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INTRODUCCION

En todas partes del mundo y en grandes proporciones se utilizan anticon-
eptivos orales, como el método de planificacion familiar mas confiable y a--

eptable.

Mucho se ha descubierto sobre los efectos colaterales que producen di—--
hos anticonceptivos en las pacientes usuarias, pero en los Gltimos diez afios
los estudios se han dirigido a las alteraciones que producen los anticoncepti
0s orales obre las vitaminas, especialmente las hidrosolubles.

La vitamina B-12 es uno de los elementos vitales para la estimulacidn de
el crecimiento de todas las células de la economia y para la maduracion de --
los globulos rojos de la sangre, y se ha descubierto que el estrdgeno conteni
do en los anticonceptivos orales, altera la absorcidn y metabolismo de esta -
yitamina. Si &sta 1lega a niveles suboptimos puede desarrollarse un cuadro -
conocido como anemia megaloblastica, que desde el punto de vista clinico pue-
de ser causado por deficiencia de vitamina B-12, &cido fdlico o ambos.

En este estudio se tomaron dos grupos de pacientes, uno que usaba anti--
conceptivos orales por un tiempo aproximado de dos afos y un arupo control no
usuario de los mismos,

A ambos grupos se les midid niveles séricos de vitamina B-12 para hacer-
una comparacion posterior entre ellos y para verificar si las pacientes usua
rias de anticonceptivos orales tienen en realidad niveles séricos de vitamin
B-12 mas bajos que el resto de las pacientes. Estas mediciones se 1levaron
cabo por medio de radioinmunoensayo.

Los resultados obtenidos fueron comparados estadisticamente y analizado
a fin de poder determinar si existian diferencias significativas entre ambos

grupos de estudio.



DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

Desde el descubirimiento de la inhibicion de la oyulacion en la mujer,-
‘ha venido efectuando una serie de investigaciones sobre este hecho, Al
scubrirse la eficacia de 1a combinacidn de un estrdgene y un progestinico-
a mantener una inhibicidn constante de la ovulaciﬁn, se did un paso impor
te al respecto. Estos medicamentos combinados han tenido una buena acepta

A pesar de las ventajas expuestas, estd el inconveniente que son medica
entos potentes que ejercen diversos efectos generales sobre mujeres que es-

en buenas condiciones de salud.

En los G1timos afios se ha dado énfasis a los efectos colaterales del u-
0 prolongado de anticonceptivos orales. Los estrdgenos contenidos en éstos
roducen alteraciones sobre el metabolismo y absorcidn de diversas vitaminas

obre todo la vitamina B-12 y el acido fdlico.

Si la disminucidn de los niveles de acido folico y vitamina B-12 persis
e por cierto tiempo, se puede llegar a producir el cuadro clinico y hemato-
logico conocido como anemia megalobldstica, que es una entidad morfoldgica -
ue se caracteriza por grandes c&lulas germinales en la médula dsea y una nu

nerosa descendencia en la sangre periférica.

Por 1o anterior, este estudio pretende determinar si los niveles séricos de
vitamina B-12 se encuentran realmente disminuidos en las pacientes que usan-
anticonceptivos orales, tomando en cuenta la dosis y el tiempo de exposicidn
al estrogeno de los anticonceptivos, utilizando para el efecto métodos muy -

sensibles como el radioinmunoensayo.



JUSTIFICACIONES

En la actualidad el uso de anticonceptivos orales estd muy difundido,
bido a su eficacia y aceptacibn casi general.

Las pacientes de nuestro medio, se ven afectadas por precarias condic
nes socioecondmicas y otros factores, 1o que conlleva que &stas tengan que
buscar medios eficaces -como los anticonceptivos orales- para no aumentar
nimero de miembros en la familia. Lamentablemente, muchas veces no buscan
orientacidn de personas capacitadas que las puedan dirigir sobre el uso de
tos medicamentos.

En Tos Ultimos afios, se han hecho estudios que han puesto de manifie
el papel alterador de los estrdgenos contenidos en los anticonceptivos ore
sobre el metabolismo de muchos nutrientes, especialmente vitaminas hidrosc
bles como la vitamina B-12. Dichos estudios han demostrado la disminucidr

niveles séricos de estas vitaminas.

fomando en cuenta que los hdbitos nutricionales de nuestra poblacion no g
tizan el consumo adecuado de ciertos nutrientes y por las razones expuest
anteriormente se hace necesario investigar sobre este problema en nuestro
dio, ya que muchos nutrientes y principalmente la vitamina B-12 son atile
ra la formacidn de dcido desoxiribonucléico (ADN) de las células de toda
economia y especialmente a nivel de los eritrocitos, que es un tejido de
da reproduccidn y que necesita de vitamina B-12 para su normal crecimient
multiplicacion.



OBJETIVOS

_ Determinar si existe relacion entre el uso de anticonceptivos orales

y la alteracidén de los niveles séricos de vitamina B-12.

- Comparar niveles séricos de vitamina B-12, entre pacientes usuarias-

y no usuarias de anticonceptivos orales.



REVISION BIBLIOGRAFICA

ticonceptivos Orales:
E1 fundamento para el desarrollo de un anticonceptivo-
oral se establecido en 1940, cuando Sturgs y Albright descubrieron la inhibi-

cion de la ovulacion en la mujer. Al descubrirse progestacionales muy inten-
505 que actian por via bucal, fue posible inhibir constantemente la ovula---
cidn, produciendo al mismo tiempo un periodo menstrual estimulado artificial
nte.

Los anticonceptivos orales pueden dividirse en dos categorias:

. Terapéutica esteroide combinada: que consiste en una pildora que contie
ne un estrogeno y un progestdgeno y que suele tomarse durante 21 dias por ca
da mes, iniciandose al quinto dia de comenzada la menstruacidn.

2.- Terapfutica Microprogestacional: con una dosis pequeiia de un progestage
no administrado continuamente. (10)

ESTROGENOS :

Son hormonas foliculares, producidas por los foliculos de Graaf en
desarrollo. La formacidn de estrdgenos por los foliculos esta regulada por-
1a hormona estimulante de los foliculos (FSH). (5,7)

Los tres estrogenos principales de la especie humana son: El estriol, -
la estrona y el estradiol, siendo este Gltimo la principal hormona estrogena
y la mds potente de-la secrecidon ovdrica. Se ha logrado sintetizar cierto -
nimerc de estrdgenos, entre los cuales el etinilestradiol y el dietilestil--
bestrol ocupan un lugar importante. (5,6,7)

La funcion de los estrogenos es provocar principalmente la prolifera---
cidn de células especificas en el cuerpo y son causa del crecimiento de 1la
mayor parte de caracteres sexuales secundarios en la mujer. Asi mismo, pre-
paran a la mucosa uterina para la accidon ulterior de las hormonas progesta--
cionales. Los cambios del dtero incluyen la proliferacidn del epitelio de -
revestimiento del endometrio, el crecimiento de las glandulas endometriales
hacia la profundidad del mismo y aumento de la vascularizacidn. También oc
rren cambios en el epitelio de las trompas de falopio y de la vagina.

E1 metabolismo de los estrogenos ocurre en el higado y en menor grado
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PROGESTERONA:

Es la hormona del cuerpo liteo que se desarrolla en los folicu-
los que se han roto. También se secreta en la
Y en la corteza adrenal.

placenta durante el embarazo
Es secretada por les ovarios en cantidades mucho-
mayores que los estrdgenos, pero sun.potencia por unidad de peso es

menor que éstos ltimos. (6,7) il

Sus funciones fisioldgicas en términos generales, consisten en pr
?ar los cambios secretorios del endometrio, preparando asi al itero pa°V°;'
1Tp1antaci6n del huevo fecundado. Tiene asi mismo efectos sobre el f st
miento mucoso de las trompas de falopio, provocan desarrollo final dﬂeve?ti
lobulillus de las mamas, intervienen en e] equilibrio hidroeléct l‘-' *
en el catabolismo de las proteinas, (5,6,7,10) i

MODO DE ACCION DE LOS ANTICONCEPTIVOS ORALES:

etc.

La administ i0 0
n? y una progestina, como los contenidos en preparadoz z:;;::aj:sug e
ciales, pueden intervenir en la fertilidad de varios modos (b
san actualmente esta mezcla inhipe la ovulacién, '
del estrdgeno es 1a inhibicidn de la secrecidn de

Tal como se y--
El efecto predominante --

::n;sn:o::::?n:::::nizante Y €n menor grado tienen efecto sobre la FSH. La
BEnls e e ;LH?‘es la.hormona necesaria para el crecimiento final
i y ovu ac1on.- Sin esta hormona aunque se disponga de gran--
idades de FSH el foliculo Mo progresa hasta la etapa d i0
) pa de ovulacién,

I La supresidn quarda relacién directa con 1a dosis y la duracién de la
administraci s
stracion. Por otra parte el componente- estrdgeno inhibe de forma

R i
preferente la FSH y también esta accion depende de 1a dosis. Cuanto mis

z:f::1;e§1;ai::;::1a o:arica, con la consiguiente disminucién del estrdgeno
N i :i s este efecto de disminucisn del estrégeno ovirico -
s ot ujo breve’y €5Caso que presentan 1a mayor parte de muje

q an estado usando anticonceptivos orales durante aflos. (10) *

VENTAJAS: i i
AS: Los anticonceptivos orales tienen dos ventajas considerables sobre

L
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todos los demds métodos de anticoncepcidn: son notables su eficacia y su

aceptabilidad casi general. (10)

INCONVENIENTES: E1 mayor inconveniente del método es que significa adminis

trar medicamentos potentes que ejercen diversos efectos generales sobre mu-

jeres que estan en perfecto estado de salud. E1 segundo inconveniente y --

que tiene mucha importancia en nuestro medio es la falta de un plan educa--
co

cional adecuado, lo que provoca que las pacientes no cumplan de manera
El

rrecta los tratamientos, 1o que repercute en el fracaso de los mismos.
peligro de complicaciones y de efectos secundarios. debe tomarse en cuenta-
contra las posibles ventajas que conlleva, teniendo en cuenta lo recomenda-
ble y aceptable de las demds formas de anticoncepcidn. (10)

COMPLICACIONES: Talvez la complicacion mas gqrave en relacion a los anti--

conceptivos orales es la enfermedad tromboembélica, lo que puede ser una --

Parece haberse demostrado en forma concluyente que estos-

causa de muerte.
La segunda --

esteroides causan cierta predisposicion a la tromboflebitis.
complicacidn mas importante es la hipertension arterial esencial; se ha su-
rido que el estrdgeno aumenta el angiotensindgeno en el plasma. E1 tercer-
problema médico es el trastorno asociado del metabolismo de los carbohidra-
tos; hay datos indicando que las mujeres con tendencia diabética pueden pre

sentar una curva de glucosa de tipo diabético, cuando toman los anticoncep-
(10)

Se han descrito alteraciones en los lipidos sanguineos que semejan
las que se encuentran en la enfermedad vascular arterioesclerdtica temprana;
también efecto sobre las células hepdticas que predispone a las pacientes a
adenomas hepaticos. (10)

EFECTOS DE LOS ANTICONCEPTIVOS ORALES SOBRE DIVERSOS NUTRIENTES:
En los 01ti

tivos.
a

mos diez afios se han hecho varios estudios sobre Ta interaccifn y los efec-

tos que producen los anticonceptivos orales en el metabolismo y absorcion -

de una serie de nutrientes, Se han descrito cambios metabdlicos en las u--

suarias, que pueden influenciar los requerimientos de é&stas para ciertas vi

taminas, especialmente las hidrosolubles. No se han observado cambios para

la vitamina E, pero si un aumento de la vitamina A plasmatica,

Asi mismo se ha estudiado la influencia de los anticonceptivos orales-

B P —
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ina B-12 es de 150 a 450 pico--

sobre e] contenido de zinc y cobre, los cuales también disminuyen sus con--
e] método de laboratorio uti-

centraciones séricas en respuesta al estrdgeno. Se ha observado un aumento
en la incidencia de caries dental en las usuarias, y se ha sugerido que es-
.Fe hecho es por la disminucion de las concentraciones séricas.de zinc. Sin v
ampargo hay otros estudios que aseguran que el nivel sérico de zinc aumenta :
en el suero pero disminuye sus concentraciones en los leucocitos y eritroci
o, (1,7.,9,11,12,13,14.15) ¥
VITAMINA B-12:

La vitamina B-12 juega un papel importante en la sintesis de-
DNA. Para conocer por completo su significancia clinica es necesario cono-
cer sobre su bioguimica y su metabolismo. (16,17)

"£1 contenido normal en plasma de vitam

amos pbw~m11i11tro (variando el rang0, segiin

zado). €16)
La causa usual de maduracion insufici
'3_12 en la dieta, sino de 1a incapacidad de absorber a nivel de

tivo o por aumentos en 10s requerimientos.

ente no es una falta de vitamina-
1 tubo diges

ACIDO FOLICO:
Es un miembro de las pteridinas,
teroilglutamico. (5)

11amado genéricamente acido fo

lico, la sustancia pura se denomina acido p

s compuestos del grupo de 1os folatos -

| ASPECTOS NUTRICIONALES: Fuentes: Lo .
L as en la vitamina-

estan ampliamente distribuidos. Las hojas verdes son ric .
sitios de sintesis activa. Entre éstos tenemos los espa

Asi mismo se€ encuentra en 1os alimentos de
leche, quesoO, higado. Es-
a 100 qramos de-

; Su importancia radica en el descubrimiento de Addison de la anemia per
niciosa. La anemia perniciosa clasica, por lo que se conoce de ella en 1;
actualidad, es una enfermedad por deficiencia de vitamina B-12 en el hombre
. causada por falta idiopatica de una substancia especifica secretada por la
mucosa gastrica normal. Esta substancia 1lamada Factor Intrinseco de Cas--
tle, es esencial para la absorcidn de un factor dietético (extrinseco) por
el ileon, que ahora se sabe que es la vitamina B-12. (5)

'y se supone que son

ragos, biécoli, lechugas, etc.
carne maciza, huevos,

origen animal, como rifion,
ente 1 mg de folato por cad

te G1timo contiene aproximadam
peso.
: folato de los alimentos se destruye por ==

% pel 50 al 95 por ciento del
n los envases de con-

~coccion prolongada o por largo tiempo de permanencia €

A?PECTOS NUTRICIONALES: Fuentes: La vitamina B-12 es sintetizada por varios
mzcroorganismos. En su forma naturales puede ser originada por éstes y ade-
mads por bacterias creciendo en el suelo, el agua, intestino animal, etc. 4 La cantidad total de fol
"mos al dia con un promedio de 400 w
fSe incrementan a 600 microgramos duran

rante el embarazo.

de 50 a 2000 microqra--

ato en la dieta, varia
s. Los requerimientos -

Los animal i i i i el
Py 1}ma es dependen de la sintesis microbiana para suplir esta vitami t: 1a lactancia y 800 picrogramos o
. Los alimentos de la dieta humana que contienen vitamina B-12 son esen--

& s .
ialmente los de origen animal; las plantas no contienen esta vitamina.

(7,16,17) 1 de folato alimenticio in

E1 porcentaje absorbido de 12 cantidad tota
gerido, varia de un alimento a otro. Las reservas corporales son de 5 a 10
‘mg y la mitad estd en el higado. Diariamente se€ recomienda para adultos --

- 0.4 mg.

§ Las reservas de folato son menores qu
“un sujeto desvia su ingesta a 5 microgramos por dia,
¢a se desarrolla en mas O menos 4 meses. (3,5,16,17)
" METABOLISMO Y ABSORCION: Los folatos en los alimentos estan sobre todo en
~ forma de poliglutamatos. Antes de 12 absorcidn el exceso de glutamato debe
ser descompuesto por conjugasas (gammag1utami1carbex1peptidasas) que se en-

REQUERIMIENTOS DIARIOS: E1 promedio diario de la dieta de los paises occi--
dentales contiene de 5 a 30 microgramos de vitamina B-12, de éstos 1 a 5 mi-
cr?gramos de vitamina son absorbidos, menos de 250 nanogramos aparecen en la
ortna y otra parte que no se absorbe aparece en las heces. Aunque la vita-
mina existe en los alimentos en forma 1igada a las proteinas, 1a mayor parte
de ella se encuentra ficilmente disponible para su absorcidn. Con ingestio-
nes de 0.5 a 2 microgramos de vitamina un 60 a 80 por éiento es absorbida, un
valor porcentual que decrece a medida que el contenido intestinal de la v;ta

e las de yitamina B-12, cuamdp -
la anemia megaloblasti

———-----lllllllllllliillllllllll
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T1:a aumenta. En total el organismo contiene de 2 a 5 mg en un adulte. de

é i i :

ds :s ?pr0x1madamente 1000 microgramos se encuentran en el higado en forma

e deposi i 8 ;
p031to.- La concentracifn en el higado del adulto es de aproximadamen

te 0,7 a 1 microgramo por gramo de peso. .

(3,7,16,17)

Los rifones ie :
esta vitamina. también son ricos en

Los requerimi
. i querimientos diarios recomendados son de 2 a 5 microgramos, en a
ultos. Es i 614 ' ’
; tados hipermetabdlicos como el embarazo aumentan estos requ o
mientos a 4 microgramos diarios. i

Adema ) : : 3
A . mas, la vitamina B-12 interviene en el metabolismo de las purinas
as pirimidinas, en la sintesi aci ]
is de acidos nucléicos (ADN
cion de los eritrocitos St
, en el metabolismo de la ioni i
" el metionina y en reacciones-

PAPEL DE L.
i e?e;i:i:I:th;ifVENezznZ?:TACION SE GLOBULOS ROJOS: La vitamina B-
b ! ' para todas las células de la ecomomia;
d::od:eijéta de que se‘n?ces1ta vitamina B-12 para convertir los nuc]éot:?-
P os?‘en nusléot1d05 de desoxirribosa, una de las etapas iniciales-
. estaorﬁzc1?n de.a?1do desoxirribonucléico (ADN). Por 1o tanto la falta-
: vitamina dificulta la maduracidon y divisidon nuclear. Como los teji
0s fonadore? de globulos rojos se hallan entre los que tiénen cre ?S' o
rnﬂzzllfefacion]més rapidos de toda la economia, la falta de vita;i:;m;e:zo
; principalmente la intensidad de produccidn de 0 o
t;s-zelulas eritroblasticas de la médula 6sea ademds ;:5n21:::l:5p:21?;;r;;
lozldzzsz:i;dzlc;:za: g;mensiunes mayores que las normales y constituyen --
e galo ast?sl Estos eritrocitos adultos denominados macro
a membrana debil y frecuentemente irregular, son voTuminosoz

Y
ug 2 ser e disco b|CO”CaU0 al. ES 5 a S p
ovales en ar d 101 tO macroci tO imper

fectos despué
s d
SRS p . e penetrar en la sangre son capaces de trasnsportar oxigeno
¢ :
agilidad les impone una vida breve, que se mide en semanas en 1
U=

gar de meses, ¢ 0
, como ocurre para los -glébulos normales. En consecuencia se

dice que la deficienci i
ncia de vitamina B-12 cau id
sa maduracion i ici
el proceso de la eritropoyesis. (6) i

En hu i
manos, entre 0.5 y 9 microgramos de vitamina B-12 entran cada --

dia en el i i i i14
intestino por via biliar. De ésto, un 65 a 75 por ciento es reab

sorbid i i
o por mecanismos' dependientes del factor intrinseco. (16)

16

que el folato ha sido preparado -

ran en la bilis e intestino; una vez
en

1 del tercio superior de] intestino delgado,
(3451

cuent

se absorhe sobre todo a nive
forma de moneglutamato perc en parte como acido pteroi1glutémic0.
La absorcién de 5 metil tetrahidrofolato(5 metil THF) depende probable
.12, debido a que a menudo ocurren cambios en el meta

mente de 1a yitamina B
y una deficiencia de vitamina B-12. (3,16)

bolismo de los folatos cuando ha

uds de su absorcidn el folato es transportado sobre todo como 5 -

roteina de transporte y es 11evada a los-
on. Al parecer la vitamina B-12 es necesa

Desp
metil THF, probablemente por una p
sitios celulares para su utilizaci

ria para que el 5 metil THF atraviese
cion de folato en suero de pacientes
1o que produce concentraciones séricas-

n los eritrocitos. (3)

1as membranas celulares. Esto ayuda-

a explicar la acumula que sufren inica-

mente deficiencia de yitamina B-12,
altas de folatos y bajas concentraciones €
ciente maduracion res--

paciente con anemia por insufi
jha B-12, de manera que

En ocasiones, un

te bien al acido Folico que a la vitam

ponde igualmen
n con la maduracion de los globulos -

esta substancia también guarda relacid

E1 acido fdlico, como Ja vitamina B-12 es necesario para la forma--

promueve la metilacion del desoxiuri
uno de los nucledtidos necesarios para

rojos.
cién de ADN, pero en forma diferente.

dilato para formar desoxitimidilato,

1a sintesis de ADN. (6)

RELACION ENTRE EL USO DE ANTICONCEPTIVOS ORALES Y ALTERACIONES SERICAS DE -

VITAMINA B-12 Y ACIDO FOLICO:
En muchos estudios se han encontrado que las pa

anemia meaaloblastica

cientes usuarias de anticonceptivos orales padecen de

a veces grave. (8)
a es una entidad morfologica que secaracteroza-

La anemia megaloblastic
ademds por una numerosa -

minales en la médula dsea,
Desde el punto de vista bioquimico -
de resultar de un blogueo de 1a sinte
la causa-

por grandes células ger
desgendencia en la sangre periférica.

tiene etiologia diversa, puesto que pue
cis de ADN por cualquier causa. Desde el punto de vista ¢linico,
es casi invariablemente deficiencia de vitamina B-12, de jcido folico O de
ambos; el cuadro hematolbgico producido por 1a alteracidn de folatos es in-
distinguible del producido por la deficiencia de yitamina B-12, Como en to

das las avitaminosis, puede ocurrir tos o vitamina B-12-

deficiencia de fola
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por ingestidn, absorcidon o utilizacidn insuficientes, por aumento de las ne |
cesidades o por aumento de la excrecibn, factores que pueden estar solos o
(5) (

Como se explicé anteriormente, los folatos y la vitamina B-12 tienen -
varias funciones y las principales son: 1) la estimulacion del crecimiento-

combinados entre si.

de todas las células de la economia y 2) la maduracién normobldstica de los
gldbulos rojos de la sangre. (6)

Sin embargo en los dltimos afios se ha incremenmtado el interés por es-
tudiar la alteracion de estas funciones y su relacidn con el uso de anticon
ceptivos orales. Esta relacién se inicia en el hecho que el uso de anticon
ceptivos arales produce un efecto de pseudolembarazo. Recordemos que la de

ficiencia de folatos y vitamina B-12Z es comin en embarazadas, probablemente
‘debido a la parasitacion del feto, por alteraciones en la absorcion o meta-
(11,14)

bolismo de los mismos y por aumento de les requerimientos.

Algunos investigadores observaron que el factor mas importante de este
proceso podria deberse a una alteracion en la conjugasa intestinal de los -
folatos a nivel de la mucosa yeyunal, y a nivel de la mucosa ileal podria -
producirse, alteraciones de las proteinas transportadoras de vitamina B-12.
(8,14)

EStos hallazgos han sido relacionados con muchos factores imfluyentes
especialmente el factor socioecondmico y a pesar de que se han estudiado --
grupos de distintos niveles socioeconémicos los resultados siempre han suge

rido las alteraciones metabdlicas antes mencionadas. (11,12,14)

Asi mismo, el tiempo de uso de los anticonceptivos tiene importancia,-
ya que se ha observado que las pacientes que tienen dos o mas afios de consu-
mir los anticonceptivos orales, tienen niveles séricos mas bajos de vitamina
B12 y acido fdlico, que las pacientes que los han consumido por un afio 6 meQ
nos. (14)

Se han efectuado estudios comparativos entre mujeres europeas y africa-
nas que consumen anticonceptivos orales. En ambos grupos de mujeres se han -
encontrado niveles séricos bajos de vitamina B-12, pero en las mujeres afri-
canas se han encontrado niveles de vitamina B-12 clasificadas como peligrosa
mente bajos. - i

En estudios recientes se han hecho mediciones de vitamina B-12 sérica -

A
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anticonceptivos orales, dichos

de
arazadas y en consumidoras
e y alqunas presenta-

ontraron bajos,
1o que mostraba una clara defi---

en mujere
niveles en ambos tipos de pacientes se enc

ron niveles ‘subnormales de esta vitamina
ciencia de vitamina B-12. (11)

de estrdgeno, se han relacionado también con la disminucion-
#lico. Con dosis mas al-

ha wisto también dentro -

Las dosis 0
eles séricos de vitamina B-12 y acido f

de los niv
Esto se

tas se han observado cambios mas severos.

de los eritorcitos. (14) 3
smo la exrecidn urinaria de acido formiminoglutami-

incrementa ai mi :
B sp de los anticoncep-

co. Ambos hechos son reyversibles al descontinuar el u

tivos orales, (14) |
No se ha observado efecto alguno sobre los valores del hemoglobina y-

(18)

rte de las alteraciones sanguineas que s€
Jes cervicales de mujeres usua

hematocrito.
producen, S han observa

Apa
do rasgos megaloblasticos en células epitelia .
estas pacientes fueron clasificadas de acuer

rias de anticonceptivos orales: oy
fueron tratadas con aci-

do al grado de displasia ceryical que pres

do félico durante aproximadamente 3 meses,
on notablemente y en otras pacientes es--

(2,4)

entaban,
con lo cual los cambios megalo--

blasticos a nivel cervical mejorar
tos cambios fueron totalmente reversibles.
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MATERIALES Y METODOS

Se procedid de la siguiente manera:
Fueron tomadas 80 pacientes de sexo feme-
ninocon las siguientes caracteristicas:
a) Pacientes que asistieran regularmente a los Centros de Salud No. 4 y Mix
co.
b) Edad comprendida entre 15 y 30 afios.
c) Pacientes con un maximo de dos gestas. *
d) Pacientes de similares condiciones socioeconomicas.
e) Pacientes de similares condiciones nutricionales. (este parametro fue e

valuado por medio de la relacibn Peso/talla)

Las 80 pacientes fueron divididas en dos grupos:
Grupo No. 1 -de estudio- En este grupo se incluyeron 40 pacientes que a la
fecha del estudio, contaran con un tiempo aproximado de dos afios de uso de-
anticonceptivos orales,

Grupo No. 2 -de control- Se incluyeron en este arupo 40 pacientes que no u

saran anticonceptivos orales como método de planficacion familiar, y de ha-

berlos usado, debieron tener como minimo 1 afio de haber descontinuado el u-

so de los mismos. No se tomaron en cuenta pacientes que consumieran medi-

camentos distintos de los anticonceptivos orales.

Para la recoleccidn de datos se utilizd una papeleta adecuada para el

estudio. (ver anexo)

Luego de 1tenar la correspondiente boieta de cada paciente se proce-
dio a lo siguiente:

- A cada paciente se le tomd peso y talla con ropa de uso corriente y sin -
zapatos. La talla se tomd en pulgadas y el peso en libras. Para obtener
las adecuacionés peso/talla, se utilizaron las tablas de la NCHS (por con
sejo de tres nutricionistas).

Se operd por medio de una regla de tres para obtemer la adecuacion en
base a los resultados presentados en la tabla. Se establecieron las cate
gorias "Adecuada relacion peso/talla" e “Inadecuada relacion peso/talla”-
basadas en la clasificacidon de Joy y Payne:

*Se tomaron pacientes con un maximo de dos gestas para evitar que embarazos
miltiples pudieran haber disminuido los niveles séricos de vitamina B-12.
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Relacidn peso/talla 91% 06 mas: Adecuada,
Relacidn peso/talla 90% § menos: Inadecuada,

~ --A cada paciente se le tomd una muestra de 6 cc de sangre venosa, la cual
fue distribuida asi:

-4 cc para cuantificacion de vitamina B-12 sérica y 2 cc para obtener va
lores de hemoglobina, hematocrito y recuento de gldbulos blancos. **

- Las muestras de sangre para obtener hemoglobina, hematocrito y recuento-
de g18bulos blancos fueron procesadas inmediatamente después de su obten
cion, ‘

-Las muestras sanguineas de 4 cc fueron centrifugadas en aparatos propor--
cionados por el Laboratorio Multidisciplinario, Facultad de Ciencias Mé-
dicas de la Universidad de San Carlos, para obtener ' sueros.

- Una vez centrifugadas las muestras, el suero obtenido fue conservado a u
na temperatura de -20°C, hasta su procesamiento.

- Los sueros Conge1ados; fueron procesados de una sola vez, por medio de mé
todos de radioinmunoensayo, por una persona especializada para el efecto.

Se consideraron normales, los valores ya establecidos en los instructi-
vos que distribuye la casa productora de los reactivos, para medir niveles -
séricos de vyitamina B-12, (Casa Hyland) -

Valores normales: Vitamina B-12: 123-568 pg por ml.
Asi mismo se consideraron normales los valores siguientes:

Hemoglobina: 12 a 16 gramos por 100 ml
Hematocrito: 37 a 47 ml por 100 ml
G16bulos Blancos: 5000 a 10,000 por ~ mm>

En base a los datos anteriores, se aplicd a los resultados de vitamina
B-12 de ambos grupos, la formula estadistica T de Student para encontrar -
si hay diferencias significativas entre ambos grupos de estudio,

** Se obtuvo valores de hemoglobina, hematocrito y glébulos blancos para --
descartar que valores alterados de los mismos, pudieran influir sobre los
valores séricos de vitamina B-12,

PRESENTACION DE RESULTADOS




CUADRO No. 1

VALORES COMPARATIVOS PROMEDIOS DE HEMOGLOBINA,
HEMATOCRITO Y RECUENTO DE GLOBULOS BLANCOS, -
ENTRE PACIENTES USUARIAS Y NO USUARIAS DE ANTI |
CONCEPTIVOS ORALES, EN LOS CENTROS DE SALUD No.
4 Y MIXCO.
JULTO-SERTTEMBRE DE 1985

USUARIAS 'NO USUARIAS

Promedio Promedio
Hemoglobina | 12.99 gr , 13.20 qr
Hematocrito 39.9% ' 40.8 %
‘Rec. G:B, | 6873 - 6973

Fuente: Boleta de recoleccion de datos.
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CUADRO MNo. 3

NIVELES SERITOS DE VITAMINA B-12 EN RELACION A
ADECUACION PESO-TALLA, EN PACIENTES CONSUMIDORAS
Y NO CONSUMIDORAS DE ANTICONCEPTIVOS ORALES, EN
LOS CENTROS DE SALUD No. 4 Y MIXCO.
JULTO-SEPTIEMBRE DE 1985.
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CUADRO No, 2
NIVELES SERICOS DE VITAMINA B-12 EN RELACION A
VALORFS DE HEMOGLOBINA EN PACIENTES USUARIAS Y
NO USUARIAS DE ANTICONCEPTIVOS ORALES, EN LOS
CENTROS DE SALUD No. @ Y MIXCO.
JULTIO-SEPTIEMBRE DE 1985
Pacientes usuarias Pacientes no usuarias
B-12n1 B-12% B-l12# B-12n1 B-12¢ B-12¢
HB normal 1.7 1 20 29 Ei 5
HB Bajo 0 0 2 2 0 1
Total 17 1 22 31 3 6
40 40

Fuente: Boleta de recoleccion de datos.

USUARIAS NO!. USUARIAS

-12n1 { B-12¢ |B-124 |B-12n] g-12¢ | B-124
p/T ADEC 12 1 19 26 2 4
P/T INADEC 5 0 3 5 1 2
TOTAL 17 b1 22 | 3 3 6

[ 40 40 ]

Fuente: Boleta de recoleccion de datos.




CUADRO No. 4

NIVELES SERICOS DE VITAMINA B-12 EN PICOGRAMOS
OBTENIDOS POR RADIOINMUNOENSAYO, NUMERO Y POR
CENTAJES DE PACIENTES USUARIAS Y NO USUARIAS -

DE ANTICONCEPTIVOS ORALES; _N LOS CCNTROS DE
SALUD No. 4 Y MISCO.
JULTO-SEPTIEMBRE DE 1985.
Niveles B-12 No ptes % Ng.ptes no
en pq usuarias "tsuarias %
75 17 42.5 3 7.8
75-a- 123 5 12.5 3 £.5
123 a 568 17 42.5 31 77.5
568 b mas 1 2.5 3 7.5
TOTAL 40 100.0 40 100.0 |
**Miyeles normales
Fuente: Boleta de recoleccidn de datos.

Niveles
de vit.
B-12 en

Pg.

27

GRAFICA No. 1

VALORES PROMEDIQ DE NIVELES SERICOS DE
VITAMINA B-12, EN PACIENTES USUARIAS Y
NO USUARIAS DE ANTICONCEPTIVOS ORALES,
EN LOS CENTROS DE SALUD No. 4 Y MIXCO.
JULIO-SEPTIEMBRE DE 1985.
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ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

CUADRO No, 1: En este cuadrouwpodemos observar que ambos qrupds de pacientes-
-usuarias y no usuarias de anticonceptivos orales tienen caracteristicas si-

milares en cuanto a valores de hemoglobina, hematocrito y recuento de glébu-

los blancos se refiere. Se presenta aqui los valores respectivos como prome

dios.
CUADRO No, 2; Este cuadro muestra la relacion existente entre los valores de

hemoglobina y Tos niveles séricos de vitamina B-12
Estos niveles bajos podrian estar 1levando a las pacientes a una madura

cidn insuficiente de los gldbulos rojos y a una vida mas corta de los eritro
citos 16). A pesar de ésto los valores de hemoglobina se mantienen normales,

1o que concuerda con lo reportado por la literatura, que los valores de hemo
globina y hematocrito no se alteran por accion de los estrdgenos de los anti

conceptivos orales. (14)

Otra causa que pudiera expTicar estos valores bajos de vitamina B-12 po
dria ser que la efectividad de los reactivos usados oudiera estar disminuida
debido a que por tratarse de isdotopos marcados con metales radioactivos, es-
ta radioactividad se va perdiendo paulatinamente.

Hay 17 pacientes usuarias que tienen niveles normales de vitamina B-12
sérica; ésto podria estar explicado de la siguiente manera: A pesar de que -
las pacientes han estado sometidas al estimulo de los estrogenos durante un-
tiempo largo, sus reservas de vitamina B-12 ain pueden suplir todas sus nece
sidades, ya que seqin la literatura, estas reservas tardan aproximadamente 5
afios en agotarse a pesar de una mala disposicion de Ta vitamina. (3)

Las dos pacientes usuarias que tuvieron hemoglobina baja y vitamina B--
12 baja, pudieran tener algin problema nutricional generalizado que se estu-
viera manifestando en la anemia ferropénica y ademds en niveles bajos de 1la
vitamina.
En las pacientes no usuarias solamente 6 de ellas presentaron bajos ni

séricos de vitamina B-12, 5 de ellas con valores de hemoalobina nor--

veles
al estrogeno de los anticon--

mal. Estas pacientes no han estado expuestas
ceptivos orales, por lo que esta deficiencia podria deberse a una.disposicion
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inadecuada de i i
e la vitamina durante un tiempo prolongado o por otro fact
a pacie i i ' el
paciente, que estuyiera influyendo en Ta ab i0 i
B absorcidn de la vitamina-

Un estado nutrici
el no1c1ona] no Fdecuado, podria ser también, la explicacién

1 usuaria que presentd ni j : "
oy que presentd niveles bajos de hemoglobina y vita
CUADRO No, 3: Est _’

: e cuadro muestra la r i0
_ - elacion e a
y los niveles séricos de vitamina B-12 ik it
Se puede observa -
) r que entre las pacient i
. i es usuarias 32 de ella
i cuada relacion peso/talla, sin embargo 19 pacientes d S’(BO%) -
s ienen i i ‘ oo .
o bajos niveles de vitamina B-12. Esto permite ve :tas
. ; [ r que -
o éstoa no es un factor influyente sobre los niveles de :ita é by
‘ : T itami -
P o valores suboptimos pueden estar dados por otros fact "

i caso en particular di o
i , pudiera ser que los anticoncépti -
P alterando la absorcion de la vitamina & 1 ? e o

s factores asociados no previstos i

p L
0C|l0 acien S pe ] tal la n decuada de
tes u uarias tUVIEI on una 'eIaC|°' S / a
S5 45| S (o] a]es a na = y e
Ias Cua|ES 5 tienen I'!IVE|E erico rm dE vitami B 12 3 pr esellta
J 3 q (6] qU sta (& er: -
ron va |0l es ba 0s [0 ue CD"I 1rma de nuey ase t de encia pUEdE s

influencia de lo 3
s anticonceptivos .
- y no pre .
de la relacion peso/talla. precisamente debido a la alteracién -

En las pacient ;.
i Vitam?n : 1:5 no usuarias, solamente 6 de ellas, tienen val b
a B-12, de las cuales 4 ti ’ ores ba--
da. Esto tambié 2 8 Wil e g redpedin
ién ) . peso/talla -
s arioa s Eodr1a estar influido porque la paciente no consuma adic?a
Nt p s§r de mantener una buna relacién entre el peso 1””tFTQﬂ
ro . a
e i propios de la paciente pudieran est j y alla
Bl b, ar contribuyendo a estas -
Otro factor qu
ed
e, 52 s Vigam- eb: ;cmarse en cuenta en todos los resultados de ni
ina B-12, aparte d Li
dad de los ; ; e las alteraciones d : =
reactivas 4 5 e la radioactivi=-
SETTRERR » es que pequefias hemdlisis que se presentaron a 1 1:1
as mu a
g udestras ée sangre hayan liberado alguna cantidad de ?ra
Wit pudo contribuir a obtener algunog val vita
na en algunas pacientes lores elevados de la -

CUADRO N 4 t c ¥ no u
(6] . ES e cu tl ] nt niv e rig dE vitami
=22 ad (¢] S mues a 0s d St 0Ss e S se 0s

na B~ i r i
12 obtenidos po los dos grupos de paciente
S.
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n expresadca en picogramos. Si tomamos en cuenta -

B-12 sépica varian de 123 a 568 pg/ml
vos orales (42,5%] ¥ 3 pa

» Diches valores estd
que los niveles normales de vitamina
tenemos que 17 pacientes usuarias de anticohcepti
suarias (7.5%) tuyieron yalores séricos por debajo de 75 pa/ml,
(12.5%) y 3 pacientes no gsuarias (7.5%) tu
5 a menos de 123 pg/mi, encontrandose afn-
de vitamina B-12 sérica.

cientes no u
asi mismo 5 pacientes usuarias
vieron valores que yariaron de 7

estas pacientes con niveles subdptimos

pentro del rango normal de valores séricos de vitamina B-12 encontra-

mos que 17 pacientes usuarias (42.5%) ¥
se ubican dentro de este 1imite normal,

31 pacientes no usuarias (77.5%) -

ferencia de los valores prome

de estudio.y el grupo control.
e de ----

GRAFICA No. 1: Esta grafica nos muestra la di
entre el grupo

dios de vitamina B-12 sérica,

Se observa que en las pacientes ysuarias 1a media estadistica fu
163.425 pg/ml de vitamina B-12 mien tes no usuarias-
1a media fue de 331.75 pg/ml, lo que Nnos indica que ha
cia entre ambos grupos. en lo que a valores medios se refiere.
ste estudio 1a formula estadis
desea obtener diferencias significa
udio, por medio de la -

tras que ‘en 1as pacien
y una franca diferen

Asi mismo se aplicd en e tica "T de Stu-
dent" . Esta _prueba es Gtil cuando se
entre dos grupos de est

formula: Xi- %, Ny,
- NE]TWTE

tivas -si es que existen-

que es comparado con una tabla numérica que ya estd
1 porcentaje de prubabi]idad que un estudio-
s a la variable estudiada.

se obtiene un resultado

elaborada para el efecto y di e
tiene de ser influenciado por factores ajeno
B-12 sérica, 1la-

Tomando en cuenta inicamente l0s valores de vitamina
?2 a la media -

maremos Yl'a la media de los valores del grupo de estudio ¥
de los valores del grupo control. € oc la desviacion standar obtenida para-

el efecto.

Nl es
pacientes no usuarias,
fue confrontado con 1a tabla an

probabi1idad de 90-95% que los va
an debidos al consumo de antic

el nimero total de pacientes usvarias y Ny es el nimero total de

al desarrollar dicha f6rmula y obtener un nimero que

tes mencionada, sé obtiene que existe una --

lores bajos de vitamina B-12 sérica en las

onceptivos oralgs, resul

pacientes usuarias se
51idos para este estudio.

tados que son Vv
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En sint
- intesis, de acuerdo a los resultados presentados en los cuadros te
s‘que el 55% de pacientes usuarias ¥y Unicamente el 15% de paciente o
usvarias de anticonceptivos orales, ;
B-12 sérica.

: no
tienen valores disminuidos de vitamina-

De acuerdo con 1o anterior, podria considerarse la posibilidad de
plem??tar a estas pacientes con vitamina B-12 y/o dcido fdélico, aunque ;“;‘
t?mb1en debe investigarse con mis profundidad, debido a que si’las ;1te -
ciones que producen los estrogenos de los anticonceptivos orales, son e:a::

realidad i §
a ?1ve1 de metabolismo y absorcion, no tendria ningin beneficio -
para la paciente la suplementacin.

33

CONCLUSTONES

Los dos grupos de estudio -pacientes usuarias y no usuarias de anticon-
ceptivos orales- tuvieron caracteristicas similares con respecto a valo
res de hemoglobina, hematocrito, recuento de qldobulos blancos y adecua-

cion peso/talla.

Existe una diferencia significativa de valores promedios de vitamina B-
12 sérica, entre las pacientes usuarias y no usuarias de anticoncepti--

vos orales.

La mayoria de pacientes usuarias y un bajo porcentaje de pacientes no
usuarias de anticonceptivos orales, independiente de sus valores de he-
moglobina, hematocrito y adecuacion peso/talla, tuvieron valores séri--
cos bajos de vitamina B-12.

Los valores de hemoglobina, hematocrito y relacion peso/talla no fueron-
factores determinantes sobre los valores séricos de vitamina B-12.
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RECOMENDACIONES

E1 uso de anticonceptivos orales, debiera ser controlado por personal
verdaderamente conciente, que tenga la mision de informar ailas pa---
cientes de los riesgos a que se somete cuando decide usar estos medi-
camentos, debido a que no sdlo se presentan problemas como el aqui --
descrito (deficiencia de vitamina B-12) sino que también estas pacien
tes tienen el riesgo de padecer enfermedades potencialmente mortales-
~tal es el caso de la enfermedad tromboembdlica.

Debiera investigarse en qué momento se producen & empiezan a producir
se los cambios de vitamina B-12, para tomar medidas en beneficio de -
la paciente, como alternar diversos métodos anticonceptivos, para dar
le la oportunidad de suplementarse, en este caso con vitaminas del --
complejo B.

3.- No debiera usarse anticonceptivos orales en ninguna paciente, mientras
no se tenga el suficiente conocimiento acerca de los problemas que --
causa realmente, el uso de estos anticonceptivos.
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COMENTARIO

En nuestro pais, el uso de anticonceptivos orales .debiera tener un
mejor control, de parte de personal realmente competente para el efecto.

A To largo de este trabajo, se ha dado a conocer que los estrdgenos
de los anticonceptivos orales, tienen una probable interaccién sobre la
absorcion y metabolismo de vitaminas hidrosolubles y otros nutrientes.

Segun lo expresado anteriormente se debe tomar en cuenta aue el es-
tado de nuestras pacientes dista mucho de ser satisfactorio, ademas que
son las familias mas pobres y numerosas y con menos probabilidades de te
ner adecuada nutricidn, las que se ven en la necesidad de planificar la
familia.

Si tomamos en cuenta estos factores, el uso de anticonceptivos ora
les en forma irresponsable e indiscriminada, estard a favor del deterio-
‘ro de la salud de las mujeres usuarias, lo que con el tiempo producirid -
personas menos capacitadas para trabajar y aportar a la sociedad algin

beneficio.

Es uso de anticonceptivos orales, tiene mas ventajas que desventajas
toda vez que &sto sea llevado a cabo por personas verdaderamente concien
tes, que informen a las pacientes sobre los problemas a que se exponen -
al usar dichos medicamentos.
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RESUMEN

Para la realizacion del presente estudio se tomaron en cuenta 80 pa--
cientes de sexo femenino que tuvieran similares caracteristicas nutriciona
les y socioecondmicas.

Cuarenta de ellas -y que constituyeron el grupo de estudio- estaban-
bajo planificacion familiar con anticonceptivos orales, contando a la fe--
cha del estudio con un tiempo aproximado de dos afios de uso de los mismos.
Las restantes 40 pacientes -denominado el grupo control- fueron mujeres--
que planificaban con un método d¢stinto a los anticonceptivos orales.

Se tomaron muestras de sangre venosa a cada una de ellas para obtener
valores séricos de vitamina B-12, para observar si los valores de las pa--
cientes usuarias disminuian por accién del estrdgeno de los anticoncepti--
vos, asi mismo para hacer una comparacidon entre los niveles séricos de vi-
tamina B-12 de ambos grupos.

Los resultados obtenidos muestran que para este estudio el 55% de las-
pacientes que utilizaban anticonceptivos orales, tienen niveles séricos ba-
jos de vitamina B-12 y dnicamente el 15% de las pacientes no usuarias, tie-
nen niveles bajos de la vitamina. Estos resultados son independientes de -
los valores de hemoglobina, hematocrito y de la adecuacidn peso/talla.

Asi mismo, aplicando métodos estadisticos como la "T de Student" a los
resultados de ambos grupos, se obtuvo que para estudio hay un 90-95% de pro
babilidades que los niveles bajos de vitamina B-12 en las usuarias sean de-
bidos a la influencia de los anticonceptivos orales.
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BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS
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NOMBRE :
FECHA: No. de ORDEN:
EDAD: PESO: TALLA: ADEC P/T:
. USA ACTUALMENTE ANTICONCEPTIVOS ORALES?
 SI:_____ NO____ TIEMPO DE USARLOS
f
INDIQUE: NUMERO DE EMBARAZOS:
NYMERO DE PARTOS:
RESULTADOS : VALORES
HEMOGLOBINA:
HEMATOCRITO:
REC G. B. :

VITAMINA B-1Z SERICA:
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