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RESUMEN (ABSTRACT)

Los abortos y partos pretérminos se producen entre el 15 al 20% de las
mujeres gestantes, y entre las principales etiologias destaca las alteraciones
endocrinolégicas, como lo es la presencia de hiperprolactinemia, causada en
mas del 40% de las series por la presencia de prolactinomas, sean macro o
micro adenomas. En Ecuador se dispone de muy escapa informacion sobre
la asociacion de hiperprolactinemia y su asociacion con abortos y partos
prematuros, por ello el objetivo principal de este proyecto es determinar la
incidencia de abortos y partos pretérmino en mujeres con diagnéstico de
hiperprolactinemia Hospital General IESS de Milagro en el afio 2018 a 2019.
Encontrandose un total de 147 mujeres con edad promedio de 26 afios (DS
3.3), de nivel econdmico medio en el 70% de los casos, que acudieron a
consulta clinica por cefalea (20,4%), amenorrea (19,7%) y cuyos principales
sintomas y signos encontrados fueron prolactina elevada en el 100%,
amenorrea en el 95% y alteraciones visuales en el 18%, este grupo presento
12 gestantes al momento del cohorte (con producto vivo al parto, 1 a
término), 17% fueron macro prolactinomas y 69% micro prolactinomas
(promedio de prolactina sérica de 221 pg/l) pg/l, que al analizar la asociacion
de prolactinoma con aborto y parto pretérmino, se calculé un Odds Ratio de
3.18 y Test de Fisher de 0.98.

Palabras Claves: Prolactinoma, prolactina, hiperprolactinemia, cefalea,

alteraciones de campo visual, aborto, parto pretérmino.
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INTRODUCCION

El aborto es considerado un problema de salud mundial debido a las altas
tasas de mortalidad y morbilidad especialmente en paises
subdesarrollados.(1) En Ecuador, el 32,6% de las mujeres se ha realizado
un aborto, la edad que mas casos reporta esta entre los 30 a 45 afos, con
una elevado porcentaje entre 40 y 45 afos, y con un 14,3% entre menores
de 21 afios.(2) La Organizacién Mundial de la salud registra que anualmente
nacen 15,000 millones de nifios con prematuridad, en Ecuador existe una
baja incidencia de partos prematuros ubicandose dentro de los 11 paises
con menor porcentaje mundial con un 5,1%. El riesgo de nacer con

prematuridad a nivel mundial alcanza hasta un 10%.(3)

El aborto se considera la interrupcion del embarazo ya sea de forma
inducida o de forma espontanea antes de las 20 semanas de gestacién, o
cuando el producto tiene un peso inferior a 500 gramos, de todos los
embarazos el 10% ocurre luego de diagnosticarlo y un 20% antes de su
diagnostico.(1,4) La hiperprolactinemia se refiere a las elevadas
concentraciones séricas de la hormona prolactina encargada de la
produccion de leche, se asocia a abortos espontaneos sobre todo en
pacientes con antecedente de abortos inexplicables.(5) El Parto prematuro
es una condicion por la cual se interrumpe el embarazo antes de las 37
semanas de gestacion (6), existen riesgos que aumentan la probabilidad de
un parto pretérmino entre ellos la ruptura prematura de membranas,
anormalidad anatomicas, infecciones, cromosomopatias, metabdlicas entre
otras, la prolactina durante el segundo trimestre de embarazo alcanza un
pico cinco veces mayor en el liquido amnidtico en comparacion con el suero
de la madre, estudios la han asociado como predictor precoz para la
deteccién de parto pretérmino.(7-9)

Con este estudio pretendemos establecer la incidencia de abortos y partos
prematuros de mujeres con hiperprolactinemia que acudieron al Hospital
General IESS en la ciudad de Milagro en el afio 2018 — 2019.



EL PROBLEMA
El aborto puede producirse de forma inducida, forma recurrente o de forma
espontanea, la cual representa mas del 80%, siendo las cromosomopatias el
factor de riesgo con mayor estadistica como causante de abortos, y un 5%
las causas metabdlicas.(2) Las tasas de prevalencia en el mundo son muy
elevadas, de 220 millones de mujeres en estado de gestacion, 41 millones
culminan en aborto. (10)
Aproximadamente el 10% de todos los nacidos vivos a nivel mundial ocurren
antes de las 37 semanas de gestacion, de los cuales el 90% se producen en
regiones como Asia, Latinoamérica y el continente asiatico.(7) ecuador
consta de una estrategia que tiene como objetivo garantizar la vida del nifio
desde el momento que fue concebido hasta que cumpla 2 afios de edad.(3)
La progesterona hormona segregada por los ovarios en muchas de sus
funciones ayuda a la formacion de leche materna, ademas proporciona un
desarrollo adecuado al producto, se la ha estudiado como factor predictor de
abortos espontaneos y partos prematuros.(11)

Con este trabajo de investigacién se quiere lograr investigar la relacion que
existe entre los casos de embarazos pretérminos y abortos, en toda paciente

diagnosticada de hiperprolactinemia en periodo de gestacion.



MARCO TEORICO
ABORTO
DEFINICION

El aborto es la interrupcion de la gestacion antes de las 20 semanas, 0
cuando el producto tiene un peso inferior a 500 gramos, se la considera una
emergencia médica y en muchas ocasiones una condicion que pone en
riesgo la vida del paciente. Actualmente la condicién socioecondmica juega
un papel fundamental, debido a que ésta dificulta una atencion

especializada.(1,2)

El aborto puede ser de tipo espontaneo e inducido, cuando es aborto
espontaneo ocurre por mas de treces se la denomina aborto recurrente, es
una complicacion mas frecuente de todo embarazo, su tasa de incidencia es
de aproximadamente el 10 al 15%. Esta incidencia aumenta con la edad y
decrece segun avanza la gestacion.(11)

El aborto inducido es comun en todo el mundo. La gran mayoria de los
abortos ocurren en respuesta a embarazos no deseados, que generalmente
resultan del uso ineficaz o no uso de anticonceptivos. Otros factores también
son impulsores importantes del embarazo no deseado y la decisién de
abortar. Algunos embarazos no deseados resultan de violacion e incesto.
Otros embarazos no son deseados después de cambios en las
circunstancias de la vida o porque llevan un embarazo a término que
tendrian consecuencias negativas para la salud y el bienestar de la mujer.
Como resultado, el aborto continda siendo parte de como las mujeres y las
parejas en todos los contextos manejan su fertilidad y sus vidas,
independientemente de las leyes de su pais. Por lo tanto, siempre se

necesitaran servicios de aborto seguro.(4)



EPIDEMIOLOGIA

Nuestro pais, no cuenta con investigaciones completas sobre el aborto y el
parto pretérmino asociados a valores de prolactina, sin embargo, registros
del Instituto Ecuatoriano de Estadisticas y Censos de 10 afios dieron como
resultados: 431.614 tuvieron alguna clase de aborto, donde las causas
inexplicables ocupaban el 85%, abortos espontaneos el 9% y el terapéutico
el 6% (12). La mayoria de las pacientes tenian un estatus econémico bajo, y
una edad inferior a 25 afios.(2) Datos de la Organizacion mundial de Salud
establecen al recién nacido prematuro como la causas numero uno de
muertes en menores de cinco afos, generalmente por complicaciones
durante el parto, como causa de abortos y prematuridad encontramos al
aumento de prolactina, hormona muy importante durante el embarazo por su
funcion en la produccién de leche materna.(11) En el 2018 una tesis de
grado publicada por la Universidad Central del Ecuador, se enfoc6 en la
incidencia de prolactinomas en una poblacién de la Sierra, con promedio de
edad de 31.5 afios, macro prolactinomas en el 55%, con niveles de
prolactina promedio de 470 ng/ml, cuyo principal motivo de consulta fue la
galactorrea en el 39.8% vy alteraciones menstruales en el 15.7%, siendo el

total de pacientes analizados de 100.(13)

En muchos lugares, donde el aborto es ilegal o conlleva un gran estigma
social, los informes médicos sobre el aborto no son confiables. Por esta
razon, las estimaciones de la incidencia del aborto deben realizarse sin

determinar la certeza relacionada con el error estandar.(14)

El nimero de abortos realizados en todo el mundo parece haberse
mantenido estable en los uUltimos afos, con 41,6 millones en 2003 y 43,8
millones en 2008. La tasa de abortos en todo el mundo fue de 28 por 1000
mujeres, aungue fue de 24 por 1000 mujeres en paises desarrollados y 29
por 1000 mujeres para paises en desarrollo. EI mismo estudio de 2012
indic6 que en 2008, el porcentaje estimado de aborto de embarazos
conocidos era del 21% en todo el mundo, con un 26% en los paises

desarrollados y un 20% en los paises en desarrollo.(14)



En promedio, la incidencia del aborto es similar en paises con leyes de
aborto restrictivas y aquellos con un acceso mas liberal al aborto. Sin
embargo, las leyes restrictivas sobre el aborto estan asociadas con
aumentos en el porcentaje de abortos realizados de manera insegura. La
tasa de aborto inseguro en los paises en desarrollo se debe en parte a la
falta de acceso a anticonceptivos modernos; segun el instituto Guttmacher,
proporcionar acceso a anticonceptivos resultaria en aproximadamente 14.5
millones menos de abortos inseguros y 38,000 muertes menos por aborto

inseguro anualmente en todo el mundo.(1,14-16)

La tasa de aborto legal e inducido varia ampliamente en todo el mundo. De
acuerdo con el informe de los empleados del instituto Guttmacher, oscilaba
entre 7 por 1000 mujeres (Alemania y Suiza) y 30 por 1000 mujeres
(Estonia) en paises con estadisticas completas en 2008. (16)

La proporcién de embarazos que terminaron en aborto inducido varié de
aproximadamente 10 % (Israel, paises bajos y Suiza) al 30% (Estonia) en el
mismo grupo, aunque podria ser tan alto como 36% en Hungria y Rumania,

cuyas estadisticas se consideraron incompletas.(2)

Un estudio estadounidense realizado en 2002 concluyé que
aproximadamente la mitad de las mujeres que tenian abortos usaban una
forma de anticoncepcion al momento de quedar embarazadas. La mitad de
las personas que usaron condones y tres cuartas partes de las que usaron la
pildora anticonceptiva informaron un uso inconsistente; el 42% de los que
usan condones informaron que fallaron por resbal6n o rotura. El instituto
Guttmacher estimé que "la mayoria de los abortos en los estados unidos son
obtenidos por mujeres minoritarias" porque las mujeres minoritarias "tienen
tasas mucho mas altas de embarazo no deseado". La tasa de abortos
también puede expresarse como el nimero promedio de abortos que una
mujer tiene durante sus afos reproductivos; esto se conoce como tasa de
aborto total.(14,16)

En el 2017 en la Universidad do Porto, Portugal; se publico un analisis
enfocado en las principales complicaciones de prolactinoma (82.1% fueron

micro prolactinomas y el 17.9% macro prolactinomas) en mujeres gestantes,



en el con un total de 32 gestantes (edad promedio de 31 afos) observaron
gue el 3.1% de ellas desarrollo aborto espontaneo y el 96.9% presento
productos vivos y a término, partos prematuros en el 13.6% ; en este mismo
estudio destacaban el uso de bromocriptina durante la gestacion, obteniendo

valores de prolactina promedio de 134.95 ug/l (6)

En el afio 2017 en el Institute of Medical education and Research (PGIMER),
Chandigarh-India se public6 un estudio de mujeres con antecedente de
prolactinomas y uso de cabergolina como tratamiento de base, siendo un
total de 48 mujeres gestantes (con y sin tratamiento durante la gestacion), en
este andlisis la incidencia de aborto fue del 8.3% y partos prematuros en el

4.2%, con bajo peso al nacimiento de 7.7%(16).
ETIOLOGIA
ETIOLOGIAS GENETICAS

Aproximadamente del 2% al 4% de los abortos esta asociado con un
reordenamiento cromosOmico estructural equilibrado de los padres, la
mayoria de las translocaciones reciprocas o robertsonianas equilibradas.
Las anormalidades estructurales adicionales asociadas con aborto incluyen
inversiones cromosomicas, inserciones y mosaicismo. Los defectos de un
solo gen, como los asociados con fibrosis quistica o0 anemia de células
falciformes, rara vez se asocian con aborto. La evaluacion adecuada debe
incluir el cariotipo parental. El asesoramiento genético esté indicado en todos
los casos asociados con anomalias cromosOmicas parentales. Dependiendo
del diagnostico particular, la terapia dirigida puede incluir fertilizacion in vitro

con diagnéstico genético preimplantacional. (4,17,18)

Se puede sugerir el uso de gametos de donantes en casos que involucran
anomalias genéticas que siempre resultan en aneuploidia embrionaria (es
decir, translocaciones robertsonianas que involucran cromosomas
homaologos). (4,17,18)

Entre las mas frecuentes las cromosomopatias como la trisomia ( Trisomia
del cromosoma 13, 14 y 21) con un 43%, las monosomias ( cromosoma X)

con un 25%, alteraciones anatomicas del aparato genital como insuficiencia



(incompetencia) cervical, miomas o0 sinequias uterinas, causas infecciosas
entre ellas el TORCH ( Toxoplasmosis, Rubeola, Citomegalovirus, Herpes
Simple y Otros), infecciones virales, alteraciones metabdlicas entre ellas el
hipotiroidismo, diabetes mellitus ademas de causas ambientales e
inmunoldgicas, donde el lupus eritematoso sistémico y el sindrome
antifosfolipidico los relaciona con tasas del 40% de abortos a repeticion.
(4,17,18)

ETIOLOGIAS ENDOCRINAS

El defecto de la fase lutea (LPD), el sindrome de ovario poliquistico (PCOS),
la diabetes mellitus, la enfermedad tiroidea y la hiperprolactinemia se
encuentran entre los trastornos endocrinologicos implicados en
aproximadamente el 17% al 20% de abortos. Tradicionalmente, se ha
propuesto que la LPD es el resultado de la produccion inadecuada de
progesterona por el cuerpo lateo y la maduracion endometrial insuficiente
para la placentacion adecuada. Se diagnostica cuando hay un retraso
persistente de mas de 2 dias en el desarrollo histologico del endometrio en
comparacién con el dia del ciclo menstrual. Hoy, el verdadero papel de LPD
en abortos es controvertido y las biopsias endometriales para el diagnostico
de LDP rara vez estan indicadas. Algunos estudios han observado
elevaciones anormales en la hormona luteinizante o en los andrégenos
(ambas caracteristicas asociadas con PCOS) entre los pacientes que
experimentan abortos, lo que sugiere que estas anormalidades pueden
provocar el envejecimiento prematuro del ovocito y / o la maduracion

disincrénica del endometrio.(19)

Esta hipotesis no esta fuera de duda. Los estudios han encontrado evidencia
de PCOS en al menos el 40% de las mujeres. La resistencia a la insulina y la
Hiperinsulinemia resultante que a menudo esta presente en los casos de
PCOS (asi como la diabetes mellitus tipo ii) también pueden desempefiar un
papel, como lo demuestra la disminucidn de la tasa de pérdida espontanea
del embarazo cuando las pacientes se someten a terapia con el farmaco

sensibilizador de insulina, metformina. (7,17,19)



La diabetes mellitus tipo 1 mal controlada también se asocia con un mayor
riesgo de aborto espontaneo. Aunque el hipotiroidismo no tratado esta
claramente asociado con un aborto espontdneo, la conexion entre los
anticuerpos antitiroideos en pacientes eutiroideos estd actualmente bajo
gran debate. Hay datos que sugieren que las mujeres eutiroideas con
anticuerpos antitiroideos, especialmente aquellas sometidas a terapia de
fertilidad, es probable que se vuelvan clinicamente hipotiroideas muy pronto
después del inicio del embarazo. Debido a que los resultados del embarazo
en estas mujeres pueden mejorar con el reemplazo temprano (posiblemente
prenatal) de la hormona tiroidea, actualmente se estan estudiando enfoques

similares entre las mujeres con abortos.(7,17)

La evaluacion de los trastornos endocrinos debe incluir la medicion del nivel
de hormona estimulante de la tiroides (TSH). Otras pruebas que pueden
estar indicadas en funcioén de la presentacion del paciente incluyen pruebas
de resistencia a la insulina, pruebas de reserva ovarica, prolactina sérica en
presencia de menstruaciones irregulares, pruebas de anticuerpos
antitiroideos y, muy raramente, biopsias endometriales en fase lutea. La
terapia con agentes sensibilizadores de insulina para el tratamiento que

ocurre en presencia de PCOS ha ganado popularidad recientemente. (7,17)
HIPERPROLACTINEMIA

La prolactina es esencial para la reproduccion femenina y cominmente se
mide en mujeres con RSA, ya que los niveles elevados de prolactina estan
asociados con la disfuncion ovulatoria. Estudios in vitro anteriores han
demostrado que la prolactina desempefia un papel fundamental en el
mantenimiento del cuerpo Iateo y la produccion de progesterona en
roedores, pero no en humanos. Ademas, la secrecion de progesterona por
las células de granulosa cultivadas obtenidas de los foliculos ovaricos
humanos se inhibe casi por completo por las altas concentraciones de
prolactina (100 ng / ml), pero no por las concentraciones mas bajas (10-20
ng / ml). Estas observaciones sugieren que la prolactina alta en el
crecimiento folicular temprano puede inhibir la secrecion de progesterona, lo

gue resulta en defectos de la fase litea. Algunas investigaciones recientes



sobre roedores han revelado que los receptores de prolactina estan
involucrados no solo en la generacidn, sino también en el mantenimiento del
embarazo. Se ha informado que la hiperprolactinemia puede ocurrir de
manera transitoria, alrededor de la fase preovulatoria. Un aumento de 200%
mayores que los niveles basales foliculares medios en el momento de la
madurez folicular maxima indicé hiperprolactinemia transitoria, asociada con
infertilidad inexplicada y abortos involuntarios repetidos. Por otro lado, un
estudio revel6 que una concentracion basal de prolactina sérica méas baja se
asocia con un mayor riesgo de aborto involuntario en un embarazo posterior
en mujeres con aborto espontaneo recurrente inexplicable. La tasa de
embarazo exitoso es mayor en mujeres hiperprolactinemias con RSA que
reciben tratamiento con bromocriptina durante un ensayo de control
aleatorizado (4.6-15.5 ng / ml, P <0.01 o P <0.05).(19)

CLASIFICACION Y DIAGNOSTICO
El aborto tiene varias formas de presentacion que se subdividen en:

Amenaza de aborto: Sintomas clinicos como las contracciones uterinas y el

sangrado vaginal que suceden antes de las 20 semanas de gestacion.
Los datos que sugieren una amenaza de aborto son los siguientes:

e Viabilidad Fetal

e Sangrado de moderada cantidad

e Dolor tipo colico localizado en hipogastrio fuerte

e Cuello cerrado al Tacto Vaginal

Aborto en Curso o Inevitable: Estado que ocurre antes de las 20 semanas
de gestacién con dolor severo en hipogastrio, aumento de las contracciones
uterinas, hemorragia de moderada a gran cantidad, ademéas modificaciones

en el cuello uterino y muchas veces ruptura prematura de membranas.(20)

Aborto Diferido: Aborto que se caracteriza por la presencia del embrion

muerto en el Utero, o la interrupcion de un embarazo normal.

10



Los Datos Clinicos que sugieren un aborto diferido incluyen:
e Expulsion parcial del feto o embrion
e Sangrado
e Dolor en Hipogastrio

e Dilatacion del Cuello Uterino

11



Aborto Incompleto: Es la expulsion parcial de los restos fetales a través del

cuello uterino.

Datos Clinicos que sugieren un aborto incompleto:
e Expulsion parcial del producto.
e Sangrado uterino y dolor en hipogastrio.
e Dilatacion del cuello Uterino

Aborto Completo: Expulsion completa del feto y restos placentarios,

posterior desaparece dolos més sangrado vaginal.(1)

Las pruebas actuales basadas en anticuerpos monoclonales pueden
detectar gonadotropina corionica humana, fraccién beta (HGC-B), en niveles
de 10 a 25 UI/L, nivel que se alcanza a los diez dias posteriores a la

fecundacion (dia 23 a 28 del ciclo).

En el caso de pérdida de sangre, dolor o ambos, se realiza una ecografia
transvaginal. Si no se encuentra un embarazo intrauterino viable con
ultrasonido, se pueden realizar analisis de sangre (pruebas de Bhcg en
serie) para descartar un embarazo ectOpico, que es una situacion

potencialmente mortal. (10)

Si se descubre hipotension, taquicardia y anemia, es importante la exclusion
de un embarazo ectdpico. Un aborto espontdneo puede confirmarse
mediante una ecografia obstétrica y mediante el examen del tejido que se
pasa. Cuando se buscan sintomas patoldgicos microscopicos, se buscan los
productos de la concepcidon. MicroscOpicamente, estos incluyen
vellosidades, trofoblasto, partes fetales y cambios gestacionales de fondo en
el endometrio. Cuando se encuentran anormalidades cromosdmicas en mas
de un aborto espontaneo, se pueden realizar pruebas genéticas de ambos
padres.(10)

12



PRONOSTICO

Aunque el diagnéstico de RPL puede ser bastante devastador, puede ser util
para el médico y la paciente tener en cuenta la probabilidad relativamente
alta de que el proximo embarazo sea exitoso. El pronéstico de un individuo
en particular dependeré tanto de la causa subyacente de las pérdidas del
embarazo como del numero de pérdidas anteriores. La correccion de
trastornos endocrinos, APA y anomalias anatomicas disfrutan de las tasas
de éxito mas altas, aproximadamente del 60% al 90%. Los pacientes con
una base citogenética de pérdida experimentan un amplio rango de éxito
(20% -80%) que depende del tipo de anormalidad presente. En general, el
prondstico para RPL es alentador. Incluso con el diagnéstico de RPL y hasta
4 a 5 pérdidas previas, es mas probable que una paciente lleve su proximo
embarazo a término que otra pérdida.(21)

TRATAMIENTO

Para el tratamiento identificaremos primero la causa y el tipo de aborto. Las
mujeres que abortan prematuramente durante el embarazo generalmente no
requieren ningun tratamiento médico posterior, pero pueden beneficiarse de
apoyo y asesoramiento. La mayoria de los abortos espontaneos se
completaran solos; en otros casos, el tratamiento con medicamentos o la
aspiracion de los productos de la concepcion pueden usarse para eliminar el
tejido restante. Si bien se ha recomendado el reposo en cama para prevenir
el aborto espontaneo, no se ha encontrado que esto sea beneficioso.
Quienes estan o han experimentado un aborto se benefician del uso de un
lenguaje médico cuidadoso. La angustia significativa a menudo se puede
manejar mediante la capacidad del clinico para explicar claramente los
términos sin sugerir que la mujer o la pareja sean de alguna manera

culpables. (21)
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Segun la guia clinica vigente en Ecuador (2013) no es necesario ningun
tratamiento para el diagnoéstico de aborto espontaneo completo (siempre que
se descarte un embarazo ectopico). En casos de aborto espontaneo
incompleto, saco vacio o aborto perdido, hay tres opciones de tratamiento:
espera vigilante, tratamiento médico y tratamiento quirdrgico. Sin tratamiento
(espera vigilante), la mayoria de los abortos espontaneos (65-80%) pasaran
naturalmente dentro de dos a seis semanas. Este tratamiento evita los
posibles efectos secundarios y complicaciones de los medicamentos y la
cirugia, pero aumenta el riesgo de sangrado leve, la necesidad de
tratamiento quirdrgico no planificado y el aborto espontaneo incompleto. El
tratamiento médico generalmente consiste en usar misoprostol (una
prostaglandina) solo o en combinacién con el pretratamiento con
mifepristona. Estos medicamentos ayudan al Utero a contraerse y expulsar el
tejido restante del cuerpo. Esto funciona en pocos dias en el 95% de los
casos. Se puede usar aspiracion al vacio o legrado agudo, aunque la

aspiracion al vacio es de menor riesgo y mas comun.(1,14)
ABORTO ESPONTANEO E INCOMPLETO

En un aborto espontaneo tardio o incompleto, el tratamiento depende de la
cantidad de tejido que queda en el utero. El tratamiento puede incluir la
extirpacion quirargica del tejido con aspiracién al vacio o misoprostol. Los
estudios que analizan los métodos de anestesia para el tratamiento
quirargico del aborto espontdneo incompleto no han demostrado que
ninguna adaptacion de la practica normal sea beneficiosa. (1,14)

ABORTO ESPONTANEO INDUCIDO

Un proveedor de atencion meédica calificado puede realizar un aborto
inducido para mujeres que no pueden continuar el embarazo. El aborto
autoinducido realizado por una mujer o personal no médico puede ser
peligroso y sigue siendo una causa de mortalidad materna en algunos

paises. En algunos lugares es ilegal o conlleva un gran estigma social. (1,14)
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APOYO

Existen organizaciones que brindan informacion y asesoramiento para
ayudar a quienes han tenido un aborto espontaneo. La familia y los amigos a
menudo realizan un servicio conmemorativo 0 de entierro. Los hospitales
también pueden brindar apoyo y ayudar a conmemorar el evento.
Dependiendo del lugar, otros desean celebrar una ceremonia privada.
Brindar apoyo adecuado con discusiones frecuentes y asesoramiento
comprensivo es parte de la evaluacion y el tratamiento. Aquellos que
experimentan un aborto espontdneo inexplicable pueden ser tratados con

apoyo emocional.(4,6)

PARTO PRETERMINO

El parto prematuro define al evento que ocurre antes de la semana 37 de
gestacion y después de las 22 semanas de gestacion, este a su vez se
subdivide en prematuridad espontanea, que representa el 75% vy el
iatrogénico que ocurre luego que el medico encargado detecta un riesgo que

pone en peligro la vida de ambos.(22)(23)

Los bebés prematuros tienen un mayor riesgo de pardlisis cerebral, retrasos
en el desarrollo, problemas de audicién y problemas de la vista. Cuanto
antes nazca un bebé, mayores seran estos riesgos. La causa del parto
prematuro a menudo se desconoce. Los factores de riesgo incluyen
diabetes, presion arterial alta, estar embarazada de mas de un bebé, ser
obeso o tener bajo peso, infecciones vaginales recurrentes, tabaquismo, y
estrés psicoldgico. Se recomienda que el parto no sea inducido
médicamente antes de las 39 semanas, a menos que sea necesario por
otros motivos médicos. La misma recomendacion se aplica a la ceséarea. Las

razones médicas para el parto temprano incluyen preeclampsia.(11)
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En aquellas mujeres con riesgo, la hormona progesterona, si se toma
durante el embarazo, puede prevenir el parto prematuro. La evidencia no
respalda la utilidad del reposo en cama. Se estima que al menos el 75% de
los recién nacidos prematuros sobrevivirian con el tratamiento adecuado, y
la tasa de supervivencia es mas alta entre los recién nacidos mas recientes.
En las mujeres que pueden dar a luz entre 24 y 37 semanas, los
corticosteroides mejoran los resultados. Varios medicamentos, incluida la
nifedipina, pueden retrasar el parto para que una madre pueda ser
trasladada a un lugar donde haya mas atencion médica disponible y los
corticosteroides tengan una mayor probabilidad de funcionar. Una vez que
nace el bebé, el cuidado incluye mantener al bebé caliente a través del
contacto piel con piel, apoyar la lactancia materna, tratar infecciones y

apoyar la respiracion.(22)
EPIDEMIOLOGIA

El parto prematuro es la causa mas comun de muerte entre los bebés en
todo el mundo. Alrededor de 15 millones de bebés son prematuros cada afio
(5% a 18% de todos los partos). Aproximadamente el 0.5% de los
nacimientos son nacimientos perceptibles extremadamente tempranos, y
estos representan la mayoria de las muertes. En muchos paises, las tasas
de nacimientos prematuros han aumentado entre los afios 90 y 2010. Las
complicaciones de los nacimientos prematuros resultaron en 0.81 millones
de muertes en 2015, en comparacién con 1.57 millones en 1990. La
probabilidad de supervivencia a las 22 semanas es de aproximadamente
6%, mientras que a las 23 semanas es de 26%, 24 semanas de 55% y 25
semanas de aproximadamente 72%. Las posibilidades de supervivencia sin

dificultades a largo plazo son menores.(24)
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CAUSAS

Ahora se cree que el parto prematuro es un sindrome iniciado por multiples
mecanismos, que incluyen infeccion o inflamacion, isquemia o hemorragia
uteroplacentaria, sobre distension uterina, estrés y otros procesos mediados
inmunoloégicamente. No se puede establecer un mecanismo preciso en la
mayoria de los casos; por lo tanto, se han buscado factores asociados con el
parto prematuro, pero no obviamente en la via causal, para explicar el parto
prematuro. Se cree que un numero cada vez mayor de factores de riesgo
interactla para causar una transicion de la inactividad uterina hacia el parto
prematuro o la pprom. Dado que muchos de los factores de riesgo provocan
un aumento de la inflamacion sistémica, el aumento de la estimulacion de la
infeccion o la via de inflamacion podria explicar algunos de los aumentos en
los nacimientos prematuros asociados con multiples factores de riesgo. La
definicién de los factores de riesgo para la prediccion del parto prematuro es
un objetivo razonable por varias razones. Primero, la identificacion de las
mujeres en riesgo permite el inicio de un tratamiento especifico para el
riesgo. En segundo lugar, los factores de riesgo podrian definir una
poblacion atil para estudiar intervenciones especificas. Finalmente, la
identificacion de los factores de riesgo podria proporcionar informacion
importante sobre los mecanismos que conducen al parto prematuro. Hay
muchas caracteristicas maternas o fetales que se han asociado con el parto
prematuro, incluidas las caracteristicas demograficas maternas, el estado
nutricional, el historial de embarazo, las caracteristicas del embarazo actual,
las caracteristicas psicologicas, los comportamientos adversos, la infeccion,
las contracciones uterinas y la longitud cervical, y el marcador biologico y
genético.(7,22,25)
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A nivel endocrinolégico se engloban las alteraciones en las concentraciones
de estrogenos por parte de la madre, alteraciones del cortisol, la
progesterona y el Sulfato de Dehidroepiandrosterona, de manera indirecta o

directa estarian involucrado en las casusas de Parto Pretérmino. (7,22,25)
DIAGNOSTICO
SINTOMATOLOGIA

Un parto prematuro puede ser provocado por ser inducido, o puede ocurrir
espontaneamente. Los nacimientos prematuros pueden causar una variedad
de problemas. Las principales categorias de causas de parto prematuro son
la induccion del parto prematuro y el parto prematuro espontaneo. Los
signos y sintomas del parto prematuro incluyen cuatro o0 mas contracciones
uterinas en una hora. En contraste con el trabajo de parto falso, el trabajo de
parto verdadero se acompafa de dilatacién cervical y borramiento. Ademas,
el sangrado vaginal en el tercer trimestre, la fuerte presion en la pelvis o el
dolor abdominal o de espalda podrian ser indicadores de que un parto
prematuro esta a punto de ocurrir. Una secrecion acuosa de la vagina puede
indicar la ruptura prematura de las membranas que rodean al bebé. Si bien
la ruptura de las membranas puede no ser seguida por el trabajo de parto,
generalmente el parto esta indicado ya que la infeccion (corioamnionitis) es
una amenaza grave tanto para el feto como para la madre. En algunos
casos, el cuello uterino se dilata prematuramente sin dolor o contracciones
percibidas, por lo que la madre puede no tener signos de advertencia hasta

muy tarde en el proceso de parto.(11)
ALFA MICROGLOBULINA-1

La alfa microglobulina-1 placentaria (pamg-1) ha sido objeto de varias
investigaciones que evallan su capacidad para predecir el parto prematuro
espontaneo inminente en mujeres con signos, sintomas o0 quejas que

sugieren trabajo de parto prematuro.(24)
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En una investigacion que compara esta prueba con la prueba de fibronectina
fetal y la medicion de la longitud cervical mediante ultrasonido transvaginal,
se ha informado que la prueba para pamg-1 (conocida comercialmente como
la prueba partosure) es el mejor predictor individual de parto espontdneo
inminente dentro de los 7 dias de un paciente que presenta signos, sintomas
0 quejas de parto prematuro. Especificamente, el valor predictivo positivo, de
las pruebas fue 76%, 29% y 30% para pamg-1, FFNN y CL, respectivamente
(p <0.01). (24)

FIBRONECTINA FETAL

La fibronectina fetal se ha convertido en un biomarcador importante: la
presencia de esta glicoproteina en las secreciones cervicales o vaginales
indica que se ha interrumpido el borde entre el corion y las deciduas. Una
prueba positiva indica un mayor riesgo de parto prematuro, y una prueba
negativa tiene un alto valor predictivo. Se ha demostrado que solo el 1% de
las mujeres en casos cuestionables de trabajo de parto prematuro dieron a
luz dentro de la proxima semana cuando la prueba fue negativa. (24)

ECOGRAFIA

La ecografia obstétrica se ha vuelto Gtil en la evaluacién del cuello uterino en
mujeres con riesgo de parto prematuro. Una longitud cervical de menos de
25 mm en o antes de las 24 semanas de edad gestacional es la definicion

mas comun de incompetencia cervical.(26)
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TRATAMIENTO

Aproximadamente el 75% de casi un millén de muertes por parto prematuro
sobreviviria si se proporcionara calor, lactancia, tratamientos para
infecciones y apoyo respiratorio. Si un bebé tiene un paro cardiaco al nacery
es antes de las 23 semanas o0 menos de 400 g, no estan indicados los
intentos de reanimacion. Las intervenciones terciarias estan dirigidas a
mujeres que estan a punto de comenzar un trabajo de parto prematuro o que
rompen las membranas o sangran prematuramente. El uso de la prueba de
fibronectina y la ecografia mejora la precisiéon del diagnostico y reduce el
diagnostico de falsos positivos. Si bien los tratamientos para detener el parto
prematuro donde hay dilatacion y borramiento cervical progresivo no seran
efectivos para ganar tiempo suficiente para permitir que el feto crezca y
madure aun mas, puede diferir el parto lo suficiente como para permitir que
la madre sea llevada a un centro especializado que esté equipado y con
personal para manejar entregas prematuras. En un hospital, las mujeres se
hidratan mediante infusién intravenosa (ya que la deshidratacion puede

provocar contracciones uterinas prematuras).(22)
ESTEROIDES

Los bebés muy prematuros pueden tener pulmones subdesarrollados porque
todavia no estan produciendo su propio surfactante. Esto puede conducir
directamente al sindrome de dificultad respiratoria, también Illamada
enfermedad de la membrana hialina, en el recién nacido. Para tratar de
reducir el riesgo de este resultado, las madres embarazadas con parto
prematuro amenazado antes de las 34 semanas a menudo reciben al menos
un ciclo de glucocorticoides, un esteroide que cruza la barrera placentaria y
estimula la produccion de surfactante en los pulmones del bebé. Los
glucocorticoides tipicos que se administrarian en este contexto son
betametasona o0 dexametasona, a menudo cuando el embarazo ha

alcanzado la viabilidad a las 23 semanas.(24)
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ANTIBIOTICOS

La administracion rutinaria de antibiéticos a todas las mujeres con parto
prematuro amenazado reduce el riesgo de que el bebé se infecte con
estreptococos del grupo B y se ha demostrado que reduce las tasas de
mortalidad  relacionadas. Cuando las membranas se rompen
prematuramente, el tratamiento obstétrico busca el desarrollo del trabajo de
parto y signos de infeccion. Se ha demostrado que la administracion
profilactica de antibioticos prolonga el embarazo y reduce la morbilidad
neonatal con ruptura de membranas en menos de 34 semanas. Debido a la
preocupacion por la enterocolitis necrotizante, se ha recomendado

amoxicilina o eritromicina, pero no amoxicilina + &cido clavulanico. (24)
TOCOLISIS

Varios medicamentos pueden ser Utiles para retrasar el parto, entre ellos:
medicamentos antiinflamatorios no esteroideos, bloqueadores de los canales
de calcio, beta miméticos y atosiban. La tocolisis rara vez retrasa el parto
mas alla de las 24-48 horas. Sin embargo, esta demora puede ser suficiente
para permitir que la mujer embarazada sea transferida a un centro
especializado para el manejo de partos prematuros y administrar
corticosteroides administrados para reducir la inmadurez de los Organos
neonatales. Los metaanalisis indican que los bloqueadores de los canales de
calcio y un antagonista de la oxitocina pueden retrasar el parto en 2 a 7 dias,
y los farmacos agonistas 32 se retrasan en 48 horas, pero conllevan mas
efectos secundarios. El sulfato de magnesio no parece ser Util para prevenir
el parto prematuro. Sin embargo, su uso antes del parto parece disminuir el

riesgo de paralisis cerebral.(11,24)
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PROLACTINOMA

La prolactina hormona que se produce en la hipdfisis, ejerce funcidén sobre la
gestacion estimulando la produccién de progesterona y la generacion de la
leche materna. El aumento de la hormona puede producir anormalidad entre
ellas infertilidad, prematuros, abortos galactorrea en mujeres no

embarazadas.(5)

En general niveles altos de prolactina pueden aparecer por la hipersecreciéon
tumoral llamados prolactinomas que son aproximadamente el 40% de los
tumores en la hipofisis, ademas de causas fisiologicas, por dltimo,

medicamentos que alteren su funcion y transporte. (19)

Una prolactinoma es un tumor benigno (adenoma) de la glandula pituitaria
que produce una hormona llamada prolactina. Es el tipo mas comdn de
tumor hipofisario funcional. Los sintomas de la prolactinoma se deben a
demasiada prolactina en la sangre (hiperprolactinemia) o a los causados por
la presion del tumor sobre los tejidos circundantes. La prolactina estimula el
seno para producir leche y tiene muchas otras funciones, como la regulacién
del estado de animo. Por lo tanto, los niveles de prolactina suelen ser mas
altos durante el embarazo y después del parto. Después del parto, los
niveles de prolactina de la madre se reducen a la normalidad unas pocas
semanas después de que se suspende la lactancia materna. Cada vez que
se dispensa la leche, los niveles de prolactina aumentan; este proceso
puede circular para mantener la produccién de leche. En los hombres es
responsable del periodo de refraccion sexual después del orgasmo y los

niveles excesivos pueden conducir a la disfuncion eréctil. (16)

Segun el tamafo, un prolactinoma se puede clasificar como un
microprolactinoma (<10 mm de didmetro) o macroprolactinoma (> 10 mm de
diametro).(16)
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EPIDEMIOLOGIA

Los estudios de autopsia indican que 6-25% de la poblacion de Estados
Unido, tiene tumores hipofisarios pequefios. Cuarenta por ciento de estos
tumores hipofisarios producen prolactina, pero la mayoria no se consideran
clinicamente significativos. Los tumores hipofisarios clinicamente
significativos afectan la salud de aproximadamente 14 de cada 100,000
personas. En series quirdrgicas no selectivas, este tumor representa
aproximadamente el 25-30% de todos los adenomas pituitarios. Algunos
tumores que producen la hormona del crecimiento (gh) también secretan
prolactina. Los microprolactinomas son mucho mas comunes que los

macroprolactinomas.(19)
CAUSAS

La causa de los tumores pituitarios sigue siendo desconocida. Se ha
demostrado que el estrés puede elevar significativamente los niveles de
prolactina, lo que deberia hacer que el estrés sea un diferencial diagndstico,
aunque generalmente no se considera asi. La mayoria de los tumores
pituitarios son esporadicos: no se transmiten genéticamente de padres a
hijos. La mayoria de los niveles de prolactina moderadamente elevados
(hasta 5000 mui / I) no se deben a microprolactinomas sino a otras causas.
Los efectos de algunos medicamentos recetados son los mas comunes.
Otras causas son otros tumores pituitarios, el embarazo y la lactancia. Se ha
demostrado que el quimico xenoestrogénico bisfenol-a conduce a
hiperprolactinemia y al crecimiento de células pituitarias productoras de
prolactina. La exposicién creciente y prolongada de bisfenol-a desde la

infancia puede contribuir al crecimiento de un prolactinoma.(6)
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DIAGNOSTICO
HISTORIA CLINICA

Un médico evaluara los niveles de prolactina en sangre en mujeres con
secrecion de leche inexplicable (galactorrea) o menstruaciones irregulares o
infertilidad, y en hombres con funcién sexual alterada y, en casos raros,
secrecion de leche. Si la prolactina es alta, un médico evaluara la funcién
tiroidea y preguntara primero sobre otras afecciones y medicamentos que se
sabe que aumentan la secrecion de prolactina. El médico también solicitara
una resonancia magnética, que es la prueba mas sensible para detectar
tumores pituitarios y determinar su tamafo. Las imagenes de resonancia
magnética se pueden repetir periddicamente para evaluar la progresion del
tumor y los efectos de la terapia. La tomografia computarizada (tomografia
computarizada) también proporciona una imagen de la hipdfisis, pero es

menos sensible que la resonancia magnética. (7)

Ademaés de evaluar el tamafio del tumor hipofisario, los médicos también
buscan dafios en los tejidos circundantes y realizan pruebas para evaluar si
la produccién de otras hormonas hipofisarias es normal. Dependiendo del
tamafio del tumor, el médico puede solicitar un examen ocular con medicion

de los campos visuales.(7)
SINTOMATOLOGIA

Los sintomas debidos a una prolactinoma se dividen en términos generales
en aquellos causados por el aumento de los niveles de prolactina o el efecto

de masa. (7)

Los causados por el aumento de los niveles de prolactina son:
e Amenorrea (desaparicion de los periodos de ovulacion)
e Galactorrea (produccién de leche; poco frecuente en hombres)
e Pérdida de vello axilar y pubico.

e Hipogonadismo (funcion reducida de las génadas).
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e Ginecomastia (un aumento en el tamafio de los senos masculinos)
e Disfuncidén eréctil (en hombres)
Los que son causados por el efecto de masa son:
e Hemianopsia bitemporal (debido a la presion sobre el quiasma 6ptico)
e Vértigo
e Nauseas vomitos
LABORATORIO

El examen de prolactina es suficiente para establecer el diagnostico de
hiperprolactinemia, que segun la causal se dirigira el tratamiento a
seguir.(19)

TRATAMIENTO

El objetivo del tratamiento es devolver la secrecion de prolactina a la
normalidad, reducir el tamafio del tumor, corregir cualquier anomalia visual y
restaurar la funcién hipofisaria normal. Un ejercicio puede reducir
significativamente el estrés y, por lo tanto, los niveles de prolactina. En el
caso de tumores muy grandes, solo es posible una reduccién parcial de los

niveles de prolactina.(17)

La dopamina es el quimico que normalmente inhibe la secrecion de
prolactina, por lo que los médicos pueden tratar prolactinoma con
medicamentos con bromocriptina, cabergolina o quinagolida que actuan
como dopamina. Este tipo de medicamento se llama agonista de dopamina.
Estos medicamentos reducen el tamafio del tumor y devuelven los niveles de
prolactina a la normalidad en aproximadamente el 80% de los pacientes.
Ambos han sido aprobados por la administracion de drogas y alimentos para
el tratamiento de la hiperprolactinemia. La bromocriptina se asocia con
efectos secundarios como nauseas y mareos e hipotension en pacientes con
lecturas de presion arterial baja. Para evitar estos efectos secundarios, es

importante que el tratamiento con bromocriptina comience lentamente.(16)
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CIRUGIA

Se debe considerar la cirugia si no se puede tolerar la terapia médica o si no
logra reducir los niveles de prolactina, restablecer la reproduccion normal y
la funcion hipofisaria, y reducir el tamafio del tumor. Si la terapia médica es
solo parcialmente exitosa, esta terapia debe continuar, posiblemente

combinada con cirugia o radioterapia. (7)

Los resultados de la cirugia dependen en gran medida del tamafio del tumor
y el nivel de prolactina. Cuanto mayor sea el nivel de prolactina, menor sera
la posibilidad de normalizar la prolactina sérica. En los mejores centros
médicos, la cirugia corrige los niveles de prolactina en el 80% de los
pacientes con una prolactina sérica inferior a 250 ng / ml. Incluso en
pacientes con tumores grandes que no se pueden extirpar por completo, la
terapia con medicamentos puede devolver la prolactina sérica al rango
normal después de la cirugia. Dependiendo del tamafio del tumor y de la
cantidad de extirpacién, los estudios muestran que recurrird del 20 al 50%,

generalmente dentro de los cinco afios.(18)
HIPERPROLACTINEMIA Y EL EMBARAZO

Si una mujer tiene uno 0 mas prolactinomas pequefas, no hay razén para
gue no pueda concebir y tener un embarazo normal después de una terapia
médica exitosa. La hipdfisis se agranda y la produccién de prolactina
aumenta durante el embarazo normal en mujeres sin trastornos hipofisarios.
Las mujeres con tumores secretores de prolactina pueden experimentar un
mayor agrandamiento de la pituitaria y deben ser monitoreadas de cerca
durante el embarazo. Sin embargo, el dafio a la hipdfisis o los nervios
oculares ocurre en menos del uno por ciento de las mujeres embarazadas
con prolactinoma. En mujeres con tumores grandes, el riesgo de dafio a la
pituitaria o los nervios oculares es mayor, y algunos médicos lo consideran
tan alto como el 25%. Si una mujer ha completado un embarazo exitoso, las
posibilidades de que complete otros embarazos exitosos son

extremadamente altas.(9) (7)
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Una mujer con una prolactinoma debe analizar sus planes de concebir con
su médico, para que pueda ser evaluada cuidadosamente antes de quedar
embarazada. Esta evaluacion incluira una exploracion por resonancia
magnética para evaluar el tamafio del tumor y un examen ocular con
medicion de campos visuales. Tan pronto como una paciente esté
embarazada, su médico generalmente le aconsejara que deje de tomar
bromocriptina o cabergolina, los tratamientos comunes para la prolactinoma.
La mayoria de los endocrin6logos atienden a pacientes cada dos meses
durante el embarazo. La paciente debe consultar a su endocrindlogo de
inmediato si presenta sintomas, en particular dolores de cabeza, cambios
visuales, nauseas, vomitos, sed o miccién excesiva o letargo extremo. El
tratamiento con bromocriptina o cabergolina puede renovarse y se puede
requerir un tratamiento adicional si la paciente desarrolla sintomas del

crecimiento del tumor durante el embarazo.

Hubo un tiempo en que se pensaba que los anticonceptivos orales
contribuian al desarrollo de prolactinomas. Sin embargo, esto ya no se
considera cierto. Los pacientes con prolactinoma tratados con bromocriptina
o cabergolina también pueden tomar anticonceptivos orales. Del mismo
modo, el reemplazo de estrdgenos posmenopausico es seguro en pacientes

con prolactinoma tratados con terapia médica o cirugia.(8)

Existe estrecha relacion entre el aumento de prolactina y la presencia de
abortos a repeticion sobre todo en pacientes con historia de abortos
pasados, una hipotesis posible es la inhibicion de la funcion ovarica sobre el

cuerpo lateo que generaria aborto de forma espontanea. (5)
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DESARROLLO

Objetivo general y especifico
Objetivo General:

e Determinar la incidencia de abortos y partos prematuros de mujeres
con hiperprolactinemia que acudieron al Hospital General IESS
Milagro en el afio 2018 — 2019

Objetivos Especificos:

e Identificar el perfil epidemioléogico de las pacientes con

hiperprolactinemia
e Establecer el perfil clinico materno y edad de los productos

e |Indicar la asociacion entre la presencia de prolactinomas vy

presentacion de abortos y partos prematuros
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Metodologia
Recolecciéon de datos y caracteristicas del estudio

e Estudio a realizarse en Hospital General IESS Milagro durante el
periodo enero 2018 a enero 2019, en el area de ginecologia

e Estudio con enfoque cualitativo, de disefio no experimental,

observacional, analitico, indirecto y retrospectivo de corte transversal

e El andlisis y recoleccion de datos se realizard mediante el uso de ficha
de recoleccion de datos de forma digital en Excel 2016 y su posterior
tabulacion y analisis mediante tablas, gréficos, formulas, para

presentar medidas de tendencia central y de asociacion.

Caracteristicas de Universo-Poblacion-Muestra
e Universo: mujeres con hiperprolactinemia

e Poblacién: mujeres con hiperprolactinemia que desarrollen abortos
recurrentes o parto pretérmino, y hayan sido atendidas en el Hospital

General IESS de Milagro durante el periodo enero 2018 a enero 2019
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Criterios de Inclusion y exclusion
Criterios de Inclusién
e Hiperprolactinemia documentada, de cualquier etiologia

e Gestacion previa o actual confirmada mediante laboratorio o técnica

de imagen
e Abortos previos (Ultimos 12 meses)
e Partos pretérminos (Ultimos 12 meses)
e Pacientes mayores de 20 afios y menores de 30 afios
Criterios de exclusion
e Historia clinica incompleta
e Tumor endocrinolégico extra hipofisiario

e Inmunosupresion.
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Resultados

Tabla 1. Incidencia de abortos y partos pretérmino en paciente hiperprolactinemia

Incidencia de abortos y partos pretérmino n %
Abortos 76,0 52%
Partos pretérminos 54,0 37%

Abortos + Partos Pretérmino 7,0 5%

Sin antecedentes 10,0 7%
Total 147,0 100%

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Grafico 1. Incidencia de abortos y partos pretérmino en paciente hiperprolactinemia

Incidencia de abortos y partos pretérmino

= Abortos
= Partos pretermino
= Abortos + Partos Pretermino

Sin antecedentes

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Andlisis: Con un total de 147 pacientes analizadas con antecedentes de
hiperprolactinemia, el 52% (n=76) presentaron antecedente de aborto,
mientras que el 37% (n=54) presento historias de parto pretérmino, ambos
antecedentes en el 5% (n=7) y sin antecedentes de este tipo en el 7%
(n=10).
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Tabla 2. Perfil epidemiolégico: edad

MAX 30,0
MIN 20,0
MEDIA 25,8

MEDIANA 26,0
PROMEDIO 26,0
DS 3,3

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Gréfico 2. Perfil epidemiolégico: edad
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*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Analisis: La edad promedio de la poblacion fue de 26 afios (DS 3.3) siendo
la minima registrada de 20 afios y maxima de 30 afios, con una media de

25.8 y mediana de 26 afios.
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Tabla 3. Perfil epidemioldgico: nivel econémico

Nivel econémico (INEC) N %
BAJO 29,0 20%
MEDIO 103,0 70%
ALTO 15,0 10%
TOTAL 147,0 100%

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Gréfico 3. Perfil epidemiologico: nivel econémico

Nivel econdmico

= BAJO
= MEDIO
= ALTO

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Analisis: El nivel econdmico bajo se presentd en el 20% (n=29), medio en el
70% (n=103) y alto en el 10% (n=15), esto basado en los criterios
economicos del INEC 2017
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Tabla 4. Perfil epidemiolégico: antecedente ginecobstetricias

Antecedentes Ginecolégicos n %

Infertilidad 5,0 3%

Partos a termino 12,0 8%
Partos pretérminos 54,0 37%
Abortos 76,0 52%
Gestas 147,0 100%

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Grafico 4. Perfil epidemiolégico: antecedente ginecobstetricias

Antecedentes Ginecologicos

m |Infertilidad
= Partos a termino
52% = Partos pretermino

Abortos

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Analisis: Entre los antecedentes ginecoldgicos, debemos destacar que

todas las mujeres presentaron al menos una gestacion 100% (n=147), el

52% algun aborto (n=76), partos pretérminos en el 37% (n=54), partos a

término en e8% (n=12) y de infertilidad en el 3% (n=5, sin embargo 135

casos en su analisis presentaron infertilidad).
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Tabla 5. Perfil Clinico: Prolactinoma

Prolactinoma n %
S| 126,0 86%
NO 21,0 14%
Total 147,0 100%

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Gréafico 5. Perfil Clinico: Prolactinoma

Prolactinoma

m S|
= NO

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Andlisis: El 86% de los casos presentaron como etiologia principal de la
hiperprolactinemia a la presencia de prolactinoma (n=126), mientras que por
otras causas (embarazo, tumor ectdpico, endocrinopatias) en el 14% (n=
21).
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Tabla 6. Perfil Clinico: Calificacion de prolactinoma

Tipo de Prolactinoma N %
MACROPROLACTINOMA 25,0 17%
MICROPROLACTINOMA 101,0 69%

NO APLICA 21,0 14%
Total 147,0 100%

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Grafico 6. Perfil Clinico: Calificacion de prolactinoma
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*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Andlisis: Entre las prolactinomas analizadas tenemos que el 17% (n=25)
fueron macro prolactinomas, el 69% (n= 101) fueron micro prolactinomas,

siendo 14% (n=21) sin filiacion tipica.
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Tabla 7. Perfil Clinico: Reporte de Resonancia magnética nuclear

Reporte de RMIN N
NO APLICA 120 8%
TUMOR HIPOFISIARIO 26,0 18%
PROLACTINOMA  109,0 74%
Total 147,0 100%

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Grafico 7. Perfil Clinico: Reporte de Resonancia magnética nuclear
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*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Andlisis: Tumor hipofisiario en el 18% (n=26), prolactinoma en el 74%
(n=109) de los casos registrados de hiperprolactinemia.
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Tabla 8. Perfil Clinico: Motivo de consulta

Motivo de consulta N %
Infertilidad 14,0 9,5%
Galactorrea 15,0 10,2%

Diabetes mellitus 15,0 10,2%
Dolor abdominal 15,0 10,2%
Hipertension 29,0 19,7%

Amenorrea 29,0 19,7%
Cefalea 30,0 20,4%
Total 147,0 100%

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Gréfico 8. Perfil Clinico: Motivo de consulta
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*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Andlisis: La cefalea, amenorrea e hipertensién se presentaron en cerca del
20% de los casos (n=29) respectivamente; mientras que dolor abdominal,
diabetes mellitus, galactorrea e infertilidad en aproximadamente el 10%

respectivamente (n=15)
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Tabla 9. Perfil Clinico: Sintomas y signos

Sintomas y Signos Sl % NO %2
Oxitocina elevada 21,0 14% 126 86%
Alteraciones la campimetria 26,0 18% 121 82%
Antecedentes amenorrea 139,0 95% 8 5%
Galactorrea 147,0 100% 0 0%
Hiperprolactinemia 147,0 100% 0 0%

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Grafico 9. Perfil Clinico: Sintomas y signos
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*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Analisis: Los principales sintomas y signos reportados por las pacientes

tenemos la hiperprolactinemia en el 100% de los casos (n=147), seguido de

galactorrea en el 100% (n=147), antecedentes amenorrea en el 95%

(n=139), alteraciones en la campimetria en el 18% (n=26) y cifras de

oxitocina elevada en el 14% (n=21).
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Tabla 10. Perfil Clinico: prolactina sérica

Prolactina sérica n (pg/l)

MAX 700,0
MIN 100,0
MEDIA 201,3
MEDIANA 200,0
PROMEDIO 221,0
DS 110,6

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Gréfico 10. Perfil Clinico: prolactina sérica
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*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Analisis: Las 147 pacientes analizadas, presentaron niveles altos de

prolactina (parte de los criterios de inclusion), con un promedio de 221 ug/l

(DS 110.6), siendo la minima registrada de 100 y maxima de 700 pugl/l,

mediana de 200 y media de 201.3. Cabe indicar que en los casos asociados

a macro prolactinoma el promedio fue de 399.6 pg/l (DS 143.39, n=25) y de

micro prolactinoma de 183.9 ug/l (DS 52.2, n=101), mientras que en el resto

de la poblacién fue de 184,76 ug/l (DS 53.438, n=21).
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Tabla 11. Perfil Clinico: producto semanas gestacionales

Semanas gestacionales de producto vivo N

MAX 36
MIN 32
MEDIA 33,68793229
MEDIANA 34
PROMEDIO 33,7
DS 0,948683298

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Gréfico 11. Perfil Clinico: producto semanas gestacionales
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*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Analisis: De los 147 casos, 12 de ellos fueron gestantes al momento de la
cohorte poblacional, se les dio seguimiento en las historias clinicas y se
obtuvo 12 gestaciones con productos vivos, con edad gestacional de 33.68
semanas (DS 0.948), minima de 32 y maxima de 36 (un caso), siendo la

media de 33.68 semanas.
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Tabla 12. Asociacién: Prolactinoma vs Aborto

Si No Total

Si 74 51 135

0 0 No 2 10 12
Total 76 71 147

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Andlisis: La asociacion entre la presencia de prolactinoma y aborto, en una
tabla de 2x2, se calcul6 mediante la prueba exacta de Fisher con un valor de
0.95 indicando que son variables dependientes; ademéas de calcularse una
incidencia en expuestos de 54.8%, y en no expuestos de 16.67%, se obtuvo
un riesgo atribuible en expuestos de 55 y no expuestos de 0.17;
determinando que el riesgo relativo fue de 3.29 y riesgo atribuible de 0.38. El
valor de Odd Ratio fue de 7.25.

Tabla 13. Asociacion: Prolactinoma vs Parto pretérmino

Si No Total

Si 53 82 135

0 0 No 1 11 12
Total 54 93 147

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Andlisis: La asociacion entre la presencia de prolactinoma y aborto, en una
tabla de 2x2, se calculé mediante la prueba exacta de Fisher con un valor de
0.97 indicando que son variables dependientes; ademas de calcularse una
incidencia en expuestos de 38.26%, y en no expuestos de 8.33%, se obtuvo
un riesgo atribuible en expuestos de 0.39 y no expuestos de 0.08;
determinando que el riesgo relativo fue de 4.71 y riesgo atribuible de 0.31. El
valor de Odd Ratio fue de 7.11.
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Tabla 14. Asociacion: Prolactinoma vs Aborto y Parto pretérmino

AR

Si No Total

Si 127 135

Prola oma No 10 2 12
Total 137 10 147

*J. Veloz, Hospital IESS General Milagro 2018 a 2019

Andlisis: La asociacion entre la presencia de prolactinoma y aborto, en una
tabla de 2x2, se calcul6 mediante la prueba exacta de Fisher con un valor de
0.98 indicando que son variables dependientes; ademas de calcularse una
incidencia en expuestos de 94.07%, y en no expuestos de 83.33%, se
obtuvo un riesgo atribuible en expuestos de 0.94 y no expuestos de 0.83;

determinando que el riesgo relativo fue de 1.13 y riesgo atribuible de 0.11. El

valor de Odd Ratio fue de 3.18.
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Discusion

En el 2020 se publicé un analisis sobre la relacion entre los niveles de
prolactina y sintomas que las pacientes en edad fértil pueden presentar, este
analisis realizado en University General Hospital of Elche, Espafia, conto con
un total de 66 pacientes con promedio de edad de 34.9 afios con promedio
de prolactina sérica medida de 37.4ng/ml, el 31.8% en sus analisis se
detectd prolactinoma; esta poblacién analizada presento como principales
sintomas galactorrea en el 13.6%, amenorrea en el 28.8%, infertilidad en el
7.6%, disfuncion sexual en el 4.6%, mientras que el 45.5% eran pacientes
asintomaticas (19), siendo el 12% de los casos con pacientes gestantes
cuyos productos presentaron una edad gestacional promedio de 35.6
semanas (DS 1.2). En el presente proyecto con un total de 147 pacientes el
52% tenian antecedente de abortos y 37% de partos pretérmino (ambas en
el 5%) en los Ultimos 12 meses, de este grupo 12 mujeres estaban gestantes
cuyo parto produjo productos vivos (11 de ellos pretérmino, 1 a término); las
pacientes presentaron un promedio de edad de 26 afios, con
hiperprolactinemia (macroprolactinoma en el 17% y microprolactinoma en el
69%) a promedio de 221 ug/L (DS 110), calculandose un Odd Ratio para la

presencia de prolactinoma y aborto/parto pretérmino con 3.18.

En el 2019 se publicdé un analisis realizado en Sheikh Khalifa Medical City,
Abu Dhabi, United Arab Emirates, en él se establecieron las principales
causas de hiperprolactinemia en 507 pacientes, enfocandose en mujeres
con un porcentaje de 67.1%; las pacientes analizadas fueron en total 316,
con un promedio de edad de 36 afios (DS 13.2), cuyo principal motivo de
consulta fue alteraciones menstruales en el 43%, infertilidad en el 18%,
hirsutismo en el 9.8% y disfuncion sexual en el 9%; siendo su etiologia de
prolactinoma en el 17% (63 casos; 15 (4.4%) macroprolactinoma, 48 (14.1%)
microprolactinoma, seguido por causa medicamentosa (antipsicoticos) en el
14.4%; este grupo presento una tasa de infertilidad superior al 30%, abortos
en el 15% y de partos pretérmino en el 34%. (27)Mientras que, en nuestro
proyecto con un total de 143 casos, aunque no se enfoco en el tratamiento

gue recibian se detect6 una prevalencia mayor de microprolactinoma, los
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abortos presentaron una incidencia de 52% con antecedente de abortos,

37% partos prematuros.
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CONCLUSIONES

De los 147 casos registrados con hiperprolactinemia por el servicio de
estadistica de la unidad hospitalaria durante el periodo 2018 a 2019 (94%
del 2018 y 6% del 2019), el 52% presento antecedentes de abortos, el 37%
parto pretérmino y la asociacion entre partos pretérmino y abortos se vio en
el 5%, dando como resultado que el 93% de las mujeres con
hiperprolactinemia tenian antecedente de aborto o parto pretérmino en los

dltimos 12 meses.

El perfil epidemioldgico de la poblacion analizada se caracterizé por ser en
todos los casos mujeres, con un promedio de edad de 26 (DS 3.3) afios, con
una media de 25.8 y mediana de 26 afos, (minima de 20 y maxima de 30
afos); con un nivel econdmico medio en el 70% de los casos; el 8% de las
mujeres presento partos a termino con productos vivos y 3% Unicamente

como clinica y antecedente de infertilidad.

El perfil clinico de las pacientes analizadas, presentaron un aumento de la
prolactina basal a niveles patolégicos, en ellas se realizaron estudios para
estudiar la etiologia, siendo la causa mas frecuente la presencia de
prolactinoma en el 86% de los casos, donde el 17% fueron
macroprolactinomas y el 69% microprolactinomas, donde el origen fue de
tumor hipofisiario en el 18% y de prolactinoma puro en el 74%. Cabe indicar
gue 12 de las pacientes presentaban estado de gestacion activo, cifra que
coincide con el 8% de casos que no se logré filiar causa tumoral neurolégica
de la hiperprolactinemia, en este grupo las 12 gestaciones dieron como
resultado un producto vivo con promedio de edad gestacional de 33.7
semanas (DS 0.948), siendo la maxima de 36 y minima de 32 semanas, con
una media de 33.68 (que se considera como parto prematuro, solo 1 caso
presento un parto a termino con la gestacion al momento del cohorte
poblacional). Al momento inicial de la consulta clinica las pacientes referian
como principal motivo de consulta a presencia de cefalea en el 20.4%,
seguida de amenorrea en el 19.7% al igual que hipertensién arterial; sin

embargo, al momento de la evolucion clinica y analisis clinico el 100% de los
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casos presento cifras altas de prolactina (hiperprolactinemia) al igual que
galactorrea, el 95% refiri6 antecedentes de amenorrea y alteraciones del
campo visual en el 26%. La prolactina medida en la poblacion fue de 221
pg/l promedio (DS 101.6), cifra muy superior a la normalidad (< 25 pg/l),
siendo en las macro prolactinomas de 399.6 ug/l (DS 143.3) micro
prolactinomas de 183.9 ug/l (DS 52.2).

La asociacion entre prolactinoma y la presentacion de abortos o partos
pretérmino, se realiz6 mediante la configuracion de una tabla de 2x2.
Obteniendo en la asociacién de prolactinoma con aborto un test de Fisher de
0.95 (p=0.05), indicando que existe dependencia entre las variables, con un
riesgo atribuible en expuestos de 0.55 y no expuestos de 0.17, se estimo un
riesgo relativo de 3.29 (probabilidad de que suceda el evento) y Odd Ratio
de 7.25 (probabilidad de asociacién de las variables). La asociacion de
prolactinoma con partos pretérmino un test de Fisher de 0.97 (p=0.05),
indicando que existe dependencia entre las variables, con un riesgo
atribuible en expuestos de 0.39 y no expuestos de 0.08, se estimo un riesgo
relativo de 4.71 (probabilidad de que suceda el evento) y Odd Ratio de 7.11
(probabilidad de asociacion de las variables). Finalmente, la asociacién de
prolactinoma con aborto y parto pretérmino un test de Fisher de 0.98
(p=0.05), indicando que existe dependencia entre las variables, con un
riesgo atribuible en expuestos de 0.94 y no expuestos de 0.83, se estimd un
riesgo relativo de 1.13 (probabilidad de que suceda el evento) y Odd Ratio

de 3.18 (probabilidad de asociacion de las variables).
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