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Protocolo de tratamiento multidosis
con metotrexato a pacientes con
embarazo ectopico cornual

Pantoja-Garrido M,* Cabezas-Palacios MN,? Tato-Varela S®

el embarazo ectépico es un hallazgo comun en el
diagnéstico diferencial de las enfermedades del primer trimestre de la
gestacion; sin embargo, la localizacién extratubdrica es poco frecuente.
El tratamiento de las pacientes con embarazo ectépico cornual suele
ser la cirugia, debido a que el diagnéstico se establece tardiamente.

paciente de 41 afos de edad, que acudi6 a consulta
para realizarse una prueba de embarazo, que resulté positiva. Durante el
control ecogréfico los anejos se objetivaron normales, con endometrio
de 8 mm de grosor, sin saco gestacional en su interior, ni liquido libre en
el fondo del saco de Douglas. En |a regién cornual izquierda se observo
una imagen sugerente de embarazo ectépico, de 2.8 cm, con embrién
sin actividad cardiaca, comprobada con Doppler color, acorde con 6
semanas de amenorrea. La determinacién de p-HCG fue de 17,656 mU/
mL, lo que confirmd el diagndstico de embarazo ectépico cornual. Se
prescribié un protocolo multidosis de metotrexato y acido folinico, en
dosis de 50 mg los dias 1, 3, 5y 7 del tratamiento y 5 mg los dias 2, 4,
6y 8, respectivamente. Después de 14 dias de tratamiento se realizé
un nuevo estudio de control de B-HCG, cuyo resultado fue de 2,519
mU/mL. A partir de ese momento se realizaron estudios de control se-
manales hasta que la -HCG resulté negativa (seis meses después). El
protocolo multidosis de metotrexato y acido folinico es un tratamiento
eficaz en pacientes con embarazo ectépico cornual.

gestacion ectépica cornual, metotrexato, trata-
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Multidose treatment of methotrexate in

cornual ectopic pregnancy.

Pantoja-Garrido M,* Cabezas-Palacios MN,? Tato-Varela S3

Ectopic pregnancy represents a common entity when
the differential diagnosis of first trimester pathologies is performed. Ex-
tratubal location, nonetheless, is an in unfrequent situation that delays
and difficults the diagnoses.
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41-year-old women who goes to clinic for a pregnancy
test, which proved positive done. During normal ultrasonographic we
observed attached with endometrial 8 mm thick, without gestational
sac inside, no free liquid in the bottom of the pouch of Douglas. In the
left cornual region had a suggestive image of ectopic pregnancy, of 2.8
cm, with embryo without cardiac activity, tested with Doppler color,
according to 6 weeks of amenorrhea was observed. The level of f-HCG
was 17,656 mU/mL, which confirmed the diagnosis of corneal ectopic
pregnancy. Multidose protocol of methotrexate and folinic acid was
prescribed at a dose of 50 mg on days 1, 3, 5 and 7, and 5 mg in the
days 2, 4, 6 and 8, respectively. After 14 days of treatment a new 3-HCG
study control was made, which results was 2,519 mU/mL. From that
time we take a weekly control studies of the -HCG until was negative
(six months later). The multidose protocol of methotrexate and folinic
acid is an effective treatment in patients with cornual ectopic pregnancy.

Cornual ectopic pregnancy; methotrexate; multidose
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treatment

El embarazo ectépico cornual es consecuencia
de la implantacién del botén embrionario en
la porcién distal de la trompa de Falopio que
penetra en la pared uterina, en la unién entre
el endosalpinx y el endometrio.! Debido a la
distensibilidad miometrial, la gestacién puede
continuar su curso hasta que se produzca su
rotura, normalmente en el primer trimestre del
embarazo. Este tipo de embarazo supone sélo 2
a 4% de las formas ectépicas (1 de cada 2,500-
5,000 embarazos), con indice de mortalidad
materna de 2 a 2.5%.% Las técnicas de repro-
duccién asistida, el antecedente de embarazo
ectépico, incluso la salpingectomia ipsilateral
son factores de riesgo para gestaciones cornuales
en los siguientes embarazos.’ Las manifestacio-
nes clinicas dependen de la coexistencia de
rotura uterina, por la evolucién o curso del
embarazo, principalmente: dolor pélvico, hemo-
peritoneo e inestabilidad hemodinamica, entre
las mas frecuentes.* El diagnéstico se establece
por ecografia vaginal y con la determinacion
seriada de B-HCG. El tratamiento conservador
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con metotrexato se reserva para situaciones en
las que el diagndstico se ha establecido tem-
pranamente;? el abordaje quirdrgico se realiza
s6lo en casos de inestabilidad hemodindamica o
fracaso del tratamiento médico.?

Enseguida se expone un caso de embarazo
ectépico cornual en una paciente tratada con
metotrexato, mediante protocolo multidosis, con
buenos resultados.

Paciente de 41 afnos de edad, que acudi6 a
consulta para realizarse una prueba de emba-
razo, que resulté positiva, y quien desed iniciar
su seguimiento de control. No se registraron
antecedentes personales de interés para el
padecimiento actual. Entre sus antecedentes
ginecoobstétricos destacan: un parto eutdcico
y una interrupcién voluntaria del embarazo
por embrién con trisomia del cromosoma 13.
Durante el control ecografico los anejos se ob-
jetivaron normales, con endometrio de 8 mm
de grosor, sin saco gestacional en su interior, ni
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liquido libre en el fondo del saco de Douglas. En
la regién cornual izquierda se observé una ima-
gen sugerente de embarazo ectépico, de 2.8 cm
(Figura 1), con embrién sin actividad cardiaca,
comprobada con Doppler color, acorde con 6
semanas de amenorrea. La coagulacién y el perfil
hepdtico resultaron normales; hemoglobina de
11.7 g/dL y grupo sanguineo AB+. La determi-
nacion de B-HCG fue de 17,656 mU/mL, lo que
confirmé el diagnéstico de embarazo ectépico
cornual. Ante la estabilidad hemodinamica, la
ausencia de clinica de la paciente y después
de recibir la informacién pertinente, se decidio
prescribir tratamiento con protocolo multidosis
de metotrexato y acido folinico, en dosis de 50
mg los dias 1, 3, 5y 7 del tratamiento y 5 mg los
dias 2, 4, 6y 8, respectivamente, ambos por via
intramuscular. Se realizaron pruebas de control
de B-HCG desde el primer dia de tratamiento,
cada 48 horas, que llegaron a ser semanales
cuando el valor de ésta disminuy6é mas de 15%
respecto del valor inicial. Después de 14 dias
de tratamiento se realiz6 un nuevo estudio de
control de B-HCG, cuyo resultado fue de 2,519
mU/mL, considerdndose un tratamiento eficaz.
A partir de ese momento se realizaron estudios
de control semanales hasta que la B-HCG result6
negativa (seis meses después); la normalidad de
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Corte transversal ecografico del Gtero. Emba-
razo ectopico en la region cornual izquierda.

la region cornual izquierda se comprobé por
ecografia. Los estudios ginecolégicos de control
posteriores resultaron sin alteraciones.

La localizaciéon mas comin de los embarazos
extrauterinos es la region ampular de las trompas
de Falopio (95-97%), mientras que la implanta-
cién-presentacion intersticial o cornual ocurre
con menor frecuencia.” Los factores de riesgo
son similares para todos los tipos de embarazo
ectépico: antecedente de enfermedad pélvica
inflamatoria, cirugia pélvica o de la trompa de
Falopio ipsilateral y técnicas de reproduccion
asistida o anomalias uterinas;® sin embargo,
pueden aparecer en pacientes sin ninguno de
estos antecedentes.

Las formas cornuales de embarazo ectépico son
las mas peligrosas, pues suelen iniciar con cua-
dros de hemoperitoneo masivo e inestabilidad
hemodinamica;” por lo tanto, su tratamiento
debe ser més cuidadoso. Las manifestaciones
mas frecuentes son dolor abdominal (62,1%) y
abdomen agudo (58.8%).2

En la paciente de este estudio el diagnéstico fue
casual, porque acudié a consulta de control, sin
manifestaciones clinicas de alguna enfermedad.
El diagnéstico se basé en dos pilares fundamen-
tales: la ecografia y la determinacién de -HCG
en sangre materna;>* sin embargo, existen prue-
bas de imagen adicionales que pueden ayudar
a la confirmacién del diagnéstico, incluso a
la precision de la localizacion del embarazo.
Los criterios ecograficos (por via transvaginal y
transabdominal) para establecer el diagndstico
del embarazo cornual son: ttero con ausencia
de saco gestacional en su interior (a veces con
endometrio engrosado) y que se encuentre
a menos de 1 cm del borde mas lateral de la
cavidad uterina, rodeado por una fina capa de
tejido miometrial.® Aunque suele localizarse en
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la regién lateral del Gtero, en embarazos muy
avanzados el saco puede desplazarse hacia el
fundus uterino y confundirse con un embarazo
excéntrico intrauterino.? Estos pardmetros tienen
especificidad de 90% vy sensibilidad de 40%.’
El doppler pulsado también puede ayudar a
establecer el diagnéstico de gestacion extraute-
rina, porque las sefiales se caracterizan por una
impedancia baja y alto flujo diastélico, asociado
con un modelo inusual del patrén de color.’ La
resonancia magnética debe reservarse, Gnica-
mente, para los casos en que la ecografia no sea
concluyente y para proporcionar un diagnéstico
mas exacto de la localizacién del embarazo y
sus relaciones anatémicas con el Gtero." En los
embarazos intrauterinos de curso normal, la de-
terminacion de B-HCG en sangre materna debe
aumentar a 66% cada 48 horas o duplicarse cada
3 dias,’ pauta que no se cumple en pacientes con
embarazo ectépico, debido a las restricciones
de crecimiento producidas por la localizacién
atipica.? Sélo se produce un patrén normal de
incremento de B-HCG en 6.4% de los embarazos
extrauterinos.® Por ello debemos sospechar que
la gestacién no se encuentra en una localiza-
cién normal, al confirmar la ausencia de saco
gestacional por ecografia y la determinacién de
B-HCG con concentraciones altas, que ademas
no sigue el patrén anteriormente descrito. En
la paciente de este estudio la determinacion
de B-HCG sirvié para confirmar el diagnéstico
de embarazo cornual, que se sospeché en la
ecografia transvaginal. Entre otras técnicas, la
histerosalpingografia o la sonohisterografia no
aportan mucha informacién para confirmar o
establecer el diagndstico de esta alteracion.”

El tratamiento del embarazo cornual suele
ser quirdrgico, mediante la reseccion de la
porcion cornual del dGtero, incluso la histe-
rectomia por via laparotémica (tendencia que
comenzo a variar por las ventajas de la cirugia
laparoscépica en cuanto a rapidez, menor
gasto sanitario, mejor recuperacién, etc.).® El
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legrado uterino, la reseccién histeroscopica y
la inyeccién intrasacular guiada por laparos-
copia no han demostrado mejores resultados
comparados con el tratamiento médico, ademas
de implicar importantes riesgos de rotura de
la gestacién, con la subsiguiente inestabilidad
hemodinamica materna; por tanto, solamente
se reserva para casos en los que el tratamiento
médico haya fracasado.?® En la actualidad se
indica tratamiento conservador a las pacientes
hemodinamicamente estables y que desean pre-
servar su fertilidad; las formas mas invasivas de
terapia se reservan para los casos en los que el
tratamiento médico no ha sido satisfactorio.’*
El tratamiento consiste en la administracién de
metotrexato por via intramuscular, ya sea en
monodosis o multidosis, y control seriado de
B-HCG hasta que resulte negativa, que suele
ocurrir entre los 5 y 6 meses posteriores a su
inicio. La tasa de éxito de este tratamiento varia
de 89 a 100%,2 como ocurrié en nuestro caso.
El metotrexato tiene accién antiproliferativa,
inhibe el metabolismo del 4cido félico y pue-
de generar cierta toxicidad organica, por ello,
en el protocolo multidosis es necesario pres-
cribir un farmaco de rescate (acido folinico),
para contrarrestar la toxicidad.'” Los estudios
que comparan los protocolos de monodosis
y multidosis sefialan menor toxicidad y ma-
yor efectividad con las pautas monodosis. Al
parecer, la monoterapia es ligeramente mas
efectiva en las formas extratubdricas,' por lo
que el tratamiento unidosis se reserva para
gestaciones tubdricas.” En nuestro caso nos
basamos en los protocolos de la Sociedad Es-
panola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO)™,
optando por el protocolo multidosis, de 8 dias
de tratamiento, con metotrexato (1 mg/kg de
peso) y acido folinico (0.1 mg/kg), ademdas de
efectuar estudios de control de B-HCG hasta
su normalizaacion. Los principales efectos
secundarios del metotrexato son estomatitis
y conjuntivitis, pero pueden aparecer otras
alteraciones leves como: dermatitis, alopecia y
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gastritis; y formas méas graves como leucopenia
y afectacion hepdtica.* Por ello es necesario
realizar pruebas analiticas de control, antes y
durante el tratamiento, incluidos el hemograma
y la determinacion de enzimas hepéticas.* Debe
insistirse en el tratamiento conservador de esta
alteracién, principalmente en pacientes sin de-
seo genésico cumplido y, mas ailn, en quienes
van a someterse a técnicas de reproduccién
asistida, por la predisposicion a sufrir un nuevo
embarazo extratubarico y por el riesgo de rotura
que conlleva.’

El embarazo cornual es una forma poco fre-
cuente de gestacion ectopica, pero que puede
producir importantes efectos en la estabilidad
hemodinamica de la paciente. El diagnostico
se basa en criterios ecograficos y en la determi-
nacion seriada de f-HCG en sangre materna.
El tratamiento quirdrgico habitual ha pasado a
segundo término, pues el metotrexato ha demos-
trado muy buenos resultados y permite conservar
la fertilidad materna.
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