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Unidad de Investigacion Médica en Nutricion
UMAE Hospital de Pediatria

Centro Médico Nacional Siglo XXI

Presente

En atencién a su solicitud de evaluacién del Protocolo: “Efecto de mindfulness sobre algunas
hormonas reguladoras del estrés y el apetito, y sobre el peso corporal de escolares obesos.
Ensayo clinico controlado”, con nimero de registro 2017-785-096, ¢l Comité de Etica en Investigacion
CONBIOETICA09CEI00920160601, revisé y aprobé Ia enmienda metodolégica relativa a la medicion de
cortisol y amilasa salival asi como la aplicacion de cuestionarios validados. Se aprueba nuevo protocolo,
sin nimero de version, que refleja los cambios previamente comentados.
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1. RESUMEN

Introduccidn: Los trastornos de la fertilidad tienen un efecto negativo sobre el desarrollo
de los individuos ya que experimentan estrés, que se ha asociado con una disminucion del
bienestar mental y alteraciones psicoldgicas. El estrés se puede medir con diferentes
métodos, desde cuestionarios hasta marcadores bioguimicos como el cortisol y la alfa-
amilasa salival. La escala IDARE se ha utilizado para medir el estrés asociado a ansiedad
y la escala FertiQol mide la calidad de vida en pacientes con infertilidad. Se han estudiado
terapias cognitivas basadas en mindfulness como intervenciones que podrian beneficiar a
quienes tienen problemas de fertilidad. Objetivo: Evaluar el efecto de la intervencién con
mindfulness durante 8 semanas sobre el estrés y la calidad de vida en mujeres con
infertilidad. Métodos: Se realiz6 un estudio piloto longitudinal comparativo en pacientes con
infertilidad del servicio de Biologia de la Reproduccion de la UMAE HGO No.3 IMSS. Se
formaron dos grupos de estudio: con intervencion mindfulness y sin la intervencion. En la
primera cita (basal) y en la segunda cita (8 semanas después), a todas las participantes se
les aplico el cuestionario IDARE para medir la ansiedad-estado y ansiedad-rasgo y el
cuestionario FertiQol para medir calidad de vida en pacientes con infertilidad, ademas se
obtuvo muestra salival para las determinaciones de cortisol y alfa-amilasa. Para el analisis
estadistico se utilizé la prueba U de Mann—-Whitney para la comparacion de dos grupos no
relacionados y la prueba de Wilcoxon para muestras relacionadas, se realizaron modelos
lineales generales para las variables en las que influyé mindfulness considerando el tiempo
y la intervencion. Resultados: Se incluyeron 37 pacientes, de las cuales quedaron 13
pacientes en el grupo de intervencién y 13 pacientes en el grupo control. En cuanto al
cortisol salival, no se encontraron diferencias significativas entre los grupos en ninguno de
los dos tiempos; las concentraciones de alfa-amilasa salival aumentaron significativamente

en el grupo control (p=0.039), sin embargo la comparacion entre grupos no mostro



significancia estadistica. Los puntajes de la escala IDARE no se modificaron en ninguno de
los dos grupos al final de la intervencion. El andlisis de las diferencias al final de la
intervencion mostrd un incremento significativo en la calidad de vida del grupo mindfulness
en las escalas Mente-Cuerpo, Emocional, Relacional, Social, Core-FertiQol y FertiQol-Total,
mientras que en el grupo control empeord la escala de Tolerabilidad. Conclusiones: La
intervencion con mindfulness mejora la calidad de vida y el estrés impuesto por el

tratamiento en mujeres con infertilidad.

Palabras Clave. Mindfulness, infertilidad, estrés, calidad de vida, cortisol salival, alfa-

amilasa salival.



2. ANTECEDENTES

Dentro del campo de la salud reproductiva, los trastornos de la fertilidad tienen un efecto
negativo sobre el desarrollo de los individuos ya que experimentan situaciones de estrés
que se han asociado con una disminucién del bienestar mental y alteraciones psicoldgicas
como la ansiedad (1). Estos se han tratado con diversas técnicas psicolégicas, obteniendo
resultados variables. De acuerdo con la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS), el estrés
es el conjunto de reacciones fisiolégicas que preparan al individuo para la accion (2).
Mientras que la respuesta aguda al estrés ayuda a incrementar las probabilidades de
supervivencia utilizando una gran cantidad de energia, la exposicion crénica al estrés
favorece el desarrollo de patologias (mentales, cardiovasculares, inflamatorias y
metabdlicas) que podrian ser reversibles en el adulto cuando se elimina el estresor (3). En
el aspecto cognoscitivo, durante la fase aguda del estrés hay un aumento en el estado de
vigilancia y excitacién, pero cuando la exposicidn al estrés es crdnica, estas modificaciones

conductuales propician la aparicién de depresion y ansiedad (4).

En relacion con la infertilidad, se ha sugerido que las mujeres sometidas a tratamientos de
fertilidad experimentan niveles elevados de estrés. Aproximadamente una quinta parte de
las parejas que se encuentran en tratamientos de fertilidad tienen sintomas de ansiedad,
depresidn o estrés, especialmente cuando el tratamiento no resulta en un embarazo clinico
0 en un recién nacido vivo, por lo que se han implementado intervenciones psicolégicas y
educacionales en estas parejas (5). El objetivo de las intervenciones psicologicas en
infertilidad es que los tratamientos se lleven a cabo de la manera menos molesta, reducir
los sintomas causados por el estrés y mejorar la calidad de vida a lo largo de sus
tratamientos y posterior a estos. La psicologia en infertilidad emerge de Berg y Wilson,
guienes proponen un modelo psicogénico en el que las psicopatologias son un factor

etiolégico en infertilidad. En 1930 se introduce el modelo psicoldgico para las pacientes en
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quienes no se identifica una causa de infertilidad. La evolucién de la psicoterapia en
pacientes con infertilidad tiene 5 paradigmas: 1) concepto de psicosomatico y la infertilidad
psicogénica; 2) escala psicoldgica de infertilidad; 3) tratamientos para fertilidad y la
integracion de salud mental en clinicas de infertilidad; 4) medicina basada en evidencias, el
desarrollo y evaluacion de intervenciones psicolégicas y 5) integraciéon en las terapias de
fertilidad. Son varias las alteraciones psicolégicas que se pueden encontrar en pacientes
con infertilidad, lo que plantea un modelo multifactorial en el que los determinantes y
consecuencias son diversos y cada individuo es mas o menos susceptible dependiendo de

su historia personal (6).

Varios estudios establecen la relacién entre la reduccién del estrés por medio de
intervenciones psicoldgicas y una mejor respuesta a los tratamientos de fertilidad (7). Entre
las intervenciones psicologicas empleadas se encuentran las terapias cognitivo-
conductuales, las cuales incluyen técnicas de relajacion, manejo del estrés, adiestramiento
de habilidades de afrontamiento y grupos de ayuda. Estos programas consisten de 5 a 10
sesiones que incluyen a la pareja y se ha observado que los participantes muestran una
disminucién en los sintomas fisicos y psicolégicos como de depresién, ansiedad, hostilidad,
fatiga, cefalea, insomnio y dolor abdominal, como en el caso de Domar et al., 1990, que
incluy6 54 mujeres con infertilidad a un programa basado en 10 sesiones de estimulacion y
relajacion (Mind/Body Basic Program), mostrando mejoria significativa en la ansiedad,
depresion y fatiga, asi como un aumento en la sensacion de bienestar de estas pacientes;
ademas, reporté un 36% de embarazos en los 6 meses que duré el programa de
tratamiento. (8). En el estudio de Boivin, 2003, una revision sistemética de estudios de
intervenciones (psicoandlisis, psicoterapia psicodinamica, terapia “counselling” y
programas educacionales como la reduccion de estrés, terapia sexual, capacitacion e

informacion médica) en pacientes con infertilidad, se concluyé que las intervenciones
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psicosociales pueden reducir el efecto negativo del estrés y asi mismo incrementar cambios
positivos en las parejas con infertilidad, aunque no se demostré algun efecto en las tasas
de embarazo (9). En el estudio de Liz et al., 2005, se realizé un meta-analisis demostrando
que la psicoterapia (grupal o individual) disminuye los sintomas de ansiedad aun después
de 6 meses de la terapia e incrementa las tasas de embarazo (10). Otro meta-analisis es el
de Hammerli et al., 2009, en el que se buscaba evaluar si las intervenciones psicoldgicas
mejoraban la salud mental y las tasas de embarazo en las pacientes con infertilidad en
tratamientos de reproduccion asistida, se incluyeron 21 estudios, los cuales demostraron
que no habia efectos significativos en la mejora de salud mental (depresion, ansiedad,

estrés) (11).

En la revision de Verkuijlen et al., 2016, se evalud el efecto de las intervenciones
psicolégicas con relacion a la mejoria de los sintomas. Se incluyeron 39 estudios con 4925
pacientes en tratamientos de reproduccion asistida, se utilizaron diversos instrumentos para
medir la depresién y la ansiedad y en todos los casos se mostr6 poco beneficio de la
intervencion (meditacion, hipnoterapia, yoga, psicoeducacion o terapias psicodinamicas),
pero, no se observd un beneficio claro ya que varios de los estudios tenian deficiencias
metodoldgicas, por lo que concluyeron que se requieren estudios con un mejor disefio que

permita investigar los beneficios de estas terapias (12).

En una revision sistematica que incluyé un meta-andlisis con 6 estudios aleatorizados, se
estudiaron 800 parejas infértiles sometidas a diferentes intervenciones psicoldgicas
(mindfulness o terapias cognitivo-conductuales). Las pacientes sometidas a alguna
intervencion psicoldgica presentaron mas embarazos que las pacientes del grupo control.
En otra revision de 20 estudios aleatorizados con 2100 parejas infértiles, se encontré que
los sintomas como estrés, ansiedad y depresion mejoraron en las pacientes que recibieron

alguna intervencion psicolégica en comparacion al grupo control (13).
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En México también se han realizado estudios sobre las intervenciones psicolégicas en las
pacientes con infertilidad, como el de Carrefio et al., 2007, en el que la mayoria de los
sintomas psicoldgicos van desde problemas de adherencia terapéutica, alteraciones en la
relacion de pareja, de la vida sexual, dificultades con la familia, aislamiento, quejas
somaticas frecuentes, abandono de actividades laborales o escolares en el transcurso del
padecimiento; en este trabajo se propone una guia para el tratamiento psicolégico,
dividiéndolo por niveles, asi en el primer nivel estan los de caracter informativo; en el
segundo nivel, cuando la paciente manifiesta sintomas, estan las intervenciones
especializadas y manejo psicoterapéutico individual o en grupo y el manejo del hijo
fantaseado, de la situacién en pareja, de la dependencia, autoestima y problemas en el
manejo (por ejemplo, casos de obesidad); y demuestra que el reconocimiento y tratamiento
de las alteraciones psicoldgicas permitird el manejo multidisciplinario, con un menor coste

econdémico y emocional asi como mejoras en la calidad de vida de las parejas (14).

Asi tenemos que el padecer infertilidad no es sinébnimo de tener una enfermedad mental,
sino que se existe un efecto en la esfera psicolégica con impacto en la calidad de vida, el
cual requiere tratamiento en los diferentes campos: la conducta habitual, la sintomatologia

y el area relacional (15).

El estrés se puede medir con diferentes métodos, desde cuestionarios hasta marcadores
bioquimicos como el cortisol y la alfa-amilasa (a-1,4-a-D-glucan 4-glucanohidrolasa) (16)
que es una enzima y un biomarcador de estrés inducida por la actividad del sistema
nervioso simpatico (SNS). Su elevacién ante estas situaciones se explica de la siguiente
manera: cuando se percibe un estimulo estresante, se envian sefiales al hipotalamo y se
activan las vias simpaticas adrenomedulares (SAM), si este estrés es cronico, las vias SAM
se hiperactivan ocasionando la activacion del eje hipotalamo-hipdfisis. Del sistema de

sefializacidbn SAM, se secreta la norepinefrina, que resulta en un incremento de la alfa-
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amilasa salival por medio de las parétidas. En cuanto al eje hipotalamo-hipdfisis-
suprarrenal, éste eleva los niveles de cortisol con el subsecuente incremento del cortisol
salival. (17). La concentracion de cortisol salival no se ve influida por el flujo de la saliva
(18). Varios estudios han demostrado que las pacientes con infertilidad tienen
concentraciones de este biomarcador mas elevadas que las mujeres sanas, como en el
estudio de Lynch et al., 2014, en el que estudiaron 501 parejas durante 12 meses y a las
mujeres se les midié la alfa-amilasa y cortisol salival matutinos, ademas, se realizaron
cuestionarios para medir el estrés y se registré el tiempo que tardaron en lograr el
embarazo. Las mujeres con elevados niveles de alfa-amilasa mostraron una reduccion de
fecundidad del 29% y un mayor tiempo en lograr el embarazo (19). En el estudio de
Vineetha et al., 2014, se evalu¢ la utilidad de la alfa-amilasa como un marcador de estrés
cronico en 50 pacientes en quienes se aplicd un cuestionario psicométrico comparado con
un grupo control. Como resultado, se encontré que la concentracion de alfa-amilasa se
incrementa en pacientes con estrés cronico (20). Otro trabajo es el de Petrakova et al.,
2015, en el que se aplico un test para medir el estrés y comparar los niveles de alfa-amilasa
salival y de noradrenalina plasmatica, los cuales se encontraron elevadas en los sujetos
con estrés agudo; sin embargo, la elevacion ante el estrés crénico fue independiente entre

los dos marcadores (21).

El estrés es un factor determinante en infertilidad; no obstante, estas asociaciones no han
sido completamente dilucidadas, tal vez debido a la falta de control de variables confusoras
del estilo de vida como el tabaquismo, alcohol o exposicién a otras sustancias, por lo que
se requiere de estudios con una apropiada metodologia que permita evaluar esta

asociacion (22).

Existen varias terapias que se han implementado con el objetivo de aminorar el estrés en

las parejas con infertilidad, como la técnica mindfulness, que estimula la atencién y la
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autoconciencia, lo cual tedricamente impacta en el estrés, ansiedad y depresion de las
parejas con infertilidad. Ya que la infertilidad tiene un efecto psicolégico individual similar al
de otras condiciones fisicas de enfermedad, se han estudiado terapias cognitivas basadas
en mindfulness como intervenciones que podrian beneficiar a quienes tienen problemas de
fertilidad. La técnica de mindfulness fue utilizada por Siddhartha Gautama hace 2500 afios
en la India para favorecer la meditacién (23). En la época reciente, Jon Kabat-Zinn, Doctor
en Biologia Molecular del Massachusetts General Hospital y la Universidad de Harvard, fue
el primero en aplicar esta técnica en el area clinica en pacientes con dolor crénico. En 1982,
el Dr. Kabat-Zinn realiz6 un estudio en el que incorpor6 51 pacientes con dolor crénico de
diferente localizacién, sin respuesta a tratamiento médico convencional. Estos pacientes se
sometieron a un programa que utilizaba mindfulness durante un periodo de 10 semanas. Al
final de la intervencion, se observé una reduccion del dolor hasta en un 65% de los
pacientes, perdurando este efecto hasta por 15 meses (24). Los objetivos de mindfulness
en términos generales son incrementar la consciencia de estados internos y de experiencias
externas, ser consciente del momento a momento; evitar la evaluacion y el juicio; ser abierto
y franco a aceptar experiencias fisicas y emocionales sin importar si son positivas o
negativas, asi como el acercamiento a experiencias internas y externas con compasion o
empatia. Un meta-andlisis que incluy6 39 articulos en los que se us6é mindfulness para el
manejo de la ansiedad, dolor y depresién en adultos, report6 efectividad para ansiedad en
siete de los articulos, reduccién de la depresion en cuatro, asi como reduccion en ansiedad
y dolor en los 28 articulos restantes (25). Ademas de los efectos psicolégicos, se ha
demostrado que la utilizacion de mindfulness es capaz de producir cambios estructurales
benéficos, por ejemplo, Lazar et al., 2005, identifican en los pacientes que realizan
meditacion y mindfulness, engrosamiento de la corteza prefrontal izquierda asociada a la
felicidad, razonamiento y toma de decisiones, asi como de la insula, region implicada en la
percepcién de sensaciones internas emocionales (26). Holzel et al., 2011, encuentran
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disminucioén en la actividad de la amigdala, regiébn asociada a estrés, miedo e ira, y en
general en la actividad del l6bulo derecho asociado a negatividad y estrés; asi como
aumento en tamafio de la sustancia gris y la funcionalidad del hipocampo, &rea asociada al
aprendizaje y memoria, y aumento en la unién temporoparietal asociado a la perspectiva,
empatia y compasién (27). Asi mismo, Siegel et al., 2007, comunican que la practica de
mindfulness favorece la conexion de circuitos neuronales cerebrales, predominantemente
de lado izquierdo, mejorando con ello el bienestar fisico, psicolégico y social, promoviendo
la plasticidad neuronal y mejorando procesos de memoria y de regulacién de las emociones

(28).

En el estudio de Sherrat et al., 2013, donde se estudiaron 10 pacientes de 33 -43 afios con
infertilidad de 1 a 4 aflos de evolucion que presentaban estrés relacionado con su
infertilidad, se les aplico el cuestionario de bienestar psicolégico de la OMS 1998 y el CORE-
OM, antes y después del tratamiento, mostrando mejoria clinicamente significativa en los
ambitos de bienestar, problemas y riesgos, ademas que las pacientes se sintieron
beneficiadas con la intervencién (29). En el estudio de Galhardo et al., 2013, en el que se
realiz6 MBTC, con 10 sesiones semanales, en 55 parejas con infertilidad comparadas con
37 parejas del grupo control, se estudiaron los sintomas de depresion, ansiedad,
atrapamiento, derrota, vergilenza, evitacion, conciencia plena, autocompasiéon vy
autoeficacia, y se observo que el grupo con la intervencion mostré una significativa mejoria
en la conciencia plena y autosuficiencia, asi como disminucion de los sintomas depresivos,
de pena, introversion y fracaso, lo cual llevé a aceptar de una mejor manera su problema
de fertilidad y saber enfrentar las diversas situaciones en las que se puede enfrentar en la

vida. Las pacientes del grupo control presentaron disminucion de la autocritica (30).

De esta manera, se sabe que las pacientes con infertilidad experimentan situaciones de

estrés y que se ha asociado con una disminucién del bienestar mental, dificultades
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psicolégicas, incluyendo distimia, y desordenes de ansiedad (31) y que las intervenciones
psicolégicas basadas en el concepto de mindfulness refuerzan las capacidades de atencion
bajo el estrés y su resiliencia. Esta se mide usando cuestionarios validados, lo que se ha
asociado positivamente con resultados de una salud adaptativa (32) como en el meta-
analisis realizado por Grossman et al.,, 2004, que demuestra beneficios saludables con

mejora en sintomas fisicos, reduciendo los sintomas por estrés, ansiedad y depresion (33).

Por otro lado, para el diagndstico de estrés asociado a ansiedad en poblacién adulta sana,
se han propuesto varios cuestionarios, como la escala STAI (State Trait-Anxiety Inventary)
de Spielberger, cuya version al espafiol se realizé en 1975 con el nombre de escala IDARE.
Esta evalia dos dimensiones distintas de la ansiedad, la llamada ansiedad-rasgo y
ansiedad-estado (34) y consiste en 20 afirmaciones en las que se pide a la persona que
sefiale con la que se siente identificado en la mayoria de las veces (ansiedad-rasgo) y 20
afirmaciones en las que se debe sefialar como se siente en un momento determinado
(ansiedad-estado). Esto proporciona una puntuacion de ansiedad que va de 20 a 80 puntos
y de acuerdo con el T Score que depende de la escolaridad y género, se clasifica en 3
niveles de ansiedad siendo el nivel bajo con menos de 30 puntos, nivel de ansiedad medio

con 30 a 44 puntos y nivel de ansiedad alto con mas de 44 puntos.

En torno a la calidad de vida, uno de los instrumentos para medirla en pacientes con
infertilidad, es la escala FertiQol que consiste en un cuestionario de 36 items, sobre nucleo
(24 items), tratamientos- calidad de vida (Qol) (10 items) y vida en general y salud fisica (2
items). Este instrumento fue desarrollado debido a que, por medio de estudios
psicosociales, se demostré que existe una alta incidencia de reacciones negativas en
cuanto a la infertilidad y sus tratamientos que impactan en la vida en general, la satisfaccion,
el bienestar y la continuidad de los tratamientos. En cuanto mas alto es el puntaje obtenido,

mejor sera la calidad de vida. Se evalla el enojo, las areas afectadas, fatiga, familia,
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interaccion con médicos tratantes y emociones. Con dos subescalas, la primera evalta lo
emocional, mente/cuerpo, relaciones y lo social; la segunda parte son subescalas de
tratamiento (ambientales y tolerancia al tratamiento) (35). FertiQol ha sido validado y
traducido en 20 idiomas. En el estudio de Aarts et al., 2011, se evalud la relacién entre la
calidad de vida y el estrés en la infertilidad. Con la validacion del FertiQol en Holanda en
583 pacientes, se observaron resultados similares entre los sometidos a terapias de
reproduccion asistida en comparacion con los que no. Se confirmd la relaciéon negativa entre

la calidad de vida y la ansiedad y depresién medidos con FertiQol (36).
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3. JUSTIFICACION

La infertiidad es el principal motivo de atencion en el servicio de Biologia de la
Reproduccion de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Ginecologia y
Obstetricia No. 3 “Dr. Victor Manuel Espinosa de los Reyes Sanchez” (UMAE HGO No.3).
El factor psicologico es de los menos estudiados en infertilidad y tal vez uno de los més
dificiles de tratar; sin embargo, se podria asegurar que el estrés esta presente en todas las
parejas con infertilidad, en unas en mayor grado que en otras. Las parejas infértiles tienen
alteraciones psicoemocionales que se asocian con alteraciones en su calidad de vida vy,
probablemente, al apego y resultados del tratamiento profertilidad. El aplicar mindfulness
permitira que las pacientes reconozcan su situacion, se centren en el presente y exploren
posibilidades con mas apertura y tranquilidad y que puedan aplicar esta terapia a diferentes
situaciones de la vida para tener mejores resultados psicolégicos y percibir su infertilidad
de la mejor manera. Este estudio permitird comparar los efectos psicoldgicos y biolégicos
de la terapia mindfulness en pacientes con infertilidad, lo que puede mejorar su estilo de

vida, su motivacién, asi como su pronéstico reproductivo.
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4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ Cual es el efecto de una intervencion con mindfulness en el estrés y la calidad de vida en

pacientes con infertilidad que son atendidos en el servicio de Biologia de la Reproduccion

de la UMAE HGO3?
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5. OBJETIVOS
General

Evaluar el efecto de la intervencién con mindfulness durante 8 semanas sobre el estrés y

la calidad de vida en mujeres con infertilidad.

Especificos

Comparar el score de IDARE antes y después de la intervencion.

Comparar el score del cuestionario FertiQoL antes y después de la intervencion.
Comparar las concentraciones de cortisol salival antes y después de la intervencion.
Comparar las concentraciones de alfa-amilasa salival antes y después de la intervencion.

Comparar los cambios en estas variables después de la intervencion con los cambios en

estas mismas variables en un grupo de mujeres sin la intervencion.
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6. HIPOTESIS
General

La intervencién con mindfulness durante 8 semanas mejora el estrés y la calidad de vida

de mujeres con infertilidad.

Especificas

El score de IDARE mejorara después de la intervencion.

El score del cuestionario FertiQoL mejorara después de la intervencion.

Las concentraciones de cortisol salival disminuiran después de la intervencion.

Las concentraciones de alfa-amilasa salival disminuiran después de la intervencion.

En mujeres que no se expongan a la intervencién, no habra cambios en el score IDARE,

score FertiQol ni en la concentracion salival de cortisol y alfa-amilasa.
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7. MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio piloto longitudinal comparativo realizado en el periodo de octubre a
noviembre de 2018. Se refirieron pacientes con infertilidad del servicio de Biologia de la
Reproduccion de la UMAE HGO No.3 “ Dr. Victor Manuel Espinosa de los Reyes Sanchez”.
Se realiz6 un muestreo no probabilistico por conveniencia. A todas las participantes se les
explicé claramente el objetivo del estudio y firmaron una carta de consentimiento informado
(anexo 1). Se formaron los dos grupos de estudio: con intervencién mindfulness (8 sesiones
de 2 horas cada una) (anexo 2) y sin la intervencion. En la primera cita (basal) y en la
segunda cita (8 semanas después), a todas las participantes se les aplicé el cuestionario
IDARE (anexo 3) para medir la ansiedad-estado y ansiedad-rasgo y el cuestionario FertiQol
(anexo 4) para medir calidad de vida en pacientes con infertilidad, ademés de que se les
tomo6 muestra salival para las determinaciones de cortisol y alfa-amilasa. El protocolo de
investigacion fue revisado y aprobado por el Comité de Etica en Investigacion
CONBIOETICA09CEI00920160601, como enmienda metodoldgica relativa a la medicion
de cortisol y amilasa salival, asi como la aplicacion de cuestionarios validados, respecto al
Protocolo “Efecto de mindfulness sobre algunas hormonas reguladoras del estrés y apetito,
y sobre el peso corporal de escolares obesos. Ensayo clinico controlado”, con numero de

registro 2017-785-096.
Criterios de seleccién

Inclusion: Pacientes con infertilidad que se encuentren en el servicio de Biologia de
la Reproduccién de la UMAE HGO No.3, que acepten participar por medio del

consentimiento informado.
Exclusién: Pacientes con alguna o varias comorbilidades.

Eliminacion: Pacientes que: 1) después de ser incluidos en el estudio decidieron

abandonarlo; 2) que no hayan tenido adherencia a la intervencién (por lo menos
23



debieron asistir a 6 de las 8 sesiones); 3) que no entregaron la muestra de saliva

requerida y 4) que no contestaron completamente los cuestionarios.

Descripcién de las variables

Definicién conceptual

Definicion
operacional

Indicador

Tipo de

variable

Variable independiente: Intervencién

Mindfulness

Platicas
convencionales para
incrementar la
consciencia de estados
internos y de
experiencias externas,
ser consciente del
momento 2 momento;
evitar la evaluacién y
el juicio; ser abierto y
franco a aceptar
experiencias fisicas y
emocionales sin
importar si son
positivas o negativas,
asi como el
acercamiento a
experiencias internas y
externas con
compasion o empatia.

Programa para
promover la atencién
plena.

Accién y efecto de
platicar, que designa
una conversacion,
dialogo o chatla
elemental desde el
punto de vista
académico o cientifico

Sesiones de dos
horas por semana
para recibir
programa de
mindfulness
(anexo 2).

Sesiones de 20
minutos
semanales.

1 = Mindfulness
0 = Sin
intervencion

Nominal

Variables dependientes

Cortisol

Hormona secretada
por glandulas

suprarrenales.

Determinacion en
muestras salivales.

pg/ml

Cuantitativa
continua

Alfa-amilasa

Enzima secretada por
glandulas parétidas
hacia la saliva.

Determinacion en
muestras salivales.

U/L

Cuantitativa
continua
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Estrés Conjunto de Medido con Ansiedad-estado: Nominal.
reacciones fisiologicas | Cuestionario con los primeros Ansiedad-
que preparan al IDARE, Se 20 reactivos. estado,
individuo para la mediran dos ansiedad-rasgo
accion. escalas Ansiedad- | Ansiedad -rasgo:

Estado (como se | los segundos 20
siente en este reactivos.
momento) y

Ansiedad-Rasgo

(como se siente

peculiarmente).

Ansiedad Es un estado Medido con Alto (puntaje Nominal.
emocional no Cuestionario mayor a 44 puntos) | (Alto, Medio,
placentero que se IDARE, Se Medio (puntaje de | Bajo)
acompafia de cambios | mediran dos 30 a 44 puntos)
somaticos y psiquicos, | escalas Ansiedad- | Bajo (puntaje
que pueden Estado y menor a 30
presentarse como una | Ansiedad-Rasgo. | puntos).
reaccion adaptativa, o
como sintoma o
sindrome que
acompafia a diversos
padecimientos
médicos y
psiquiatricos. Es
patolégica por su
presentacion
irracional, ya sea
porque el estimulo
esta ausente, la
intensidad es excesiva
en relacién con el
estimulo o la duracién
es injustificadamente
prolongada y la
recurrencia
inmotivada, generando
un grado evidente de
disfuncionalidad en la
persona.

Calidad de vida Conjunto de Medido con Baja, Alta. Nominal,
condiciones que cuestionario dicotomica,
contribuyen al FertiQol. Baja, Alta

bienestar de los
individuos y a la
realizacion de sus
potencialidades en la
vida social.
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Procedimientos

Se acudi6 diariamente al servicio de Biologia de la Reproduccién de la UMAE HGO No.3
para identificar a las pacientes que cumplian con los criterios de seleccion. Se ofrecieron
platicas informativas para invitarlas a participar y después de explicarles en forma clara en
qué consistia el estudio, las que aceptaron participar firmaron el consentimiento informado
(anexo 1). Por cada participante, se aplicé el cuestionario IDARE (anexo 2) para medir el
estrés y FertiQol (anexo 3) para medir la calidad de vida y se llené el formato de recoleccion
de datos. Se solicitd una muestra de saliva en su domicilio, con al menos ocho horas de
ayuno, sin haber realizado ninguna actividad fisica y sin cepillarse los dientes, para lo que
se les entreg6 un tubo especial para la toma de la muestra salival. Se procedi6 a la
intervencion mindfulness para el grupo con la intervencién por medio de un experto en las
técnicas de mindfulness de la Escuela Espafiola de Desarrollo Transpersonal. Los
cuestionarios y las mediciones bioquimicas se repitieron al final de las ocho semanas de la

intervencion.

Las concentraciones de cortisol salival se determinaron mediante de ELISA, utilizando el
cortisol Assay para muestras salivales de R&D Systems. Las concentraciones de alfa-
amilasa salival se determinaron por medio de espectrofotometria con el kit Amylase — LQ

Spinreact, procesando las muestras en el espectrofotometro Spin 120.

26



Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realizé con el programa Minitab version 18. La normalidad de las
variables continuas se evalué con la prueba de Anderson-Darling. No se observo
distribucién normal, por lo que el andlisis estadistico se realizO con pruebas no
paramétricas. Las variables continuas se analizaron con la prueba U de Mann—Whitney para
la comparacion de dos grupos no relacionados (grupo mindfulness vs grupo control) y la
prueba de Wilcoxon para muestras relacionadas (diferencia 8 semanas menos basal). Se
realizaron modelos lineales generales para las variables en las que influyé mindfulness
considerando el tiempo y la intervencion. Se consider6 como significativo todo valor de

p<0.1.
Consideraciones éticas

Segun el Art 17 de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud, el
presente trabajo representa un estudio con un riesgo mayor al minimo, ya que ademas de
tomar muestras salivales se trata de un estudio donde se realiz6 una maniobra experimental
no farmacoldgica. A todas las participantes se les informé sobre la posibilidad de no recibir
beneficio alguno, y que los resultados obtenidos fueron tratados con absoluta
confidencialidad ya que su nombre no apareceria en ninguna publicacién o presentacion de
la misma. El estudio fue revisado y aprobado por el Comité de Etica en Investigacion
CONBIOETICA09CEI00920160601, como enmienda metodoldgica relativa a la medicion
de cortisol y amilasa salival, asi como la aplicacion de cuestionarios validados, respecto al
Protocolo “Efecto de mindfulness sobre algunas hormonas reguladoras del estrés y apetito,
y sobre el peso corporal de escolares obesos. Ensayo clinico controlado”, con numero de

registro 2017-785-096.
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8. RESULTADOS

Se incluyeron 37 pacientes con una mediana de edad de 34 afios para las pacientes del
grupo con intervencion mindfulness y de 33 afios para las pacientes del grupo control. En
la figura 1 se muestra el flujo de seleccion de las participantes, quedando 13 pacientes en

el grupo de intervencion y 13 pacientes en el grupo control.

Figura 1. Diagrama de flujo del proceso de seleccion de las participantes.

Pacientes consideradas para
participar en el estudio (n=70)

Mo incluidas [n=31)

* Sg negaron a participar por falta de tiempo
para asistir a 1as sesiones (n=31)

Excluidas [n=2)

+ Pacientes con comorbilidades (n=2)

Incluidas (n=37)

I
v 4
Asignadas al grupo de intervencidn Asignadas al grupo control (n= 19)
con Mindfulness (n= 18}

k.
Se eliminaron de estudio (n=4) 5e eliminaron del estudio (n=4)

* Inasistencia por falta de tiempo (n=3) + Mo otorgaron la muestra de saliva basal (n=4)

® [nasistencia por cambio de domicilio a otro
estado de la Replblica (n=1)

Se realizaron las pruebas basales (n=14) Ze realizaron las pruebas basales (n=15)

k.
Se eliminaron del estudio (n= 2)

Se eliminaron del estudio (n=1)
= Abandono del estudio por Alta del servicio (n=1)

* Inasistencia por embarazo {n=1) * Muestra basal recolectada inadecuadamente e
inasistencia a la octava semana (n=1)

! l

Analizadas (n=13) Analizadas (n=13)
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Efecto de laintervencion en los marcadores bioquimicos de estrés

Se describen las concentraciones basales y posteriores a la intervencién, de cortisol y alfa-

amilasa salivales. No se encontraron diferencias significativas entre los grupos en ninguno

de los dos tiempos (Cuadros 1y 2).

Cuadro 1. Concentraciones basales de cortisol y alfa-amilasa salivales estratificadas por
tipo de tratamiento.

Grupo mindfulness

Grupo control

(n=14) (n=14)
IC p*
Mediana (minimo, maximo)

Cortisol 0.692 (0.363, 2.649) 1.216 (0.228, 8.025) (-1.053, 0.18) 0.312
(ng/mL)

Alfa-amilasa 49100 (5400, 142800) 43000 (1100, 133000) (-22300, 37600) 0.448

(U/L)
*U de Mann Whitney

Cuadro 2. Concentraciones de cortisol y alfa-amilasa salivales después de las ocho

semanas de intervencion, estratificadas por tipo de tratamiento.

Grupo mindfulness

Grupo control

(U/L)

=1 =1
Mediana (minimo, maximo)
Cortisol 0.921 (0.267, 2.910) 1.302 (0.465, 7.077) (-0.951, 0.105) 0.158
(ng/mL)
Alfa-amilasa | 40600 (24400, 176400) 55500 (11500, 220500) (-38400, 13600) 0.330

*U de Mann Whitney
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Las diferencias en las concentraciones salivales de cortisol y amilasa entre el valor basal y

el final se presentan en el Cuadro 3. Mientras que no se observaron cambios en el grupo

Mindfulness, las concentraciones de alfa-amilasa aumentaron significativamente en el

grupo control (p=0.039). La comparacion entre grupos no mostro significancia estadistica.

Cuadro 3. Efecto de la intervencién en las concentraciones salivales de cortisol y alfa-
amilasa. Se presentan los datos como mediana (minimo, maximo)

Cortisol (pg/mL)

Alfa-Amilasa (U/L)

Antes 0.692 (0.363, 2.649) 49100 (5400, 142800)
Después 0.921 (0.267, 2.910) 40600 (24400, 176400)
Grupo mindfulness,
A(IC) 0.177 (-0.297, 0.9255) 7900 (-5800, 22300)
n=13
p* 0.173 0.799
Antes 1.216 (0.228, 8.025) 43000 (1100, 133000)
Después 1.302 (0.465, 7.077) 55500 (11500, 220500)
Grupo control,
n=13
A(IC) 0.234 (-0.783, 2.225) 16650.0 (-1950, 44550)
p* 0.232 0.039
p** 0.449 0.213

Los datos se presentan como Mediana (minimo, maximo).
* Wilcoxon para comparaciones dentro de los grupos (antes Vs después).

**U-Mann-Whitney para comparaciones entre los grupos (mindfulness Vs control).

A: Diferencia valor basal — final.
IC: Intervalo de confianza del 95%.
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Efecto de la intervencion en los marcadores psicologicos de estrés

Se describen los puntajes basales y finales de la prueba IDARE. Se observa que en el basal
todas las pacientes mostraron un nivel alto de ansiedad en ambos grupos en las escalas
Ansiedad-Estado y Ansiedad-Rasgo (Cuadro 4). Las comparaciones entre los grupos, tanto
en el basal como después de la intervencién, no fueron diferentes (Cuadro 5). Los puntajes
de IDARE no se modificaron en ninguno de los dos grupos al final de la intervencion (Cuadro

6).

Cuadro 4. Puntaje IDARE en la primera cita (basal) estratificada por grupo de
intervencion.

Grupo Grupo

mindfulness control

(n=14) (n=15)
IC p*

Mediana (minimo, maximo)

Puntaje Crudo Ansiedad-Estado 44.5 (37, 55) 47 (35, 54) (-7, 3) 0.236
Puntaje Total Ansiedad-Estado 58 (53, 62) 60 (52, 66) (-5, 1) 0.114
Nivel Ansiedad-Estado ** 33,3 33,3 NA NA
Puntaje Crudo Ansiedad-Rasgo 43.5 (32, 62) 45 (36, 61) (-7, 3) 0.430
Puntaje Total Ansiedad-Rasgo 53.5 (43, 67) 55 (47,69) (-6, 3) 0.335
Nivel Ansiedad-Rasgo ** 3(2,3) 33,3 NA NA

*U de Mann Whitney
**Se considera nivel de ansiedad bajo = 1 (<30 puntos); medio = 2 (30 a 44 puntos); alto = 3 (>44 puntos)
NA: No Aplica
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Cuadro 5. Puntaje IDARE a las 8 semanas, estratificado por grupo de intervencion.

Grupo Grupo

mindfulness control

(n=13) (n=13)
IC p*

Mediana (minimo, maximo)

Puntaje Crudo Ansiedad-Estado 45 (34, 51) 46 (36, 58) (-6, 2) 0.427
Puntaje Total Ansiedad-Estado 58 (44, 61) 58 (47, 75) (-6, 1) 0.778
Nivel Ansiedad-Estado ** 33,3) 33,3) NA NA
Puntaje Crudo Ansiedad-Rasgo 41 (38, 59) 44 (37, 57) (-7,3) 0.044
Puntaje Total Ansiedad-Rasgo 51 (49, 63) 54 (48, 62) (-5, 3) 0.663
Nivel Ansiedad-Rasgo ** 33,3 33,3 NA NA

*La comparacién estadistica se realizé con prueba U-Mann-Whitney; NA: No Aplica.

**Se considera nivel de ansiedad bajo = 1 (<30 puntos); medio = 2 (30 a 44 puntos); alto = 3 (>44 puntos)
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Efecto de la intervencién en la calidad de vida

Se presentan los puntajes del cuestionario FertiQol obtenidos en el tiempo basal y al final

del seguimiento. Mientras que en el tiempo basal las mujeres en el grupo control
presentaron mejor calidad de vida, observada por los puntajes mas altos que los de las

mujeres en el grupo mindfulness, al final del seguimiento ya no se observaron diferencias

significativas (Cuadros 7 y 8). En concordancia con estos resultados, el analisis de las

diferencias al final de la intervencién muestra un incremento significativo en la calidad de

vida del grupo mindfulness en las escalas Mente-Cuerpo, Emocional, Relacional, Social,

Core-FertiQol y FertiQol-Total, mientras que en el grupo control empeor6 la escala de

Tolerabilidad. Las comparaciones de las diferencias entre los grupos revelan una diferencia

significativa en las escalas Emocional, Relacional, Social y Core-FertiQol (Cuadro 9)

Cuadro 7. Puntaje FertiQol en la primera cita (basal) estratificado por grupo de

intervencion.
Grupo Grupo
mindfulness control IC p*
(n=14) (n=15)
Mediana (minimo, maximo)
Mente- 45.8 (20.8,100) | 66.7 (29.2, 87.5) (-37.5, -4.106) 0.020
Cuerpo
Emocional 45.8 (8.3, 87.5) 70.8 (29.2,91.7) | (-41.66,-0.03) | 0.028
Core
FertiQol Relacional 81.3 (54.2,100) | 91.7 (70.8,100) | (-16.67,-0.07) | 0.016
Social 62.5(37.5,95.8) | 79.2 (41.7,95.8) | (-25.03,-0.00) 0.05
Ambiente 75.0 (45.8,100) | 70.8 (41.7,91.7) (-8.33, 20.83) 0.315
FertiQol
Tratamiento | Tolerabilidad | 75.0 (25.0, 100) 75.0 (12.5, 100) (-18.8,12.5) 0.432
Core FertiQol 58.8 30.2,91.6) | 75.0 (65.6,93.8) | (-28.16,-4.17) | 0.007
FertiQol Tratamiento 77.5 (50.0, 97.5) 72.5 (40.0, 95) (-10.00, 15.00) | 0.647
FertiQoL Total 62.1 (43.4,91.4) | 75.7 (48.5,93.4) | (-20.59,-0.01) | 0.042
*U de Mann Whitney
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Cuadro 8. Puntaje FertiQol a las 8 semanas de tratamiento, estratificado por grupos de
intervencion.

Grupo Grupo control
mindfulness
(n=13) (n=13) IC P*
Mediana (minimo, maximo)
Mente- 75 (45.8, 95.8) 75 (16.7, 95.8) (-12.5,8.34) | 0.520
Cuerpo
Emocional 79.17 (45.83, 95.83) 75 (25, 91.67) (-12.5, 16.66) 0.555
Core
FertiQol Relacional 91.67 (66.67, 100) 87.5 (75, 100) (-8.33, 8.34) 0.798
Social 79.17 (58.33,100) | 79.17 (58.33,95.83) | (-8.33,12.5) | 0.739
Ambiente 83.30 (45.83, 100) 75 (25, 95.83) (-8.33, 20.83) 0.249
FertiQol
Tratamiento —
Tolerabilidad 68.75 (18.75, 100) 68.75 (25, 93.75) (-18.75,18.75) | 0.739
Core FertiQol 80.21 (55.21,96.88) | 79.17 (43.75,94.79) | (-8.33,11.46) | 0.817
FertiQol Tratamiento 75 (52.5,97.5) 77.5 (27.5, 90) (-10, 19.72) 0.682
FertiQoL Total 77.9 (58.09, 96.09) | 76.47 (43.38,89.71) | (-8.82,13.24) | 0.858
*U de Mann-Whitney.

35



/3G 6 [PP B2URGUO]) Sp O[RATSIU] ) TPUY-[BEEq JO[EA BLUSIIT Y
[ OUUTHELL “CLUTUTLL) EWETRALE OLUIOD $3F0[EA $0] UEIURSaTd 3¢ ASTM]))\ -UTEJY 3P = VOXOI[LY), 9P BYR0IJx

7110 | 690 | leewoleo | (1oessccr) 40r | besoer) cel | et | cezen) 1z | (s096 e08cl 6Ll | 16 FCE 179 | [BIO] [00DIR]
U_UEQEHH.H..
ozo0 | o150 | (8eczrloo o crz)eLe cg'orcze | 16z0 | (11001 €T (c16°cge) €L (ci6°00c) €Ll [eHoaag
LI00 | Ziv0 | Eoteclzo- | ke ook LTel | (Regtocol ocl | w000 | (TUECLE Ter | (BRostizec) 1zoe | (016 Toc) gc | [oDDIg 3107
#2710 | 9100 | o'e1z-) 46 | leregtezicrgo | orezriocs | oo | (czriczioo | (oot ccoer) ey | (001 0cz) 0c. | PEPYIGEIL[O]
6660 | Tos0 | (B0Tce)ca iegce cT) €L rerw gol | 1eto | ezreszy | (porcescrl oges | (oot geH 0cL sjuatquUIy
1600 | ccop | (czr o) g0 | levceeoac) el | (Ros oy Tel | oo | (ZezCrTi ozr | (00T cesc) iTes | (¢ cic) €70 Loy
#2700 | 1270 | T¥Cee) 1T 001 e cia ot g0l 16 | czoo | (corTtooles | (001 °L999) 1916 | (00T THC) €18 [euoE[y
ob00 | ce0 | (erreslie (L9716 "cT) €L iL1ezer) 8oL | o000 | (scyco) gz | (escscacy) i1l | (cl8es) gk [euomoty
c&.—u—.—U
1c10 | éze0 | (LorrT)es (gce Lot cL ciezer) coo | #0000 | ECTH 60T (9°csacH) €L 001 "807) ask —Suafy
7 sd HUH”_ v mwﬂmww_u sayuoy wd AUH”_ v mwﬂmwwﬁ sayy
£
mﬁ—.ﬂﬂwm
[onuoo c.m-..“:r.v SSAU[MyPUI cmﬂ.ﬂr.u

ToDNIS] ed1507001sd eqonid B U UOTOUIATIIUTL B] 9P 0193]H ' OIPEn))

36



El efecto de la intervencion sobre la calidad de vida se analizé6 con ANOVA para mediciones
repetidas usando un modelo general de regresion lineal en el que la variable dependiente
fue el puntaje total del cuestionario FertiQol, y los factores fueron el tiempo de medicion y
el grupo de tratamiento. A pesar de que el grupo mindfulness tenia un puntaje
significativamente menor que el grupo control en la medicién basal (-9.15+4.61), se observo
un efecto significativo del tratamiento ya que el grupo mindfulness aument6 13.47+ 4.78
puntos a la semana 8, comparado con un cambio de sélo 0.37 + 4.70 puntos en el grupo
control (Cuadro 10, Figura 2). El mismo efecto se aprecia para la subescala Core-FertiQol

y los items Mente-Cuerpo, Emocional, Relacional y Social (Cuadros 11 a 15, Figuras 3a 7).

Cuadro 10. Predictores de FertiQol a las 8 semanas de intervencion

Variable Coef + EE P
Intercepto 70.07 + 4.55 < 0.001
Sujeto 0.568 = 0.403 0.165
Mindfulness = -9.15 £ 4.61 0.053

Cambio a la semana 8
Mindfulness 13.47 £ 4.78 0.007
Control 0.37 £ 4.70 0.938

ANOVA mediciones repetidas usando el modelo general de regresion lineal.
2 Comparado con Control
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Figura 2. Grafica de interaccion del tiempo con el grupo de intervencién sobre la calidad

de vida (FertiQol Total).

Grafica de interaccion para FertiQol Total
Medias de datos
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ANOVA. Grifica de interaccion de la media de los datos. TO= Valor basal, semana 0; T8= Valor final, semana 8.

Cuadro 11. Predictores de Core-FertiQol a las 8 semanas de intervencion

Variable Coef + EE P
Intercepto 74.32 £ 4.73 < 0.001
Sujeto 0.432 + 0.420 0.308
Mindfulness 2 -16.57 £ 4.80 0.001

Cambio a la semana 8
Mindfulness 18.53 £ 4.97 < 0.001
Control -0.69 *+ 4.89 0.889

ANOVA mediciones repetidas usando el modelo general de regresion lineal
2 Comparado con Control
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Figura 3. Grafica de interaccion del tiempo con el grupo de intervencién sobre la calidad
de vida (Core-FertiQol).
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ANOVA. Grifica de interaccion de la media de los datos. TO= Valor basal, semana 0; T8= Valor final, semana 8.

Cuadro 12. Predictores de Mente-Cuerpo a las 8 semanas de intervencion

Variable Coef + EE P
Intercepto 61.38 = 6.96 <0.001
Sujeto 0.939 + 0.618 0.135
Mindfulness 2 -16.66 + 7.06 0.022

Cambio a la semana 8
Mindfulness 23.06 = 7.32 0.003
Control 3.15+ 7.19 0.663

ANOVA mediciones repetidas usando el modelo general de regresion lineal
2 Comparado con Control
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Figura 4. Grafica de interaccion del tiempo con el grupo de intervencioén sobre la calidad

de vida (Mente-Cuerpo).

Grafica de interaccion para Mente-Cuerpo
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ANOVA. Grifica de interaccién de la media de los datos. TO= Valor basal, semana 0; T8= Valor final, semana 8.

Cuadro 13. Predictores de Emocional a las 8 semanas de intervencion

Variable Coef + EE P
Intercepto 59.35 + 7.05 <0.001
Sujeto 1.157 £ 0.626 0.071
Mindfulness 2 -19.83 £7.16 0.008

Cambio a la semana 8
Mindfulness 26.42 = 7.42 0.001
Control 1.49 +£7.29 0.839

ANOVA mediciones repetidas usando el modelo general de regresion lineal
2 Comparado con Control
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Figura 5. Grafica de interaccion del tiempo con el grupo de intervencion sobre la calidad

de vida (Emocional).
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ANOVA. Grifica de interaccién de la media de los datos. TO= Valor basal, semana 0; T8= Valor final, semana 8.

Cuadro 14. Predictores de Relacional a las 8 semanas de intervencion

Variable Coef + EE P
Intercepto 88.10 £ 3.64 <0.001
Sujeto 0.202 £ 0.323 0.533
Mindfulness 2 -9.28 = 3.69 0.015
Cambio a la semana 8
Mindfulness 8.55 = 3.82 0.030
Control -1.28 £ 3.76 0.735

ANOVA mediciones repetidas usando el modelo general de regresion lineal
2 Comparado con Control
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Figura 6. Grafica de interaccion del tiempo con el grupo de intervencion sobre la calidad
de vida (Relacional).
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ANOVA. Grifica de interaccién de la media de los datos. TO= Valor basal, semana 0; T8= Valor final, semana 8.

Cuadro 15. Predictores de Social a las 8 semanas de intervencion

Variable Coef + EE P
Intercepto 74.44 + 5.39 <0.001
Sujeto 0.194 + 0.478 0.686
Mindfulness 2 -12.23 £ 5.47 0.030

Cambio a la semana 8
Mindfulness 16.49 £ 5.67 0.005
Control 1.68 £ 5.57 0.764

ANOVA mediciones repetidas usando el modelo general de regresion lineal
2 Comparado con Control
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Figura 7. Grafica de interaccion del tiempo con el grupo de intervencién sobre la calidad

de vida (Social).
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ANOVA. Grifica de interaccion de la media de los datos. TO= Valor basal, semana 0; T8= Valor final, semana 8.
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9. DISCUSION

En este estudio encontramos que la intervencién con mindfulness mejoroé la calidad de vida
de las pacientes en tratamiento de infertilidad. Por otra parte, aunque no se encontro
mejoria en los marcadores bioguimicos de estrés, cortisol y alfa amilasa, si detectamos que
esta Ultima se incrementd en las pacientes del grupo control, sugiriendo que mindfulness

puede potencialmente proteger contra el estrés impuesto por el tratamiento de la infertilidad.

Es importante mencionar que la calidad de vida mejoré en el grupo de pacientes que recibié
mindfulness, no solo en el puntaje total sino en cada una de las subescalas. En cambio, en
el grupo control, a pesar de que no se modificé el puntaje total de calidad de vida, se observo
un deterioro en la subescala de tolerabilidad, incluida en el apartado que evalla el efecto

del tratamiento.

En el mismo sentido, los marcadores bioquimicos de estrés no se modificaron en el grupo
mindfulness, pero la alfa amilasa salival se incrementé en el grupo control. Estos resultados
sugieren que mindfulness no solo impacta la calidad de vida de mujeres con infertilidad,
sino que también protege contra los efectos deletéreos en el estado emaocional impuestos
por el tratamiento de la infertilidad. Estos resultados estan en linea con lo reportado por
Lynch et al, 2014, quienes encontraron un riesgo de infertilidad dos veces mayor en parejas

con estrés que mostraron concentraciones elevadas de alfa amilasa (37).

Este resultado parece contradictorio con los datos encontrados en la prueba psicolégica
gue evalla el estrés, ya que no se observaron cambios en el IDARE en ninguno de los dos
grupos. Sin embargo, consideramos que las pruebas bioquimicas son indicadores mas
duros del estrés que las pruebas psicoldgicas. Por otra parte, tampoco se observé efecto
en el cortisol salival. En este aspecto es importante mencionar que, aunque se les dieron

instrucciones a las pacientes acerca de tomar las muestras de saliva inmediatamente
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después de despertar y antes de lavarse la boca o consumir alimentos, no se realizé ningln
monitoreo para asegurarnos que siguieron estas instrucciones. Esto es relevante porque
las diferencias en los tiempos de muestreo influyen significativamente en las

concentraciones de cortisol salival (38).

Ademas de las condiciones de como se evalud el cortisol salival, reconocemos otras
limitaciones del estudio, incluyendo un tamafio de muestra pequefio y la utilizacion de un
instrumento como el IDARE para evaluar el estrés subjetivo. En relacién al tamafio de
muestra, esto se debid a la seleccidén de un nimero reducido de pacientes porque la técnica
de mindfulness se puede aplicar mejor en grupos pequefios (39), asi como a la magnitud
de las pérdidas durante el seguimiento; sin embargo, reconocemos que este factor impacta
la validez de los resultados e impide su extrapolacién a otras poblaciones. En cuanto al
IDARE, es probable que este instrumento no sea el ideal para evaluar estrés subjetivo en
este tipo de pacientes, como lo sugiri6 Galhardo y colaboradores (40) en su estudio, y
proponen utilizar otros instrumentos ya que en su estudio se evalu6é ademas la conciencia
plena, autosuficiencia, sintomas depresivos, de pena, introversion y fracaso, que si fueron
modificados por la intervencién con mindfulness. A este respecto nuestros resultados son
comparables con los reportados por Galhardo en cuanto a que no se observo efecto en el

estrés subjetivo.

Por otra parte, el estudio tiene algunas fortalezas como la utilizacion del cuestionario
FertiQol para calidad de vida. De acuerdo a Boivin et al.,2011, (41) este cuestionario tiene
la gran ventaja de evaluar con mayor precision el impacto de la infertilidad en la calidad de
vida, separandolo de otros eventos estresantes. Otro factor importante que sugiere que
nuestros resultados son robustos, es la observacion de que los cambios que fueron

significativos, calidad de vida y amilasa salival, van en el sentido de la hip6tesis planteada
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sugiriendo que los resultados son plausibles pero también la necesidad de replicarlos con

un estudio mayor.

10. CONCLUSION

Nuestros resultados sugieren que la intervencion con mindfulness mejora la calidad de vida
y el estrés impuesto por el tratamiento en mujeres con infertilidad. Estos resultados apoyan
la utilizacién del cuestionario FertiQoL en la evaluacién de estas pacientes para dirigir el
asesoramiento y la atencion integral en la practica clinica. Ademas, proporcionan evidencia
cientifica acerca de la necesidad de que las pacientes con infertilidad tengan una

intervencion psicolégica del tipo de mindfulness durante los tratamientos pro-fertilidad.
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12. ANEXOS

Anexo 1
Carta de consentimiento informado para participar en el proyecto:

)
\.D)

IMSS
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

Carta de Consentimiento Informado para Participar en el Proyecto: “Utilidad de una
intervencion psicologica en el estrés y la calidad de vida de pacientes infértiles de una UMAE
del sector Salud”

Ciudad de México a Nombre

Estimada paciente,

La presente es para invitarla a participar en un protocolo de investigacion que se llevara a cabo
para saber si con una estrategia psicologica se mejoran los niveles de estrés y la calidad de vida
de pacientes con infertilidad. El estudio se realiza porque se ha visto que las pacientes con
problemas de infertilidad se encuentran frecuentemente con estrés o ansiedad, lo que puede
interferir con su tratamiento. La intervencion psicoldgica se llama “mindfulness”, y se ha
encontrado que disminuye el estrés y el dolor en pacientes con otras enfermedades como cancer,
obesidad y otras. Consiste en participar en una sesioén por semana (que dura aproximadamente
dos horas) durante 8 semanas, en las que se enseflan y practican técnicas de relajacién, meditacion
y respiracion. Mindfulness se utiliza ya en otras partes del mundo como Estados Unidos y
Espafia en pacientes con problemas de fertilidad.

Para saber si mindfulness mejora el estrés y la calidad de vida se aplicaran dos cuestionarios y se
tomara una muestra de saliva al empezar y otra vez al final de las ocho semanas. En las muestras
de saliva cuantificaremos el cortisol y la alfa-amilasa, que son dos moléculas que miden el estrés.
Si usted cumple los requisitos para el estudio, se le aplicaran los cuestionarios y se le entregaran
unos tubos estériles para que nos traiga una muestra de saliva tomada al despertar y antes de
comer o cepillarse los dientes. Posteriormente se le pedira que acuda a las sesiones (los dias
sabados, con horario de 09:00 a 11:00 hrs por 8 semanas) que se llevaran a cabo en una de las
aulas del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI y a la que acudiran otras
29 pacientes que también participaran en el estudio.

Para saber si mindfulness funciona, es necesario comparar los resultados con los de otras
pacientes que no reciban el programa. Por esta razén, antes de empezar el estudio se realizara
un sorteo para ver si recibira la intervenciéon con mindfulness o si sélo recibira recomendaciones.
Es importante que sepa que no se ha reportado ningun riesgo de recibir mindfulness. Sin
embargo, cabe mencionar que usted es libre tanto de no aceptar participar en el proyecto como
de abandonar el estudio en el momento en el que asi lo decida, sin que afecte con esto la atencion
médica brindada en su hospital. Ademas, su participacion en el estudio no tiene ningun costo.
También le informamos que los resultados obtenidos de este estudio seran confidenciales ya que
su nombre no aparecera en ningun documento y cualquier informaciéon obtenida no sera
relacionada con usted.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse al teléfono 56-27-69-
00, extensiones 22483 y 22484, con la Dra. Mardia Lopez Alarcén o la Dra. Ilze Jacqueline
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Huerta De la Luz, correos electrénicos mardyalo@hotmail.com o ilpuma_88@hotmail.com ,
que son las responsables de este estudio.

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a:
Comisién de Ftica de Investigacién de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso
Bloque “B” de la Unidad de Congtresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono
(55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electrénico: comiteeticainy.imss@gmail.com

Esta de acuerdo en participar en el estudio:  Si No

Nombre y firma de la paciente

Nombre y firma de Testigo

Nombre y firma de Testigo
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Anexo 2

PROGRAMA DE MINDFULNESS

TEMA DE OBJETIVOS PRACTICAS TAREAS
SESION

Semana 1: Crear consciencia de la | Meditacion con Eleccion actividad
Piloto frecuencia en la que exploracion sensorial rutinaria a la que le
automatico. funcionamos con el (vista, olor, gusto, tacto). | prestan atencion

piloto automatico y sus
efectos.

Uvas.
Escaner corporal.

Meditacién 15 min,
poniendo atencién a las
sensaciones que sutjan en
el cuerpo y respirando en
cada una.

consciente (por
ejemplo, lavarse las
manos).

Escaner de 15min,
utilizando material de
audio minimo 6 dfas.

Semana 2: Tratar
las barreras.

Explorar las
experiencias iniciales
de la practica de
meditacidén con una

Escaner corporal.

Ejercicios de
pensamientos y

Escaner corporal
utilizando materiales de
audio por minimo 6
dias.

perspectiva meta- sentimientos.

cognitiva. Observar
acontecimientos
agradables.

Semana 3:
Mindfulness y

respiracion.

Presentar la respiracion
como un vehiculo de
reconexion con la
consciencia del
momento presente
cuando la mente ha
vagado hacia los
pensamientos,
emociones o
sensaciones fisicas.
Explorar la reconexion
de la respiracion con
experiencias dificiles.

Meditacién sentada
guiada por 20 min.

Estiramientos de yoga,
caminar con consciencia.

Espacio de respiracion
por 3 minutos.

Estiramientos y
respiraciones.

Yoga y ejercicios de
respiracion con
meditacién los dias 1, 3
y 5.

Yoga en secuencias mas
largas dirigidas en
videos dias 2, 4, 6

Espacios de respiracion
de 3 min.

Observar
acontecimientos
desagradables.
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Semana 4:
Permanecer
presente.

Explorar nuevas
maneras de
relacionarse con
pensamientos,
sentimientos y
sensaciones intensas o
con carga emocional.
Cuestionario de
pensamientos
automaticos.

Meditacion
visual/auditiva.

Meditacion sentada.

Espacios para la
respiracion.

Semana 5:
Permitir, dejar
pasar.

Empezar a desarrollar
una relacién distinta
con las experiencias en
la que todas las
experiencias son
permitidas o aceptadas.

Meditacion sentada.

Meditacién sentada,
guiada por 20 min.

Sentatse en silencio.

Espacios para la
respiracion.

Semana 6: Ensefiar a relacionarse | Meditacién sentada. Meditaciones dirigidas
Los con sus pensamientos mas breves.
pensamientos no | inclusive con los Situaciones ambiguas.
son hechos. dificiles, asi como con Espacios de

eventos mentales. respiracion.
Semana 7: Explorar la consciencia | Meditacién sentada. Practica auto-dirigida.

¢Cémo puedo
cuidar mejor de

puede utilizarse para
guiar acciones

Reflexion sobre las

Espacios para la

mi mismo? adecuados. actividades cotidianas. respiracion.
Indicaciones de recaidas. | Planificacién de
recaidas.
Semana 8: Reflexionar sobre lo Escaner del cuerpo. Recomendaciones para
Utilizar lo que he aprendido y seguir en casa.
aprendido. como mantenetlo. Reflexion.
Comentarios.
Recordatorio.
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Anexo 3

ESCALA IDARE

IMSTRUCCIOMES: Alzunas expresiones que la gente usa para describirse aparecen sbajo.
Lea cada frase y margue la frase gue indigue como se siente en estos momentos. Mo

emples mucho tiempo en cada frase, pero trate de dar la respuesta que mejor describa

zus sentimientos shora.

Mo

YVivencias

Mo en
3]
absoluto

Un
I'H:I Ui i ]

Bastante

Mucho

Me siento calmado

bd | =

Me siento seguro

Estoy tenso

Estov contrariado

Me siento a gusto

Me siento alterado

g | s | e

Estoy preocupado actualmente por algin

posible contratiempo

Me siento descansado

Me siento ansioso

10

Me siento comodo

Me siento con confianza en mi mismo

12

Me siento nervioso

13

Estov agitado

14

Me siento a punto de explotar

15

Me siento relajado

l6

Me siento satisfecho

17

Estov preccupado

18

Me siento muy preocupado v aturdido

19

Me siento alegre

20

Me siento bien
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21

Me siento mal

22

Me canso rapidamente

23

Siento ganas de llorar

24

Quisiera ser tan feliz como otras personas
parecen ser

25

Pierdo aportunidades por no poder decidirme

26

M siento descansado

27

Soy una persona tranquila, serena y sosegada

28

Siento que las dificultades se me amontonan al
punto de no poder superarlas

29

Me preocupo demasiado por cosas sin
importancia

Soy feliz

Lad

Tomo las cosas muy a pecho

1d
1o | —

Me falta conflanza en mi mismo

Lad
d

Me siento seguro

Lad
=S

Trato de sacarle el cuerpo a las crisis y
diticultades

Me siento melancolico

Me siento satistecho

Algunas ideas poco importantes pasan por mi
mente

Me afectan tanto los desengafios que no me los
puedo quitar de la cabeza

Soy una persona estable

Cuando pienso en los asuntos que tengo entre
manos me tenso vy alterado
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Anexo 4

FertiQoL International
Cuestionario de Calidad de Vida en la Fertilidad (2008)

En cada pregunta le rogamos marcar (la casilla) la respuesta que mas se ajusta a su opinion y sentimisnto.
Relaciome sus respusstas con sus pensamientos y sentimientos actuales.
Algunas preguntas pueden ser de su vida privada, pero son necesaras para medir bien todos los aspecios
de su vida.
Le rogamos rellenar las lineas marcadas con un asterisco [*) solo si tiene una pareja.

En cada pregunta, mmnmnmmﬂsﬂma
N — ientos y sent Muy Mala Mala NI buena nl mala Buena Muy Buera

En cada pregunta, manue |3 respuesta que mas 58 Justa NI Satisfechola) _
aﬁ;m":uqms ,sr:‘fmmm{:'s*am — |mat':”map Insalielechnia) oy neaticfechafa) Sateecno(a) E.au:r,mcﬂ]

B i Esta wsted satisfecho(a) con & calidad de su vida™ O [m] . o O

En cada pregunia, larespuesta que masseausaass  Tommenie Mucho  Moderadamenie Mo Mada
pansamienios y sentimientos actuales Mucho

ail ;5 encuentran su atencion y conceniracion afectados por I L o o
pensamientas de infertiidad?

Q2 £ Pi=nsa que no puede avanZar con oios planes oe U vita O O o o o
debido a problemas de fertilidad™

@3 | ;5= sheniz vacko(a) o agotadoa) debldo 3 problemas de L L o o O
fertildad?

@4 | ;Se sienie capaz de afrontar sus problemas de Tertlidad? o o o o o

En cata pregunia, manpue 3 respuesta que mas s ajusta a
achales

U pensamienios y sentimientos
i Esta satisfecho|a) del anoyo que recbe de sus amistades
sobre sus problemas de fertlidad?
. Esta sallsTecho]a) con sus Mrelaciones SEXUAes aunque
1enga probiemas de fertlidad?

En cada pregunia, manpue 13 respuesta que mas se ajusta a
5US pensamienios y senimientos achaies
i/Cawsan sus proslemas de fertlidad sendimientos de celos y

resentimienio?®
i Siente fesconsueio 0 s2ntimianio de pandida por no poder

98 | Sener un nijo jo mas hijos) L o g O o
qg | ¢Aflema usted entre esperanza y desesperacion debido a los _
= | problemas de feriiidad? : L U — L

;& Glenie alsladn]a) seciaments dedldo a problemas oe

T : e ] u] o o o

.gqy | 500 usted y 5u pareja amorosos a pesar e taner _
problemas de fertlidad? ! ! = !
¢Intarieren sus problemas de feriidad con sus obligaciones

212 | 7 tareas danas? - o o o o

i 5e slenle molesio(a) asistiendo a sfiuaciones sociales como
213 | festvidades y celebraciones debldo 3 sus probiemas de I o O O o
fertliidad?

; Siente gue su familla pusds comprendsr o que usted esta
i
sufrienda? L o o O o
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En cada pregunta, manque |a respuesta que mas se ajusta a

sus pensamientios y senfimientos achuales

"5 i Han fortalecido los problemas de fertlidad su compromiso
5 | haia su pareja? | | | | O
i Se siente triste y deprimide(a) sobre sus problemas de
&
Q8 | fortiidad? - - - H -
a7 i 5e siente inferior a las personas que tenen hijos por sus
problemas de fertlidad? H H H H H
i Le molesta la fatiga que experimenta debido a sus
&
A8 | problemas de fertiniad? - - - d -
Q19 i Han provocado sus problemas de fertlidad repercusiones
negativas en su relacion? H H H H H
; Siente que es dificl hablarle a su ja sobre sus
. & q parej
@20 | centimientos relacionagos con la infentidad? L L L - L
"z ; Esta contentoa) con su relacion a pesar de tener
- problemas de fertlidad? H H H H H
QX2 | ;Siente presion social para tener un hijo (o mas hijos)? 0 0 0 m] o
Q23 | ile causan enojo sus problemas de fertilidad? o o o m| o
; Siente dodor y malestar fisico debido a sus problemas de
&
Q24 | fertlidad? - - - H —

@ Europaan Society of Human Reproduction & Embryslogy and American Sockety of Reproductive Medcing

T1

FertiQoL International

Maodulo de Tratamiento Opcional

iHa comenzado usted tratamiento para la fertilidad (incluya cualguier consulta o intervencion médica)? En
casg afirmative, le rogames responder las siguientes preguntas. En cada pregunta le rogamos marcar (en
la casilla) la respuesta que mas se ajusta a su opinion y sentimiento. Relacione sus respuestas con sus

pensamientos vy sentimientos actuales.

Algunas preguntas pueden ser de su vida privada, pero son necesarias para medir bien todos los
aspectos de su vida.

En cada pregunta, manque la respuesta que mas se ajusta a sus

pensamienios y senfmientos achuales

;Afecta negativamente su estado de animo & ratamiento de
infertlidad?

T2

;Tiene a su disposicion ks servicios medicos de fertilidad que
usted desearia?

En cada pregunta, manque la respuesta que mas se ajusta a sus
actuales

pensamientos y sentimientos

Describa bo complicado que es soportar el procedimiento y / o
T3 administracitn del medicamento para su(s) tratamientols) de 0 0 0 0 m]
rfertilidad
iLe molestan los efectos del tratamiento en sus actividades
i
= diarias o laborales? o - - - o
T5 ;Siente usted que el personal médico encargado de su fertilidad ) ) )
comprende lo que usted est3 sufriendo? H o o - H
iLe molestan las secuslas fisicas de los medicamentos y
i
T8 | iratamiento de fertilidad? H o o - H

En cada pregunta, mangue la respuesta que mas se ajusta a sus

pensamientos y sentimientos actuales

7 : Esta satisfecho(a) con |a calidad de los servicios que tiens ) )
disponibles para abordar sus necesidades emocionales? H b b = -
; Como clasificaria usted la cirugia yio tratamientois) medico(s)
A

e que ha recibido? o o o - -

To ; Como dasificaria usted la calidad de la informacion que ha ) )
recibido sobre & medicamento, la cirugia y/o tratamiento médico? H b b = -
; Esta satisfechoia) de sus comunicaciones con el personal
&

TI0 | médico oe fertidad? £ = = 2 =
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