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NIVEL DE ESTRADIOL EN PACIENTES QUE ACUDEN A LA CONSULTA DE
GINECOLOGIA CON DIAGNOSTICO DE MIOMATOSIS UTERINA. HOSPI-

TAL CENTRAL DE SAN CRISTOBAL, ESTADO TACHIRA.

RESUMEN

La presente investigacion tuvo como Objetivo: Valorar los niveles séricos de es-
tradiol en las pacientes con miomas uterinos de la consulta de ginecologia del Hospital
Central de San Cristobal, Edo. Tachira, desde Abril a Junio del 2018. La metodologia
empleada en la presente investigacion se enmarco en los fundamentos teéricos y metodo-
I6gicos con caracter Descriptivo, Prospectiva Y Transversal, 1a poblacion estuvo represen-
tada por 78 pacientes con un promedio de edad que oscilo entre los 42 afios con una mues-
tra de 34 pacientes. Entre los resultados obtenidos se evidencio niveles de estradiol eleva-
do tomandose como punto de corte para la medicion del mismo una media de 346 pg/mi

siendo estos resultados estadisticamente significativos para la hipotesis planteada.

Conclusiones: La miomatosis uterina es un factor de riesgo asociado al desarrollo de he-
morragia uterina anormal, por lo tanto cabe resaltar que un nivel de estradiol elevado es
factor promotor para el desarrollo de dicha patologia. Por lo que se certifica su influencia
en la fisiopatologia del mioma y la influencia del mismo en el factor de crecimiento exage-
rado del mismo.

Palabras clave: miomatosis uterina, Estradiol, Factores promotores



LEVELS OF ESTRADIOL IN PATIENTS WITH UTERINE FIBROIDS OF THE
GYNECOLOGY CLINIC OF THE CENTRAL HOSPITAL OF SAN CRISTOBAL,

EDO.TACHIRA.

ABSTRAC

The objective of the present investigation was to assess the serum levels of estra-

diol in patients with uterine fibroids of the gynecology clinic of the Central Hospital of San
Cristobal, Edo. Téachira, from April to June 2018. The methodology used in the present in-
vestigation is framed in the theoretical and methodological foundations with descriptive,
prospective and transversal character, the population was represented by 78 patients with an
average age that oscillated between 42 years with a sample of 34 patients. Among the re-
sults obtained, elevated estradiol levels were evidenced, taking as a cut-off point for meas-
uring it a mean of 346 pg / ml, these results being statistically significant for the proposed
hypothesis.
Conclusions: Uterine myomatosis is a risk factor associated with the development of ab-
normal uterine hemorrhage, therefore it should be noted that a high level of estradiol is a
promoter factor for the development of this pathology. Therefore, its influence on the path-
ophysiology of the fibroid and its influence on the exaggerated growth factor thereof is cer-
tified.

Keywords: uterine myomatosis, estradiol, promoter factors



INTRODUCCION

Los miomas uterinos son los tumores pélvicos femeninos mas comunes, con una
prevalencia del 20% al 40% en edad reproductiva, sin embargo, su prevalencia puede llegar
hasta un 70% en mujeres blancas y 80% en mujeres de raza negra. La mayoria de los mio-
mas uterinos son asintomaticos, en ocasiones pueden producir sangrado, dolor y sensacion
de presidn pélvica, lo que afecta la calidad de vida de las pacientes que los presentan y son
la causa mas comun de histerectomia.l

La miomatosis se presenta debido a la influencia de la hormona femenina Ilamada
estrogeno que se produce principalmente en el ovario. Por lo que, el crecimiento tumoral
continuara mientras haya estrogenos ovaricos, tanto es asi que mientras mas disminuye la
secrecion de esta hormona en el ovario, los tumores sufriran una progresiva disminucion
como ocurre en la menopausia. En algunos casos los miomas pueden sufrir transformacion
maligna o cancerosa. Sin embargo, la principal molestia se relaciona con sangrados uterinos

de diversa intensidad y duracion. 2

Debido a la respuesta del utero y los fibromas a los estrogenos y la progesterona,
los investigadores han estudiado el modo en que afecta la accion de ambas hormonas como
un medio de controlar los sintomas. Los agonistas de la hormona liberadora de gonadotro-
fina acttan regulando la secrecion hipofisaria de las hormonas luteinizante y foliculo esti-
mulante, dando como resultado niveles de estradiol y progesterona similares a los hallados
en la menopausia, lo que provoca la reduccion de los fibromas y una tasa elevada de ame-

norrea y por ende mejoria del cuadro clinico.3



Los fundamentos que se asumieron en el marco de la investigacion contemplo la
importancia de determinar los valores de estradiol en sangre de cada una de las pacientes
que acudieron a la consulta de ginecologia del hospital central de san Cristobal, motivando
esto a la escogencia del tema por la evidencia de un nimero elevado de casos con miomas
uterinos, surgiendo asi la inquietud de saber si existe elevacion de los niveles de estradiol
en dichas pacientes o si existen otros factores que intervienen en dicho proceso en la re-
gion; y de esta manera dar apertura a futuras investigaciones, generando herramientas
para el manejo adecuado de dicha patologia ya que no se cuenta en nuestro pais con estu-

dios que certifiquen la influencia directa del estradiol sobre el mioma.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La miomatosis es la neoplasia uterina benigna mas comun en ginecologia, patolo-
gia por la cual frecuentemente se realiza histerectomia entre los 35 y 54 afios produce in-
fertilidad, y al coexistir con un embarazo causa complicaciones en el mismo. Estos tumo-
res de fibras musculares lisas y tejido conectivo cursan con manifestaciones clinicas varia-
bles dependiendo del tamafio, posicién y nimero, aunque la mayoria son asintomaticos, es

un diagndstico comun en ginecologia y generan importantes gastos en salud. 2

Al respecto cabe citar a Hillard y Colb. Cuando refieren que entre los factores de
proteccion del mioma se encuentran: a), Uso de anticonceptivos: sobre todo aquéllos basa-
dos Unicamente en derivados de la progesterona por ejemplo, Depoprovera y norplan; tam-
bién sefiala el Tabagquismo: esto se cree que es debido a cierto efecto antiestrogénico causa-

do por las substancias existentes en el tabaco, aunque no es recomendable su uso. 2
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En cuanto a la prevalencia, son obtenidas de otros paises como EE.UU. y Espafia,
en tanto que Venezuela, s6lo dispone de la frecuencia de esta patologia en las pacientes
histerectomizadas. Podemos citar los estudios de José Moreno, quien encontr6 en su estu-
dio de histerectomia 321 casos de fibromatosis uterina, y de 558 histerectomias realizadas
el 57% tenia diagndstico macroscopico e histopatoldgico de fibromatosis. Asi mismo, Au-
gusto Diez, publico una revision de 350 histerectomias durante 1946 a 1948 donde el 48%
(170 casos) fueron por fibromiomas.5 Lopez, presentd que de 283 histerectomias, 165 ca-

sos (58%) fueron por fibromatosis uterina.3

De alli, la importancia de investigaciones como esta; ya que, permiten obtener in-
formacion para actuar frente a esta lesion, considerada un problema de salud publica en
otros paises. Por lo que Cabe resaltar que la miomatosis uterina en 2004 representd 1.3% de
los ingresos hospitalarios a nivel nacional. A pesar que son los tumores mas comunes en
la mujer; no se conoce la incidencia real porque suelen ser muchas veces asintomaticos; se
calcula que afectan a 1, 5 mujeres en edad reproductiva; en necropsias se han detectado en

50% de los uteros.2

Esta patologia es la causante de una enorme cantidad de consultas y hospitalizacio-
nes por hemorragias uterinas anormales que impresionan y preocupan a pacientes y familia-
res. Aunque la mayoria son asintomaticos, cuando superan cierta cantidad y tamafio com-
primen 6rganos vecinos, produciendo sintomas como: hemorragia uterina, dolor, opresion
pélvica, plenitud o pesadez en hipogastrio, disuria, polaquiuria e incluso incontinencia de

esfuerzo, dispareunia y alteraciones de la motilidad intestinal. 3
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En Venezuela, la miomatosis uterina es un padecimiento muy frecuente en las mu-
jeres en edad reproductiva. Siendo la histerectomia con o sin ooforectomia la alternativa
de tratamiento mas aplicada, asi mismo representa la segunda cirugia abdominal mas fre-
cuentemente realizada en el pais. A colacion existen alternativas de tratamiento a esta ciru-
gia, considerando que las funciones uterinas no son exclusivamente relacionadas con la
fertilidad, la embolizacién de las arterias uterinas ha demostrado su utilidad en mujeres con
miomas uterinos de medianos a grandes elementos, reportandose el control adecuado en 50
a 95% de los casos, cuando los miomas son multiples, intramurales, submucosos, generado-

res de sintomas.4

Ahora bien, desde el punto de vista fisiopatologico existen cuatro tipos de factores
generadores de miomas uterinos: factores de riesgo, iniciadores, promotores, efectores o de
crecimiento; por lo que nos enfocaremos en lo que respecta al estudio a el factor promotor
donde intervienen los esteroides ovaricos ya que segun Marshall y Col 1994 informan, que
en los miomas hay un mas alto nivel de receptores, tanto estrogenicos(ER-a y ER- b), co-
mo de progesterona(PR-A y PR-B) con respecto al miometrio sano circundante. Debido a
una falta de regulacion inhibitoria (Down-regulation) que debe ocurrir fisiolégicamente al

final de la fase lltea, y que en los miomas no ocurre.5

Los esteroides ovaricos parecen intervenir en el aumento de tamafio del mioma al
mismo tiempo que preservan su actividad benigna manteniendo su diferenciacion. Tanto
los estrogenos como la progesterona intervienen activamente en el aumento de tamafio y
estimulan de forma anormal la expresion de factores de crecimiento autocrinos y paracri-
nos. Esta comprobado cémo casi el 50% de los miomas presentan un aumento de la activi-

dad mitética durante la fase luteinica del ciclo, mientras permanecen relativamente inacti-
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vos durante la fase folicular. Siendo el estradiol el metabolito desencadenante de todo este

proceso hormonal. 6

Tomando como referencia lo anterior es de gran significancia ver la incidencia de
esta patologia en el estado Tachira; ya que solo durante el afio 2017 acudieron a la consulta
de ginecologia del hospital central de san Cristobal, 356 pacientes con diagndstico de
miomatosis uterina, de las cuales 108 fueron programadas para realizarse histerectomia;
situacion tal que despierta el interés para la investigacion ya que es posible determinar si
existe alguna relacién en estas pacientes y los niveles de estradiol elevados; o si existe otro
factor desencadénate de dicho proceso y su influencia desde el punto de vista fisiopatoldgi-

co en lo que respecta a este padecimiento en las mujeres del estado.

Por lo cual se propone la realizacion de este estudio como una forma de contribuir al
mejoramiento de la atencion de pacientes con dicha patologia en nuestro centro, teniendo
en cuenta que hasta la presente no se han reportado estudios especificos aludible a los nive-
les de estradiol en miomas uterinos. Se plantea, por lo tanto, la siguiente interrogante:
¢Influye la elevacion del estradiol en la incidencia de miomas uterinos en las pacientes de
la consulta de ginecologia del Hospital central de san Cristobal, estado Tachira. Durante el

periodo comprendido entre abril y junio del 2018?

JUSTIFICACION

Uno de los principales motivos de consulta ginecoldgica representa la hemorragia
uterina anormal secundaria a miomas uterinos, representando esta la principal causa de
hospitalizacion y uso de hemoderivados por anemia severa en el servicio de ginecologia
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del hospital central de san Cristobal; pudiendo considerarse esto un problemas de salud
publica actual, ya que trae consigo un aumento de los costos hospitalarios por lo que se
exceden el uso de cama dia paciente evidenciandose asi un elevado costo hospitalario in-
vertido y finalizando la gran mayoria en procedimientos quirdrgicos como la histerectomia

abdominal o vaginal.

De alli nace la necesidad de evaluar cual es la principal etiologia que desencadena
dicha patologia y su principal complicacion en las mujeres del estado Tachira. De las cua-
les la gran mayoria acuden a la consulta ginecoldgica del hospital central de san Cristobal
o son referidas de otras instituciones de salud adyacentes a la ciudad; de igual manera re-
sulta cuestionable si existe relacion alguna en estas pacientes y los niveles de estradiol ele-
vados; ya que se ha estudiado este como factor promotor en la fisiopatologia de los mio-

mas uterinos.

Pudiendo asi discernir cual es la principal causa de miomas y la intervencion mé-
dica o quirurgica adecuada para estas pacientes, asi como los factores que pudiesen ser mo-
dificados para prevenir y corregir dicha patologia; disminuyendo asi complicaciones
prevenibles como es la hemorragia, anemia y por ende el uso indiscriminado de hemoderi-
vados. Tomando en cuenta que son pocos 0 quiza nulos los estudios realizados en nuestro
pais y a nivel internacional con respecto a la medicion de los niveles de estradiol en pa-
cientes con miomas uterinos, resulta necesaria la realizacion de dicha investigacion, apor-
tando de esta manera al manejo 6ptimo de nuestras pacientes, contribuyendo a mejores

resultados ginecoldgicos y mejorando la calidad de vida de las mismas.
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ANTECEDENTES

1- Torres de la roche y Becker S. Publican en octubre del 2017. Revision de estu-
dios PubMed, Medline, the Cochrane library, orbis plus y google scholar.Relacionados:
Patobiologia de la miomatosis uterina , bases epidemiologicas, bioldgicas y genéticas de la
miomatosis uterina donde concluyen que existe una amplia evidencia que estos factores
influyen en el crecimiento y la biologia de la miomatosis siendo capaces de activar y pro-
mover vias de sefializacion inhibitoria que conducen al desarrollo e inhibicion del mioma
a través de estimulos de células y de fibras miometriales causando proliferacion, diferen-
ciacién, apoptosis, angiogénesis, y cambios en el entorno circulante con la finalidad de
elegir terapias conservadoras o combinadas para cada paciente de forma individualizada

teniendo en cuenta edad, cuadro clinico y deseo genésico.7

2- Hernandez-Valencia M, Valerio-Castro y Col. Realizan estudio retrospectivo ti-
tulado Miomatosis uterina: implicaciones en salud reproductiva. efectuado por los miem-
bros del Comité de expertos de la Asociacion Mexicana de Medicina de la Reproduccion,
empleando los articulos publicados entre los afios 2000 a 2016 en Pubmed y que en el re-
sumen contuvieran los MeSH: leiomyomatosis uterus, leiomyoma, leiomyomatosis uterine,
leiomyomatosis uterine in pregnancy. La calidad de la evidencia y la formulacion de las
recomendaciones se realizaron con la metodologia establecida por el sistema GRADE. Se
incluyeron 97 articulos en los que se encontr6 que la prevalencia en mujeres en edad repro-
ductiva es variable, segun la edad (20 a 80%). En la mayoria el diagnostico se establece
entre los 35 y 54 afios. Para el tratamiento existen varias opciones con distintos porcentajes
de eficacia. En la comparacion entre acetato de leuprolide y acetato de ulipristal no se en-

contraron que originaran sintomas vasomotores, ni disminuyeran la masa dsea. 8
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3- Janer Sepulveda A. Miguel Angel Alarcon N. (2012) Manejo médico de la mio-
matosis uterina. Revisién de la Literatura. Departamento de ginecologia y obstetricia de la
universidad de Bucaramanga, Santander Colombia. Realizaron una busqueda bibliografica
en las bases de datos, Med Line Pubmed, Embase, Cochrane, Ovid- Hinari, Scielo, Bireme
y Lilacs. Revisaron 212 articulos y se seleccionaron 58, los cuales estaban relacionados
directamente con el tema. Planteando que hay maultiples tratamientos que han sido usados
para el tratamiento de miomatosis. Los agonistas de la GnRH, son los Unicos medicamentos
aprobados por la Food and Drug Administration, para la disminucion del volumen de los
miomas, usados pre quirdrgicamente, sin embargo presentan muchos efectos secundarios.
El dispositivo liberador de levonogestrel se plantea como una opcidn para pacientes con
miomas menores de 6 centimetros que no afecten la cavidad uterina. Los moduladores se-
lectivos de receptores de progestageno y los inhibidores de aromatasa se plantean como un

manejo que puede ser Util, especialmente para pacientes en la perimenopausia. 9

4- Cedefio Acosta J. Cornejo Narvaez A. universidad de cuenca ecuador 2016 reali-
zaron un estudio descriptivo, retrospectivo titulado Miomatosis Uterina: frecuencia y carac-
teristicas clinico — ecograficas. El universo de estudio estuvo conformado por las historias
clinicas de pacientes hospitalizadas en el departamento de ginecologia del Hospital Vicente
Corral Moscoso, periodo 2010-2014, donde obtuvieron 303 casos, se observo que el mayor
numero de casos (90.1%) se presentd en mujeres que tenian una edad mayor a 35 afios con
una media de 43.31 afios y DS de 6.96. Los miomas mas frecuentes fueron los intramurales

(50.8 %); El sintoma de consulta méas frecuente fue el sangrado transvaginal (74.6%).10
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5- Sousa M. Junio 2007. Universidad federal de mato grosso du sul. Brasil publica
estudio del Papel del factor de crecimiento semejante a la insulina (IGF-1_ en la regula-
cion de la funcion ovérica donde plantean en una de sus conclusiones que existe una po-
sible relacion entre las concentraciones de IGF-1 y de 17p- Estradiol en rumiantes durante
la fase estrogénica, y lo explicaron argumentando que el IGF-1 puede interactuar con el
estradiol para aumentar la respuesta al GhRH durante la fase de estrogénica , ademéas de
contribuir en esta fase al aumento de la onda pre-Ovulatoria de LH, en el &mbito hipofisa-
rio. Estos investigadores afirman que el IGF-1 plasmatico se origina principalmente desde

el Utero, después del tratamiento con estradiol. 11

6- Castro A. 2017, Colombia, publica estudio titulado Prevencion de miomatosis
uterina donde menciona que los altos picos de los estrdgenos end6genos normalmente cir-
culantes durante el ciclo menstrual, actian sobre los receptores en el miometrio y se consi-
dera que son factores relacionados con la formacion de los miomas uterinos. Estos altos
niveles de estrdgenos enddgenos podrian ser evitados con el uso simultaneo del estrégeno y
la progestina presentes en los anticonceptivos orales combinados de microdosis, los cuales
reducirian la incidencia de miomas uterinos en un 17% por cada cinco afios de uso. El efec-

to protector parece limitarse al tiempo de uso del método.12

Asi mismo Castro A. Resalta lo publicado en el estudio realizado por la Asocia-
cion de Planificacion de la Familia en Oxford y publicado por Ross et al, quienes realizan
el anélisis de 535 mujeres con miomas, reveld una tendencia de riesgo descendente, en
comparacion con el riesgo para las mujeres que nunca habian utilizado anticonceptivos ora-

les. El riesgo relativo de miomas relacionados con el periodo de uso, determinado en el
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estudio fue: 1 a 24 meses 1.04, 25 a 48 meses 0.80, 46 a 96 meses 0.79, 97 a 144 meses

0.73, 145 y més meses 0.54. P = 0.015 en la tendencia lineal del modelo logistico. 12

7- Quintero G. 2001 Barquisimeto, Estado Lara. Hospital Universitario Central Tipo
IV "Dr. Antonio Maria Pineda" Estudio la Frecuencia de Miomatosis Uterina. El objetivo
fue determinar la frecuencia de miomatosis uterina en las pacientes que acudieron a con-
sulta. Estudio de tipo descriptivo de corte transversal, el cual implicé la revision de 1437
historias clinicas de pacientes que acudieron a la consulta externa de ginecologia desde
enero a marzo de 2001. La muestra estuvo constituida por un total de 92 pacientes con
diagnéstico clinico y paraclinico de miomatosis uterina (MU). También, fueron estudiados
los factores: habito tabaquico, motivo de consulta, uso de anticonceptivos orales (ACO),
paridad y nimero de abortos, antecedentes personales y familiares patolégicos e infeccion
por virus del papiloma humano (VPH) tipo 2. Los resultados demostraron que de las 1437
historias revisadas en esta investigacion 92 pacientes (6,40%) presentaron diagnostico de
MU. El rango etario estuvo comprendido entre 16 y 66 afios, encontrandose que del total de
las pacientes 53 (57,61%) correspondieron a las edades entre 36-45 afios de edad. En tanto
que 20 casos (21,74%) se encontraron entre 46 a 55 afios. En cuanto a los motivos de con-
sulta 56 pacientes (60,87%) presentaron hipermenorrea, mientras que 27 mujeres (29,35%)
refirieron dolor abdominal. Del total de las pacientes 70 (76,09%) no presentaron habito
tabaquico, el resto 22 pacientes (23,91%) refirié habito de fumar. 14 pacientes (15,22%) de
la muestra en estudio no presentaron embarazo ni aborto, mientras que 21 mujeres
(22,83%) presentaron entre 111 gestas — IV gestas sin aborto y 8 pacientes (8,70%) estuvie-
ron en el grupo de pacientes con Il gestas — IV gestas y | aborto — Il aborto. Segun el uso

de anticonceptivos orales (ACQO), 53 mujeres (57,61%) correspondié a las pacientes que no
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utilizaron anticonceptivos orales, mientras que 24 (26,09%) utilizaron anticonceptivos ora-
les (ACO) como método anticonceptivo, el resto no fue reportado en la historia clinica con-

formado por 15 pacientes.13

MARCO TEORICO

Estradiol: Es el principal estrogeno bioactivo producido por las células de la granu-
losa ovérica bajo el control de FSH. Es sintetizado también por la gldndula adrenal y por
conversion periférica de la testosterona. En el hombre, proviene en parte del testiculo y de
la aromatizacion periférica. La estrona y el estradiol de las células de la granulosa ovarica
derivan de precursores androgénicos (4-androstenediona y testosterona) sintetizados por las
células tecales. La LH estimula las células de la teca en el ovario y la FSH a las células de
la granulosa, induciendo la actividad aromatasa. A nivel de las células de la granulosa los
estrégenos promueven la division celular y ejercen un efecto antiatrésico directo, aumen-

tando el nimero de receptores de estrogeno.7

El estradiol circula unido a la globulina transportadora de hormonas sexuales
(SHBG), que es la misma proteina que fija la testosterona. Se conjuga en el higado y se
elimina como sulfato o glucuronatos por la bilis u orina, es el estrégeno méas abundante en
mujeres premenopausicas. Y el mas potente de los estrogenos ovaricos, existe en baja con-
centracion en fase folicular temprana, aumenta durante la segunda mitad de la fase folicular
y alcanza un maximo de 200 a 300 pg/ml que sostenido por 48 a 50 horas induce un feed
back positivo sobre LH. Luego, el nivel de estradiol desciende casi a los niveles de fase

folicular temprana para luego ascender hasta 100-200 pg/ml durante la fase luteinica media
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por aumento de su sintesis a nivel de las células de la granulosa luteinizadas. Posteriormen-
te desciende a valores de fase folicular temprana 24-48 horas antes de la menstruacién. Esta
caida causa un efecto vasoconstrictor necesario para producir la disgregacion del endome-

trio.7

Sintesis y degradaciéon del estradiol: Para la sintesis del estradiol, es necesaria la ac-
cion combinada de las gonadotropinas (LH), que van a estimular las células intersticiales
del estroma y el cuerpo lateo del ovario y las gonadotropinas (FSH) que fijaran su accion
sobre las células granulosas del foliculo de Graaf. El estradiol se fija a la globulina fijadora
de 17b estradiol en el plasma circulante, no siendo asi en el caso de la estrona y el estriol
que solo se fijan débilmente. Asi mismo el estradiol experimenta un complejo metabolismo
en los tejidos periféricos y en el higado que comprende una oxidacion reversible a estrona y

una hidroxilacion irreversible en C-2 y C-16.6

El estradiol, como otros esteroides, es derivado del colesterol. Después de la divi-
sion de la cadena lateral y usando la via delta-5 o delta-4, la androstenediona es el interme-
diario clave. Una fraccion de la androstenediona es convertida a testosterona, que a su vez
se somete a la conversion a estradiol por una enzima llamada aromatasa. En una via alterna-
tiva, la androstenediona es aromatizada a estrona, que posteriormente es convertida a estra-
diol. Los metabolitos se conjugan con &cido sulfirico o glucurénico y se excretan bien a
la orinay a la bilis. Entre los metabolitos del estradiol estaria el derivado 2-hidroxilico,

derivados que en conjunto reciben el nombre de catecol-estrdgenos.6

Mecanismo de accion: El estradiol entra libremente a las células e interactda con
el receptor celular. Después de que el receptor estrogénico se haya unido a su ligando, el
estradiol puede entrar al ntcleo celular de la célula objetivo, y regular la transcripcion ge-
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nética, que lleva a la formacién del ARN mensajero. ElI ARNmM interactia con
las ribosomas para producir proteinas especificas que expresan el efecto que el estradiol
tiene sobre la célula objetivo. El estradiol se une bien a ambos receptores estrogénicos,
ERa, y ERP, a diferencia de ciertos otros estrégenos, en particular las medicaciones que

actuan en solo uno de estos receptores.

Metabolismo: En el plasma sanguineo, la mayoria del estradiol estd unido a
la globulina fijadora de hormonas sexuales (SHBG), y también a la albdmina. So6lo una
fraccion del 2,21% (+/- 0,04%) es libre y biol6gicamente activo, el porcentaje restante se
mantiene constante a través del ciclo menstrual. La desactivacién incluye la conversion
hacia un estrégeno menos activo, tal como la estrona y estriol. El estriol es el principal me-
tabolito urinario. El estradiol es conjugado en el higado por la formacion de sulfato y glu-
curénido y, como tal, excretado a través de los rifiones. Algunos conjugados solubles en
agua son excretados a través del conducto biliar, y son parcialmente reabsorbidos después
de la hidrdlisis del tracto intestinal. Esta circulacion enterohepatica contribuye en la man-

tencién de los niveles de estradiol.6

Mediciones: Las mediciones del estradiol en las mujeres refleja principalmente la
actividad de los ovarios. Como tal, son utiles en la deteccion de la referencia base de estro-
genos en mujeres con amenorrea o disfuncion menstrual, y detectar los estados de hipoes-
trogenismo y menopausia. Asimismo, el monitoreo de estrogenos durante las terapias de
fertilidad evalla el crecimiento folicular y es util en el monitoreo del tratamiento. Los tu-
mores que producen estrogeno demuestran niveles persistentemente altos de estradiol y de
otros estrégenos. En la pubertad precoz, los niveles de estradiol son inadecuadamente in-

crementados.
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Valores normales: Pre pubertad: < 40 pg/ml, Fase folicular: 40-500 pg/ml, Fase lutea: 120-

350 pg/ml, Postmenopausia: < 30 pg/ml, Masculino: < 40 pg/ml.

Relacidn del estradiol y miomas uterinos: En los miomas, los niveles de estradiol son
mas altos a lo largo de todo el ciclo, en comparacion al miometrio sano, esto se debe posi-
blemente a la reduccidon de actividad de la enzima 17- hidroxiesteroidedeshidrogenasa, que
deberia convertirlo en estrona, (metabolito menos activo). Los niveles permanentemente
altos de estrégeno aumentan la actividad proliferativa y a su vez, inducirian una regulacion
estimuladora (up regulation) sobre los ER y los PR, promoviendo asi un aumento de la
actividad mitogénica de la progesterona y por ende activacion de los factores promotores y
efectores de crecimiento los cuales ejecutarian el crecimiento de los miomas los mas cita-
dos: TGF-3( factor de crecimiento transformador 3), EGF ( factor de crecimiento epidérmi-
co), VEFG ( factor de crecimiento vascular endotelial), IGF-1 ( factor de crecimiento simi-

lar a la insulina.7

Miomatosis uterina: Los miomas uterinos (MU), también conocidos como leiomio-
mas o fibromiomas, son los tumores solidos mas frecuentes de la pelvis de la mujer. Deri-
van del miometrio y presentan una abundante matriz extracelular rodeados de una fina seu-
docapsula de tejido conectivo y fibras musculares comprimidas. Estrogenos y progesterona
estan relacionados con su desarrollo y crecimiento pero en la actualidad también las citosi-
nas y los factores de crecimiento relacionados con la fibrosis y la angiogénesis parecen es-
tar implicados. Aparecen en 60% de las mujeres antes de los 40 afios de edad, y en 80% de
las mujeres antes de los 50 afios de edad, y pueden ocasionar infertilidad en 2-3%.2
En 30% de los casos causan hemorragia uterina anormal, dolor pélvico y otros sintomas

que pueden afectar la calidad de vida de las pacientes. Epidemiol6gicamente se estima que
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60% de las mujeres llegan a tener miomatosis a lo largo de la vida, con mayor incidencia en

la quinta década de la vida, incluso en 70% de la poblacion femenina.

Incidencia y factores de riesgo: Las afroamericanas tienen 3 a 9 veces mayor preva-
lencia de miomatosis: a los 35 afios de edad 60% los tienen y a los 50 afios 80%. Por su
parte, la frecuencia en las mujeres caucasicas es de 40% a los 35 afios, con incremento in-
cluso a 70% a los 50 afios con reportes similares alrededor del mundo, incluso en nuestro
pais. Alrededor del 25% de las mujeres con miomas en edad reproductiva, pueden perma-
necer asintomaticas. En cuanto a los factores de riesgo podemos mencionar: Edad y Pari-
dad, Etnicidad, Uso de anticonceptivos orales, Terapia de reemplazo hormonal, Factor
hormonal enddgeno, Peso, Dieta, Ejercicio, Historia familiar, Embarazo, Lesion del tejido,

Tabaquismo.8

Fisiopatologia de la Miomatosis uterina: En la fisiopatologia de los fibromas uterinos se
han identificado factores genéticos, epigenéticos, de crecimiento, citosinas y componentes
de la membrana extracelular que participan en la patogénesis de los leiomiomas. En el
desarrollo de éstos se han identificado muchos factores de crecimiento, como la activina y
miostatina y, por supuesto, los estrégenos y progesterona con sus respectivos receptores
que juegan un papel decisivo en su crecimiento y desarrollo. Estos son tumores monoclona-
les que surgen de las capas musculares del Gtero (miometrio) de un solo miocito; desde el
punto de vista histolégico los fibromas son neoplasias benignas compuestas de tejido mus-
cular, mezcladas con abundante cantidad de matriz extracelular. Por lo tanto, se ha estable-

cido que los fibromas son casi siempre benignos.
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Los estudios in vitro han demostrado que el crecimiento de los fibromas depende de la
regulacion del gen ARNm cuya funcion se refleja en los procesos celulares y uno de esos
procesos son las mutaciones somaticas. Una cantidad ilimitada de defectos genéticos, tras-
mitidos por las celulas germinales, se ha asociado con sindromes familiares de miomatosis
uterina. La mutacion mas relevante es en la linea germinal, que causa deficiencia de fuma-
rato hidratasa, que predispone a las mujeres a la aparicion de multiples fibromas uterinos.
En 40% de los fibromas uterinos se han descrito varios reordenamientos de cromosomas

somaticos, todos ellos muy complejos. 8

Tipos de miomas uterinos segin su localizacién: Intramurales: cuando el creci-
miento se limita al espesor del miometrio, Subserosos: su expansion protruye hacia la
serosa uterina, pueden subdividirse en sésiles, pediculados, intraligamentarios, retroperito-
neales, Submucosos: cuando su expansion es hacia la cavidad endometrial subdividiéndose

en Sésiles y Pediculados, estos a su vez en Nascens e Intracavitarios. 7

Clasificacion figo 2012 para miomas uterinos: Submucosos (FIGO tipo 0, 1, 2): de-
rivan de las células del miometrio exactamente debajo del endometrio. Estas neoplasias
sobresalen en la cavidad uterina, Intramurales (FIGO tipos 3, 4, 5): crecen dentro de la pa-
red uterina y pueden ampliarse lo suficiente como para distorsionar la cavidad o la superfi-
cie serosa. Algunos fibromas pueden ser transmurales y extenderse desde la serosa hasta la
superficie mucosa, Subserosos (FIGO tipo 6, 7): se originan en la superficie serosa del Ute-

ro y pueden tener una base amplia o pediculada o ser intraligamentarios, Cervicales (FIGO
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tipo 8): se localizan en el cuello uterino, en lugar del cuerpo. Por lo que causan manifesta-

ciones clinicas como: Sangrado uterino, Dolor pélvico, Dificultades para la concepcion. 10

Sistema de 0 |Pedunculado infracavitario

subclasificacion SM-Submucoso 1 |<50% Intramural
de leiomiomas

2 |250% Intramural

m 3 | Contacta con el endometrio 100% intramural
25 74 .,
) 1)

4 |Inframural
o 5 | Subseroso 250% intramural
0-Otro .
) 6 |Subseroso <50% intramural

6

) [ | Subseroso pedunculado

1)

6 | Ofro (especifique, p. )., cervical, parasitario)

Manifestaciones clinicas:

Sangrado uterino en 60%, que en muchos casos no tiene relacion con el tamafio o
namero de miomas. Dolor pélvico puede ser por efecto de compresion en 25% de los ca-
sos. Dificultades para la concepcion en 15%, con incremento en la tasa de abortos por la
distorsion que causan a la cavidad uterina. 7

Medios de diagndstico de la Miomatosis uterina: El diagndstico se establece con ba-
se en el hallazgo del aumento de tamafio del Utero, movilidad, contornos irregulares a la
exploracion bimanual o como un hallazgo en el ultrasonido. La Ultrasonografia abdominal
o transvaginal es el patrén de referencia para despejar la sospecha de miomatosis uterina,
Histerosonografia, Histerosalpingografia, Histeroscopia, Resonancia magnética nuclear,

Tomografia axial computada. 11

Tratamiento de la miomatosis uterina:
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Tratamiento farmacolégico: El objetivo es aliviar los sintomas y evitar las compli-
caciones de la intervencién quirurgica y permitir la conservacion del Gtero. Estas opciones
siempre deben considerarse como la primera linea de tratamiento. La primera linea de tra-
tamiento es la combinacién de estrégenos con progestinas. Si bien esta opcién terapéutica
lleva a la atrofia endometrial y a la estabilizacion, no disminuye el tamafio de los mio-
mas.35

Los analogos de GnRH (hormona liberadora de gonadotropina) son otra opcion de
tratamiento médico de los miomas. Estos farmacos regulan los receptores de GnRH en la
hipdfisis, 1o que hace que disminuyan considerablemente las concentraciones de hormona
foliculo estimulante (FSH), hormona luteinizante (LH) y esteroides ovaricos; esto, a su vez,
origina un incremento repentino inicial, que da lugar a hiperestrogenismo y luego hipoes-
trogenismo. Con esto sobreviene la amenorrea y la reduccion del tamafio del mioma (35-
65%), evidente a los tres meses de tratamiento. Los agonistas de la GnRH son importantes
en el tratamiento preoperatorio de pacientes con anemia, miomas de gran tamafio, mujeres

en transicion a la menopausia y asintomaticas que no acepten tratamiento quirurgico.

Tratamiento quirdrgico: La cirugia es el pilar terapéutico de los miomas uterinos. La
histerectomia es el procedimiento definitivo, aunque existen tratamientos alternativos, co-
mo la miomectomia por diversos accesos: ablacién endometrial, embolizacion de las arte-
rias uterinas, cirugia con ultrasonido dirigido por resonancia magnética y la midlisis. Las
siguientes son las principales indicaciones para el tratamiento quirdrgico: sangrado uterino
anormal o sintomas relacionados con el tamafio de los miomas, infertilidad o pérdida gesta-

cional recurrente. La Unica indicacion de histerectomia en pacientes asintomaticas son 1os
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leiomiomas que incrementan sus dimensiones después de la menopausia y sin terapia hor-

monal.

indice de masa corporal (IMC): Es un indicador simple de la relacion entre el peso y la talla
que se utiliza frecuentemente para identificar el sobrepeso y la obesidad en los adultos. Se
calcula dividiendo el peso de una persona en kilos por el cuadrado de su talla en metros
(kg/m?). En el caso de los adultos, la OMS define el sobrepeso y la obesidad como: sobre-

peso: IMC igual o superior a 25, obesidad: IMC igual o superior a 30.

Clasificacion del IMC
Insuficiencia pondearal < 18.5
Intervalo normal 18.5 -24.9
Sobrepeso = 25.0
Pracbasidac 25.0-29.9

= 30.0
30.0 - 34.9

35.0 -39.9
= 40.0

Raza: Long & Kittles, 2003 Las razas son poblaciones mendelianas genéticamente
distintas. No son ni individuos ni genotipos particulares, consisten en individuos que difie-
ren genéticamente entre ellos. Debido a que el color de piel ha estado bajo una fuerte pre-
sion selectiva, similares colores de piel pueden resultar de una adaptacion convergente en
vez de una relacién genética. Y aunque ya ha caido en desuso el término raza para designar
a grupos humanaos, en el vocabulario cotidiano, se siguen usando términos como raza o ra-
zas, para referirse tanto a grupos étnicos con coloracion distinta en la piel (“razas” blanca,
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negra o amarilla) Entre estas podemos clasificarlas: Caucésica.- Mediterranea, Este-
europea, Alpina, Dindarica o armenia, Nordica, Anatolia, Turania, Sur-oriental, Indo-afgana,
Ainu. Negroide o africano.- Melanoafricana, Etiope, Negrilla o pigmea, Khoisan, Melane-
sia y Melano-india. Asidtica o mongoloide.-Siberiana, Nor-mongolica, Centro-mongdlica,
Sud-mongolica, Indonesia, Polinesia, Esquimal, Amerindia. Australiana o negroide-

australiana.14
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OBJETIVO GENERAL

Valorar los niveles séricos de estradiol en las pacientes con miomas uterinos de la
consulta de ginecologia del hospital central de san Cristdbal, edo. Tachira desde abril a ju-

nio del 2018.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar los niveles séricos de estradiol en pacientes con miomatosis uterina.

2. Especificar qué factores etioldgicos influyen en la aparicién de miomas en las pa-

cientes de la consulta de ginecologia del hospital central de san Cristobal.

3. Determinar factores de riesgo que inciden en la aparicion de miomas uterinos y
elevacion del estradiol en las pacientes que acuden a la consulta ginecoldgica del

Hospital Central de San Cristdbal.
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METODOS

La metodologia empleada en la presente investigacion oriento su campo de accion
al estudio de los niveles de estradiol en las pacientes con Miomatosis uterina que acudie-
ron a la consulta de ginecologia del Hospital Central de San Cristobal en el periodo Abril

—Junio del 2018

TIPO Y MODALIDAD DE LA INVESTIGACION

La presente investigacion se enmarco en los fundamentos teéricos y metodol6gicos
con caracter Descriptivo: Debido a que el anélisis estadistico es univariado porque solo se
describio y estimo parametros en la poblacion de estudio a partir de una muestra. Prospec-
tiva: Ya que los datos necesarios para el estudio fueron recogidos a prop6sito de la inves-
tigacion, ademas el investigador realizo las mediciones y poseia control del sesgo de medi-

cién; Transversal: Porque las variables fueron medidas en una sola ocasion.

LINEA DE INVESTIGACION

En cuanto a la linea de investigacion se plante6 ubicar la presente investigacion en
la primera linea de investigacion: ATENCION DE LA SALUD SEXUAL Y REPRO-
DUCTIVA siendo esta de caracter descriptivo refiriéndose esta a fendmenos clinicos en
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un tiempo y espacio determinado, tematica: SEXUALIDAD FELIZ Y SALUDABLE dado
que la sexualidad trasciende mas alla del plano genital haciéndose presente en los compor-

tamientos que marcan la vida de una mujer.

POBLACION Y MUESTRA:

La poblacion objeto de estudio de la presente investigacién estuvo conformada por
todas aquellas pacientes que acudieron a la Consulta de Ginecologia del Hospital Central
de San Cristobal en el periodo de Abril a Junio del 2018, siendo un total de 78 pacientes

refiriendo sangrado y dolor por mioma uterino.

Se tom6 una muestra aleatoria simple de la poblacién a estudiar representada por
34 pacientes. Cabe resaltar que solo durante el afio 2017 acudieron a la Consulta de Gi-
necologia del Hospital Central de San Cristobal, 356 pacientes con diagnéstico de mioma-
tosis uterina, de las cuales 108 fueron programadas para realizarse histerectomia; situacion
tal que despertd el interés para la investigacion ya que se pudo determinar la correlacion
existente entre estas pacientes y el niveles de estradiol elevado, dado a la incidencia de

esta patologia en el estado Téachira.
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CRITERIOS DE INCLUSION

Toda paciente que acudié a la consulta de ginecologia con diagnéstico de miomato-

sis uterina durante el periodo de abril a junio del 2018

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes embarazadas

Pacientes con diagnostico de patologia ginecoldgica asociada

Pacientes con negacion a colaborar con el instrumento

TECNICA DE RECOLECCION DE LA INFORMACION:

Se aplicé la técnica de la encuesta cuyo instrumento se materializo en un cuestiona-
rio aplicado a las pacientes con diagndstico de Miomatosis uterina que acudieron a la
consulta de ginecologia del Hospital Central de San Cristobal entre Abril y Junio del
2018; definiéndose este instrumento como un conjunto de preguntas disefiadas para generar
los datos necesarios para alcanzar cada uno de los objetivos del proyecto de investigacion,
tratandose de un plan formal para recabar la informacion epidemioldgica, objeto de estudio

de la investigacion.
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Al momento de la valoracion se realizd una ecografia transvaginal definiéndose
esta como la exploracion ecografica del Utero y anexos con una magnificacion suficiente
para ver toda su configuracion y la presencia de miomas asi como el nimero y caracteristi-
cas de los mismos, esta técnica se considera la mas adecuada para ello, siendo esta reali-

zada por médicos ginecoobstetras y residentes entrenados para dicho procedimiento.

También se tom6 una prueba para medir el estradiol en sangre venosa. La cual
fue procesada en un mismo laboratorio clinico, con equipo marca Vidas Biomerieux por
medio de inmunoflujométria, por técnica elfa, la cual emplea la quimioluminiscencia

como técnica de ltima tecnologia con la finalidad de arrojar resultados fidedignos.

De igual manera se calcul6 el indice de masa corporal segun los parametros de la
OMS quienes lo definen como un indicador simple de la relacién entre el peso y la talla
que se utiliza frecuentemente para identificar el sobrepeso y la obesidad en los adultos. Se
calcula dividiendo el peso de una persona en kilos por el cuadrado de su talla en metros
(kg/m?). Y clasificandolo en sobrepeso: IMC igual o superior a 25(kg/m?).y obesidad: IMC

igual o superior a 30(kg/m?).

A su vez se categorizo a las pacientes segun el color de piel segun la raza clasifi-
candola en pacientes de piel blanca, negra, amarilla segun lo planteado por Long & Kittles,

2003.

33



TECNICA DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Los datos obtenidos se analizaron en el programa estadistico SPSS 22.0 En lo refe-
rente al analisis se utilizaron las técnicas de estadistica descriptiva el cual es un método que
describe numéricamente conjuntos y no para casos especiales. Se describié las caracteris-
ticas relevantes de un conjunto de datos segun la muestra a recolectada para el momento
del estudio, se empled el chip cuadrado para establecer asociaciones entre variables to-
mandose el valor de P < 0,05 como significativo, se emple6 ademas el coeficiente de corre-
lacion de Pearson que es una medida de la relacion lineal entre dos variables aleato-
rias cuantitativas. Se registraron variables como IMC, edad, paridad, uso de ACOS, y la
medicion del estradiol en sangre, y se cred una hoja de Excel para el procesamiento de los

datos.

SISTEMA DE LAS VARIABLES

Se plante6 como Variable Independiente la presencia de miomas uterinos en las
pacientes de la consulta ginecoldgica, y como Variable Dependiente la obtencion del
resultado de laboratorio del estradiol, de igual manera se evidencio los factores promoto-
res y efectores, genéticos y epigenéticos de miomas uterinos que influyeron sobre dichos

resultado siendo tomados como Variable Interviniente.
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RESULTADOS

Durante el periodo del estudio que comprendi6 desde abril a junio del 2018 acu-
dieron a la consulta de ginecologia del hospital central de san Cristdbal 78 pacientes con
dolor y sangrado por miomatosis uterina, de las cuales se tomo6 una muestra simple, alea-
toria de 34 pacientes, a las mismas se les tomo una muestra sanguinea para determinar el
nivel de estradiol sérico, siendo procesada en un mismo laboratorio clinico, toméandose
como referencia para el procesamiento de los resultados valor de estradiol maximo 500
pg/ml y el valor de referencia minimo < 50 pg/ml, teniéndose como punto medio de corte
para el estradiol de 346pg/ml segun los resultados estadisticos. Cabe resaltar que la edad
comprendida de estas pacientes oscilo entre 33 y 50 afnos, Para un 100% de la muestra
como se aprecia en el siguiente cuadro N°1 distribucién de la Edad de las pacientes con
miomatosis uterina que acudieron a la consulta de ginecologia del Hospital Central de san
Cristdbal durante el periodo de abril- junio del 2018  Relaciondndose dicho rango de edad

segun estudio hecho por Gareth Weston en 2008.
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Cuadro n°1: distribucion de la Edad de las pacientes con miomatosis uterina que

acudieron a la consulta de ginecologia del Hospital Central de san Cristébal durante

el periodo de abril- junio del 2018

Porcentaje
Frecuencia |Porcentaje |Porcentaje valido |acumulado
Validos 33 1 3,3 3,3 3,3

36 4 10,0 10,0 13,3

37 5 13,3 13,3 26,7

38 2 6,7 6,7 33,3

39 1 3,3 3,3 36,7

41 1 33 3,3 40,0

42 3 10,0 10,0 50,0

43 3 10,0 10,0 60,0

45 7 20,0 20,0 80,0

46 2 6,7 6,7 86,7

48 2 3,3 3,3 90,0

49 1 33 3,3 93,3

50 2 6,7 6,7 100,0

Total 34 100,0 100,0

Fuente: archivo de registro y estadisticas del Hospital Central San Cristébal
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Cuadro N° 2: distribucion de la media para la edad de las pacientes con diagnds-
tico de miomatosis uterina de la consulta de ginecologia del Hospital Central de San

Cristdbal periodo abril- junio del 2018.

N Validos 34
Perdidos 0
Media 41,97
Desviacion tipica. 4,672

Fuente: archivo de registro y estadisticas del Hospital Central San Cristobal

Como se representa en el cuadro 2 la edad media de las pacientes con presencia de
miomas uterinos de la consulta de ginecologia del Hospital Central de San Cristobal oscilo
alrededor de los 42 afios, siendo esto, en relacion con la edad de mayor incidencia de mio-
mas con una desviacion tipica de 4,672. Por lo que el sesgo de edad coincide con lo plan-
teado en la literatura Y en estudios como el de Martinez S. Publicado en Guayaquil Ecua-

dor 2018 titulado Prevalencia y factores de riesgo de miomatosis uterina.

Cuadro 3- Correlacion entre el IMC y Estradiol de las pacientes con diagnostico
de miomatosis uterina de la consulta de ginecologia del hospital Central de San
Cristdbal periodo abril- junio del 2018.

indice de Masa Valor Estradiol
Corporal pg /ml

indice de Masa Correlacion de Pearson 1 ,011

Corporal Sig. (bilateral) 954

N 34 34

Valor Estradiol pg /ml | Correlacion de Pearson ,011 1

Sig. (bilateral) ,954

N 34 34

Fuente: archivo de registro y estadisticas del Hospital Central San Crist6bal
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En el cuadro N° 3. No se evidencio correlacion estadisticamente significativa entre
el indice de masa corporal y los niveles de estradiol de las pacientes con diagndstico de
miomatosis uterina de la consulta ginecoldgica del Hospital Central de San Cristébal. Evi-
denciandose una correlacion de 1y una significancia bilateral de 0,954, difiriendo esto lo
planteado por Marshall y Col 1994 donde informan el IMC influyen como un factor pro-
motor del mioma caso tal que no se ve representado significativamente en la variable del

estudio.

Cuadro N° 4. relacion entre el color de piel y el nivel de estradiol elevado en
las pacientes con diagndstico de miomatosis uterina de la consulta de ginecolo-
gia del Hospital Central de San Cristébal durante el periodo de abril- junio del
2018 — Prueba de chip-cuadrado

Valor Gl Sig. asintotica (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 3,002° 6 ,809
Razo6n de verosimilitudes 2,899 6 ,821
N de casos validos 34

a. 11 casillas (91,7%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia mi-
nima esperada es 1,17.

Fuente: archivo de historias médicas del Hospital Central de San Cristébal

En el cuadro N° 4 se evidencia que como el valor de P es mayor a 0,05 siendo esto
una no asociacion de variables, en conclusion no se evidencia muestral suficiente que indi-
que relacion alguna entre el color de piel y niveles de estradiol elevados en las pacientes
con miomas uterinos de la consulta de ginecologia del Hospital Central de San Cristobal,
Por lo cual no se toma esta variable como factor de riesgo para la generacion de miomas en

la muestra estudiada ya que la mayoria de la muestra era de piel blanca.
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Cuadro N° 5. Correlacion de Pearson para la edad y valor de estradiol en las pacien-
tes con miomas uterinos de la consulta de ginecologia del Hospital Central de San

Cristobal periodo abril- junio del 2018.

Correlaciones

Edad de la | Valor Estradiol pg
paciente /ml
Edad de la paciente Correlacién de Pear- 1 -581"
son
Sig. (bilateral) ,000
N 34 34
Valor Estradiol pg /ml Correlacion de Pear- -581" 1
son
Sig. (bilateral) ,000
N 34 34

** La correlacion es significativa al nivel 0,01 (bilateral).

Fuente: Resultado de laboratorio

En el cuadro 5. Se evidencio correlacion estadisticamente significativa entre la
variable edad y resultado del estradiol de la muestra estudiada. Con una correlacion de -
.581 y una significancia bilateral de ,000 Siendo dichas variables comparativas para de-

terminar factor de riesgo de desarrollar mioma uterino en la poblacién estudio.
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Grafico N° 1. Medicion del nivel de estradiol de las pacientes con diagnéstico de mio-
matosis uterina de la consulta de ginecologia del Hospital Central de San Cristdbal en

el periodo de abril- junio del 208.

Nivel de estradiol

M estardiol aumentado M estardiol disminuido W

Fuente: Resultado de laboratorio

En el grafico N° 1 nivel de estradiol: se evidencio que el 62 % de las pacientes con
miomas uterinos de la consulta de ginecologia del hospital central de san Crist6bal presen-
to valores de estradiol superior a la media, tomandose como valor de referencia maximo
500 pg/ml dicho valor fue tomado segin Clin Chem Lab Med 2006, calculandose una me-
dia de 346 pg/ml segun los resultados de laboratorio obtenidos. Sin embargo en el 38% de

la muestra se encontr6 bajo dicho nivel. Por lo cual podemos decir que hubo significancia

40



estadistica en cuanto a este parametro medido. Sabiendo, que este es un factor promotor

para el desarrollo de miomas, se tendra en cuenta lo planteado por Marshall y Col 1994

quienes plantean que en la miomatosis existe un alto nivel de receptores para esteroides

ovaricos con respecto al miometrio sano.

Grafico N° 2 correlacién edad- valor estradiol en pacientes con diagnéstico de mio-
matosis uterina de la consulta de ginecologia del Hospital Central de San Cristébal
periodo abril-junio 2018
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En el grafico N° 2 edad- nivel de estradiol se evidencia que a mayor edad de la

muestra estudiada, menor valor de estradiol en relacion a la presencia de miomas y a edad
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inferior a los 45 afios se aprecia niveles del estradiol més elevados, siendo los 37 afios
la edad promedio con una mayor incidencia de valor de estradiol elevado vy su relacion
con los miomas, evidenciandose en 5 pacientes de la poblacion estudio un valor superior a
la media que fue 346 Pg./ml valor obtenido de la media estudiada, asi como lo establecido

por la literatura consultada .

Grafico N° 3 uso de anticonceptivos en las pacientes con diagnostico de miomatosis
uterina de la consulta de ginecologia del Hospital Central de San Cristébal

Uso de anticonceptivos

12%
(4)

uso de ACOS

no uso ACOS

88%
(30)

En el grafico N° 3- se evidencia que existe una gran incidencia en cuanto al uso de anti-

conceptivos orales en las pacientes que acudieron a la consulta de ginecologia con diagnos-
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tico de miomatosis uterina. Representando estas el 88 % del total de la muestra; por lo
cual se correlaciona la hipotesis planteada en la literatura en cuanto a la variable factor de
riesgo siendo los ACOS combinados un factor que promueve la proliferacion del tejido
miometrial, dado a la estimulacién continua de los estrogenos y progesterona los cuales
activan los factores promotores y efectores de crecimiento TGF-3, EGF, VEFG, IGF-1
influyendo asi al crecimiento exagerado del mioma. Variable tal que podria estar directa-
mente relacionada a la incidencia de miomatosis uterina en las pacientes que acudieron a la

consulta de ginecologia durante el lapso de abril — junio del 2018.

Grafico 4 tipo de anticonceptivos usados por las pacientes con miomatosis uterina de
la consulta de ginecologia durante el periodo de estudio de abril- junio del 2018

Tipo Anticonceptivo
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En el grafico 4 concerniente al tipo de anticonceptivos y su relacién con las pacien-

tes con miomatosis uterina se evidencio que existe un alto porcentaje de pacientes que usa-
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ron ACOS representando estas el 55,88% seguida del 17,64% que uso anticonceptivo
inyectado, y el 11,76% refirid uso combinado de estos dos métodos. A su vez se eviden-

cia una baja incidencia en cuanto al uso del DIU con 5,88% del total de la muestra.

DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Después de la exposicion de los datos obtenidos durante la investigacion los princi-
pales hallazgos en cuanto al nivel de estradiol en las pacientes con diagnostico de miomato-
sis uterina, podemos decir que durante el periodo de abril a junio del afio 2018 acudieron a
la consulta de ginecologia del hospital central de san Cristébal 78 pacientes con diagnéstico
de miomatosis uterina, de las cuales se tomo una muestra al azar de 34 pacientes con edad
comprendida entre 33 y 50 afios representando asi el 100% de la muestra, cémo se repre-

senta en el cuadro N° 1.

Cuadro N° 2 edad de las pacientes: podemos ver que la edad media de la poblacion
estudio oscilo alrededor de los 42 afios con una desviacion tipica de 4,672 siendo esto de
significancia ya que se relaciona con estudio realizado por: Cedefio J. y Cornejo A. titulado
miomatosis uterina frecuencia y caracteristicas clinico ecograficas, Ecuador 2016. Asi co-
mo la edad media planteada en otras literaturas. Y en estudios como el de Martinez S. Pu-

blicado en Guayaquil Ecuador 2018 titulado Prevalencia y factores de riesgo en miomatosis
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uterina, donde determinaron que la prevalencia de miomas uterinos corresponde a edades

entre los 41 y 45 afios de su poblacion estudio.

Cuadro N° 3 referente al IMC y Estradiol: No se evidencio correlacion estadisti-
camente significativa entre el indice de masa corporal y los niveles de estradiol de la pobla-
cién estudiada. Con una correlacion de 1y una significancia bilateral de 0,954, segun lo
planteado por Marshall y Col 1994 donde informan que el estradiol y el IMC influyen co-
mo factor promotor del mioma caso tal que no se ve representado significativamente en la
muestra del estudio. Sin embargo no se descarta dicho factor en su totalidad dado a que la
muestra fue aleatoria, de igual manera no se determin6 un dia especifico del ciclo mens-
trual para la medicion del estradiol, conociéndose ademas que la obesidad es un factor es-
timulante a la sintesis extraovarica exagerada de estradiol influenciado por enzimas aroma-
tasas presentes en el tejido adiposo, sin embargo no se correlaciono significativamente dado

a que la muestra estudio se encontr6 normo peso IMC inferior a 30 .

Cuadro N° 4 color de piel y estradiol: en este cuadro se evidencia que como el valor
de P es mayor a 0,05 siendo esto una no asociacion de variables, en conclusion no se evi-
dencia muestral suficiente que indique la relacion entre el color de piel y los niveles de es-
tradiol con las pacientes con miomas uterinos en la muestra estudiada. Por lo cual no se
toma esta variable como factor de riesgo desde el punto de vista fisiopatoldgico para la
generacion de miomas en nuestra muestra estudio, sabiendo que las pacientes con descen-

dencia afroamericana tienen de 3 a 9 veces mayor prevalencia a padecer de miomas. Con
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una frecuencia que oscila entre 60-80% a diferencia de las caucasicas o piel blanca con una
frecuencia que va del 40-60 %, reportes obtenidos a nivel mundial a medida que avanza la

edad.

Gréafico N° 1 nivel de estradiol: se evidencio que el 62 % de las pacientes con mio-
mas uterinos de la consulta de ginecologia del hospital central de san Cristobal presento
valor superior a la media, tomandose como referencia 346 Pg/ml para el valor del estradiol
el cual fue calculado de forma estadistica de acuerdo a los resultados obtenidos del labora-
torio, sin embargo en el 38 % se encontrd bajo dicho nivel. Por lo cual podemos decir
que hubo una significancia estadistica positiva en cuanto a este parametro medido dando
respuesta a la interrogante del estudio. Sabiendo ademas que este es un factor promotor
para el desarrollo de miomas, por lo que se reafirma lo planteado por Marshall y Col 1994.
Quienes plantean que en la miomatosis existe un alto nivel de receptores para esteroides

ovaricos con respecto al miometrio sano.

De igual manera Wong Jy, Gold Eb, 2016. En un estudio longitudinal de 13
afios en el Study of Women Across the Nation (SWAN) evaluaron la relacion de los an-
drogenos circulantes (testosterona [T] y dehidroepiandrosterona-sulfato [DHEAS]) vy el
estradiol (E2) y su asociacion con el riesgo de desarrollar fibromas uterinos, concluyendo
que a mayor nivel de testosterona y E2 habia mayor riesgo de padecer fibromas pero no de
su recurrencia. Por lo que es importante sefialar que fisiopatoldgicamente las pacientes con
miomas uterinos tienen niveles de estradiol elevados durante toda la fase del ciclo mens-
trual, por tal motivo no se tomd la muestra en una fase especifica del ciclo. Si no, al azar
obteniéndose los resultados antes descritos, siendo los mismos estadisticamente significati-

vos para la variable estudiada.
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En el Grafico N° 2 y Cuadro N° 5: se plantea la correlacion de Pearson edad — va-
lor de estradiol siendo significativa de 0,01 para ambas medidas. Asi mismo la edad con
mas bajo nivel de estradiol fue los 50 afios y la edad con mas alto nivel fue a los 37 afios asi
como la edad de mayor incidencia fue los 45 afios para un total de 7 pacientes. Se pudo
evidenciar que existe una correlacion marcada en cuanto a los niveles de estradiol elevados
y la presencia de miomas uterinos. Dado que 21 pacientes de la muestra se evidencio nive-
les de estradiol por encima de 346 Pg/ml representado el 62 % siendo este valor la media
de corte usado como punto de referencia para el estudio, es de resaltar debido a dichos
resultados que, los esteroides ovaricos intervienen en el aumento del tamafio del mioma ya
que estimulan de forma anormal los factores de crecimiento autocrinos y paracrinos en toda
la fase del ciclo menstrual, cumpliéndose a cabalidad dicha teoria en lo que respecta al

resultado del estudio.

Grafico N° 3. Uso de anticonceptivos: se evidencia que existe una gran incidencia
en cuanto al uso de anticonceptivos orales en las pacientes que acudieron a la consulta de
ginecologia con diagndstico de miomatosis uterina durante el periodo de abril a junio del
2018. Representando estas el 88,24% del total de la muestra; por lo cual se correlaciona la
hipotesis planteada en la literatura en cuanto a la variable factor de riesgo siendo los
ACOS combinados un factor que promueve la proliferacion del tejido miometrial, dado a la
estimulacion continua de los estrégenos y progesterona los cuales activan los factores pro-
motores y efectores de crecimiento TGF-3, EGF, VEFG, IGF-1 influyendo asi al creci-
miento exagerado del mioma. Variable tal que podria estar directamente relacionada a la

incidencia de miomatosis uterina en estas pacientes. Sustentando esta variable por lo plan-
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teado por Martinez Chango, Susana Anabel, Guayaquil 2018. Tesis Prevalencia y factores
de riesgo de miomatosis uterina, realizado en el Hospital General Dr. Ledn Becerra Cama-
cho, Ecuador. Donde evidencian que de las 103 pacientes estudiadas con diagnéstico de
miomas uterinos el 56% uso anticonceptivos, de las cuales solo el 3% tenian antecedente

familiar de miomas uterinos.

En el grafico N° 4 se aprecia que un alto porcentaje de la muestra uso ACOS re-
presentando estas el 55,88% seguida del 17,64% que uso anticonceptivo inyectado, y el
11,76% refirié uso combinado de estos dos métodos. A su vez se evidencia una baja inci-
dencia en cuanto al uso del DIU con 5,88% del total de la muestra. En cuanto a los facto-
res desencadenantes de miomas uterinos no existié mayor significancia con lo establecido
con la literatura plantedndose como hipotesis nula el color de piel, ya que en su mayoria el
numero de pacientes tomadas como muestra fueron de piel blanca, y con poca paridad. No
obstante variable que difiere con estudio realizado por Riveros Lépez L. titulado Factores
clinicos y epidemioldgicos asociados al mioma uterino en el hospital regional de Loreto en
el periodo enero 2012 a diciembre 2014 donde se evidencio una alta incidencia de miomas
en pacientes multiparas representado por un 86% de la muestra estudiada no existiendo

asociacion entre esta variable.
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CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Dado los resultados obtenidos durante el estudio se concluye que durante el periodo
de abril- junio 2018. Fueron valoradas 78 pacientes en la consulta de ginecologia del
HCSC con diagnostico de miomatosis uterina de las cuales 34 pacientes se realizaron la
prueba de estradiol representando asi la muestra de dicho estudio. Resultando una edad
media de incidencia de miomatosis uterina a los 42 afios, para un valor de estradiol signi-
ficante segun los parametros, dado que en el 62% de la muestra estudio se evidencio eleva-
cién en base a la referencia de medida, con margen de diferencia del 38 % y con un interva-
lo de confianza del 95% por lo cual se dio respuesta a la hipétesis planteada. La variable
con mayor incidencia fue el uso de anticonceptivos orales ya que el 88 % de estas pacien-
tes refirié el uso del mismo, de acuerdo a la ciasificacion de los miomas el tipo mas fre-
cuente en el estudio fue el intramural, sin embargo en cuanto a la variable paridad y color
de piel no se evidencio significancia estadistica para el estudio. Dado estos resultados se

plantea:

- Continuar el estudio del tema ya que se tiene muy pocos o casi nulo los estudios
respecto a la medicién del estradiol y miomas siendo este un estudio piloto en nues-

tro estado y pais.

- Realizar futuras investigaciones donde se tenga en cuenta la raza, etnicidad y valor
de estradiol de las pacientes de forma mas equitativa ya que para el estudio se tomé

una muestra aleatoria.
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Solicitar la prueba de estradiol en la misma fase del ciclo menstrual a todas las pa-

cientes con miomas uterinos.

Tener un grupo control de pacientes sin miomas para hacer medicion del nivel de

estradiol y comparalo con el grupo control de pacientes con miomas.
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ANEXOS

Anexo 1: Consentimiento Informado
Titulo del trabajo: Nivel de estradiol en pacientes con miomas uterinos. Hospital
Central de San Cristobal, Estado Tachira. Abril-junio 2018.

Investigador Responsable: Dra. Fergie Deambar Colmenares Rivero.

Se me ha solicitado participar en un proyecto de investigacion, el cual consiste en evaluar
los niveles de estradiol mediante una muestra en sangre y el uso de un cuestionario so-
bre los antecedentes familiares y personales referente a miomatosis uterina, los resultados
formaran parte de un estudio cientifico, que permitira mejorar los estandares de atencion
médica de la mujer venezolana.

El proceso identificado arriba, me ha sido explicado con detalle y todas mis preguntas e
inquietudes me han sido contestadas y aclaradas por el médico que me realizara el cuestio-
nario. Entiendo que:

1.- Autorizo a las personas encargadas de este proyecto, a que mis resultados formen parte
del estudio, y que los mismos sean publicados, y mi identidad no sera revelada en forma
alguna bajo ningun concepto.

2.-Declaro que mi consentimiento estd dado voluntariamente, sin que haya sido forzada u
obligada.

3.-No recibiré beneficios materiales por mi participacion. Los beneficios derivados del es-
tudio y del andlisis de sus resultados, estan reservados para el enriquecimiento intelectual y
el provecho de la comunidad en general.

Nombre:

C.l:

San Cristobal, / /
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Anexo 2: Instrumento A de Recoleccion de Datos

Hospital Central de San Cristébal
Servicio de Obstetricia y Ginecologia

Fecha: Numero de historia clinica :

Estimada usuaria, responda a las siguientes preguntas, tratando de ser lo mas honesta y sincera
posible. Recuerde que de la veracidad de toda la informacidn que aporte, depende el éxito de
nuestro trabajo, y que toda informacién suministrada es confidencial y anénima.

1 |Edad: afios cumplidos peso: IMC:
Color de piel: blanca: morena: mestiza:
Lugar de Procedencia:
4 Antecedentes Ginecoldgicos: Edad primera menstruacién:  afios
Edad primera relacién sexual: afos FUR:
Antecedentes Obstétricos:
5 | NUumero de partos: numero de cesareas: numero de abortos:
Edad del primer parto: dificultad para lograr embarazo:
6 | Uso de Anticonceptivos: Tipo: cuanto tiempo:
7 | Terapia con GNRH: Danazol: Leuprolide: Ac. Meferamico:
Como son sus menstruaciones?
8 | Dolorosas: no dolorosas:
Tipo de sangrado: normal: €scaso: abundante: Hemorragia:
9 Como son sus relaciones sexuales?
Dolorosas: sin dolor:
Tiene algun familiar con antecedente de miomas uterino? Si__  no_____
10 |Deser Sl especifique:
madre: hermana: abuela: tia: hija:  (prima):
11 Desde cuando se le diagnostico miomas o fibromas uterinos?
Que sintomas presentaba:
12 | Dolor abdominal: sangrado fuera de la regla: regla abundante:
Sensacién de peso : perdida involuntaria de orina: hemorragia:
Que estudio le realizaron para diagnosticarle mioma/fibroma uterino: Ecografia:
13 | Histerosonografia: histeroscopia: Histerosalpingografia: = RMN: TAC:
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Tipo mioma: intramural
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Examen de estradiol:

Aumentado:

normal:

disminuido:
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	En el gráfico Nº 4 se aprecia que  un alto porcentaje   de la muestra uso ACOS  representando estas  el  55,88%  seguida del  17,64%  que uso anticonceptivo inyectado, y el  11,76%  refirió uso  combinado de estos dos métodos. A su vez se evidencia u...
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