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ANTECEDENTES: CIENTIFICOS

convencionales, y p

drogas. ( i.J 4,5 )

inmunosupresores que

La ciclofosfamida ( CFM

b) supresion
antigénico es.;ifbci_f}éo.
c) supresxénde la réspuiesta de anticuerpos ¢ lipers
d) reduccién de los n cles séricos d 1nmdn$éio§ulirias (2,6,”9') .
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Sin embargo, apésar’de su gren valo como agente inmunosupresor, se han establecido mdltiples

efectos toxicos de éste

1) su{lrés n,ﬁré‘r.luléi',con predominic de ig ngqgfppénia 1.29)-

porlal4 meses postopcratonm ( 2), presemando ausencra de menstmacton despues de una -

dosis mtal de 5.2 gr atodas las pacnemes mayores de 40 anos. (l2 13)
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alteracionés.(i',.w) :

En otros reportes de pacien

foliculo como lesion histologics

una disminucion del estradiol .y progesteron

Clinicamente existe atrofia del epilelio'\ia'ginél'; hip'dblnsia bendon‘xelrial y dcséi’roilo de afﬁehol;fea .



Warne y cols: estudiaron 20 mujeres con nefropatia lipica tratadas qdﬁ ciclofosfamida tilizando

nefropatia lﬁ;;icn ipo IV.de lq‘ pol

Médico La Raza, t?aiada; c _n'c'icl‘okfosfamideik én for




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ CUAL ES LA FRECUENCIA DE ALTERACIONES MENSTRUALES EN PACIENTES CON
" NEFROPATIA LUPICA TRATADAS CON CICLOFOSFAMIDA INTRAVENOSA . CRONICA
COMPARADO CON EL GRUPO DE PACIENTES TRATADAS CON PULSOS - DE .
METILPREDNISOLONA EN LA POBLACION DE REUMATOLOGIA DEL HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO LA RAZA?.



CORRELACIONAR ESTOS -

TRATAMIENTO CON‘ “ICLOFOSFAMIDA MENSUAL‘Y TRIMZESTRAL

B) VARIABLE DEPENDIENTE

ALTERACIONES MENSTRUALES Y HORMONALES



MATERIAL Y METODO

UNTVERSO DE TRABAJO

Pacxentes del sexo fememno con nef‘ropatm Iuplcn atendidas en el servicio de Reumatologla del

Hospltal de Especxalxdades Centro Médico La Raza de agosto de 1993 a sepnembre de 1994 y

Medlcma Nuclenr

“Se realxzanan bmpsms ovaricas en caso de presentar alteraciones hom\ona]es tmponames que -

justificaran dxcho procedmuento pcro no ﬁxe pos:ble ya que se descompuso el Iaparascoplo

Las pacnemes connnuaron su segmmxenlo enel servnclo de Reumatologna y endocnnologna si se

. considerd necesano,



- MATERIAL Y METODOS

CRITERIOS DE . INCLU i SION

1) Dercchohablentes del IMSS

2) Paclen(cs con ncﬁ'opana luplca tipo

: CRITERIOS DE EXCLUSION
1) Intolerancm a I dmsolona

2) Necesxdad de recibir otro inmunosupresor

3) Presencna de mfeccuoncs g,raves & frecuentes que provoquen la mxerrupcxon dela
terapia con crcloi‘osfamlda o metllpredmsolona ;



METODO ESTADISTICO

--Se Ilevo a‘cabo. prueba X._ (Chl Luadrada)
T para 2 mcdnas uuhznndo pruebu de T para 2 mucstras

Ademas se estudiaron (5 pacientes como comroles ( tratadas con meulpredmso]ona)

DEFINICION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES

* Pacientes con neftopatia lipica : lesion renal sccundarm a lupus cntematoso SlSlemlCO

* Pulsos de ciclofosfamida : aplicacion del medicamento ( ciclofosfamida™) - intravenoso diluido en
250 cc de solucion glucosada o fisioldgica y pasar en 30 min., en ciclos mensuales y tnmeslralcs
calculado en 700 6 1000 mgs por metro cuadrado de superﬁcne corpora] .

TRANSTORNOS MENSTRUALES B

* Amenorrea: ausencia de sangrado transvaginal por un periodo de 3 ciclos 0 90 dlas
* Prioiomenorrea: ( proio: precoz ) ciclos cortos de menos de 21 dias :

* Opsomenorrea: { opso-tarde ) Ia menstruacion se presenta despues de 35 dlﬂS

* Polimenorrea ; Menstruacion larga de mas de 6 dias

* Hipermenorrea :Menstruacion de abundante cantidad-sangrado
* Oligomenorréa: Menstruacion corta, menor de 3 dias,

* Hipomenorrea: Menstruacion de escaso volimen.

b

'ESCALA DE MEDICIONES

* Nominal
* Variable
* Finita,



Nombre
Edad:
Superf cie corporal (1
Inicio de Lup ;
. Imcm de pulsos

{ol

Papanicolaou -

Biopsia de ovario

Prolactina =
FSH :

LH

Progesterona

Estrogenos

Testosterona

Creat. Dep creat * Hb- Hto: ~Na: K:Leuc ' Linf.::VSG i/C3,C4 "ANA:aDNA" ¢ s 7




FSH
Fase folicutar
Fase ovulatoria
Fase lutea

LH
Fase folicular
Fase ovulatoria
- Faselttea * °

ESTRADXOL S

: Fase iohcuhr el
.Fase ovulatoria’ ™~ """
Fa:b luten .

PROGESTERONA

Fasc fo]lcular ‘;i
‘Fase ovulatorid -/
Fase litea "

TESTOSTERONA
LIBRE"
PROLACTINA

e

- VALORES NORMALES

8. 84 mUI/mxl.f K

1.85 i

25

!

0.3 i s 325"
24 i i, 16 - ng/ml.



En Ia TABLA 3 destacamos en f‘omla graﬁca ia hlpomenorrea (40%) y amenorr a (56 6%) en cl

grupo de- c1clof‘osfmmda asi como pohmenorrea e hxpemlenorrea ambas dc 46 6 %. en el grupo de R

mt.ulpredmsolona



En relacion a oligomenorrea entre el grupo de ciclofosfamida y metilprednisolona no se encontrd . -

diferencia estadisticamente significativa .como ya lo  habiamos mencionado antes: TABLA 4.

grupo de meulpredmsolona en. 2 pacnentes conuna dlferenma estadlstxcamente gmﬁcauva conuna,

X2 exenmental de 7 71 ( p< 0 01 ):‘Lo que suglere mayor dano ovanco y endomelnal en el grupo

de pacrenu.s tratadas con c:clofosi‘nmldd TABLA lO



mcdlcamento para dcsarrollar amenorrea en esie grupo fué de 6. 65 g

Ve



con ciclofosfami

columna de la

recibidos ; 6 pa

amenorrea sostenida, del grupo de pacientes que 7 gramos total para desarrollar

amenorrea 4 tuvieron amenorrea, 2 de ellas se recuperaron y 2 pacientes tuvieron amenorrea .

sostenida.



TABLA 1

_ALTERACIONES MENSTRUALES EN LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
) CARACTERISTICAS DE LA POBLACION ESTUDIADA.

EDAD TRATAMIENTO - TIENPO EVOLUCIONE : -

CENTE | Raneo | X | oE ENFERMEDAD X @hos) © |

posisX - | i

16



TABLA 2

ALTERACIONES MENSTRUALES EN PACIENTES TRATADAS CON
PULSOS DE CICLOFOSFAMIDA O METILPREDNISOLONA

- TRATAMIENTO
... TIPO DE ALTERACION” . A
7 MENSTRUAL

de 1 aleracén
. 'sllotalesma‘yuq.gelan; =y




TABLA 3

YIYEONINY

VAYYONHWNRAIH

W VARRIONTNITOd

VIRUONIWNOSIO

w©
—

VASHONINOJIH

7 VINHONIWOION

YRRMONINOI'IO

ALTERACIONES MENSTRUALES DE PACIENTES CON NEFROPATIA LUPICA
TRATADAS CON CICLOFOSFAMIDA (n=30) 6 METILPREDNISOLONA (n=15)

L

60.00%~

50.00%~
40.00%
30.00%
20.00%
10.00%
0.00%-

Berm

£ mrp



TABLA4.

OLIGOMENORREA EN PACIENTES GON NEFROPATIA .
LUPICA TRATADOS CON CICLOFOSFAMIDA O METILPREDNISOLONA

o SIG. P05




TABLA 5

PROIOMENORREA EN PACIENTES CON NEFROPATIA LUPICA
TRATADAS CON CICLOFOSFAMIDA O METILPREDNISOLONA.

™.

TRATAMIENTO

~
~.

- VARIABLE]

PROIGMENGRREA

st

o “ToTAL

~

"X Cltca’= 384 " XExpetimentat= 443 |

.20

Pl




TABLA 6

' HIPOMENORREA EN PACIENTES GON NEFROPATIA "
* LUPICA TRATADAS CON CIGLOFOSFAMIDA O METILPREDNISOLONA.

TRATAMIENTQ .

L Tem

K Ciiean 384 XBpuimenal 293 7 PO’

s



TABLAT

OPSOMENORREA EN PACIENTES CON NEFROPATIA LUPICA
: TRATADAS CON CICLOFOSFAMIDA O METILPREDNISOLONA.

~

\ VARIABLE]

| ~. OPSOMENORREA
TRATAMIENTO -

Coem ]

X Cifca =384 XExpesimental = 1403 1 71 POORS ¢

220




TABLAB

POUMENORREA EN PACIENTES CON NEFROPA‘"A LU'PICA
: TRATADAS CON PULSOS DE CICLOFOSF: MIDA o ME ﬂLPREDN/SDLONA

mTAvMIENTU

X Cilteas 384" . XBopermontt= 79 . 5 pepoy”

G23



TABLAS

HIPERMENORREA EN PACIENTES CON NEFROPATIA LUPICA
TRATADAS CON CICLOFOSFAMIDA O METILPREDNISOLONA.

<

VARIABLE]
I HIPERME

~

:NORREA

- |rraTAMIENTD el si

ST oMl

NO

- TOTAL

24

"X Cilldak 384" XExporment £ 779




. TABLA 10

AMENORREA EN PACIENTES CON NEFROPATIA LUPICA
" TRATADAS CON CICLOFOSFAMIDA O METILPREDNISOLONA.

\\,- ... VARIABLE]

*rravameiro N e Ne TOTAL

X Cites= 384 . X Drpadmentla 170

.25



TABLA 11

ALTERACIONES HORMONALES EN PACIENTES TRATADAS
CON PULSOS DE CICLOFOSFAMIDA O METILPREDNISOLONA,

o . PRUEBA -
. HORMONA - CFM (n<30) “MTP {n215) Valor P I

2363 1 mvim) 9+ 176 mVtinl

282 25myim - |7 17T s d05mVml

' PROGESTERONA: /-
 TESTOSTEROMA - 2112 2% i
PROCACTINA ™ | 2445 BB gl 13222 8 8 gl




TABLA 12

ALTERACIONES HORMONALES EN PACIENTES
- TRATADAS CON CILOFOSFAMIDA (n=30 )

HORMONA|

e




TABLA 13

AMENORREA EN PACIENTES TRATADAS
CON PULSOS DE CICLOFOSFAMIDA.

EDAD

.. AMENORREA

SOSTENIDA

RECUPERACION
EN 8 MESES

DOSIS ACUNULADA
. (GRAMOS)

Sy

POST-PULSOS

' - 28




TABLA 14

HIPERPROLACTINEMIA EN PACIENTES CON NEFROPATIA LUPICA
TRATADAS CON CICLOFOSFAMIDA.

CASOS ng/m
“ ft:}
-2 2
8 86 .
9 s}
5 )
15 2&
-m - B4
i i
2 oz
U
%
S

i OPACTNAS 21T %

29,



TABLA 15

AMENORREA EN PACIENTES TRATADAS
CON PULSOS DE CICLOFOSFAMIDA.

CFM DOSIS

AMENORREA

RECUPERACION

SOSTENIDA ;"""

- TOTAL {1

T '1:-59}';y

C{N=1T)




estudmdas.
Para contrarrestar éste efe

se han Hevndo bo varia; estrateg:as para proteger el ovario;'como’

son ¢l uso de annconcepuvos orales: pero habra que usarse con resewa por la actmdad luplca que

producen 1
3 l .



PACIENTES CON NEFROPATIA LUPICA QUE RECIBEN TRATAMIENTO A BASE‘DE

PU’LSOS MENSUALES

2. LAS PACIENTES QUE RECIBIERON PULSOS DE METILPREDNISO- o

. LONA TUVIERON TE OS lRR.EGULARES MAYOR VOLUMEN DE o

SANGRADO - Y MAYOR DURACION DE LA MENSTRUAC[ON

3, LAS' E IERON CICLOFOSFAMIDA TIENEN
SANGRADOS. MAS ESPORADICOS Y EN MENOR CANTIDAD DESTACANDO LA

AMENORREA.

4 LA AMENORREA ESMAS FRECUENTE Y. SOSTENIDA EN LAS

PACIENTES MA\'ORE

TOTAL_ACUMULADA DEL MEDICAMENTO.

HORMONALES DE FUNCI ON OVARICA REFLEJARON LOS CAMBIOS CLINICOS o

ENCONTRADOS '
PRI c._EL.TRAﬁ“AMTENTO CON CICLOFOSFAMIDA EN PULSOS DEBE
UTILIZARSE CON RESERVA EN PACIENTES MAYORES DE 30 ANOS.’

32
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AMBITO GEOGRAI’ ICA DONDE SE DESARROLLO LA ‘IN\’ESTIGACION i'

olo, a-Endncnnologm. Med Nuclcar AI'ChIVO laboraxono de
d Especmlldades Cemro Mcdlco LaRam . .

En el serv
Reumatologla del Ho

FINANCIAMIENTO DEL PROYECTO;

Autof nzmcxanuemo debldo a que Ios recursos son por pane del Insututo para la atencxon de.sus-
derechohablenles : .

RECURSOS HUMANOS Q_

! l Reumalologo adscrito al servicio del Hospital de Especnahdades CMR :

: de Especnahdades CMR .

3, Medu:o resrdente e 3er afio del Sel’VlclO de Reumatologla

- 4, Personal del serwcw de Medncma Nuclear b

S, Personal de Enfermena
6. Personal de ArChlVO.
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RECURSOS MA’i‘ERlAL_ES \QUE SE UTILIZARON

1. Expedlentes clxmcos -

2. leretas de; 'egnstro de datos
3.Muestras serolog:cag LA

4. Mateﬁa] c]be:lflaboflj%xt.oﬁo"

5. Cuestionario, apl}cadé a las p_icientés )

6. Elementos para analisis estadistico.

cdvsmERAcioNés ETICAS

Vi

Las respuest_as | Igaron losf‘resultadds,
estadisticos. L T

s’y solo se di

CONSIDERACIONES - DE -LAS - NORMAS * INSTRUCTIVAS

DE - : 'INSTITUCIONALES ' EN.
MATERIA DE INVESTIGACION CIENTIFICAS - R

El preseme lrabnjo seapegaalo ‘establecidoen la Ley General de Salud y las Nonnas' de lnvesugaclon?
del lnsmuto Mexlcano del Seguro ; o .

DIFUS!ON QUE SE LE DlO ALOS RESULTADOS

‘Este trabajo se presento enel X‘(III Congres  Mexi cano de Re matologla en Agua calxentes -
y también en las, Jomadas pam Medmos Resndentes del Hospltal de Especnahdades Cemro Medlco La
Raza. : 7y .
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