lisos, paredes vas-
culares gruesas, inmunopositividad para desmina y 
h-caldesmina y ausencia de reacción para CD10 
(18,19). El presente caso se diferencia de un tumor 
mülleriano mixto maligno (TMMM) del endometrio, 
en que este último posee los componentes mesen-
quimático y epitelial mezclados; en los tumores de 
colisión ambos componentes se encuentran sepa-
rados, siendo estos de mucho mejor pronóstico que 
TMMM.

CONCLUSIÓN

Se presenta el caso de desarrollo conjunto de 

un adenocarcinoma endometrioide y un nódulo del 
estroma endometrial, asociación muy infrecuente, 
la cual en ausencia de evidencia clínico patológi-
ca que sustente la presencia de una noxa común 
como relación causal entre ambas lesiones, permi-
te postular que nuestro reporte sólo constituiría un 
hallazgo incidental.
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RESUMEN

La infección por citomegalovirus es la infección congénita más frecuente, presentando morbimortalidad 
perinatal y secuela neurológica tanto en primoinfección como en reactivación durante el embarazo. Se 
presenta el caso de una embarazada con lupus eritematoso sistémico, en tratamiento inmunosupresor, que 
presentó reactivación de infección por citomegalovirus. Se discuten los mecanismos de transmisión y de 
diagnóstico prenatal, así como nuevas alternativas terapéuticas in útero. 

PALABRAS CLAVE: Infección congénita, citomegalovirus, diagnóstico prenatal

SUMMARY

Cytomegalovirus infection is the most common congenital infection, causing perinatal morbidity and neu-
rological sequel in both primary infection and reactivation during pregnancy. A case of a pregnant woman 
with lupus, in immunosuppressive therapy that suffered reactivation of the cytomegalovirus infection is pre-
sented. We discuss the mechanisms of transmission and prenatal diagnosis, as well as new therapeutic 
alternatives wail in uterus. 

KEY WORDS: Congenital infection, cytomegalovirus, prenatal diagnosis

INTRODUCCIÓN

La infección por citomegalovirus (CMV) corres-
ponde a la infección congénita más frecuente en 
el mundo, con una incidencia de 0,2-2,2% en los 
recién nacidos (RN) vivos, presentándose en el 1% 
de los embarazos de pacientes no inmunizadas y 
en el 5% de las embarazadas seropositivas (recu-
rrencia) (1-4). En Chile, la prevalencia reportada 
para mujeres mayores de 20 años es 75%, y una 
incidencia de infección congénita en RN de 1,82% 

(5,6). La infección se contrae por vía aérea, produ-
ciendo un cuadro clínico de tipo mononucleósico, 
caracterizado por fiebre y adenopatías, aunque la 
mayoría de las veces la primoinfección suele ser 
asintomática (7). Posteriormente, la infección entra 
en una fase de latencia, pudiendo presentar episo-
dios de reactivación, los que son más frecuentes en 
pacientes inmunocomprometidos (8).

El riesgo de transmisión vertical es de 40% en 
la primoinfección (9) y de 0,2-8% en la recurrencia 
(10). La transmisión varía según la edad gestacional, 
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siendo más alta durante el tercer trimestre (11,12). 
En pacientes seropositivas el riesgo de reactivación 
se produce por compromiso de la inmunidad celular 
(linfocitos T), lo que se observa en pacientes inmu-
nocomprometidas, tales como pacientes VIH positi-
vas, oncológicas, o en tratamiento con inmunosupre-
sores (8).

De los RN infectados el 90% son asintomáticos 
(13), de los cuales sólo un 15% presentará algún 
grado de déficit neurológico a largo plazo (14). Sin 
embargo, el restante 10% de los RN son sintomá-
ticos (15). Estos últimos presentan la enfermedad 
por una inclusión citomegálica, la cual se carac-
teriza por restricción del crecimiento fetal (RCF), 
microcefalia, ictericia, trombocitopenia y hepatoes-
plenomegalia (16). En este grupo de RN, un tercio 
fallece y casi dos tercios presentan secuelas neu-
rológicas importantes (15,16). Además, es impor-
tante mencionar que la primoinfección tiene mayor 
riesgo de infección congénita sintomática, y como a 
su vez tiene una mayor tasa de transmisión vertical, 
se convierte en el grupo de mayor morbimortalidad 
neonatal (17).

El diagnóstico de primoinfección materna se 
realiza mediante la presencia en sangre de IgM 
o IgG. En los casos de recurrencia el diagnóstico 
se realiza de manera confiable con una reacción 
en cadena de la polimerasa (PCR) para DNA de 
CMV en plasma (18). El diagnóstico de infección 
fetal puede sospecharse ante la presencia de mar-
cadores y/o alteraciones ecográficas tales como: 
RCF, ventriculomegalia, hemorragia/calcificaciones 
intracraneanas y hepáticas, ascitis y cardiomegalia 
(19,20). Sin embargo, la confirmación de infección 
fetal se realiza a través de un estudio de PCR en 
líquido amniótico (LA), el cual tiene una sensibilidad 
entre 80-90% (11,21).

El objetivo de este reporte es presentar el caso 
clínico de una paciente con recurrencia de infección 
por CMV durante el embarazo y realizar una actua-
lización sobre esta infección congénita.

Caso clínico

Paciente de 18 años, nulípara, portadora de 
lupus eritematoso sistémico (LES) y artritis reu-
matoide, que el 2006 presentó una encefalitis por 
CMV. Cursando un embarazo de 32 semanas de 
gestación, ingresa en febrero de 2008 a la Unidad 
de Medicina Materno-Fetal del Hospital Clínico de 
la Universidad de Chile por un cuadro inespecífico, 
caracterizado por fiebre, disnea y dolor torácico. En 
los exámenes hematológicos de ingreso destaca 
una reducción de los leucocitos (3.900/mm3) y ele-
vación de la proteína C reactiva (pCr) (142 mg/L). 

La radiografía de tórax y ecografía abdominal fue-
ron normales. La evaluación ecográfica fetal mues-
tra un feto anatómicamente normal, adecuado para 
la edad gestacional (AEG), con líquido amniótico 
(LA) y placenta sin alteraciones. 

La evaluación reumatológica descartó una reac-
tivación de su patología autoinmune. Sin embargo, 
como parte del estudio de síndrome febril de origen 
desconocido, los estudios serológicos maternos 
evidenciaron una reactivación de una infección por 
CMV (IgM: 8,75 mu/ml; IgG: 1,9 mu/ml). Posterior-
mente, se confirma la presencia de infección fetal 
a través de un estudio de PCR cuantitativa en LA 
(1.772 copias/ml). 

En base a los elementos anteriores, se opta 
por un manejo ambulatorio e inicio de tratamiento 
con Valaciclovir® (6 gramos/día, vía oral), el cual 
es descontinuado al quinto día de tratamiento por 
motivos económicos. Finalmente, a las 35 semanas 
de gestación, reingresa con el diagnóstico de rotura 
prematura de membranas (RPM), realizándose  ce-
sárea por inducción fracasada. Se obtuvo un RN fe-
menino de 2.360 g, AEG, con examen físico normal. 
Entre los exámenes de laboratorio y radiológicos, 
destacan hemograma y pCr normales, ecografía y 
resonancia magnética de cerebro sin alteraciones. 
PCR para CMV en orina y LCR informados como 
negativos. La evaluación por oftalmólogo y otorri-
nolaringólogo fue normal. El RN es dado de alta al 
octavo día de vida luego de descartar una infección 
congénita sintomática.

DISCUSIÓN

El caso clínico presentado se refiere a una pa-
ciente con reactivación de la infección por CMV. 
Si bien estas pacientes tienen menor transmisión 
vertical y menor asociación con infección neonatal 
sintomática, han aparecido publicaciones recientes 
que la asocian con sintomatología neonatal e inclu-
so con muertes perinatales (22-25). Es por esto que 
es necesario revisar los aspectos más relevantes 
de las etapas diagnósticas y tratamiento de esta in-
fección congénita.

El CMV es un virus DNA perteneciente a la 
familia Herpesviridae, cuya prevalencia en la po-
blación adulta es de 50% en los países desarrolla-
dos (26,27). La primoinfección por CMV suele ser 
asintomática en la población inmunocompetente, 
sin embargo, en las inmunodeprimidas la primoin-
fección tiende a presentar un cuadro clínico más 
severo. De la misma manera, la recurrencia suele 
ser más frecuente en las pacientes inmunocom-
prometidas, presentando incluso cuadros severos 
de encefalitis, hepatitis y otros (28). En el caso de 



404 REV CHIL OBSTET GINECOL 2008; 73(6)

esta paciente, había asociación entre enfermedad 
autoinmune y tratamiento inmunosupresor. En la 
literatura existe un reporte de un caso de RN con 
infección congénita por CMV, nacido de una madre 
con LES en tratamiento inmunosupresor, y que pre-
sentó reactivación de la infección durante el emba-
razo (29). Sin embargo, la mayoría de los estudios  
mencionan que la infección por CMV tendría un rol 
en la reactivación o progresión de una enfermedad 
lúpica subyacente (30,31). Una de las manifesta-
ciones iniciales de reactivación en la infección por 
CMV es la presencia de fiebre. Por lo tanto, en una 
paciente con antecedente de infección previa por 
CMV y la presencia de un cuadro febril, obligaría a 
descartar un episodio de recurrencia, sobre todo si 
tiene factores de riesgo, tales como un tratamiento 
inmuonosupresor (32).

El diagnóstico de infección congénita por CMV 
consta de 2 etapas. En la primera etapa se desa-
rrolla el diagnóstico de primoinfección materna (IgM 
y/o IgG) o reactivación (PCR) ante la sospecha de 
cuadro clínico materno, o ante el hallazgo de alte-
raciones ecográficas sugerentes de infección fetal, 
tales como microcefalia, ventriculomegalia, calcifi-
caciones intracraneanas y hepáticas, intestino hi-
perecogénico y RCF. En la segunda, se realiza la 
confirmación de la infección fetal mediante estudio 
de PCR en LA (11).

 Hasta hace unos años el manejo de la infección 
congénita por CMV se limitaba a un manejo expec-
tante durante la etapa intrauterina, posponiendo la 
terapia hasta el período neonatal (33). Sin embar-
go, en los últimos años han aparecido trabajos que 
evalúan distintas alternativas terapéuticas durante 
el embarazo para realizar prevención y minimizar 
los efectos de la infección fetal (34,35). 

Nigro y cols (34), realizaron un estudio en pa-
cientes embarazadas con primoinfección por CMV. 
Los autores diseñaron un estudio caso-control para 
responder el papel de la globulina hiperinmune 
en la terapia y prevención de la infección fetal por 
CMV. Para responder la pregunta sobre el papel 
terapéutico de la globulina hiperinmune se realizó 
un diseño con embarazadas con infección fetal de-
mostrada por PCR en LA. El grupo con marcadores 
ecográficos de infección y que recibió globulina hi-
perinmune durante la gestación (dosis única de 200 
U/kg), disminuyó significativamente las secuelas 
neonatales de la infección por CMV. Los fetos sin 
signos ecográficos, tanto en el grupo que recibió 
globulina hiperinmune como en los controles, no 
presentaron sintomatología neonatal de esta infec-
ción congénita. Por otro lado, los autores también 
demostraron una reducción de un 40% a 16% de 
recién nacidos sintomatológicos en aquellas mu-

jeres con primoinfección (pero sin confirmación de 
infección fetal en el LA) que recibieron dosis de pre-
vención durante el curso de la gestación (dosis de 
100 U/kg, mensual hasta el parto).

Jacquemard y cols (35), realizaron un estudio 
descriptivo del papel de la administración de Vala-
ciclovir®, 8 g/día, en 21 embarazadas con certifi-
cación de primoinfección por CMV e infección fetal 
sintomática confirmada por estudio de LA y presen-
cia en la ecografía de marcadores y/o alteraciones 
anatómicas en el feto. Ellos demostraron que sólo 
23% de los fetos previamente infectados y que op-
taron por continuar su embarazo, presentaron sin-
tomatología al momento del nacimiento.

De los resultados de estos estudios se despren-
de que, y dado la frecuencia de infección congénita 
por CMV, una terapia intrauterina efectiva podría 
justificar la realización de un cribado poblacional 
para esta condición, y en base a las alteraciones 
fetales ecográficas sugerentes de infección sinto-
mática, seleccionar el subgrupo de mayor beneficio 
en la intervención.

CONCLUSIÓN

La infección por CMV es la infección congénita 
más frecuente en el mundo, con mortalidad perina-
tal y secuelas neurológicas importantes en los fetos 
y RN sintomáticos, tanto en la primoinfección como 
en casos de reactivación. Existen estudios actuales 
que proponen terapias prenatales dirigidas a fetos 
con infección sintomática, que muestran resultados 
interesantes. Esta pendiente conocer el papel que 
tendrían estas terapias en la prevención de esta 
infección, y la eventual introducción de un cribado 
poblacional basado en análisis costo-beneficio.
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Casos Clínicos

SÍNDROME HEMOFAGOCÍTICO SECUNDARIO A INFECCIÓN 
POR ERYTHROVIRUS B19 Y EMBARAZO

Eduardo Guzmán González 1, Hugo Rico Olvera 1, Víctor Manuel Vidal González 2, Ricardo 
Figueroa Damián 3.

Departamentos de Obstetricia 1, Hematología 2 e Infectología 3, Instituto Nacional de Perinatología “Isidro Espinosa de 
los Reyes”, México, DF.

RESUMEN

Antecedentes: El síndrome hemofagocítico es un desorden caracterizado por una proliferación benigna 
de los histiocitos y la fagocitosis de las células hematopoiéticas normales. Puede ocurrir por diversos es-
tados de compromiso inmunológico o secundario a una gran variedad de infecciones. El comportamiento 
clínico puede presentarse desde una rápida recuperación hasta la muerte. Caso: Se descubrió una aplasia 
hematopoiética en una mujer de 27 años con 22 semanas de gestación sin factores de riesgo conocidos, 
presentando signos y síntomas aparentes de un síndrome purpúrico. La serología viral confirmó IgG e IgM 
positivos para Erythrovirus B19 y el aspirado de médula ósea demostró una hemofagocitosis reactiva con 
histiocitos y blastos afectando línea celular roja y blanca. El cuidado materno-fetal y el manejo conllevó al 
nacimiento de un recién nacido sin complicaciones. Conclusión: El diagnóstico del síndrome hemofagocí-
tico durante el embarazo y el manejo oportuno de las complicaciones resultó en una adecuada resolución 
y éxito perinatal.

PALABRAS CLAVE: Erythrovirus B19, embarazo, síndrome hemofagocítico, terapia antifibrinolítica

SUMMARY

Background: Hemophagocytic syndrome is a hematologic disorder characterized by benign proliferation of 
histiocytes that undergo uncontrolled phagocytosis of normal hematopoietic cells. It can occur as a conse-
quence of immunologic compromise or secondary of a wide range of infections. Clinical behavior can pre-
sent from complete recovery to rapid deterioration and death. Case:  Hematopoietic aplasia was discovered 
in a 27-year-old pregnant woman, gravida 2, at 22 weeks’ gestation without known risk factors, presenting 
signs and symptoms of a purpuric syndrome. Confirmatory IgG and IgM Erythrovirus B19 viral serology was 
reported and bone marrow aspirate demonstrated reactive hemophagocytosis with histiocytes and blasts 
affecting red and white blood cell lines. Maternal-fetal assessment and management resulted in the delivery 
of a healthy newborn with an uncomplicated postpartum response. Conclusion: Oportune diagnosis of he-
mophagocytic syndrome during pregnancy and prompt management of its complications result in a marked 
resolution and perinatal success.

KEY WORDS: Erythrovirus B19, pregnancy, hemophagocytic syndrome, antifibrinolytic therapy
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INTRODUCCIÓN

El síndrome hemofagocítico (SH) es una condi-
ción hematológica que se caracteriza por una pro-
liferación benigna de células hemofagocíticas de la 
línea de los monocitos-macrófagos-histiocitos; pre-
sentando un cuadro clínico caracterizado por fiebre, 
hepatoesplenomegalia, linfadenopatía, pancitope-
nia, coagulapatía, hipertrigliceridemia e hipofibri-
nogenemia (1,2,3). La hemofagocitosis no es rara 
y ocurre como consecuencia de diversos estados 
de compromiso inmunológico o secundario a una 
amplia gama de infecciones, no sólo virales, sino 
también de contexto bacterial, ricketsial, fúngico e 
infecciones parasitarias. Uno de ellos, el Parvovi-
rus (B19), conocido por ser patógeno en humanos, 
fue descubierto en 1974. Es el único miembro de la 
familia de los Parvoviridae y recientemente denomi-
nado Erythrovirus B19 debido a su capacidad para 
aglutinar células hematopoiéticas humanas (4).  

El virus B19 consta de una estructura simple 
compuesta de tres proteínas de una sola línea de 
molécula de DNA. Las principales proteínas virales 
incluyen a la proteína no-estructural mayor NS1 
que posee funciones replicativas y es citotóxica a 
las células del huésped y a las dos proteínas es-
tructurales VP1 y VP2 localizadas en la cápside, 
donde el sistema inmunitario del huésped reco-
noce sus determinantes antigénicos. La infección 
ocurre por lo regular en la niñez y continua a un 
menor grado durante la edad adulta donde la ma-
yoría de las personas son seropositivas. Se distri-
buye ampliamente y su transmisión puede ocurrir 
a través de secreciones respiratorias, productos 
sanguíneos contaminados o por vía transplacenta-
ria materno-fetal. Asimismo, se han documentado 
las infecciones nosocomiales. Las manifestaciones 
clínicas varían de acuerdo al estado inmunológico 
y hematológico del huésped. Casi la mitad de las 
mujeres embarazadas pueden ser susceptibles a 
la infección por B19, donde el riesgo estimado de 
infección transplacentaria puede ser de hasta un 
30%, con un 5 a 9% de riesgo de presentar pérdida 
fetal por abortos. De la misma manera, la infección 
puede conducir a hydrops fetal y óbito (5).

Caso clínico

Paciente de 27 años, gesta 2, para 1, cesárea 1, 
aceptada en el Instituto Nacional de Perinatología 
“Isidro Espinosa de los Reyes” a las 22 semanas de 
gestación. El diagnóstico a su ingreso fue anemia, 
plaquetopenia y leucopenia sin antecedentes pato-
lógicos o factores de riesgo conocidos. El reporte 
inicial de la biometría hemática completa (BHC) fue 

de hemoglobina de 8,1 g/dL, leucocitos 3.700/mL, 
hematocrito 33%, plaquetas 26.000/mL y enzimas 
hepáticas normales. Se decidió hospitalización para 
evaluación por probable hemólisis en la unidad de 
embarazo de alto riesgo a cargo de los departa-
mentos de obstetricia, hematología e infectología. 
La evaluación obstétrica se reportó sin complica-
ciones, ultrasonido confirmo 22 semanas de ges-
tación. Al examen físico se aprecia con fiebre de 
38,2ºC, normotensa, sin proteinuria, con equimosis 
y púrpura en la superficie anterior de las extremida-
des inferiores y petequias en la mucosa bucal. Se 
sospechó la presencia de un síndrome purpúrico 
hemocutáneo. Análisis complementarios reporta-
ron células rojas e hipoplasia megacariocítica, ele-
vación de fibrinógeno (28,5 mg/dL), ferritina (250,3 
ng/L), con ácido fólico (8,23 ng/mL) y vitamina B12 
(16.500 pcg/mL). Enzimas hepáticas, colesterol, tri-
glicéridos, electrolitos, nitrógeno ureico, creatinina, 
tiempos de coagulación, examen general de orina 
y anticuerpos antinucleares, resultaron con valo-
res normales. El ultrasonido abdominal mostró la 
presencia de esplenomegalia. Aspirado de médula 
ósea con una marcada hiperplasia con maduración 
secuencial sin células inmaduras, histiocitos y blas-
tos, afectando todas las líneas hematopoyéticas 
sugiriendo un probable SH (Figura 1 y 2). Coombs 
directo, serología para VIH, Epstein-Barr, toxoplas-
ma, cytomegalovirus, rubéola, hepatitis A, B y C y 
detección de micobacterias, fueron negativas. Los 
títulos para Erythrovirus B19 IgG e IgM fueron posi-
tivos. La paciente fue tratada con dos unidades de 
concentrados eritrocitarios y ocho paquetes de crio-
precipitados y se inició tratamiento glucocorticoide 
(metilprednisolona 1 gramo intravenoso) debido a la 
trombocitopenia. Posterior a cinco días, la paciente 
presentó mejoría significativa de la afectación en 
la línea celular roja y remisión clínica del síndrome 
hemocutáneo purpúrico, afebril, con laboratorios 
de control Hb 10,4 g/dL, leucocitos 5.700/mL, pla-
quetas 93.000/mL, fibrinógeno 75,3 mg/dL, ferritina 
18,3ng/L. Química sanguínea, electrolitos y enzi-
mas hepáticas sin modificaciones. Al séptimo día, 
la paciente fue egresada con el diagnóstico de SH 
reactivo secundario a infección por B19 (confirma-
do por PCR), con prednisona oral a dosis de 60 mg 
al día por 3 semanas. El control externo por los de-
partamentos responsables reportaron ausencia de 
complicaciones o irregularidades laboratoriales. A 
las 30 semanas de gestación el ultrasonido muestra 
una fetometría una semana menor, placenta, líqui-
do amniótico y velocimetría doppler sin alteraciones 
y con anatomía fetal normal. Se decidió reducir la 
dosis de prednisona a 10 mg al día. La paciente se 
presentó nuevamente al servicio de urgencias a las 
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36 semanas con diagnóstico confirmado de rotura 
prematura de membranas de 12 horas de evolución, 
afebril y ausencia de trabajo de parto. BHC reportó 
Hb 10,1 g/dL, plaquetas 6.000/mL con leucocitos 
y tiempos de coagulación normales, fibrinógeno 32 
mg/dL. Se inició ácido épsilon-aminocaproico (75 
mg/kg/día) y aféresis plaquetaria. Se realizó cesá-
rea electiva con hallazgos transoperatorios de in-
filtración hemática en la pared anterior y posterior 
del útero, respondiendo adecuadamente a mane-
jo médico con oxitocina (Figura 3). La evaluación 
macroscópica placentaria sin signos de desprendi-
miento prematuro de placenta. Se obtuvo un recién 
nacido masculino de 2.220 gramos con Apgar de 
8/9 sin complicaciones y remitido a la unidad de cui-
dados intermedios neonatales. Se dejó un drenaje 
en fosa ilíaca izquierda para vigilancia y tratamiento 
antimicrobiano a base de cefalosporinas de primera 
generación por el riesgo de infección secundario a 
la rotura prematura de membranas. La recupera-
ción postquirúrgica trascendió sin mayores compli-

caciones siendo egresada al cuarto día con  Hb 9,8 
g/dL, leucocitos 6.500/mL, plaquetas 102.000/mL, 
fibrinógeno 60,5 mg/dL, ferritina, química sanguí-
nea, electrolitos, colesterol, triglicéridos y enzimas 
hepáticas normales. Egresó con 20 mg de predni-
sona oral y medicamentos sintomáticos. La vigilan-
cia materna y del recién nacido durante un período 
de 16 semanas se apreció sin secuelas del cuadro 
infeccioso, sin alteraciones clínicas o de laborato-
rio, ultrasonido sin presencia de esplenomegalia, 
IgG positivo para B19 con IgM negativo.

DISCUSIÓN

La sospecha de SH puede realizarse ante un 
cuadro clínico caracterizado por fiebre de etiología 
desconocida con citopenia inexplicable afectando 
por lo menos dos líneas celulares; así como prue-
bas funcionales hepáticas anormales, hepato-es-
plenomegalia, hipofibrinogenemia y concentracio-
nes elevadas de ferritina y triglicéridos, datos de 

coagulopatía intravascular diseminada (CID) y la 
presencia de un aspirado medular que contenga 
por lo menos 3% de histiocitos sufriendo hemofa-
gocitosis (3,4).   

El embarazo es un estado de compromiso inmu-
nológico donde la asociación de infección por agen-
tes virales como el caso del Erythrovirus B19 se ha 
detectado en casos relacionados a este síndrome. 
La mayoría de las infecciones maternas ocurren a 
través de contacto con niños infectados en casa y 
su exposición puede resultar en serias complicacio-
nes durante el embarazo (1,5). Un número relativo 
de mujeres embarazadas pueden ser asintomáti-
cas, pero algunas pueden experimentar síntomas 
como exantema y artralgia (6). El B19 infecta los 

Figura 3. Infiltración hemática del cuerpo uterino y 
anexos.

Figura 1 y 2.  Aspirado de médula ósea con hemofagocitosis demostrada por histiocitos y blastos afectando 
las líneas hematopoyéticas.



409

eritroblastos inmaduros y por lo tanto secuestra la 
producción celular eritroide en parte causada por 
la apoptosis inducida por la proteína no estructural 
del mismo. En el embarazo, la anemia resultante en 
el feto pude conducir a falla cardíaca congestiva, 
hydrops y la muerte (7).  

Nuestra paciente fue diagnosticada al final del 
segundo trimestre, posterior a los signos y sínto-
mas ya reportados. Se han documentado pocos ca-
sos de SH en el embarazo. Nosotros encontramos 
dos casos en el segundo trimestre sin complicacio-
nes perinatales y uno en el tercer trimestre com-
plicado con CID con secuelas de muerte materna 
postparto (1,8,9). Los pacientes que sobreviven al 
padecimiento agudo tienen por lo general una com-
pleta resolución del cuadro clínico en un período 
aproximado de 1 a 8 semanas sin recaídas y los pa-
cientes que mueren presentan un rápido deterioro 
llevando a CID y falla orgánica múltiple (1). El rango 
de transmisión vertical intrauterino es de 33% para 
B19 durante la gestación, con la infección materna 
más temprana reportada con infección congénita a 
las 7-8 semanas de gestación (7). Sobre un 95% de 
complicaciones fetales ocurren en un período de 12 
semanas posterior a un cuadro agudo de infección 
por B19 (10) y el riesgo de muerte fetal aparente-
mente es mayor cuando la infección ocurre poste-
rior a las 20 semanas de gestación (11).   

El diagnóstico por medio de IgG e IgM contra el 
B19 y la detección de DNA por PCR confirman la in-
fección. En la mayoría de las mujeres, los síntomas 
agudos típicos pueden estar ausentes y durante 
las epidemias el B19 puede ser diagnosticado inci-
dentalmente en mujeres de alto riesgo de infección 
(10,12). La vigilancia ultrasónica y la medición de 
pico sistólico máximo en la arteria cerebral media 
son por lo regular recomendados. En nuestro caso, 
la detección de B19, la exclusión de los diagnósticos 
diferenciales, una vigilancia materno-fetal efectiva y 
un tratamiento oportuno ayudó a minimizar la apa-
rición de eventualidades perinatales. Los hallazgos 
transoperatorios se consideraron excepcionales sin 
reportes previos en la literatura.

El manejo hasta ahora reportado del SH consis-
te en cuidados de soporte sintomático, hematoló-
gico, quimioterapéuticos y, en ocasiones la terapia 
antiviral (1). No se ha establecido un esquema te-
rapéutico constante con dosis de glucocorticoides 
establecida. En nuestro caso, la administración de 
estos medicamentos (metilprednisolona y predni-
sona) redujo la necesidad de hemotransfusiones 
con una respuesta clínica efectiva; aunque esto lo 
podemos poner a debate por la recaída que pre-
sentó al final de la gestación, probablemente por la 
disminución de las dosis prescritas originalmente. 

Administramos drogas antifibrinolíticas de manera 
prequirúrgica (ácido épsilon-aminocaproico, ácido 
tranexámico-a-protinina) con la finalidad de reducir 
la necesidad de la cantidad de transfusión plaque-
taria.

Los fetos infectados por B19 con hydrops, pue-
den ser tratados con inyecciones de gammaglobuli-
na hacia la cavidad peritoneal con inmunoglobulina 
rica en B19; de esta manera, difiriendo el riesgo de 
transfusiones intrauterinas (4,13). Nosotros no re-
querimos intervenciones fetales en nuestro caso. En 
recientes investigaciones, en los reportes histopa-
tológicos de placentas de mujeres con la infección 
adquirida se ha observado el aumento de células T 
e IL-2 denotando la importancia de la respuesta in-
mune de las células T y las citocinas inflamatorias, 
las cuales pueden ser consideradas para crear una 
vacuna efectiva contra el B19 (14).  

CONCLUSIONES

El diagnóstico del SH y el manejo terapéutico 
oportuno puede resultar en una exitosa resolución 
perinatal. Por estas razones, la consejería indivi-
dual a mujeres en riesgo puede reducir el número 
de muertes materno-fetales innecesarias.
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RESUMEN

El Streptococcus agalactiae o grupo B (SGB), es el principal agente de sepsis neonatal precoz. A pesar de 
los intentos de prevención de esta infección, aún no se logra la efectividad esperada. Es por esto que se 
ha intentado desarrollar una vacuna que pueda prevenir la mayoría de las patologías que esta bacteria pro-
duce, incluyendo la sepsis neonatal precoz y tardía. De esta manera se evitarían las limitaciones actuales 
de la profilaxis antibiótica. Los intentos de crear una vacuna han incluido la utilización de polisacáridos del 
SGB tanto puros como asociados a proteínas como el toxoide tetánico. También, se han usado proteínas 
específicas de la cápsula que tienen potencial efectividad como factores inmunogénicos. Las vacunas con-
jugadas son las más estudiadas en la actualidad, habiendo completado estudios clínicos en fase II, tanto en 
adultos sanos como en embarazadas. Al ser la sepsis neonatal una complicación grave aún no controlada 
óptimamente, la creación de una vacuna contra este patógeno sería de gran impacto en salud pública. Se 
presentan los diferentes tipos de vacunas desarrolladas y el estado de avance en el que se encuentran.

PALABRAS CLAVE: Streptococcus agalactiae, sepsis neonatal precoz, vacuna

SUMMARY

Streptococcus agalactiae or group B, is the mayor causing agent of early onset neonatal sepsis. Although 
mayor prevention strategies have been made, the expected effectiveness hasn’t been achieved. That’s why 
efforts have been made to develop a vaccine that can prevent most of the diseases these bacteria can pro-
duce, including early and late onset neonatal sepsis. These way, actual antibiotic prophylaxis limitations can 
be avoided. Attempts include the utilization of Streptococcus group B polysaccharides in their pure state or 
combined with proteins as tetanic toxoid. Specific capsule proteins have been used also because of their po-
tential effectiveness as inmunogenic factors. Overall vaccines conjugated ones are the most studied, having 
completed phase II clinical trials in healthy adults and pregnant women. Neonatal sepsis is a severe compli-
cation that has not been controlled yet, so the creation of a vaccine against this pathogen would be of great 
impact in public health. We introduce now the different developed vaccines and their state of progress.  

KEY WORDS: Streptococcus agalactiae, early neonatal sepsis, vaccine
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INTRODUCCIÓN

El Streptococcus agalactiae o Streptococcus 
grupo B (SGB) es un diplococo gram positivo que 
infecta fundamentalmente a pacientes en edades 
extremas de la vida, siendo una causa importante 
de morbimortalidad en los recién nacidos. En las 
últimas décadas esta bacteria ha jugado un rol pre-
ponderante en la sepsis neonatal precoz en el mun-
do, sobretodo en prematuros (1,2), asociándose a 
una letalidad entre 5 y 20% en países desarrollados 
y a un importante porcentaje de secuelas, princi-
palmente neurológicas (30%) (3). Si bien el SGB 
suele ser asintomático en las madres, puede ser 
causante de infección del tracto urinario, endome-
tritis, corioamnionitis, rotura prematura de membra-
nas, sepsis, y rara vez, meningitis (4,5). 

Aproximadamente el 20% de las embarazadas, 
tanto en Chile como en el mundo, presentan colo-
nización vaginal – anal por SGB (6-9). La transmi-
sión vertical se produce principalmente durante el 
trabajo de parto. Uno a 2% de los recién nacidos de 
madres portadoras desarrollarán sepsis (3). 

Debido al alto impacto del SGB en la morbimor-
talidad de los recién nacidos se han desarrollado 
múltiples estrategias de prevención de sepsis neo-
natal basadas en el tratamiento antibiótico intrapar-
to, ya sea según tamizaje para colonización o en 
base a factores de riesgo (1,10,11). La recomenda-
ción actual del Centro de Control de Enfermedades 
de Estados Unidos (CDC), por considerarse la más 
costo efectiva (12,13), consiste en administrar pro-
filaxis antibiótica durante el parto a todos los par-
tos prematuros o aquellas embarazadas tanto con 
urocultivo positivo a SGB como con antecedente 
de sepsis neonatal previa por SGB; si la pacien-
te llega a término sin esos antecedentes se debe 
realizar un cultivo vaginal-anal, que de resultar po-
sitivo para SGB debe llevar a la administración de 
antibióticos intraparto (13,14). Con este método se 
lograría reducir la incidencia de infección neonatal 
en alrededor del 80 a 90% (3,4,13,15-20).

A pesar del gran avance en la prevención de la 
sepsis por SGB, ha surgido preocupación con res-
pecto a la administración de antibióticos intraparto 
ya que no está exenta de complicaciones. Se debe 
considerar que es un procedimiento intravenoso, 
de alto costo, que podría desarrollar resistencia a 
este patógeno y, asimismo, constituir un riesgo ma-
terno por reacciones adversas a drogas. Además, 
una misma mujer puede llegar a requerir profilaxis 
en más de un parto. Por lo demás, si bien es cierto 

que reduce la aparición de sepsis neonatal precoz, 
se ha visto que la incidencia de sepsis neonatal tar-
día permanece invariable, al igual que la tasa de 
óbitos y partos prematuros asociados a SGB (21-
24). Por esta razón, se han buscado estrategias de 
prevención alternativas como la implementación de 
vacunas que produzcan inmunogenicidad de larga 
duración tanto en las madres como en sus neona-
tos. 

Vacuna anti Streptococcus grupo B

La investigación se ha enfocado en obtener una 
vacuna que sea universalmente efectiva, segura y 
logre una inmunogenicidad adecuada y duradera 
capaz de prevenir la mayoría de las infecciones 
neonatales, incluyendo la sepsis precoz y tardía. 
Esto ha constituido un gran reto para los investiga-
dores porque hay distintos serotipos de SGB con 
diferentes distribuciones geográficas. En Estados 
Unidos, se ha visto que los serotipos más frecuen-
temente asociados a enfermedad neonatal son el 
tipo Ia (40%), tipo III (30%), y más recientemente, 
el tipo V (15%). El porcentaje restante corresponde 
principalmente a los serotipos Ib y II (1,25,26). En 
Chile, los serotipos más prevalentes son el la, II y 
III, siendo el tipo III el más frecuentemente asocia-
do a colonización vaginal en embarazadas y sepsis 
neonatal (27-29).

En la década del 30 se iniciaron los primeros es-
tudios acerca de los antígenos del SGB y su posible 
participación en la inducción de inmunidad (30). La 
superficie del Streptococcus agalactiae es de gran 
importancia en la patogénesis de este microorga-
nismo pues en ella se encuentran estructuras en-
cargadas de proveer defensa y virulencia a la bac-
teria, permitiendo por ejemplo la adhesión, invasión 
e injuria directa a los tejidos blanco. Está consti-
tuida principalmente por una cubierta polisacárida 
que posee insertas dentro de ésta una variedad 
de proteínas. Los dos principales polisacáridos de 
superficie son el carbohidrato grupo B y el polisa-
cárido capsular (CPS) (31). El carbohidrato grupo 
B es común a todas las cadenas, no posee factor 
de virulencia y ha demostrado ser un mal candidato 
para el desarrollo de vacunas (32-34). El CPS, en 
cambio, es específico para cada serotipo. El desa-
rrollo de vacunas se basa principalmente en dos 
estrategias que apuntan a antígenos específicos 
para cada serotipo presentes en el Streptococcus: 
los CPS y las proteínas de membrana (Tabla I).
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Tabla I
ESTUDIOS DE POTENCIALES ANTÍGENOS PARA SU USO COMO VACUNAS (35)

Vacunas con polisacáridos Estudio Preclínico Estudio Clínico 

Ag. Grupo B Sí  No 

Ia Sí Fase 1 y 2 

Ib Sí Fase 1 y 2 

II Sí Fase 1 y 2 

III Sí Fase 1 y 2 

V  Sí Fase 
 

1 

VI Sí  No 

VIII Sí  No 

Vacunas con proteínas capsulares 
 

C alfa Sí  No 

C beta Sí  No 

C epsilon No  No 

Rib Sí  No 

R  No No 

Simil – alfa tipo V/VIII Sí  No 

C5a peptidasa Sí  No 

Sip  Sí No
 

Vacunas de polisacáridos: Los anticuerpos mater-
nos contra los polisacáridos capsulares específicos 
de la bacteria serían protectores; sin embargo, mu-
chas de las mujeres colonizadas no tienen niveles 
suficientes de anticuerpos al momento del parto, 
existiendo una correlación directamente proporcio-
nal entre los niveles de inmunoglobulina G (IgG) 
contra CPS y la edad materna (36). A su vez, el 
riesgo de sufrir infección en el recién nacido, es in-
versamente proporcional a los niveles de anticuer-
pos contra el CPS encontrados en el suero mater-
no, ya que éstos cruzan la barrera placentaria (37). 
Sería por esta razón que los neonatos de madres 
adolescentes tendrían mayor riesgo de presentar 
sepsis por SGB.

En la década del 70 se demostró que los an-
ticuerpos contra los polisacáridos capsulares pro-
tegían pasivamente a animales de laboratorio ex-
puestos a Streptococcus agalactiae (38). Estas 
observaciones llevaron a la producción de polisa-
cáridos purificados, que se probaron por primera 
vez en humanos en la década del 80, demostrando 

ser seguros, pero de baja inmunogenicidad, que 
alcanzó sólo el 60% (34). Se estudió en mujeres 
cursando el tercer trimestre de embarazo una va-
cuna de CPS tipo III no conjugada que mostró ser 
segura y evidenció el traspaso de IgG al feto, al 
comprobar niveles de anticuerpo en la sangre del 
cordón umbilical, pero la respuesta inmune lograda 
fue baja y similar a la observada en personas no 
embarazadas (34).

Algunos ensayos mejoraron la eficacia conju-
gando los preparados de CPS a proteínas trans-
portadoras mediante unión covalente. Algunos de 
los transportadores usados han sido el toxoide te-
tánico, una proteína inmunogénica capaz de indu-
cir respuesta en los linfocitos T; y la subunidad re-
combinante de la toxina B del cólera (CTB) que se 
administra intranasalmente para aumentar la res-
puesta inmunogénica en la mucosa (39). Nuevos 
estudios clínicos en fase I sugieren que la mutación 
del toxoide de la difteria, o CRM197, podría lograr 
también una adecuada respuesta (40).
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Se ha testeado preclínicamente en forma sepa-
rada cada uno de los nueve serotipos combinados 
con toxoide, pero no ha existido respuesta cruza-
da. En modelos animales solamente se han podido 
combinar exitosamente en forma simultánea cua-
tro serotipos del toxoide (tipos Ia, Ib, II y III) (17). 
En humanos se ha probado la vacuna bivalente de 
serotipos II y III asociado a toxoide tetánico, con 
respuesta inmunogénica equivalente a la obtenida 
con vacunas monovalentes (41). 

Siendo el toxoide tetánico seguro y eficiente al 
ser administrado como vacuna a embarazadas, se 
realizó un nuevo estudio en gestantes cursando el 
tercer trimestre con vacuna monovalente para el 
serotipo III, pero esta vez conjugada con toxoide, 
que mostró buena tolerancia y una producción de 
anticuerpos capaz de prevenir enfermedad (42). En 
estudios de seguimiento se ha comprobado que los 
anticuerpos se traspasan al feto, y éstos perduran 
incluso hasta los 2 meses de vida (40). 

No obstante ninguna proteína transportadora 
ha demostrado ser ideal, ya que estas son dosis-
dependientes y se necesitaría alguna que permita 
la conjugación con el mayor número de polisacá-
ridos con poca cantidad de la misma. Además, es 
necesario crear una vacuna multivalente contra al 
menos los cinco serotipos más prevalentes, lo cual 
hasta ahora no se ha logrado.

Otras proteínas en estudio para su utilización 
en vacunas conjugadas, son el antígeno anti core 
recombinante antihepatitis B de pato y microesfe-
ras biodegradables conteniendo CPS tipo III y un 
potente adyuvante inmunoestimulante sintético, las 
cuales tienen respuesta sistémica y local; por tanto 
podrían administrarse por vía oral, vaginal, intra-
muscular e intranasal. 
Vacunas con proteínas de SGB: El uso de las pro-
teínas de membrana del SGB confiere grandes 
ventajas pues las vacunas no necesitarían ser 
polivalentes al encontrarse éstas presentes en la 
mayoría de las cadenas. Estudios sugieren que es-
tas proteínas en combinación con polisacáridos de 
cualquier serotipo actuarían como adyuvantes para 
estimular la producción de anticuerpos (43). Es por 
esta razón que se ha preferido utilizar como trans-
portador de las vacunas conjugadas con CPS estas 
proteínas por sobre otras ajenas a la composición 
del SGB,  como el toxoide tetánico.

Una de la proteínas utilizadas ha sido la C5a 
peptidasa, una serin-proteasa ubicada en la su-
perficie celular que inactiva la C5a, un potente 
quimiotáctico de neutrófilos. Un estudio en ratones 
utilizando C5a peptidasa en conjunto con CPS de 
serotipo VI mostró un aumento en el clearance del 
SGB en los pulmones, lo que indicaría una poten-

cial acción inmunogénica (43). Por otro lado, se ha 
observado que esta proteína tiene capacidad opsó-
nica y promueve la fagocitosis del SGB por parte de 
los macrófagos (44).

El componente ß de la proteína C produce res-
puesta inmunogénica en modelos animales cuando 
se administra conjugada a CPS tipo III (45). Otras 
proteínas en estudio son la LmbP (laminin binding 
protein) y la LrrG (leucine rich repeate protein), am-
bas presentes en todas las cadenas de SGB, cuya 
utilidad como parte de una vacuna aún no ha sido 
dilucidada (46).

Una de las proteínas de superficie que parece 
ser más promisoria es la Sip (surface immunogenic 
protein), que ha sido identificada en todo los sero-
tipos y eficientemente reconocida por anticuerpos 
específicos. En ratones se ha reportado protección 
cruzada contra varios serotipos, lo que demostró la 
gran potencialidad del Sip como candidata a una 
vacuna universal (47). Se ha estudiado que las mu-
jeres embarazadas poseen naturalmente anticuer-
pos contra esta proteína, siendo mayor la concen-
tración cuando éstas se encuentran colonizadas 
por SGB o cuando hay antecedentes de embarazos 
previos. Esta evidencia sugiere que a mayor expo-
sición a SGB mayor respuesta inmunogénica, y su 
vez, existiría una relación lineal entre los niveles 
de anticuerpos maternos y los del neonato (48). En 
estos recién nacidos los niveles de anticuerpos per-
sistieron elevados hasta los 2 meses de vida. A di-
ferencia de los anticuerpos contra los polisacáridos, 
los contra el Sip no se correlacionan con la edad 
materna. Por todos estos motivos, nuevamente Sip 
parece ser una candidata ideal para el desarrollo de 
una vacuna futura.

Perspectivas futuras

Debido al parcial éxito logrado con las técnicas 
convencionales para la creación de una vacuna 
contra SGB, se han intentado nuevas estrategias 
basadas en la secuencia genómica de esta bacte-
ria.

En Julio de 2005, Maione y cols (49), publicaron 
el análisis del genoma de ocho cadenas de SGB 
que representaban a cinco serotipos (Ia, Ib, II, III 
y V) identificando proteínas capsulares y secreto-
ras, las cuales se podrían utilizar para la producción 
de anticuerpos en forma recombinante. De todas 
las proteínas identificadas, 312 fueron estudiadas 
como potenciales vacunas. De éstas, sólo cuatro 
resultaron ser inmunogénicas en ratones: la proteí-
na Sip y tres correspondientes a proteínas de an-
claje que forman parte de estructuras similares a 
los pili. Estas vacunas combinadas eran altamente 
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Tabla III
ESTADO ACTUAL DEL DESARROLLO DE VACUNAS CONTRA EL SGB: VACUNAS 

CON PROTEÍNAS CAPSULARES (55)

T ipos Ventajas Limitación 

C5a peptidasa Proteína presente en todos los serotipos, sin
variabilidad antigénica. Al conjugarse con CPS 
induce anticuerpos opsónicamente activos (44). 

Progreso hacia potencial vacuna 
desconocido. 

Componente 
de proteína C 

Produce inmunidad en modelos animales (62). Proteína presente sólo en el 20% de los 
serotipos. 

LmbP Presente en la mayoría de los serotipos Progreso hacia potencial vacuna 
desconocido (63). 

Sip Presente en todos los serotipos. Induce 
respuesta inmunogénica en modelos animales 
y respuesta cruzada (47,48). 

Función biológica no bien dilucidada. 

LrrG Induce protección (46). Progreso hacia potencial vacuna 
desconocido. 

Tabla II
ESTADO ACTUAL DEL DESARROLLO DE VACUNAS CONTRA EL SGB: VACUNAS 

DE POLISACÁRIDOS (55)

T ipos Ventajas Limitación 

Segura y bien tolerada en estudio 
fase I (34). 

Sólo 60% de respuesta inmunogénica. 

Conjugada tipo III Mayor inmunogenicidad al acoplarse 
a proteína inmunogénica (toxoide 
tetánico). 

Deben ser multivalentes para proveer 
suficiente cobertura. 

Conjugada serotipos: Ia, 
Ib, II, III, IV, V, VI, VII y
VIII. 

Estudios preclínicos favorables (56-
60). 

Deben ser multivalentes para proveer 
suficiente cobertura. 

Conjugada bivalente 
(tipo II y III). 

Bien tolerada. Se requieren más estudios para evaluar 
interferencia cuando se administran 
vacunas con distintos serotipos (26, 61). 

Conjugada multivalente 
(tipo Ia, Ib, II, III y V) 

Incluiría los cinco serotipos más 
frecuentes en Estados Unidos 
(1,25,26). 

Puede no ser efectiva en otras regiones 
del mundo, que tengan distinta 
prevalencia de serotipos. 

Tipo III no modificada
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efectivas en prevenir la infección para todas las ca-
denas del SGB circulantes (50,51).  

La utilización de la técnica genómica para el 
desarrollo de la vacuna tiene numerosas ventajas, 
como la rapidez y la posibilidad de detectar varios 
antígenos simultáneamente. Esto confiere gran va-
lidez a estos estudios, sin embargo, se encuentran 
también en estadios preclínicos y se piensa que 
aún queda tiempo antes que sean probadas en hu-
manos, y más aún para verlas en el comercio.

Se ha implementado nuevas técnicas basadas 
en estudios proteómicos, los que a diferencia de los 
basados en el genoma, nos proporcionan informa-
ción sobre los cambios post transcripcionales que 
sufren las proteínas, los que pueden ser fundamen-
tales para su actividad (52). Se realizó un estudio 
en conejos en el que se usaron proteínas obtenidas 
a través de este método, seis de las cuales se des-
conocían previamente, y dos de éstas demostraron 
generar inmunogenicidad (31). Estos hallazgos 
demostraron que la proteómica es una estrategia 
promisoria en la identificación de candidatos para 
vacunas, sin embargo, esta técnica no da informa-
ción acerca de proteínas expresadas in vivo.

A raíz de esta limitación, surgió una nueva es-
trategia basada en el STM (Signature Tag Mutage-
nesis) que permite identificar genes que son esen-
ciales en la virulencia de los patógenos y que eran 
desconocidos para otras técnicas (53), así como 
proteínas expresadas in vivo.

CONCLUSIONES

La inmunización ofrece numerosas ventajas por 
sobre la quimioprofilaxis como método de preven-
ción de la sepsis por SGB: es menos invasiva, no 
requiere nuevas dosis en cada embarazo, no se 
relaciona con la aparición de resistencia antimicro-
biana y tiene el potencial de prevenir tanto la sepsis 
neonatal precoz como la tardía.

Sin embargo, pudiese existir aprehensión por 
parte de la comunidad de obstetras  en relación a 
la utilización de una vacuna administrada duran-
te el embarazo. Aunque hay vacunas como la de  
influenza y el tétanos que se consideran seguras 
durante éste, aún no se ha implementado una cuyo 
uso sea exclusivo durante la gestación (5). Por otra 
parte, se ha estudiado la opinión de mujeres emba-
razadas con respecto a recibir una inmunización y 
la mayoría de éstas se mostró reticente, lo que po-
dría mejorarse mediante la entrega de información 
detallada acerca de los riesgos y beneficios de la 
misma (54). En experiencia de los autores, cuando 
se les explica la utilidad de la vacuna antiinfluenza 
durante el embarazo (en nuestro país las gestantes 
forman parte del grupo susceptible que debe vacu-

narse), la mayoría prefiere hacerlo.
Además de lo descrito, existen otros factores 

que influyen en la implementación de un programa 
de vacunas, por ejemplo la distribución geográfi-
ca de los serotipos, factores económicos, y dudas 
acerca del momento más apropiado para adminis-
trar la inmunización a las mujeres. Con respecto a 
esto último, en la actualidad se plantea que el inicio 
del tercer trimestre de embarazo sería óptimo para 
la vacunación, de modo de lograr niveles de anti-
cuerpos adecuados al momento del parto y evitar 
el potencial riesgo teratogénico. Eventualmente las 
adolescentes podrían ser las candidatas a recibir 
esta vacuna, teniendo en cuenta el tiempo entre 
vacunación y concepción, y la longevidad de los 
anticuerpos (16).

Para asegurar la creación de una vacuna uni-
versalmente efectiva es importante mantener una 
monitorización continua de la distribución de los se-
rotipos más prevalentes.

A pesar de los numerosos esfuerzos realizados 
y los logros alcanzados (Tabla II y III), aún no se 
ha podido obtener la vacuna ideal contra el SGB. 
Sin embargo cada vez parece más aceptado que 
la inmunización sería la estrategia preventiva de 
preferencia, por lo que la prioridad de las futuras 
investigaciones debe basarse en la búsqueda de 
este objetivo.
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RESUMEN (1)

Antecedentes: Investigaciones sugieren que la ex-
posición fetal a sulfato de magnesio antes de un 
parto prematuro podría reducir el riesgo de paráli-
sis cerebral. Objetivo: Evaluar el uso de sulfato de 
magnesio en la prevención de parálisis cerebral en 
parto prematuro. Métodos: Estudio multicéntrico, 
controlado por placebo, doble ciego que asignó en 
forma aleatorizada mujeres con inminente riesgo 
de parto prematuro entre las 24 y 31 semanas de 
gestación a recibir sulfato de magnesio, adminis-
trado en bolo endovenoso de 6 g seguidos de una 
infusión continua de 2 g por hora, o placebo. El re-
sultado compuesto primario considerado fue: óbito 
o muerte infantil al año de vida o edad corregida o 
parálisis cerebral moderada o severa a los 2 años 
o más de edad corregida. Resultados: Un total de 
2241 embarazadas fueron aleatorizadas. Las ca-
racterísticas de base fueron similares para ambos 
grupos. El seguimiento se logró para el 95,6% de 
los niños. La tasa del resultado primario no resul-
to significativamente diferente en el grupo de sul-
fato de magnesio comparado con placebo (11,3% 
y 11,7%, respectivamente, RR: 0,97; 95% IC: 0,77 
- 1,23). Sin embargo, en un análisis secundario pre 
especificado, parálisis cerebral moderada a severa 
resultó menos frecuente en el grupo de sulfato de 
magnesio (1,9% vs. 3,5%; RR: 0,55; 95% IC: 0,32 

- 0,95). El riesgo de muerte no se diferenció signi-
ficativamente entre los grupos (9,5% vs. 8,5%; RR: 
1,12; 95% IC: 0,85 - 1,47). No se presentaron even-
tos adversos que comprometieran la vida materna. 
Conclusiones: La exposición a sulfato de magnesio 
antes de un parto prematuro temprano no redujo 
el riesgo combinado de muerte y parálisis cerebral 
severa o moderada; si bien, la tasa de parálisis ce-
rebral en los sobrevivientes fue menor.

ANÁLISIS DE LA INVESTIGACIÓN

A.Relevancia clínica de la investigación

¿En embarazadas en alto riesgo de parto prematu-
ro temprano viable, la profilaxis antenatal con sulfa-
to de magnesio comparado con placebo, es capaz 
de prevenir el desarrollo de parálisis cerebral en 
sus hijos?
Escenario clínico: Cuando un prematuro sobrevive, 
está expuesto a un riesgo de compromiso neuro-
lógico que es mayor mientras más prematuro sea, 
hasta un tercio de todos los casos de parálisis cere-
bral se asocian a recién nacidos de muy bajo peso, 
los cuales incluyen a los prematuros extremos (2). 
Evidencia observacional asocia a niños que fueron 
expuestos a sulfato de magnesio antes de su naci-
miento prematuro, con un menor riesgo de parálisis 
cerebral (3). Una reciente revisión sistemática de 
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la base de datos Cochrane sintetiza los posibles 
efectos neuroprotectores del sulfato de magnesio 
antenatal en prematuros, los estudios aleatorizados 
controlados fueron seleccionados con una búsque-
da amplia hasta el 2006. Los 4 estudios incluidos 
agrupan el resultado perinatal y seguimiento de 
3701 prematuros, sin detectarse efecto del sulfato 
de magnesio sobre mortalidad pediátrica y/o paráli-
sis cerebral. Sin embargo, la evidencia de una me-
nor tasa de disfunción motora (RR: 0,56; IC 95%: 
0,33 - 0,97) en 2 estudios, hace planteable la ne-
cesidad de realizar estudios para evaluar en forma 
dirigida los potenciales beneficios neurológicos del 
sulfato de magnesio en su uso profiláctico (4). La 
reciente publicación de los resultados a 2 años del 
seguimiento de uno de los estudios incluidos en la 
mencionada revisión sistemática, no encontró dife-
rencia significativa en el desarrollo de parálisis ce-
rebral en los sobrevivientes (5). Se espera en forma 
expectante los resultados de estudios que estaban 
diseñados para responder la pregunta inicial en for-
ma más precisa, cómo el estudio a analizar.

B.El estudio (1)

Diseño: Estudio aleatorizado, controlado con place-
bo, doble ciego y multicéntrico. Pacientes: Embara-
zos únicos o gemelares desde las 24 a 31 semanas 
de gestación en alto riesgo de parto prematuro es-
pontáneo (rotura prematura de membranas 22 a 31 
semanas o trabajo de parto prematuro, fase activa 
menos de 9 cm de dilatación, con indicación de in-
terrupción en las próximas 2 a 24 horas). No fueron 
elegibles pacientes si se anticipó que el parto ocu-
rriría en las próximas 2 horas o dilatación más de 8 
cm, RPM <22 semanas, rechazo del equipo tratan-
te, anomalías fetales mayores o muerte intrauteri-
na, hipertensión o preeclampsia y otras contraindi-
caciones maternas. No se usó tocolisis en ninguna 
rama. Intervención: Sulfato de magnesio o placebo 
idéntico con carga de 6 g seguidos de mantención 
de 2 g/h, si no ocurría el parto la mantención se 
suspendía a las 12 horas y se reiniciaba con dosis 
de carga si la amenaza de parto reaparecía en más 
de 6 horas luego de haber suspendido. En presen-
cia de preeclampsia o eclampsia se indicó sulfato 
de magnesio estándar. Resultados medidos: Se 
consideró a los embarazos como unidad de análisis 
primaria, el estudio se diseño en torno al resulta-
do primario compuesto de: óbito a muerte infantil 
hasta el año de vida o presencia de parálisis cere-
bral a los 2 años de edad corregida por prematurez. 
Parálisis cerebral fue definida como presencia de 
2 o más características como: retraso en ≥30% 
del desarrollo motor grueso con anormalidad en el 

tono muscular y presencia de alteraciones severas 
en reflejos y movimientos. Resultados secundarios 
incluyeron resultados maternos y complicaciones, 
complicaciones neonatales, parálisis cerebral a los 
2 años, óbito, muerte infantil, resultado del puntaje 
de Bayley para el desarrollo infantil II. Resultados: 
Para el resultado primario muerte o parálisis cere-
bral moderada a severa en 11,3% (118/1041) de 
grupo con intervención y 11,7% (128/1095) en gru-
po placebo. El riesgo de parálisis cerebral modera-
da a severa fue menor en el grupo con sulfato de 
magnesio (1,9% vs 3,5%) que en el grupo placebo 
(Tabla I). En globo los eventos adversos fueron ma-
yores en el grupo con sulfato de magnesio en forma 
consistente, sin diferencia en el riesgo de depresión 
respiratoria ni edema pulmonar. El tratamiento se 
discontinuó más frecuentemente en el grupo con 
sulfato de magnesio. No se encontraron diferencias 
en un amplio espectro de resultados neonatales.

C.Análisis Crítico

Validez interna: Estudio aleatorizado con secuencia 
generada por computador y estratificado por centro 
clínico, gemelaridad y edad gestacional (<28 se-
manas o ≥28 semanas). No se explicita cómo se 
resguardó el ocultamiento de la secuencia de alea-
torización, no se explicita quienes fueron ciegos, si 
bien el texto hace referencia probablemente a pa-
cientes y tratantes. No se describe si los recolec-
tores de datos o los evaluadores de los resultados 
fueron ciegos. Se describe con detalle el cálculo de 
tamaño muestral y el método de análisis interino, 
el tamaño se alcanzó completamente y el estudio 
no se terminó prematuramente. El seguimiento fue 
alto con 95,6% de los niños, se detallan los crite-
rios utilizados para definir resultados faltantes. El 
análisis se describe concordante al principio de 
intención a tratar, exclusiones post aleatorización 
incluyen a 13 mujeres perdidas anteparto y 95 in-
fantes perdidos luego del alta postparto, así para 
el análisis primario se consideraron los resultados 
de 1041 embarazos de 1096 asignados a sulfato 
de magnesio y 1095 de 1145 embarazos asignados 
a placebo (95% y 95,4% respectivamente). La baja 
pérdida de participantes hace poco probable que 
los resultados observados cambien en un peor es-
cenario (todos los perdidos con alguno de los even-
tos son considerados como parte de los resultados 
a evaluar). Se describe cuales análisis de subgru-
pos estaban pre especificados y cuales se realiza-
ron posteriormente. No se realizaron ajustes para 
múltiples comparaciones. Se analizó en forma inde-
pendiente el componente de parálisis cerebral que 
resultó menos frecuente que el de mortalidad global 



421REVISTA DE REVISTAS

Tabla I
RESULTADOS DE SULFATO DE MAGNESIO VS PLACEBO PROFILACTICO ANTENATAL*, EN 

EMBARAZOS EN RIESGO DE PARTO PREMATURO, PARA LA REDUCCION DE MUERTE O 
PARALISIS CEREBRAL A LOS 2 AÑOS O MAS DE SEGUIMIENTO

Resultado Sulfato de Mg 
(n: 1041) 

Placebo  
(n: 1095) 

RRR 
(95% IC) 

NNT 
(95% IC)  

Muerte  99 93 -11%  

(-40 a 17%) 

-111 

NNT 71 a infinito 

NNH 31 a infinito 

Parálisis cerebral 

moderada a severa 

20 38 45%  

(6 a 85%) 

67  

(36 a 500) 

Parálisis cerebral 

moderada a severa o 

muerte 

118 128 4%  

(-20 a 27%) 

250 

NNT 33 a infinito 

NNH 46 a infinito 

Mg: magnesio. RRR: reducción relativa de riesgo (signo negativo significa aumento de riesgo).

NNT: número necesario a tratar. NNH: número necesario para dañar. IC: intervalo de confianza.

* Resultados no ajustados de acuerdo a los datos publicados y analizados con CATmaker®
Versión 1.1 Centre for Evidence-Based Medicine disponible en www.cebm.net.

(análisis pre especificado). El resultado compuesto 
elegido es atingente para medir el efecto de sulfato 
de magnesio, los componentes (mortalidad gene-
ral o parálisis cerebral moderada y severa) fueron 
elegidos con racionalidad biológica, considerando 
una jerarquía de eventos relacionados a un mis-
mo efecto neuroprotector potencial del sulfato de 
magnesio en los cuales existe competencia entre 
los componentes (no se puede evaluar la presencia 
de parálisis cerebral a los 2 años si hubo muerte).  
Esta consideración tiene la ventaja de evitar atribuir 
un efecto beneficioso a la intervención si sólo se 
consideraran los eventos del componente menos 
grave en los sobrevivientes (6). Bajo estas consi-
deraciones, los componentes no tienen la misma 
importancia para los pacientes y es posible que no 
ocurran con frecuencia similar, lo cual hace más di-
fícil la interpretación de un resultado compuesto. En 
el estudio analizado el componente de mortalidad 
general, que no se redujo con la intervención, se 
presentó con mayor frecuencia que el componente 
de parálisis cerebral disminuyendo así la capacidad 
de encontrar diferencias en relación al efecto po-
tencial de la intervención sobre parálisis cerebral 
cuando se evalúa el resultado compuesto.
Comentarios: Estudio controlado aleatorizado con 

sub óptima descripción de elementos claves meto-
dológicos que ayudarían a definir mejor el riesgo de 
sesgo en los resultados, que no encuentra efecto 
del sulfato de magnesio en prevención de muerte o 
parálisis cerebral (moderada o severa) a los 2 años 
de seguimiento. La disminución del riesgo observa-
da para el análisis secundario del componente de 
parálisis cerebral debe ser interpretada en el con-
texto de los otros estudios que han analizado de 
manera similar y por seguimiento comparable, los 
mismos resultados antes de proponer que la profi-
laxis antenatal con sulfato de magnesio en pacien-
tes de riesgo de prematurez tiene algún beneficio 
neurológico a largo plazo. 
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