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RESUMEN

Se realiz6 un estudio para evaluar parametros hematoldgicos, hierro sérico y
fibrindgeno, en 80 mujeres (60 usaban métodos anticonceptivos orales, inyectables e
intrauterinos y 20 que no usaban métodos anticonceptivos), que acudieron a la consulta
de planificacion familiar del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”, Cumana estado Sucre,
durante el trimestre febrero-abril de 2015. La determinacion de los pardmetros
hematoldgicos se realizd con un analizador hematoldgico automatico ABX micros 60
(controlado por microprocesador), para el hierro se usé el método colorimétrico directo
de la linea liquida Fer-Color* de Wiener Lab. y para el fibrin6geno un reactivo
Multifibren* U. Del grupo de 60 mujeres que usaban anticonceptivos, el mayor
porcentaje de las pacientes presentaron valores por debajo de los de referencia para
hemoglobina (11,62 g/dl), hematocrito (35,32 %) y volumen corpuscular medio 84,81
fl); los valores de concentracion de hemoglobina corpuscular media (32,39 g/dl) y
plaquetas (268,91x10°/mm? ) se encontraron dentro del rango de referencia, mientras
que las concentraciones de fibrindgeno (297,97 ug/dl) por encima del valor de
referencia. Mediante un andlisis de varianza (ANOVA) simple se establecio que las
variables hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular medio, hierro y presion
arterial sistolica presentaron diferencias altamente significativas (p<0,05), mientras que
en las plaquetas y el fibrindgeno no hubo diferencias estadisticamente significativas
(p>0,05). En cuanto a la presion arterial diastolica, con el tiempo de uso, la prueba
estadistica de Chi-cuadrado no mostro asociacion significativa, lo que sugiere que estos
factores no se alteran con el uso de métodos anticonceptivos.



INTRODUCCION

El control de la natalidad ha sido un tema de interés a lo largo de la historia de la
humanidad, durante ese tiempo se han realizado muchos esfuerzos orientados a la
busqueda de métodos que le permitan a la mujer pensar y vivir la concepcion, ho como
un destino, sino como una opcién. Aristoteles fue el primero de una serie de grandes
sabios en mencionar este tema (Martinez et al., 2006; Molina et al., 2007).

En afios recientes, se ha generado un concepto integral de salud, que incluye ademas, de
la salud fisica-mental, la salud sexual, que plantea el derecho de tener relaciones
sexuales gratificantes sin coercion, ni temor a infecciones o a embarazos no deseados
(Brasa et al., 2007; Dalmas et al., 2008).

La anticoncepcién comprende el uso de métodos naturales o artificiales para la
regulacion de la fertilidad y es la base fundamental para la planificacion familiar, que ha
sido definida por la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) como un proceso
tendiente a armonizar la reproduccion humana a nivel familiar de acuerdo con las
necesidades de salud y bienestar de la misma. En la actualidad, se cuenta con
mecanismos para evitar un embarazo no planificado, ellos son los denominados métodos
anticonceptivos, los cuales han adquirido mucha importancia en la época actual, debido
a los cambios en la conducta sexual y el crecimiento demografico (Vargas et al., 2006;
citado por Moreno y Rangel, 2010).

Los anticonceptivos hormonales actuan, fundamentalmente, sobre el hipotdlamo e
hipéfisis, donde inhiben la secrecidn de gonadotrofinas. El estrégeno inhibe la liberacion
de la hormona foliculo estimulante, suprimiendo asi el crecimiento y el desarrollo
folicular. Ademas, estabiliza el endometrio y evita la aparicion de hemorragias. El
progestageno suprime la secrecion de hormona luteinizante, impidiendo, por lo tanto, la
ovulacion y produce un engrosamiento del moco cervical que perturba la penetrabilidad
y la motilidad de los espermatozoides (Beltran, 2009).

El uso de anticonceptivos hormonales constituye el método mas utilizado por la
poblacién femenina para la planificacion familiar. Mujeres sanas, jovenes Yy
habitualmente sin ninguna patologia (aproximadamente 80 millones) reciben otros
beneficios para la salud no relacionados con la anticoncepcion, como que los sangrados
son mas cortos y menos intensos, con lo cual disminuye el riesgo de padecer anemia por
déficit de hierro (Alsasua, 2011). Los anticonceptivos hormonales consisten en la
asociacion entre un estrogeno, etinilestradiol (EE) y una progestina o una progesterona
aislada, sin el componente estrogénico. Estan disponibles en diferentes presentaciones y



vias de administracion: oral, intramuscular, implantes subdérmicos, transdérmicos,
vaginales y asociados al sistema intrauterino (Bastos et al., 2010).

Los anticonceptivos hormonales tienen efectos secundarios en el organismo, entre los de
mayor importancia se encuentran las enfermedades cardiovasculares, aumento en el
riesgo de tromboembolismo venoso, entre otros (Organizacién Mundial de la salud
(OMS), 2005).

Los anticonceptivos orales (ACO), previenen la ovulacion, y a su vez, modifica el moco
cervical alterando la movilidad de los espermatozoides, de esta manera evitando la
fecundacién, con una efectividad de 99% (Dotto, 2014), pueden dividirse en dos
categorias principales: a) los combinados de estrdgeno y progestageno sintéticos,
Ilamados anticonceptivos orales combinados y b) los progestagenos, también conocidos
como minipildoras de forma aislada (Iglesias y Bonza, 2009). Los combinados son los
mas utilizados y se emplean por via oral, generalmente una diaria durante 21-27 dias. El
régimen de administracion puede ser de tres tipos: 1) forma monofésica: estrogenos y
gestadgenos asociados durante los 21 dias de tratamiento; 2) forma bifésica: estrdgenos
los primeros 10-12 dias y gestdgenos los 10-12 dltimos. 3) forma trifasica: es la mas
fisiologica: la primera semana estrogenos, la siguiente estrégenos + gestadgenos y la
ultima solamente gestagenos (Alsasua, 2011). Muchas mujeres experimentan efectos
secundarios al ingerir las pildoras anticonceptivas, especialmente, durante los primeros
meses de uso, periodo en el cual pueden presentarse sangrados, nauseas, mareos,
vomitos y dolores de cabeza (Rodriguez, 2004).

La T de cobre es un dispositivo intrauterino (DIU) que, por lo general, es un marco de
plastico pequefio y flexible, lleva con frecuencia un alambre de cobre 0 mangas de cobre
y se inserta en el Utero de la mujer a través de la vagina. Su extendido uso es resultado
de un procedimiento seguro, costeable y comodo (Rodriguez, 2004), con una efectividad
de 98% segun indice de Pearl (Alarcon, 2007). EI mecanismo de accion es,
principalmente, para evitar la fertilizaciobn mediante la inhibicién de la movilidad del
espermatozoide, generando estimulacion citotoxica con una reaccion inflamatoria
espermicida. Ademas, de cambiar el ambiente intrauterino para que sea mas hostil la
implantacion, generandose un prolongado sangrado vaginal, lo cual, ha sido descrito
como el efecto secundario mas comudn (Mishell y Daniel, 1998). Otros efectos
secundarios reportados son el dolor abdominal, especialmente, durante la menstruacion,
y las descargas vaginales anormales (Sastrawinata et al., 1991). La eficacia de los DIU
de cobre es comparable a otros anticonceptivos reversibles de accion prolongada, como
los inyectables (Trussell et al., 2004).



Los anticonceptivos inyectables (Al) son métodos temporales de larga accion. Su
efectividad es muy alta (99,80%). Contienen hormonas esteroideas sintéticas que se
administran por via intramuscular, que actian impidiendo la ovulacion o dificultando el
paso de los espermatozoides por la produccion de un moco cervical escaso, espeso y no
filante. Estan indicados para mujeres en edad fértil con vida sexual activa, nuliparas (sin
hijos) o multiparas, incluyendo adolescentes que deseen un anticonceptivo de larga
duracion. Esta contraindicado en mujeres con antecedentes de cancer mamario o de
cérvix, tumores hepaticos, enfermedades tromboembdlicas, insuficiencia cardiaca y
cardiopatias. Exigen gran precaucion en mujeres con hemorragias uterinas, hipertension
arterial, insuficiencia renal, alteraciones en la coagulacién y en fumadoras mayores de
35 afios (Rodriguez, 2004).

El uso de método anticonceptivo (MAC) se ha relacionado con la mejoria en las
alteraciones del ciclo menstrual, por consiguiente con la disminucion de perdidas
hematicas en un 50% aproximadamente, subsecuentemente con cambios hematoldgicos
en pacientes con deficiencias de hierro y bajas cifras de hemoglobina y hematocrito
mejorando las condiciones y valores en estas, mientras que el uso del dispositivo
intrauterino (DIU) las incrementa al doble (Hallberg y Rosander-Hulten, 1991; citado
por Borja-Magno et al., 2014). Las pérdidas hematicas durante el ciclo menstrual son la
principal fuente de variacién de los requerimientos de hierro en este grupo de la
poblacién (Harvey, 2005; citado por Borja-Magno et al., 2014).

La anemia se define como la disminucién de la concentracion de hemoglobina circulante
en el organismo, por debajo de unos limites considerados normales, las mujeres durante
la edad fértil tienen valores de hemoglobina menores (Montejano y Gilsanz, 2001). De
acuerdo a los pardmetros de la OMS existe anemia cuando la concentracion de
hemoglobina en sangre es inferior a 12 g/dl en mujeres no embarazadas (OMS, 2001).
En Venezuela, de acuerdo a los casos reportados, la anemia y la deficiencia de Fe fue un
gran problema de salud publica (Baron et al., 2007).

La anemia es un problema frecuente en las mujeres en edad reproductiva segun
Fundacredesa (16,50%), lo que pudiera deberse al consumo inadecuado de hierro,
situacion que puede agravarse en condiciones en la que el organismo es sometido a un
estrés o sobrecarga como la del embarazo o a pérdidas excesivas de sangre producidas
por aumento del volumen y duracion del sangrado menstrual como el que se ha
notificado con la utilizacion de dispositivos intrauterinos (Malmgqvist et al., 1974 y
Gallegos et al., 1978; citados por Canto de Cetina et al., 1985 y Meertens et al., 2002).

El hierro es un elemento esencial por cuanto participa en la sintesis de hemoglobina



(Rahiff, 1972). La deficiencia de hierro es la principal causa de anemia en los paises en
via de desarrollo (Freire, 1998). Las mujeres en edad reproductiva conforman un grupo
vulnerable de presentar deficiencia de micronutrientes, en éste grupo poblacional, los
requerimientos de hierro se encuentran aumentados por las pérdidas de éste mineral
durante la menstruacion (Olivares et al., 2010; citado por Borja-Magno et al., 2014).
Existen importantes variaciones individuales en la pérdida de hierro por la menstruacion,
sin embargo en una misma mujer esta variacion entre diferentes periodos es pequefia.
Por otra parte los métodos anticonceptivos pueden alterar significativamente la pérdida
menstrual. La pérdida de hierro es menor a lo normal en mujeres que utilizan
anticonceptivos orales y mayor que lo normal cuando utilizan dispositivos intrauterinos
(International Anemia Consultative Group (INACG), 1981; citado por Olivares y
Tomaés, 2003). En la anemia ferropénica el descenso de la concentracion de hemoglobina
en sangre, ocurre después de una disminucién de la concentracion de hierro en el
organismo (Solis, 1996).

Numerosos estudios epidemioldgicos han relacionado el riesgo de padecer enfermedad
cardiovascular con ciertos pardmetros de coagulacion. Entre estos pardmetros esta el
fibrinbgeno (Gaffney, 1997). Esta glucoproteina desempefia un papel central en la
coagulacion, siendo el principal sustrato de la trombina (Lorenzatti et al., 1999).

El fibrindgeno es una proteina que posee una elevada masa molar (Paterno, 2000). Esta
presente en el plasma y es sintetizada en el higado e independiente de vitamina K, cuya
propiedad es la de ser coagulable por accién de una enzima proteolitica (trombina), la
cual convierte al fibrindgeno soluble en fibrina insoluble, coagulando la sangre y
ocasionando la formacion de trombo, causante de los accidentes cerebrovasculares
(Erling et al., 1995). Estructuralmente, estd constituido por tres pares de cadenas
peptidicas (alfa, beta y gamma), ordenados en dos subunidades de tres cadenas cada una,
unidas por puentes disulfuro (Pérez y Peérez., 1995). Su funcién principal es la de
prevenir la pérdida de sangre de los vasos intactos y detener la hemorragia en los vasos
dafados (Regafion y Vila, 1992).

El aumento del fibrindgeno induce a un estado de hipercoagulabilidad y, por ende, a
enfermedades cardiovasculares (Guyton, 1986; Beeson y Walsh, 1997). Los mecanismos
fisiolégicos mediante los cuales el fibrinbgeno puede promover eventos
aterotrombaticos estan relacionados, principalmente, con infiltracion de la pared arterial
e incremento de la agregacion plaquetaria (Koening y Ernst, 1992; Lorenzatti et al.,
1999). Los valores de fibrindgeno en sangre, por encima de 300,00 mg/dl, aumenta la
viscosidad sanguinea, lo cual, como factor hemorreoldgico, favorece el aumento de la
incidencia de eventos aterotromboéticos (Paterno, 2000). Entre 80,00 y 90,00% del



fibrindgeno del cuerpo se encuentra disuelto en el plasma con una concentracion entre
200,00 y 450,00 mg/dl (Gren, 2001).

El objetivo del estudio fue evaluar el efecto de los métodos anticonceptivos orales,
inyectables e intrauterinos, sobre la hemoglobina (HB), hematocrito (HTC), volumen
corpuscular medio (VCM), concentracion de hemoglobina corpuscular media (CHCM),
plaquetas (PLT), hierro (Fe) y fibrindgeno (FG). La hemoglobina es el factor
hematoldgico mas importante para la valoracion de cuadros de anemia asociados a
déficit de hierro. Por otra parte, el fibrindgeno es una proteina que actuando en los
factores de fibrindlisis en el torrente circulatorio, tiende a ser factor de riesgo, su
disminucion tanto en pacientes con cardiopatias como en pacientes que ingieren métodos
anticonceptivos orales u hormonales inyectables puede ser un riesgo de accidentes o
enfermedades tromboembdlicas.



METODOLOGIA

Poblacion

La poblacion a estudiar estuvo constituida por un grupo de 60 mujeres que usaban
diferentes métodos anticonceptivos, con un intervalo de 15 a 42 afios de edad, que
asistieron a la consulta de planificacion familiar del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”.
Cumana, estado Sucre, durante el periodo comprendido entre febrero — abril del 2015.
Conjuntamente, se analizaron 20 muestras de mujeres sin uso de métodos
anticonceptivos que fueron utilizadas como grupo control, a fin de establecer diferencias
en los parametros estudiados.

A las mujeres integrantes de ambos grupos a estudiar se les aplicd una encuesta de datos
con el fin de conocer informacién de interés (apéndice 1). Para las integrantes del grupo
experimental se tomaron como criterios de inclusion aquellas mujeres que usaban
métodos anticonceptivos en un lapso mayor a 1 mes, a partir de este tiempo subsecuente
inician los factores de riesgo. En relacion con la seleccion del grupo control sano, se
escogieron mujeres sin uso de ningn método anticonceptivo.

Normas de bioética

El presente estudio se llevo a cabo segun las normas de ética de la OMS para trabajos de
investigacion en humanos, declaracion de Helsinki (Manzini, 2000). A cada paciente se
le informd acerca de los objetivos que se pretendieron alcanzar con la realizacion de esta
investigacion y se le solicitd por escrito su consentimiento de inclusion en el estudio
(apéndice 2).

Obtencion de las muestras

A cada una de las pacientes se le realizo la medicion antropométrica de la edad, la talla y
el peso, asi como la medicion de las cifras de presion arterial, la cual se realizé con un
tensiometro digital, facilitado por el consultorio. Luego, se les extrajo una muestra de
sangre (10 ml), por puncion venosa de la regidn antecubital, con jeringas estériles y
previa asepsia de la zona, la cual se distribuyo de la siguiente manera: 4 ml para un tubo
que contenia sal disddica del acido etilendiamino tetracético (EDTA — Na,) al 2,00%,
que se utilizé para determinar pardmetros hematologicos, 2,5 ml en un tubo seco para la
determinacion hierro sérico y 2,5 ml en el tubo que contenia citrato sédico al 3,80%
(este elimina el calcio formando sales insolubles o no ionizables de calcio), utilizado
para determinar fibrindgeno (Francés, 1997).



Los tubos secos y con citrato sodico fueron centrifugados a 3 000 rpm por 10 minutos, y
luego, con pipetas Pasteur, se separé el suero (para determinacién de hierro sérico) y el
plasma citratado (para determinacion del fibrindgeno) (Francés, 1997). Estos sueros y
plasmas fueron trasvasados a tubos de Eppendorff (0,5ml) y conservados hasta su
analisis.

Determinacion de parametros hematoldgicos

Los parametros hematoldgicos se determinaron con un analizador hematoldgico
automatico ABX micros 60 (controlado por microprocesador) basado en el principio de
impedancia para la medicion de leucocitos, eritrocitos, plaquetas y espectrofotometria
para hemoglobina por conversion a cianometahemoglobina. Este instrumento analiza:
HB, HTC, VCM, CHCM, PLT, cuyos valores de referencias son: HB: 12,00-16,00 g/dlI,
HTC: 37,00-48,00%, VCM: 86-98 fl, CHCM: 33,00-37,00 g/dI, PLT: 150-350x10*/mm?
(Pérez, 1999).

Determinacion serologica del hierro

Para determinar los niveles de hierro sérico se us6 el método colorimétrico directo de la
linea liquida Fer-Color* de Wiener Lab, el cual contiene dos reactivos (A'y B) y se
fundamenta en que el hierro sérico se libera del complejo transferrina en medio acido
que lo proporciona el buffer acetato pH 4,5 y es reducido a hierro Il con acido ascorbico.
Dicho componente reacciona con el reactivo de color, ferene, dando un complejo color
azul que es medido a 600 nm. La absorbancia obtenida es directamente proporcional a la
cantidad de hierro que esté presente en la muestra (Wiener Lab, 2002).

Procedimiento

En tres tubos o cubetas marcadas B (blanco de reactivos), S (standard) y D
(desconocido) se coloco 500 ul de agua bidestilada, 500 ul de standard y 500 pl de
suero, luego, se les agregd 2 ml de reactivo A+B a cada tubo, se mezcld y leyo la
absorbancia del tubo D (blanco de suero BS) en espectrofotometro a 560 nm, luego, se
agregd una gota de reactivo C a cada tubo manteniendo el frasco gotero en posicion
vertical se mezcldé inmediatamente y se determinaron las absorbancias de todos los
tubos a 560 nm entre 6 y 20 minutos. Valores de referencia: mujeres: 50 a 170 ug/dl
(Wiener Lab, 2002).

Determinacion plasmatica de fibrindgeno
El tiempo de coagulacion de la trombina en plasmas diluidos es directamente



proporcional a la concentracion del fibrindgeno. Basado en este principio Clauss (1957)
desarroll6 un método en el cual, el plasma citratado se lleva a coagulacién agregando
una cantidad en exceso de trombina (Arocha, 1997).

Procedimiento

Se calento el reactivo Multifibren* U a més de 37°C antes de usarlo, luego, se pipete6 en
un tubo de ensayo precalentado a mas 37°C 200 ul del Multifibren* U (+37°C) y se
incubd durante 60 segundos a mas de 37°C, finalmente, se le afiadio los 100 ul de
muestra y se procedié a determinar el tiempo de coagulacion. Valores de referencia:
200-400 mg/dl (Pérez y Pérez, 1995).

Anélisis estadistico

Los resultados obtenidos en esta investigacion fueron presentados en tablas, se aplicd un
analisis de varianza (ANOVA) simple para comparar y diferenciar promedios de los
niveles de HB, HTC, VCM, CHCM, PLT, Fe, FG y presion arterial sistolica y diastdlica
entre los grupos que usaron 0 no métodos anticonceptivos de tipo oral, inyectables y
DIU y el grupo control, ademas se empled la prueba de Chi-cuadrado para comparar los
pardmetros hematol6gicos con las medias poblacionales de tiempo de uso. Todos los
analisis fueron llevados a un nivel minimo de confiabilidad del 95,00% (Sokal y Rohlf,
1979).



RESULTADOS Y DISCUSION

La tabla 1, muestra la media poblacional de la presion arterial sistolica y diastolica de
mujeres que usan anticonceptivos orales, inyectables, e intrauterinos, observandose que,
las pacientes que usan DIU presentan una presion arterial sistélica y diastdlica
disminuida, mientras que las pacientes que no usaron este método y el grupo control
presentan ambas medidas mas elevadas.

Tabla 1. Presion arterial sistolica y diastélica segun el tipo de anticonceptivo usado en
mujeres que asistieron a la consulta de planificacion familiar del Hospital “Dr. Julio
Rodriguez”. Cumand, estado Sucre.

Variabl Método n X DS Minimo Maxim Razon- Valor-P
e 0 F

PAS Control 20 116,40 10,04 90,00 130,00 2,95 0,038*
(mmHg ACO 20 110,65 11,09 90,00 134,00

)
Al 20 112,00 11,14 90,00 124,00
DiU 20 106,65 9,47 89,00 122,00
PAD Control 20 73,50 10,27 51,00 91,00 1,55 0,209Ns
(mmHg ACO 20 70,00 9,18 51,00 87,00
)
Al 20 71,39 9,57 54,00 90,00

DIiU 20 67,19 8,91 54,00 88,00

PAD: presion arterial diastélica, PAS: presion arterial sistolica. Control: No usan anticonceptivos, ACO:
anticonceptivos orales, Al: anticonceptivos inyectables, n: nlimero de pacientes; x: media; DS: desviacion
estandar; Razon -F: valor experimental de Fisher; Valor-P: *: existen diferencias significativas (<0,05) y
Ns, no significativo (>0,05)

En el presente estudio se encontré que las pacientes que usaban anticonceptivos
presentaban menores presiones arteriales tanto sistolicas como diastolicas, no
encontrandose diferencias estadisticamente significativas en las presiones arteriales
diastolicas pero, significativas en la sistdlica, coincidiendo con los resultados de
Agudelo et al. (2006), quienes publicaron en su estudio de la dependencia entre la
generacion del anticonceptivo y la presion arterial sistélica (PAS) y diastélica (PAD),
una asociacion significativa con PAS y no significativa con PAD. En donde se obtuvo
que la presion arterial sistélica es menor en las personas que consumen anticonceptivos,
algo analogo sucede con PAD, solo que esta vez la diferencia no es significativa.

Entre el 1,00 y el 5,00% de las usuarias de anticonceptivos orales, son normotensas al



inicio del tratamiento, luego presentan hipertension arterial; se supone que por
activacion del sistema renina-angiotensina (Navarro y Morera, 1997). La
hipercoagulabilidad producida por los ACO también aumenta el riesgo de enfermedades
tromboembdlicas, con una incidencia 4 veces superior (1/10,000 usuarias/afio) a las que
no usan anticonceptivos orales (JickHi et al., 1995 y Poulter et al., 1995; citados por
Navarro y Morera, 1997). La disminucién en la dosis de estrogeno y gestageno y la
apariciobn de gestagenos con menor actividad androgénica han disminuido
significativamente el efecto desfavorable de los anticonceptivos orales sobre el
metabolismo lipidico e hidrocarbonado y se supone que incluso pueden disminuir el
riesgo de enfermedad cardiovascular (Fotherby, 1992; Baird y Glasier, 1993; citados por
Navarro y Morera, 1997).

Los valores obtenidos de hierro sérico en mujeres que usaban o0 no anticonceptivos
orales, inyectables e intrauterinos se muestran en la tabla 2, donde se puede observar que
existen diferencias estadisticas altamente significativas entre los grupos estudiados,
encontrandose que aunque todos los valores se encuentran dentro del rango de
referencia, el mayor valor lo presentan las mujeres que utilizan ACO, mientras que el
menor corresponde al grupo que usaba DIU.

Tabla 2. Valores de hierro segln el tipo de anticonceptivos usado en mujeres, que
asistieron a la consulta de planificacion familiar del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”.
Cumana, estado Sucre.

Variable  Método N X~ DS Minimo Maximo Razon-F Valor-P
Fe Control 20 9545 30,52 51,00 160,00 6,29 0,000***
(ng/dl) ACO 20 138,60 46,82 56,00 257,00

Al 20 113,05 45,10 51,00 257,00

DIU 20 88,00 35,72 36,00 178,00

Control: no usaban anticonceptivos, AO: anticonceptivos orales, Al: anticonceptivos inyectables, Fe:
hierro, n: nimero de pacientes; x: media; DS: desviacion estadndar; Razdn-F: valor experimental de Fisher;
Valor-P: ***: existen diferencias altamente significativas (<0,05)

Los resultados de esta investigacion indican que los valores de hierro serico fueron
significativamente mayores en el grupo que consumia ACO vy significativamente menor
en el grupo que usaba DIU. Resultados similares fueron reportados por Frassinelli-
Gunderson et al. (1985) y Borja-Magno. (2014) quienes reportaron que las mujeres que
empleaban un método anticonceptivo oral mostraron valores mas elevados de hierro
sérico. Mientras que Meertens et al. (2002), publicd en su investigacion que el 62,50%
de las mujeres con deficiencias de hierro usaban dispositivos intrauterinos, resultados
que concuerda con los obtenidos en esta investigacion.
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La utilizacion de los diferentes métodos anticonceptivos es un factor coadyuvante que
puede aumentar la prevalencia de la deficiencia de hierro en este grupo poblacional
(Dallman, 1990; citado por Boccio et al., 2004). Las diferencias observadas en la
concentracion de hierro entre los grupos puede atribuirse al efecto de estrégenos sobre el
incremento de la sintesis de la transferrina de las pacientes que usan anticonceptivos
orales y/o sobre la disminucion de la pérdida de sangre durante la menstruacion
(Larsson, 1992; citado por Borja-Magno, 2014). Ademas los métodos anticonceptivos
orales presentan en su composicion un aporte de hierro en algunos casos como
componente inactivo (Bayer®, 2015), lo cual, pudiera estar relacionado con la elevacion
de esos valores en las mujeres que usan estos métodos.

Los valores del fibrindgeno en pacientes que usaron o no anticonceptivos hormonales no
revelan diferencias significativas mostradas en la tabla 3, pero se puede observar que las
mujeres que no usaban anticonceptivos presentan una media poblacional menor,
mientras que las que usaban anticonceptivos presentan una concentracion mayor, pero
dentro del rango de referencia.

Tabla 3. Valores de fibrindgeno segun el tipo de anticonceptivos usado en mujeres que
asistieron a la consulta de planificacion familiar del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”.
Cumana, estado Sucre.

Variabl Métod n X DS Minim Maximo Raz6on-F Valor-
e 0 0 P
FG Control 20 286,20 73,20 188,00 415,00 0,33 0,80Ns
(ug/dl)  AO 20 301,85 69,90 188,00 468,00

Al 20 314,70 63,10 210,00 415,00

DIiU 20 304,40 66,60 216,00 468,00

Control: no usaban anticonceptivos, AO: anticonceptivos orales, Al: anticonceptivos inyectables, FG:
Fibrindgeno, n: nimero de pacientes; x: media; DS: desviacién estandar; Razdn -F: valor experimental de
Fisher; Valor-P: Ns, no significativo (p> 0,05)

Aun cuando no existen diferencias significativas se puede observar que los valores de
fibrindgeno en las pacientes que usaban anticonceptivos inyectables son mayores que en
los otros grupos evaluados, esto pudiera deberse a que este tipo de anticonceptivo
presenta una cantidad de estrdgeno en su composicién. Estos pueden aumentar el
fibrindgeno lo que produce un estado de hipercoagulabilidad y favorece una mayor
incidencia de enfermedad tromboembélica (Navarro y Morera, 1997). Sin embargo, con
el desarrollo de nuevos preparados con menor dosis de estrogenos se ha observado una
menor influencia sobre la hemostasia en aparente coincidencia con la disminucion del
riesgo trombdtico, debido a que, se ha establecido que el riesgo de enfermedad
tromboembdlica venosa se multiplica por cuatro cuando la dosis de estrogeno por
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comprimido es igual o superior a 50 pg de etinilestradiol (Estellés y Gilabert, 2001).

Aun cuando la mayor concentracion se presenta en los valores de las pacientes que
usaban Al, las concentraciones de los ACO también se encuentran ligeramente
aumentado, lo cual se asocia, por su efecto en la coagulacion, con una mayor
predisposicion a generar eventos trombdaticos. El conocido aumento del fibrindgeno por
la accion de los estrégenos, evidencian una posible tendencia a la trombosis, lo cual se
pudiera descartar en este estudio, ya que los valores se encuentran dentro del rango de
referencia, por lo tanto no hay riesgo trombético.

El uso de ACO no se ha relacionado como Unico factor para la produccion de
enfermedades del sistema circulatorio (Accidente Cerebro Vascular y tromboembolismo
venoso) Agudelo et al. (2006). En EEUU se realiz6 un estudio donde se publicé la
seguridad relativa de ACO concluyendo que estos por si solos no producen
enfermedades cardiacas (Cohen y Edwards, 1999).

Los valores obtenidos para los pardmetros de hemoglobina, hematocrito, indices
hematimétricos (VCM y CHCM) y PLT en pacientes que usaron o no anticonceptivos,
se muestran en la tabla 4, donde se puede observar que hay diferencias estadisticamente
significativas en las pacientes que usaban ACO, quienes presentaron los mayores valores
de HB, HTC y VCM, mientras que los menores valores para estos parametros, lo
presentaron las mujeres que usaban DIU.

Tabla 4. Parametros hematoldgicos segun el tipo de anticonceptivos orales, inyectables e
intrauterinos, que usaron las mujeres que asistieron a la consulta de planificacion
familiar del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”. Cumand, estado Sucre

Variable Método n x DS Minimo Maximo Razon- Valor-P
F

HB Control 20 11,77 1,23 7,90 13,20 4,47 0,006**
(g/dI) AO 20 12,29 0,75 11,10 14,20

Al 20 11,68 0,81 9,40 12,80

DIU 20 11,04 1,41 7,00 13,00
HTC Control 20 3582 294 26,70 39,40 2,99 0,036*
(%) AO 20 36,55 251 30,20 41,00

Al 20 3585 2,65 29,30 40,30

DIU 20 33,87 3,69 24,40 39,10
VCM Control 20 84,35 5,69 73,00 93,00 3,01 0,035*
(f1) AO 20 86,85 3,21 79,00 96,00

Al 20 86,15 3,91 78,00 92,00
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DIU 20 82,15 7,69 57,00 92,00
CHCM Control 20 32,09 1,74 28,50 34,30 1,82 0,151Ns

(g/dl) AO 20 33,15 066 32,30 34,60

Al 20 32,32 1,48 27,70 34,00

DIU 20 32,16 2,22 2450 34,10
PLT Control 20 268,50 59,69 191,00 392,00 0,48 0,967Ns
(x10°/mm?) AO 20 259,65 51,09 160,00 362,00

Al 20 281,75 79,58 144,00 420,00

DIU 20 275,45 49,19 144,00 369,00

Control: no usan anticonceptivos, AO: anticonceptivos orales, Al: anticonceptivos inyectables, HB:
hemoglobina, HTC: hematocrito, VCM: volumen corpuscular medio, CHCM: concentracion de

hemoglobina corpuscular media, PLT: plaquetas, n: nimero de pacientes, x: media; DS: desviacion
estandar; Razén-F: valor experimental de Fisher: Valor-P: **: diferencias altamente significativas *:
diferencias significativas en los grupo evaluados (<0,05)

Los resultados de esta investigacion difieren, con lo publicado por Brito. (2010), quien
reportd valores de HB y HTC ligeramente disminuidos en pacientes que usaban
anticonceptivos orales y también con el trabajo investigativo de Frassinelli-Gunderson et
al. (1985), quienes no encontraron diferencias estadisticamente significativas en
pacientes que usan métodos anticonceptivos. Mientras que Meertens et al. (2002)
publicd, que en su investigacién las mujeres que usaban dispositivos intrauterinos
presentaban niveles de HB y HTC mas bajos que las que utilizaban otras formas de
anticoncepcion, aun cuando no hubo diferencias estadisticamente significativas entre
ellas. Coincidiendo con los resultados de esta investigacion, donde los valores de HB y
HTC maés bajos se observan en las mujeres que usan DIU, solo que, en estos resultados,
hubo diferencias altamente significativas para HB y diferencias significativas para HTC.

Los resultados obtenidos para los parametros de HB, HTC y VCM de las pacientes de
consumo oral, presentan una media de 12,29¢/dl, 36,55% Yy 86,85fl respectivamente,
mientras que las pacientes que usaban DIU presentan una media de 11,04g/dl, 33,87% y
82,15fl respectivamente, que corresponde con lo citado por Borja-Magno,2014, quien
plantea que el uso continuo de tratamiento anticonceptivo hormonal reduce la incidencia
de anemia, debido a la disminucidon de la pérdida menstrual, ocurriendo lo contrario con
el uso del DIU (Harvey, 2005; citado por Borja-Magno, 2014).

No se observa diferencias estadisticamente significativas en los valores de CHCM

obtenidos, lo que difiere de Frassinelli-Gunderson et al. (1985) quien obtuvo valores de
CHCM significativamente mayores en el grupo de usuarios de anticonceptivos orales.
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En cuanto a las plaquetas, no se obtuvo diferencias significativas, lo que concuerda con
los resultados de Martinelli. (1999); citado por Estellés y Gilabert. (2001) quienes dicen
que, en general, las plaquetas sufren escasas modificaciones tras la ingesta de
anticonceptivos orales; y difiere de Calvo et al. (2001) quienes publicaron haber
obtenido un descenso moderado en el recuento plaquetario de mujeres que usaron
métodos anticonceptivos orales.

Los valores de HB, HTO, VCM, CHCM, PLT, Fe y FG relacionados con el tiempo de
uso de los diferentes métodos anticonceptivos se muestran en la tabla 5, observandose
que no existen diferencias estadisticamente significativas en los parametros evaluados,
sin embargo, se puede notar que las pacientes que tenian un tiempo mayor y menor a 3
afios usando anticonceptivos, presentaron valores de hierro sérico de 112,54 y 115,43
pg/dl respectivamente.

Tabla 5. Asociacion de parametros hematoldgicos, hierro y fibrindgeno con el tiempo de
uso de los métodos anticonceptivos durante un tiempo menor y mayor a tres afos, en
mujeres que asistieron a la consulta de planificacion familiar del Hospital “Dr. Julio
Rodriguez”. Cumand, estado Sucre

Variable T.U. (aflos) n X DS Minim Méaximo y° Valor-

0 P

HB <de3afios 46 11,71 097 8,60 13,20 0,29 0,8352
(g/dl) >de3afios 14 1154 161 7,00 14,20 Ns
HTC <de3afios 46 3551 294 28,30 40,30 1,23 3,554
(%) >de3afios 14 3513 391 2440 41,00 Ns
VCM <de3afios 46 8526 4,12 67,00 92,00 2,59 0,7789
(fl) >de3affios 14 8436 917 57,00 96,00 Ns
CHCM <de3afios 46 32,67 1,18 27,70 34,20 0,94 0,309
(g/dl) >de3afios 14 32,11 2,62 2450 34,60 Ns
PLT <de3afios 46 27524 62,18 144,00 420,00 0,21 0,7719
(x10°/mm?®) >de3afios 14 262,57 59,09 144,00 357,00 Ns

Fe <de3afios 46 112,54 47,61 46,00 257,00 1,22 0,2903
(pa/dl) >de3afios 14 11543 46,46 36,00 195,00 Ns

FG <de3afios 46 309,37 66,95 210,00 468,00 1,12 0,2977
(pa/dl) >de3afios 14 284,57 58,63 188,00 380,00 Ns

HB: hemoglobina, HTC: hematocrito, VCM: volumen corpuscular medio, CHCM: concentracion de
hemoglobina corpuscular media, PLT: plaguetas, FG: fibrindgeno, T.U.: tiempo de uso: n: ndmero de
pacientes; x: media; DS: desviacion estandar; x?: valor experimental de Chi-cuadrado; Valor-P: Ns, no
significativo (p> 0,05)
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No existen diferencias significativas entre las medias poblacionales de las pacientes que
usaron 0 no métodos anticonceptivos durante un lapso menor o mayor a 3 afos, lo que
indica que el tiempo de uso de los anticonceptivos no afecta la concentracion de HB,
HTC, VCM, CHCM, PLT, Fe y FG, coincidiendo con los resultados de Calvo et al.
(2001), quienes publicaron no haber encontraron cambios significativos en los
parametros estudiados (FG, HB y HTC), en la serie de mujeres con tratamiento
anticonceptivo (la mayor parte anticonceptivos hormonales orales de tercera generacion)
durante un tiempo medio de 3,3 afos, y difiere en los valores de las PLT.

La tabla 6, muestra las medias de presion arterial sistélica y diastdlica de mujeres que
usaban anticonceptivos durante un tiempo mayor y menor a tres afios, observandose que
el promedio de dichas presiones arteriales en estas pacientes es de 114,86/73,29 mm Hg
respectivamente, ambas medidas mas altas que las que tenian mas tiempo usando algun
método.

Tabla 6. Asociacion de presion arterial sistdlica y diastélica de mujeres que usaban
anticonceptivo durante un tiempo mayor y menor a tres afios y las que no usaban, que
asistieron a la consulta de planificacion familiar del Hospital “Dr. Julio Rodriguez”.
Cumana, estado Sucre.

Variable T.U.(afios) n x DS Minimo Maéximo y°  Valor-
p
PAS Controles 20 116,40 10,05 90,00 130,00 1,01 0,119
(mm Hg) >3afios 14 110,33 12,51 90,00 130,00 Ns
<3 afios 46 114,86 14,46 90,00 144,00
PAD Controles 20 73,50 10,27 51,00 91,00 0,06 0,430
(mm Hg) >3afios 14 7150 10,14 51,00 80,00 Ns

<3 afios 46 73,29 9,24 60,00 87,00

T.U.: tiempo de uso, PAD: presion arterial diastolica, PAS: presion arterial sistolica. n: namero de
pacientes; x: media; DS: desviacion estandar; »*: valor experimental de Chi-cuadrado; Valor-P: Ns, no
significativo (p> 0,05)

En el presente estudio se obtuvo que el tiempo de uso de los anticonceptivos no afecta la
PA sistolica ni diastdlica, ya que no existen diferencias estadisticamente significativas
entre las medias de los grupos, sin embargo, se puede observar que a mayor tiempo de
uso anticonceptivos mejoran los valores de PAS y PAD en estas pacientes, obteniendo
valores de 110,33/71,50 mm Hg respectivamente, coincidiendo con De la Cuesta (2011),
quien publicé ligeros descensos de la presion arterial en pacientes que usaban
anticonceptivos hormonales.
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Beral (1999), después de un estudio realizado en Boston, concluyé que el uso
prolongado de ACO, producen un mayor riesgo cardiovascular y cerebrovascular;
contrario a lo que indica Siritho (2003) en una investigacion realizada en Australia en el
afio 2003, en ella encontraron, que la duracion del uso de anticonceptivos no afecta
significativamente los riesgos de enfermedad cardiovascular isquémica (Siritho, 2003;
citado por Agudelo et al., 2006).
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CONCLUSIONES

El tiempo de uso de los distintos métodos anticonceptivos por un tiempo menor 0 mayor
a tres afos no afectan los pardmetros de hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular
medio, concentracion de hemoglobina corpuscular media, plaquetas, hierro y
fibrindgeno.

Los mayores valores de hemoglobina, hematocrito y volumen corpuscular medio lo
presentan las pacientes que consumian anticonceptivos orales, mientras que el menor
valor de estos parametros corresponde a las pacientes que usaban dispositivo intrauterino
de la consulta de planificacion familiar.

Los valores de hierro sérico se encuentran disminuidos en las pacientes que usaban DIU,
mientras que las que usaban anticonceptivos orales tenian un valor promedio mas alto.

Los niveles de fibrindgeno no presentaron diferencias significativas con el uso de
anticonceptivos, sin embargo, los mayores valores se encontraron en las pacientes que
usaron anticonceptivos inyectables en comparacion con el grupo control, descartandose
un estado de hipercoagulabilidad y riesgo trombotico en las pacientes estudiadas.

Los menores valores de presidn arterial sistélica y diast6lica se encontraron en el grupo
de mujeres que tenian mas de tres afios usando anticonceptivos.

La presion arterial sistolica presenta diferencias estadisticamente significativas en las
mujeres que usan anticonceptivos.
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APENDICE

APENDICE 1
ENCUESTA.
Nombre y Apellido: Edad:
Cédula: Sexo:
Talla: Peso: Tension Arterial:
Direccién:
Tipo de método anticonceptivo que usa:
Oral Intrauterino Inyectable
Tiempo de uso del método: Mes(es) Afo(s)
Fuma: Si No
¢Ha tenido embarazos?
Si No ¢Cuéntos? ¢Uso previo de anticonceptivos?

¢Ha tenido abortos?
Si No ¢ Cuantos?

¢Presenta algun familiar hipertenso?
Si No ¢Quién?

APENDICE 2
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

Primeramente lea con detenimiento este documento, para que decida si va a formar parte
de esta investigacion, la cual estard bajo la supervision del Dr. Venancio Carrera y la
Lcda. Maria M. Bermudez, cuyo proyecto esta titulado “PARAMETROS
HEMATOLOGICOS, HIERRO SERICO Y FIBRINOGENO EN MUIJERES QUE
USAN ANTICONCEPTIVOS ORALES, INYECTABLES E INTRAUTERINOS, QUE
ACUDEN A LA CONSULTA DE PLANIFICACION FAMILIAR DEL HOSPITAL
“DR. JULIO RODRIGUEZ”, CUMANA, ESTADO SUCRE”, en el que se le explicara
su contenido y ademas se le aclarara posibles dudas.

Si usted decide formar parte en este trabajo debera firmar en el lugar que se le indique y
recibird una copia de este consentimiento valido. A usted se le ha pedido que colabore
en este estudio de investigaciébn cuyo objetivo general es: Valorar parametros
hematoldgicos, hierro sérico y fibrinGgeno en mujeres que usan anticonceptivos orales,
inyectables e intrauterinos, que acuden a la consulta de planificacion familiar en el
Hospital “Dr. Julio Rodriguez”. Cumand, estado Sucre; su participacion consiste en
donar de manera voluntaria una muestra de sangre (10 ml), que se extraerd por puncion
Venosa, con previa antisepsia, 1o cual no implica ningln riesgo para su salud.

YO:
C:l.: Nacionalidad:
Estado civil: Domiciliado en:

Siendo mayor de edad y en pleno uso de mis facultades mentales y sin que nadie me
coaccione, en pleno conocimiento de la naturaleza, proposito, duracion, inconvenientes
y riesgos relacionados con este estudio, declaro:

Haber sido informado(a) de forma clara y sencilla, por parte de las coordinadoras de la
investigacion, de todos los aspectos relacionados con el proyecto titulado
“PARAMETROS HEMATOLOGICOS, HIERRO SERICO Y FIBRINOGENO EN
MUJERES QUE USAN ANTICONCEPTIVOS ORALES, INYECTABLES E
INTRAUTERINOS, QUE ACUDEN A LA CONSULTA DE PLANIFICACION
FAMILIAR DEL HOSPITAL “DR. JULIO RODRIGUEZ”, CUMANA, ESTADO
SUCRE” Tener conocimiento claro de que el objetivo general del trabajo antes
mencionado es: Valorar parametros hematologicos, hierro sérico y fibrindgeno en
mujeres que usan anticonceptivos orales, inyectables e intrauterinos, que acuden a la
consulta de planificacion familiar en el Hospital “Dr. Julio Rodriguez”. Cumana, estado
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Sucre.

Conocer bien el protocolo experimental dado a conocer por el investigador, en el cual se
establece que mi participacion en el trabajo consiste en: donar una muestra de sangre
para determinar parametros hematologicos, hierro sérico y fibrinégeno en mujeres que
usan anticonceptivos orales, inyectables e intrauterinos, que acuden a la consulta de
planificacion familiar en el Hospital “Dr. Julio Rodriguez”. Cumana, estado Sucre.

Que el equipo que realiza la investigacion coordinado por los profesores Dr. Venancio
Carrera y la profesora Maria M. BermUdez me han garantizado confidencialidad
relacionada, tanto con mi identidad, como con otra informacion relativa a mi persona
durante mi participacion en este estudio.

Que bajo ningln concepto se restringira para fines académicos el uso de los resultados
obtenidos en la presente investigacion.

Que cualquier duda que tenga en este estudio, sea respondida y aclarada personalmente
por parte del equipo mencionado anteriormente.

Que mi persona no sea objeto de dafio alguno, ya sea fisico y/o mental.

Que bajo ningln concepto se me ha ofrecido, ni pretendo recibir ningun beneficio
econdmico, que pudieran obtenerse de los resultados de dicho estudio.

DECLARACION DEL VOLUNTARIADO
Después de haber leido, comprendido y aclarado mis interrogantes con respectc
formato de consentimiento y en la cual mi participacion en esta investigacion ..
voluntaria, autorizo al equipo de investigacion a realizar el referido estudio en la muestra
de sangre que acepto donar para los fines indicados anteriormente. Ademas, deseo
reservarme el derecho de revocar esta autorizacion y donacion en cualquier momento sin
que ello conlleve a alguna consecuencia negativa para mi persona.

VOLUNTARIO
Nombres y Apellidos:
C.I: Firma

DECLARACION DEL INVESTIGADOR
Después de haber explicado detalladamente al voluntario la naturaleza del protocolo
mencionado, certifico mediante la presente que la persona que firma este formato de
consentimiento comprende la naturaleza, requerimientos y beneficios de la participacion
en este estudio. Ningun problema de indole médico, de idioma o de instruccion ha
impedido al sujeto tener una clara comprension de su compromiso con este estudio.
Por el grupo de investigacion,
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Nombre y Apellidos:

C.I: Firma:

En alos dias del mes de de 2015.
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Mediante un analisis de varianza (ANOVA) simple se establecié que las variables
hemoglobina, hematocrito, volumen corpuscular medio, hierro y presion arterial sistolica
presentaron diferencias altamente significativas (p<0,05), mientras que en las plaguetas
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Estimado Profesor Martinez:

Cumplo en notificarle que el Consejo Universitario, en Reunién Ordinaria
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de 2009, conocié el punto de agenda *SOLICITUD DE AUTORIZACION PARA
PUBLICAR TODA LA PRODUCCION INTELECTUAL DE LA UNIVERSIDAD
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Abul K. Bashirullah, Director de Bibliotecas, este Cuerpo Colegiado decidi6, por
unanimidad, autorizar la publicacién de toda la produccién intelectual de la
Universidad de Oriente en el Repositorio en cuestién.
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