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2. RESUMEN Y PALABRAS CLAVE

RESUMEN

Objetivo: Reportar un caso de embarazo ectdpico cervical (EEC) y realizar una revision
de la literatura acerca del diagnéstico, tratamiento y prondéstico.

Materiales y método: Se reporta el caso de un embarazo ectdpico cervical en una
paciente con factores de prondstico de fracaso para tratamiento conservador. Fue tratada
con metotrexato sistémico y local en consulta privada. Se realiza busqueda de la
informacién objeto de larevision en las bases de datos PubMed, BVS y SciELO, mediante
terminologia MeSH: “Pregnancy, Ectopic”, “Cervix Uteri”. Se buscaron reportes y series
de caso, y articulos de revision.

Resultados: Se seleccionaron 21 referencias bibliograficas incluyendo 13 reportes o
series de casos y 2 articulos de revision. Para el diagnostico, se utilizan criterios
ultrasonograficos que permiten la identificacion precoz y permite el tratamiento
conservador. En el tratamiento se ha popularizado el uso de metotrexato por via sistémica
y local, sin embargo no existe un consenso sobre la dosificacion ideal con perfil de
seguridad para esta condicion.

Conclusion: La administracion de dosis multiples de metotrexato asociada a infiltracion
intrasacular de metotrexato es una opcion apropiada en el tratamiento del embarazo
ectopico cervical que evita la histerectomia en pacientes hemodinamicamente estables,

provee buen perfil de seguridad permitiendo la conservacion de la fertilidad.



Palabras clave: embarazo ectopico cervical.

ABSTRACT

Objective: To report one case of ectopic cervical pregnancy (ECP), and to review the
literature on the diagnosis, treatment and prognostic of this condition.

Materials and methods: An ectopic cervical pregnancy with failure prognostic factors for
conservative treatment is reported. Pharmacological treatment with systemic and local
methotrexate was provided in a private practice. A search was conducted on the subject
of the review in the PubMed, BVS and SciELO databases using the MeSH terms
“Pregnancy, Ectopic”, “Cervix Uteri”. The search included reports, case series and review
articles.

Results: Overall, 21 references were selected in the literature, including 13 reports or
case series and 2 topic reviews. Diagnosis requires ultrasonographic criteria that allow
early identification of the condition and to provide conservative measures. In treatment,
the use of systemic and local methotrexate has become popular; however there is no
consensus on the ideal dosage with safety profile for this condition.

Conclusion: Treatment of multiple doses of systemic methotrexate associated with
intrasaccular methotrexate is an appropriate option that avoids the need for hysterectomy
in hemodynamically stable patients; it provides a good safety profile and allows the
conservation of fertility.

Key words: “pregnancy, ectopic”, “cervix uteri”.



3. TEXTO PRINCIPAL

a) INTRODUCCION

El embarazo ectépico cervical (EEC) es una condicién donde el trofoblasto se implanta
en el endocérvix, erosionandolo y dando lugar al desarrollo de la gestacion en la pared
cervical fibrosa (1). Es la forma mas rara de embarazo ectopico, con prevalencia menor
a 0.15% e incidencia entre 1 en 2500 a 1 en 18000 gestaciones (2,3,4). Por su
localizacion, esta condicion se asocia a elevada morbimortalidad materna, derivada de la
escasez de musculatura lisa e incompetencia para lograr una hemostasia efectiva,
trayendo como consecuencia hemorragias masivas; ademas de la falta de respuesta ante

uterotonicos (5).

Gracias a avances tecnologicos, el diagndstico temprano por ultrasonografia transvaginal
ha favorecido tratamientos conservadores y relegado a la histerectomia como método de
primera linea, conservando dla fertilidad (6). La ecografia Doppler tipica es la de un utero
vacio con saco gestacional localizado en el area cervical, con flujo sanguineo
peritrofoblastico (7). Debido a la rareza de la condicién, ain no existe consenso en cuanto

al tratamiento mas efectivo.

Entre los métodos conservadores destaca el uso de metotrexato por via local o sistémica,
sin embargo, los criterios de fracaso para esta Ultima via fueron establecidas por Hunt et
al, determinando que los EEC con concentraciones de fraccion [ de gonadotropina

coriénica humana (BHCG) mayor a 10,000 mlU/ml, edad gestacional mayor a 9 semanas,
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actividad cardiaca fetal positiva y longitud crdneo caudal (LCC) del saco gestacional
mayor a 10 mm se asociaban a una mayor tasa de fracaso o necesidad de intervenciones
quirargicas (8).

Por este motivo, presentamos un caso raro EEC con factores prondstico de fracaso,
tratado satisfactoriamente con metotrexato logrando conservar la fertilidad, con objetivo

de replantear el abordaje terapéutico en este tipo de condiciones.

b) PRESENTACION DEL CASO

Paciente de 42 afos, mestiza, ama de casa, procedente de Trujillo (Pert), G1 P0010,
con diagnostico previo de EEC, que cursO con ginecorragia escasa y para lo que le

sugirieron una histerectomia.

Al realizar la anamnesis la paciente informé antecedentes de miomatosis uterina sin
tratamiento y sindrome de ovario poliquistico tratada con anticonceptivos orales.
Presentaba un dosaje previo de BHCG (09/07/17), con un valor de 8,929 mUl/ml y
valoracion ecografica (07/07/17) que describia un saco gestacional de bordes regulares
y diametro de 10,4mm, con vesicula vitelina y embrién Gnico, a 17mm de la entrada del
cérvix, con presencia de actividad cardiaca fetal, concluyendo una gestacion cervical de

6 semanas.



Al examen fisico, se encontraba hemodindmicamente estable y llcida; al tacto vaginal se
encontré una vagina amplia y elastica; por especuloscopia, un cuello epitelizado y sin
presencia de secreciones vaginales; al tacto bimanual, un Utero en retroversoflexién, de

bordes irregulares, con consistencia y volumen aumentados.

Se le planted la opcidn de tratamiento médico conservador con metotrexato por el deseo
manifiesto de conservar el utero. Inicié con una aplicacion sistémica de metotrexato en
dosis Unica de 50mg/m?(09/07/17), por via intramuscular. Se realizé un dosaje de BHCG
control al cuarto dia, consiguiendo un valor de 14,545 mUI/ml y un segundo control dos
dias después con un valor de 15,912 mUl/ml. Se realiz6 control ecografico el dia 18/07/17
(Fig.1), que inform6 un saco gestacional de 18mm en cervix, de bordes regulares y
adecuada implantacion, presencia de vesicula vitelina de 4mm de diametro, LCC de
5mm, sin actividad cardiaca. El dosaje de BHCG informé un valor de 14,918 mUI/ml. Ante
el aumento del valor de BHCG, se propuso el tratamiento combinado de metotrexato
intrasacular y sistémico; para lo cual se hospitalizé a la paciente en el Hospital de Alta
Complejidad de La Libertad Virgen de la Puerta, institucion de nivel IV, ubicado en La
Esperanza-Trujillo (Pert), que atiende a pacientes de nivel socioecondomico medio,

afiliados a la Seguridad Social del Peru (Essalud).

El dia del procedimiento de inyeccidn intrasacular se realiz6 una ecografia previa de
control que evidenciaba saco gestacional de bordes regulares, adecuada implantacion y
20mm de diametro. También se hicieron controles de perfil hepatico, hematico, renal y
de coagulacién, reportando valores normales. Se firmé el consentimiento informado,

realizandose el 20/07/17 en tépico de procedimientos ambulatorios, bajo sedacion. Se
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coloco a la paciente en posicidn de litotomia, se realiz6 asepsia y antisepsia, y lavado
vaginal con cloruro de sodio. Se us6 un transductor vaginal ultrasonogréfico para guiar la
aguja de aspiracion folicular y se ubicO el saco gestacional en la porcion central. Se
realizé la puncion intrasacular, seguida de aspiracién de 5 ml de liquido e inmediatamente
la inyeccion de metotrexato de 50mg. Ademas, le administré una segunda dosis de

50mg/m? de metotrexato sistémico.

Se realizaron controles de BHCG y ecograficos los dias posteriores. Una ecografia control
al siguiente dia (Fig. 2), evidencio un saco gestacional de bordes irregulares, con imagen
lineal irregular en su interior, de 17.7mm x 14.3mm. El dia 24/07/17 el valor de BHCG fue
9400 mUI/ml y se aplico una tercera dosis de metotrexato sistémico. El siguiente control
de BHCG, el 03/08/17, evidencié un valor de 1,023 mUl/ml. Un dia después se le
administré una cuarta dosis de metotrexato sistémico de refuerzo. Se realiz6 un nuevo
control de BHCG el dia 07/08/17, indicando 893.9 mUI/ml. Con estos valores se realizd
aspiracion manual cervical y endouterina, el dia 10/08/17, donde se extrajeron escasos
restos de tejido trofoblastico, con infimo sangrado intraoperatorio; la paciente tolerd bien

el procedimiento.

En el control ecografico del 11/08/17 (Fig. 3), se encontré6 en la zona cervical una
formacion irregular, con ecos mixtos de 15x13mm, y otro en cavidad endometrial de
20x11mm, compatibles con coagulos. Posteriormente, el control de BHCG, el 17/08/17,
evidencié 17.89 muUl/ml, confirmando asi la terminacion del EEC. Actualmente, la
paciente se encuentra en proceso preparacion para un procedimiento de reproduccion

asistida.



c) MATERIALES Y METODOS

Con base en la pregunta: ¢(Qué hay de nuevo en el diagnéstico y tratamiento del
embarazo ectdpico cervical?, se realizo busqueda de la informacién médica en bases de
datos PubMed, BVS y SciELO con los términos de busqueda “Pregnancy, Ectopic”,
“Cervix Uteri”, en inglés y espafiol. Se extrajo informacién sobre los factores etioldgicos
asociados, la evolucién del diagnéstico, el tratamiento con metotrexato y el pronéstico de
fertilidad posterior.

Aspectos éticos: Se solicitdé autorizacion a la paciente para la presentacion de su caso,
junto con los exadmenes de seguimiento mencionados. Se garantizé la confidencialidad

de la informacion para proteger los derechos de la paciente.

d) RESULTADOS

Se seleccionaron 21 referencias bibliogréaficas para la revision final del tema, incluyendo

13 reportes o series de caso y 2 articulos de revision.

Etiologia. AGn no se han dilucidado las causas del EEC. Ademas, debido a su
infrecuencia, no hay estudios observacionales retrospectivos lo suficientemente
adecuados para que se puedan determinar potenciales factores de riesgo; aunque se ha
descrito una mayor incidencia con algunos factores como historia de dilatacion y curetaje,
inflamacion endometrial secundaria a uso de DIU y enfermedad pélvica inflamatoria.
Otros factores que han incrementado en incidencia son fertilizacién in vitro, antecedente

de parto por cesarea y cirugia pélvica. Ademas, se ha propuesto que factores mecanicos
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pueden contribuir en la génesis de estos embarazos, tales como miomas intrauterinos,
malformaciones intrauterinas, sindrome de Asherman y alteraciones en el tono del utero
(9,10,11). En el caso presentado, ésta tenia antecedentes de miomas intrauterinos, como

unico posible factor predisponente.

Diagnostico. La forma de presentacidon mas comun de los EEC es la ginecorragia leve e
indolora. Solo un tercio de mujeres se presentan con hemorragias masivas (9). En su
estudio publicado en 1959, Paalman y McElin (12) describieron cinco signos clinicos para
establecer el diagnostico: a) sangrado uterino sin dolor tipo célico luego de un periodo de
amenorrea; b) cérvix suave y desproporcionalmente alargado equivalente o mas grande
qgue el cuerpo uterino (Gtero en reloj de arena); c) el producto de la concepcion
enteramente confinado y firmemente unido al canal endocervical; d) un orificio

endocervical ajustado y estrecho; y e) un orificio cervical externo parcialmente abierto.

El ultrasonido ha facilitado la identificacion de una gestacion precoz, aumentando
posibilidades de tratamiento conservativo para los diagndsticos menores a 12 semanas,
antes que el trofoblasto haya infiltrado muy profundo en la pared cervical (9).

Los criterios diagnosticos ecogréficos principales fueron establecidos por Hofmann et al
(13) , y consisten en: a) ausencia de evidencia de embarazo intrauterino; b) Gtero en
forma de reloj de arena; ¢) embalonamiento cervical; d) presencia de tejido placentario o
saco gestacional en el canal cervical, ademas de e) visualizacion de la banda
endometrial. Comparando con nuestro caso clinico, la paciente debutd con escaso
sangrado genital persistente, confirmando el diagndstico de embarazo cervical mediante

criterios ecogréficos transvaginales.
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Tratamiento. Con el advenimiento del diagnéstico precoz, se han utilizado terapias
conservadoras para el EEC, donde el metotrexato cumple un rol protagonico. Este es un
antagonista del acido félico, cuyo mecanismo de accion es inhibir a la enzima
hidrofolatorreductasa, impidiendo que el acido félico sea reducido a tetrahidrofélico,
inhibiendo la sintesis de purinas y piridimidas, interfiriendo con la sintesis de ADN y la
multiplicacion celular. En sus efectos adversos destaca la supresion de médula ésea,
hepatotoxicidad, estomatitis, alopecia, fotosensibilidad y fibrosis pulmonar (14,15). En el
presente caso, durante el tratamiento multidosis se realizé monitorizacion con examenes

imagenolodgicos y de laboratorio, descartando los efectos adversos mencionados.

El metotrexato se administra por via local o sistémica. La via local se usa preferentemente
cuando se detecta actividad cardiaca fetal positiva para disminuir las probabilidades de
fracaso. La via local puede hacerse guiada por histeroscopia o ecografia transvaginal.
Esta ultima opcion es mas dificil desde un punto de vista técnico y se asocia a un mayor
riesgo de hemorragia activa por ruptura de membranas intraamnioticas, sin embargo es
el método mas accesible en nuestro medio, ofreciendo un menor costo, por lo que fue
elegido para la realizacion del procedimiento (16). En contraste, la histeroscopia ofrece
visualizacion directa del sitio de implantacion, permitiendo la introduccion de la aguja en
la zona avascular del saco (7). Otra opcion descrita en la administracion local es el cloruro

de potasio (9,17).

En el uso sistémico, se ha difundido el uso de dosis multiples, aplicando el medicamento

en dias alternos para prevenir toxicidad y efectos adversos mencionados (7). Mediante
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las aplicaciones repetidas también disminuye la tasa de fracaso. El éxito en combinacion
de dosis sistémicas y local, junto con un buen perfil de seguridad para el paciente, queda
evidenciado en el reporte de caso publicado por Camilo (15) donde la Unica reaccion
adversa presentada por su paciente una vez finalizado el tratamiento fue estomatitis, que

regresiond espontdneamente.

De igual manera, Murji (10) en una revision retrospectiva de 11 pacientes con tratamiento
multidosis combinado, solo dos pacientes reingresaron para tratar el sangrado vaginal

con otras medidas conservativas.

Por otro lado, Verma (18) en una serie de casos retrospectiva con 24 pacientes, solo
cuatro pacientes mostraron complicaciones: dos presentaron hemorragia aguda tratada
con medidas conservativas adicionales, una presentd sangrado minimo persistente con
resolucién espontanea, y una necesité evacuacion del producto por fracaso al tratamiento

por tener un tamafo correspondiente a 15 semanas de gestacion.

Las medidas conservativas adicionales fueron embolizacion de la arteria uterina,
dilatacion y curetaje, y ligamiento de las ramas de la arteria uterina. Todos los casos
mencionados finalizaron la gestacién preservando la fertilidad y sin morbilidades
destacables. En el caso presentado, la paciente logro interrumpir satisfactoriamente la
gestacion con un tratamiento multidosis combinado, asociado a aspiracion manual

endouterina, conservando la fertilidad sin presentar morbilidades posteriores.

13



Sin embargo, se han descrito fracasos utilizando este tratamiento, como describid
Troncoso (19) en un reporte de caso sefialando ginecorragia importante, por lo que utilizo
el cerclaje cervical tipo McDonald. De igual manera, Kofinas (20) quien recurrié a la
terminacion de la gestacion por medios histeroscopicos tras el fracaso de esta modalidad

de tratamiento.

Prondéstico y efectos sobre la fertilidad. Las repercusiones del EEC en la fertilidad no
estan establecidas por su baja incidencia y porque la mayoria de mujeres diagnosticadas
suelen perderse en el seguimiento (9). Ushakov (21) realiz6 una revision de 120 casos,
en los que se encontraron 37 embarazos tras el tratamiento conservador de EEC, de los
cuales 34 fueron embarazos intrauterinos, 2 embarazos tubaricos y 1 repitio el embarazo
cervical. En un reporte citado anteriormente, tres meses posteriores al tratamiento, se
logré un embarazo satisfactorio, finalizandolo sin morbilidades ni insuficiencia cervical

(20).

De igual manera, pasados 9 meses del tratamiento conservador, en otra paciente se logro
la concepcion mediante inyeccion intracitoplasmatica de esperma, resultando en un parto
sin complicaciones maternofetales (11). Segun lo reportado por la literatura, el
tratamiento médico suele tener éxito en la mayoria de los pacientes, logrando casi

siempre conservar el potencial reproductivo de la paciente.
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e) CONCLUSIONES

La administraciéon de dosis mdultiples de metotexato via intramuscular asociada a
infiltracion directa al saco gestacional es una alternativa en el tratamiento del embarazo
ectopico cervical en pacientes hemodinAmicamente estables. Este brinda la posibilidad
de terminar la gestacion ectdpica sin la necesidad de extraer los genitales internos de la

paciente.
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5. TABLASY FIGURAS
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Tabla 1. Niveles de BHCG a lo largo del tratamiento.
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