"2 soun S G
\\§ American ot: 10. pc20269

Publishing
CASE REPORT

Ectopic pregnancy treated with Methotrexate, case report
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Case report: a 29-year-old woman presented with pelvic pain, metrorrhagia, and mild hemodynamic instability.
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RESUMEN

Introduccion: el embarazo ectdpico se define como la implantacion del 6vulo fecundado fuera del utero, siendo una
condicion potencialmente mortal. La localizaciéon mas comun es la trompa de Falopio, aunque también puede ocurrir en
otras zonas como el cuello uterino o cicatrices de cesarea. A pesar de los avances diagndsticos y terapéuticos, persisten
desigualdades en el acceso a la atencion. El impacto emocional y psicoldgico es significativo, y las consecuencias
reproductivas dependen del tratamiento y del estado de las trompas. El diagnoéstico ha mejorado gracias a la ecografia
transvaginal y la medicion de f-hCG, y el tratamiento ha evolucionado desde la cirugia abierta hacia opciones médicas
como el metotrexato.

Presentacion del caso: paciente femenina de 29 afios de edad que fue atendida por presentar dolor pélvico,
metrorragia y signos de inestabilidad leve. La ecografia transvaginal y los niveles de f-hCG confirmaron un embarazo
ectopico tubdrico. Se administré metotrexato intramuscular y se realizé seguimiento clinico y hormonal. La paciente
evoluciond favorablemente, con disminucién progresiva de f-hCG y resolucion completa sin complicaciones. Se
ofreci6 orientacion reproductiva y apoyo emocional.

Conclusiones: el tratamiento con metotrexato resulto eficaz en un embarazo ectépico no complicado. La seleccion
adecuada de pacientes, el seguimiento estricto y el abordaje integral que incluya la salud emocional son claves para un

manejo exitoso. La evidencia respalda este enfoque como una alternativa segura y conservadora.
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INTRODUCCION

El embarazo ectopico se define como la implantacion de un 6vulo fertilizado fuera de la cavidad endometrial uterina,
representando una condicion obstétrica potencialmente mortal que afecta aproximadamente al 1-2 % de todos los embarazos en
Europa y Norteamérica. Esta condicion constituye una emergencia médica sensible al tiempo que puede resultar en ruptura tubarica
y hemorragia potencialmente fatal, siendo responsable del 2,7 % de las muertes relacionadas con el embarazo en Estados Unidos.®

En el contexto de Cuba, el embarazo ectopico constituye un desafio prioritario para el Programa de Atencion Materno Infantil
(PAMI). Aunque el pais cuenta con una cobertura de salud universal y un sistema de atencion primaria robusto que facilita la
deteccion temprana, esta condicion sigue siendo una de las principales causas de morbilidad materna y muerte por hemorragia en el
primer trimestre. Entre 2 000 y 2 021, cada afio se report6 al menos una muerte por esa causa, produciéndose un total de 98 muertes
maternas. En el periodo de 2 012 a 2 018 esta patologia ocup6 el cuarto puesto entre las causas de muerte materna, mas de 3 500
cirugias fuero motivadas por esta entidad anualmente, llegando a la cifra de 4 706 casos en 2 013. Segun datos epidemiologicos, las
provincias mas afectadas fueron: La Habana, Santiago de Cuba, Camagiliey y Villa Clara (en ese orden).®

La localizacion mas comun del embarazo ectdpico es la porcion distal de la trompa de Falopio, donde ocurren entre el 93-97 %
de todos los casos. Otras localizaciones menos frecuentes incluyen la porcion intersticial de la trompa, cicatriz de cesarea previa,
cérvix, ovario y cavidad abdominal. En afios recientes se ha observado un aumento en la prevalencia de embarazos ectdpicos
uterinos, particularmente los implantados en cicatrices de cesarea, lo que ha promovido el desarrollo de nueva terminologia y
clasificacion para estas variantes.®

El impacto en la salud fisica de la mujer es considerable, ya que el riesgo de hemorragia en embarazos ectopicos no tratados
alcanza el 50 % o mas. Historicamente, hasta la década de 1 970, el 15 % de las pacientes con embarazo ectdpico se presentaban
en shock hipovolémico. Aunque la mortalidad ha disminuido dramaticamente a 015 muertes por cada 1 000 embarazos ectopicos
gracias a mejoras diagnosticas y terapéuticas, persisten disparidades raciales significativas: las mujeres afroamericanas tienen casi
7 veces mas probabilidad de morir por esta condicion que las mujeres blancas en Estados Unidos, lo que subraya inequidades en el
acceso a atencion temprana del embarazo.®

El impacto emocional y psicologico del embarazo ectopico ha sido reconocido recientemente como un componente critico del
cuidado integral. Los estudios contemporaneos demuestran que esta experiencia genera consecuencias psicoldgicas sustanciales
que requieren atencion clinica especifica, incluyendo manifestaciones de ansiedad, depresion e incertidumbre. EI manejo post-
tratamiento debe incluir atencion a la planificacion familiar y la salud mental de la paciente."?

Las consecuencias reproductivas varian segun el tratamiento recibido y la condicion de las trompas. Las pacientes con un
embarazo ectopico previo tienen un riesgo del 8-15 % de presentar otro embarazo ectdpico. Las condiciones que resultan en
inflamacidn y cicatrizacion tubarica, como enfermedad pélvica inflamatoria, cirugia tubarica previa y el propio embarazo ectopico
previo, incrementan significativamente el riesgo de recurrencia. Las mujeres subfértiles presentan mayor riesgo debido a que la
alteracion de la integridad o funcion tubarica contribuye a ambas condiciones. Aproximadamente la mitad de las pacientes con
embarazo ectopico no tienen factores de riesgo identificables.®

La evolucion historica en el diagnostico y tratamiento del embarazo ectopico ha sido notable. Hasta la década de 1 970, el
tratamiento consistia principalmente en laparotomia abierta y salpingectomia, con tasas alarmantes de presentacion en shock
hipovolémico. La incidencia de embarazo ectdpico aument6 seis veces entre 1 970 y 1 992, pero se ha mantenido estable desde
entonces. El cambio mas significativo ha sido la capacidad de diagnosticar la condicion antes de la ruptura tubarica, lo que ha
reducido dramaticamente la mortalidad asociada.“

El desarrollo de técnicas diagnosticas modernas ha revolucionado el manejo. La introduccion del uso generalizado de niveles
seriados de la subunidad beta de la gonadotropina corionica humana (B-hCG) y los avances en tecnologia ultrasonografica han
permitido diagnosticos mas tempranos y precisos. La ultrasonografia transvaginal se ha establecido como el método diagndstico
primario, permitiendo visualizar la ausencia de embarazo intrauterino y la presencia de masa anexial. El concepto del “nivel
discriminatorio” de B-hCG, el valor por encima del cual deberia visualizarse un embarazo intrauterino mediante ultrasonografia
transvaginal (tipicamente 1 500 mUI/mL), ha sido fundamental en el algoritmo diagndstico.®

Las opciones terapéuticas han evolucionado significativamente. Mientras que en el pasado el tratamiento era exclusivamente
quirargico mediante laparotomia, actualmente existen tres modalidades principales: manejo quirtrgico (salpingectomia o
salpingostomia laparoscopica), manejo médico con metotrexato intramuscular, y en casos seleccionados, manejo expectante. La
cirugia laparoscopica se reconoce ahora como el mejor y mas seguro tratamiento operativo para embarazos ectopicos extrauterinos.
El desarrollo del tratamiento médico con metotrexato ha proporcionado una alternativa no quirtrgica para embarazos ectopicos
pequenos y no rotos en pacientes hemodinamicamente estables.®

El descubrimiento del metotrexato en la década de 1 940 marco un hito en el tratamiento del embarazo ectopico. Originalmente
utilizado como un agente quimioterapéutico en el tratamiento del cancer, se observo que este farmaco tenia propiedades nicas
que podian inducir la reabsorcion del tejido trofoblastico en casos seleccionados de embarazo ectopico. Este enfoque médico ha
revolucionado la forma en que se manejan estos casos, permitiendo a las mujeres evitar intervenciones quirurgicas invasivas y
preservar su fertilidad en el futuro.®V

Este articulo tiene como objetivo describir un caso de embarazo ectopico tratado con metotrexato, analizando no solo los
aspectos clinicos y terapéuticos, sino también las implicaciones emocionales y sociales que enfrentan las mujeres diagnosticadas
con esta afeccion.
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REPORTE DE CASO

Paciente femenina de 29 afios, de piel blanca, nulipara, sin gestaciones previas y con un antecedente de enfermedad inflamatoria
pélvica de hace dos meses, se present6 al servicio de urgencias con un cuadro clinico de cinco dias de evolucion caracterizado por
dolor pélvico persistente (parecia un 7-8/10 segun la Escala Visual Analégica [EVA]), de intensidad moderada a severa, localizado
en la fosa iliaca derecha, con irradiacion hacia la region lumbar y el muslo ipsilateral. El dolor era punzante, intermitente, y se
intensificaba con el movimiento y la palpacion profunda. Acompaiaba al cuadro una metrorragia escasa, que no llegaban a empapar
un aposito diario de color marrdn oscuro, que la paciente describia como “diferente a su menstruacion habitual”, tanto en cantidad
como en duracion.

Referia ademas nauseas matutinas, sensacion de distension abdominal y una fatiga generalizada que atribuia inicialmente al
estrés laboral. En los ultimos dos dias, comenz6 a experimentar episodios de mareo al incorporarse, sudoracion fria y palpitaciones,
lo que motivo su consulta. Negaba fiebre, vomitos o diarrea. No presentaba antecedentes de enfermedades cronicas, ni cirugias
previas, aunque menciono haber tenido una infeccion pélvica tratada hace aproximadamente un aio.

Al examen fisico, se observo una paciente con facies de dolor, palida, con signos de hipotension leve (TA 90/60 mmHg) y
taquicardia (FC 108 lpm). El abdomen estaba blando, pero con dolor a la palpacion profunda en hipogastrio y fosa iliaca derecha,
sin signos de irritacion peritoneal. El tacto vaginal revelo ttero de tamafio normal, con dolor a la movilizacion cervical y una masa
anexial derecha de consistencia firme y dolorosa a la palpacion.

La prueba de embarazo en orina result6 positiva. Se solicité cuantificacion de B-hCG sérica, que mostré niveles de 2 800 mUI/
mL. La ecografia transvaginal evidencio ausencia de saco gestacional intrauterino y la presencia de una imagen heterogénea de 3
cm en la region anexial derecha, compatible con embarazo ectdpico tubarico. No se observaron signos de hemoperitoneo en ese
momento. No se observd liquido libre en el fondo de saco de Douglas.

Ante la estabilidad hemodinamica de la paciente, la ausencia de sangrado activo, el tamafio de la masa (3 cm), la ausencia de
latido fetal, la confirmacion de que el embarazo no se habia roto por no observarse liquido libre en el fondo de saco de Douglas, y
la cuantificacion de B-hCG sérica de 2 800 mUI/mL, se decidio iniciar tratamiento médico con metotrexato intramuscular en dosis
unica de 50 mg/m?, bajo protocolo de seguimiento con controles seriados de B-hCG y vigilancia clinica estrecha. El peso de la
paciente era de 68,5 Kg y la talla de 164 cm, segtn la formula de Mosteller, su superficie corporal es de 1,76 m?, por lo que se le
administré una dosis de 90 mg de metotrexato.

Durante los dias posteriores a la administracion de metotrexato, la paciente fue monitorizada ambulatoriamente bajo un estricto
protocolo de seguimiento. Se le indico reposo relativo, evitar relaciones sexuales y exposicion solar, asi como abstenerse de tomar
antiinflamatorios no esteroideos. Se le explico detalladamente la importancia de acudir de inmediato ante cualquier signo de alarma.

Al tercer dia postratamiento, la paciente regreso para su primer control. Refirio una leve mejoria del dolor pélvico (4/10 de
acuerdo con la EVA), aunque persistia una sensacion de pesadez en el bajo vientre. Mencioné también un episodio aislado de
sangrado vaginal mas abundante, que describio como “similar a una menstruacion intensa” cuantificada en 3 a 4 apdsitos sanitarios
llenos en 24 horas, acompaiiado de célicos moderados. No present6 fiebre ni signos de infeccion. En el examen fisico, se encontraba
hemodinamicamente estable, con signos vitales dentro de pardmetros normales y sin signos de irritacion peritoneal. El control de
B-hCG mostré una ligera elevacion respecto al valor inicial (3 100 mUI/mL), lo cual se considero dentro de lo esperado en esta etapa
del protocolo. Se program¢é un nuevo control para el séptimo dia.

En la siguiente visita al séptimo dia, la paciente manifestd una disminucion progresiva del dolor (2/10 de acuerdo con la EVA)
y del sangrado a menos de 1 apo6sito por dia. Se sentia mas animada, aunque atn fatigada. El nivel de f-hCG mostré un descenso
significativo (2 400 mUI/mL), lo que indicaba una respuesta favorable al tratamiento. Se reforzo la necesidad de continuar con los
controles semanales hasta la negativizacion completa de la hormona.

Durante las semanas siguientes, los niveles de B-hCG continuaron disminuyendo de forma sostenida (1 500 mUI/mL al dia 14y
800 mUI/mL al dia 21). La paciente no presentd complicaciones, y su estado general mejoré visiblemente. Finalmente, tras cuatro
semanas de seguimiento, los niveles hormonales se negativizaron (B-hCG <5 mUI/mL), confirmando la resolucion completa del
embarazo ectdpico.

La paciente fue derivada a consulta de ginecologia para evaluacion de su salud reproductiva y planificacion familiar. Se abordaron
aspectos emocionales del proceso vivido, ofreciéndose apoyo psicoldgico. La paciente expres6 gratitud por el acompafiamiento
recibido y manifesto su deseo de recibir orientacion para un futuro embarazo seguro.

DISCUSION

El caso clinico presentado ilustra de forma ejemplar la aplicacion del tratamiento médico con metotrexato en un embarazo
ectopico tubarico no complicado, sustentado en criterios clinicos, bioquimicos y ecograficos bien establecidos en la literatura
cientifica actual. Es necesario aclarar que el hecho de que la paciente present6 una enfermedad inflamatoria pélvica dos meses atras
fue un factor de riesgo contribuyente al embarazo ectopico.

El embarazo ectopico representa una de las principales causas de morbilidad materna en el primer trimestre, y su diagnostico
precoz es crucial para evitar complicaciones graves como la ruptura tubarica y el hemoperitoneo masivo. En este contexto, la
combinacion de niveles séricos de -hCG y ecografia transvaginal ha demostrado ser la estrategia diagndstica mas eficaz, permitiendo
una identificacion temprana incluso antes de la aparicion de signos clinicos severos.®

El uso de metotrexato como tratamiento médico conservador ha sido ampliamente validado en la literatura. Segun el protocolo
de Stovall, una dosis unica intramuscular de 50 mg/m? es eficaz en la mayoria de los casos seleccionados adecuadamente, con tasas
de éxito que oscilan entre el 80 % y el 95 %.7
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Los criterios de elegibilidad para tratamiento médico incluyen estabilidad hemodinamica, ausencia de dolor abdominal severo o
persistente, compromiso de seguimiento hasta la resolucion completa, y funcion hepatica y renal normal. Los pacientes con niveles
de B-hCG menores de 5 000 mIU/mL (la paciente presenté 2 800 mUI/mL), ausencia de actividad cardiaca embrionaria y tamafo
del embarazo ectopico menor de 4 cm (la paciente presenté 3 cm) son candidatos ideales para metotrexato como alternativa al
tratamiento quirdirgico. La eficacia es inversamente proporcional a los niveles basales de B-hCG: cuando los niveles son menores
de 1 000 mIU/mL, el tiempo mediano de resolucion es de 20 dias, pero a veces puede extenderse hasta 34,5 dias cuando los niveles
superan 2 000 mIU/mL.®

La ligera elevacion de B-hCG observada al tercer dia postratamiento (3 100 mUI/mL en la paciente) es un fendomeno esperado
y no debe interpretarse como fracaso terapéutico. Estudios han demostrado que el pico de f-hCG puede mantenerse o incluso
aumentar ligeramente antes de iniciar su descenso, siendo el valor del dia 7 el mas predictivo de éxito terapéutico (en la paciente fue
de 2 400 mUI/mL al dia 7). En este caso, la disminucion progresiva de los niveles hormonales y la mejoria clinica corroboran una
respuesta favorable al tratamiento.)

Desde el punto de vista clinico, la aparicion de dolor abdominal leve y sangrado vaginal tras la administracion de metotrexato
también se considera una respuesta fisiologica al proceso de reabsorcion del tejido trofoblastico. La literatura reporta que hasta un
tercio de las pacientes pueden experimentar estos sintomas sin que ello implique complicaciones.®

El metotrexato no afecta adversamente la reserva ovarica ni la fertilidad subsecuente, lo cual es particularmente relevante para
mujeres que desean preservar su capacidad reproductiva. En un estudio reciente sobre embarazos ectopicos no tubaricos tratados
con metotrexato combinado (intra-gestacional y sistémico), el 78 % (7/9) de las pacientes que intentaron concebir posteriormente
lograron embarazo dentro del periodo de estudio.'?

El tiempo de resolucion es una consideracion importante. El tiempo mediano hasta la resolucion completa del embarazo (B-hCG
<5 mIU/mL) es de 22 dias en casos exitosos, aunque puede extenderse de 2-3 semanas hasta 6-8 semanas cuando los niveles pre-
tratamiento de B-hCG estan en rangos mas altos. Las pacientes deben ser informadas que aproximadamente 20 % pueden requerir
una segunda dosis de metotrexato y 24 % eventualmente necesitaran cirugia.”'? en esta paciente, la resolucion tardd 4 semanas y
no fue necesaria una segunda dosis de metotrexato.

Los efectos adversos del metotrexato son generalmente leves y autolimitados, incluyendo nausea, vomito, diarrea, gastritis,
estomatitis y conjuntivitis, reportados en 23-31 % de las pacientes segtn el protocolo utilizado. Los eventos adversos graves como
neutropenia severa y alopecia son raros con el uso a corto plazo. Las pacientes deben suspender vitaminas prenatales que contengan
acido folico y cualquier suplementacion adicional de acido folico, ya que esto disminuye la efectividad del metotrexato.®

El seguimiento estrecho, tanto clinico como hormonal, es un pilar fundamental del manejo médico. La adherencia al protocolo
de controles seriados de B-hCG hasta su negativizacion es esencial para confirmar la resolucion completa y evitar recurrencias
o complicaciones tardias. En este caso, la paciente cumplio rigurosamente con las indicaciones, lo que sin duda contribuy6 al
desenlace exitoso.!V

Finalmente, el abordaje integral que incluy¢ la derivacion a ginecologia para evaluacion de fertilidad y el ofrecimiento de apoyo
psicologico refleja una vision holistica del cuidado de la salud reproductiva. La experiencia emocional de un embarazo ectopico
puede ser profundamente impactante, y su adecuada contencion es tan importante como el tratamiento médico en si.!"V

CONCLUSIONES

El éxito terapéutico alcanzado en este caso clinico, con una resoluciéon completa en un periodo de cinco semanas, confirma que
el metotrexato en dosis unica es una alternativa de alta efectividad para el manejo del embarazo ectopico tubarico en pacientes
con niveles de B-hCG superiores al umbral discriminatorio pero menores a 5 000 mUI/mL (especificamente 2 800 mUI/mL en
esta paciente). La evolucion clinica documentada mediante la Escala Visual Analdgica y la cuantificacion del sangrado permitio
distinguir el dolor por separacion fisiologica del fracaso terapéutico, validando el protocolo de seguimiento ambulatorio estricto.
En el escenario de la salud publica en Cuba, la aplicacion de este enfoque médico conservador no solo preserva la capacidad
reproductiva de la mujer al evitar la salpingectomia, sino que optimiza el uso de recursos hospitalarios mediante el monitoreo
bioquimico y ecografico seriado. La integracion de la asistencia psicologica post-tratamiento y la asesoria en planificacion familiar
resultan determinantes para mitigar el impacto emocional de la pérdida gestacional y garantizar un pronoéstico reproductivo favorable.
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