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Correspondencia. Elias RESUMEN , _ _ e _ e
OBJETIVO: Determinar la influencia de la hipoxia hipobdrica aguda en el ciclo menstrual de mujeres jovenes.
Omar Charcape MATERIALES Y METODOS: Disefio observacional. Se seleccionaron 21 mujeres, divididas en dos grupos. A 15
Otiniano participantes en fase menstrual (G1) se les propqrgioné un sistgmo de puntuacion (picTog'rcma) que miqié el flujo
menstrual y un test de escala del dolor. Las mediciones se realizaron a 34 m s.n.m y posteriormente a mds de 2500 m
s.n.m; utilizdndose la prueba de Mann-Whitney con p<0.05. A 6 participantes (G2) se les realizd una ecografia antes
CeI © 978943310 y después de la exposicion a gran altura con el fin de conocer su influencia sobre la ovulacién mediante la Prueba
) Exacta de Fisher con p<0.05. RESULTADOS: La puntuacién promedio del pictograma obtenida en G1 a 34 m s.n.m
fue de 17.033, mientras que a mds de 2500 m s.n.m se obtuvo 13.967 (p=0.349). Para el test de escala del dolor
Correo: p=0.3436. Las ecografias a 34 m.s.n.m mostraron en G2 foliculo éptimo (> 18 mm) para la ovulacién. Después de la
. . exposicion a gran altura, en 4 de las participantes se observé foliculos entre 2-6 mm, con ausencia de cuerpo lUteo;
charcapeotianianoe@h por el contrario, en las restantes se evidencio la presencia del cuerpo lUteo. El andlisis estadistico para G2 mostrd p=
il 0.03. CONCLUSIONES: No se encontrd una relacion significativa entre la hipoxia hipobdrica aguda y variaciéon del
w flujo y dolor menstrual debido al limitado tamafo muestral. Sin embargo, se evidencid una influencia negativa de la

hipoxia hipobdrica aguda sobre el desarrollo de la ovulacién.
PALABRAS CLAVE: hipoxia hipobdrica aguda, ciclo menstrual

SUMMARY

GOAL: To determine the influence of acute hypobaric hypoxia in the menstrual cycle of young women. MATERIAL
AND METHODS: Observational design. Were selected 21 women, divided into two groups. Fifteen participants in the

menstrual phase (G1) were provided with a scoring system (pictogram) that measured menstrual flow and a pain
Recibido: 03/11/18 scale test. The measurements were made at 34 masl and later at more than 2500 masl; using the Mann-Whitney test
with p <0.05. Six parficipants (G2) were exposed fo an ultrasound before and after exposure at high altitude in order
to know their influence on ovulation by Fisher's Exact Test with p <0.05. RESULTS: The average score obtained in G1 at
34 masl was 17,033, while at more than 2,500 masl it was 13.967 (p = 0.349). For the pain scale test p was 0.3436.
Ultrasound at 34 masl showed optimal follicle G2 (> 18 mm) for ovulation. After high-altitude exposure, follicles

Aceptado: 20/12/18

between 2-6 mm were observed in 4 of the participants, without corpus luteum; on the other hand, the presence of
the corpus luteum was evident in the others. The statistical analysis for G2 showed p = 0.03. CONCLUSION: No
significant relationship was found between acute hypobaric hypoxia and menstrual flow and pain variation due to
limited sample size. However, a negative influence of acute hypobaric hypoxia on the development of ovulation
was evidenced.
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INTRODUCCION

El ciclo menstrual implica una serie de cambios
morfo-funcionales periddicos que resultan de la
interaccién entre hipotalamo, hipéfisis, ovario y
uterol 2. Entre los cambios se encuentran el
desarrollo folicular, la ovulacion y la
remodelaciéon del endometrio?3. El ciclo esta
sujeto a parametros normales, en términos de
inicio, frecuencia, regularidad, duraciéon vy
cantidad, los cuales brindan informacién sobre

la salud de la mujer2345.

La duracién promedio del ciclo es de 28 dias,
considerdndose rangos normales entre 24-38
dias; la duracién del periodo de sangrado, entre
4-8 dias y la cantidad de flujo menstrual
normal, entre 30 a 80 m1235.

Al ser un proceso fisiologico, el ciclo menstrual
presenta variaciones influenciadas por factores
obesidad,

consumo de hormonas, anticonceptivos, tabaco,

como el estrés, alimentacion,

asi como la hipoxia® 73.

La hipoxia es la deficiencia de oxigeno en
sangre, células y tejidos que trae como
consecuencia el compromiso de sus funciones9.
Cuando la exposicién a grandes alturas (> 2500
m snm) disminuye la presion parcial de
oxigeno (PaO2) y con ello la disponibilidad de
las moléculas de O2, se denomina hipoxia
hipobarica, y sus efectos varian dependiendo
del tiempo de exposicion y nivel de altitud?10.

En condiciones de hipoxia, se induce la
transcripcion de elementos que promueven la
adaptacion a este entorno, como es la activacion
del factor 1 inducible por hipoxia (HIF-1), el
cual se estabiliza debido a que las enzimas
prolil hidroxilasa (PHD) que desencadenan la
rapida degradacién de su subunidad HIF-1a se
inactivan, permitiendo la unién de las dos
subunidades HIF-1o y HIF-1p1011,
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En el caso del sistema reproductor, en el
endometrio menstrual, se genera una hipoxia
fisiolégica y transitoria que impulsa la
reparacion de la superficie denudada a través
de la accién del HIF-1 sobre genes diana como
VEGF (Factor de
vascular)!12. A nivel ovarico, los factores SDF-
1(Stromal cell-derived Factor-1), CXCR4
(Chemokine CXC motif receptor 4) y VEGF

participan en la ovulacién y garantizan un

crecimiento endotelial

microambiente folicular adecuado para la
formacion del cuerpo lateo!31415,

A pesar de que los elementos inducibles por
hipoxia ayudan al transcurso normal del ciclo
menstrual, muchos estudios sefialan que la
hipoxia por altura genera alteraciones en el
mismo. A nivel uterino, se han reportado
incrementos en el flujo menstrual y desérdenes
como amenorrea y dismenorrea; ademas, se ha
documentado que durante dos meses
posteriores a la exposicion a la altura, la
duracion del ciclo y el flujo menstrual
disminuyeron!®!’. A nivel ovérico, se menciona
que en ovejas recién llegadas a altura (3500-
4000 m s.n.m.) hubo defectos en el desarrollo
folicular preovulatorio y disminuciéon de
hormona luteinizante (LH) en plasma; en
contraste, el grupo adaptado a gran altitud, no
tuvo diferencias en su desarrollo folicular pero
la secrecion de LH se increment6, lo que
sugiere un mecanismo adaptativol’®. En este
ambiente hipéxico, asimismo se incrementa la
produccién de agentes reactivos de oxigeno y
radicales libres’. Estos interfieren en la
sefalizacion de la LH afectando el crecimiento
folicular final y la ovulacién, por lo que la
exposicion a altitudes elevadas disminuye la
densidad poblacional de foliculos primordiales
y en crecimiento, generando una menor calidad
de ovulaciones y minorando las tasas de
concepciont® 20,
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Pese a que en el Pert mas de 9 millones de
personas viven en altura?!, siendo el 52.1%
mujeres??, existen muy pocas investigaciones
que relacionen la hipoxia hipobaérica y el ciclo
menstrual; es por ello que en el afan de
contribuir al conocimiento y de sentar las bases
para futuros estudios de caracter no solo
médico sino también multidisciplinario, el
presente trabajo pretende determinar la
influencia de la hipoxia hipobarica aguda en el

ciclo menstrual de mujeres jovenes.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio observacional, aleatorizado
y de corte transversal conté con una poblacion
de 45 mujeres de las cuales se escogié una
muestra de 21 (entre 17 y 30 afios) estudiantes
del tercer afio de Medicina cuyo ciclo menstrual
era regular. Previamente se les hizo entrega de
un consentimiento informado. La selecciéon de
la muestra se realiz6é en base a una encuesta, la
cual brind6é informacion acerca de la duracion
del ciclo menstrual, frecuencia de sintomas
premenstruales, farmacos utilizados para el
dolor menstrual, productos de higiene
menstrual y uso de anticonceptivos. La muestra
(n=21) fue dividida en dos grupos: 15 alumnas
para evaluar las variaciones del flujo menstrual
(G1) y 6 alumnas para la evaluacién de la fase

ovulatoria (G2).

A G1 se les entreg6 el Pictorial Blood Loss
Asessement Chart 23, disefiado para medir las
variaciones del flujo menstrual mediante un
sistema de puntuacion; y una escala numérica
verbal, para medir el nivel del dolor menstrual.
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El sistema de puntuaciéon de Pictorial Blood
Loss Asessement Chart se basa en los siguientes
parametros: Si  la toalla se encuentra
ligeramente manchada equivale a factor 1;
moderadamente manchada, factor 5; vy
saturada, factor 20. En caso de presencia de
coagulos: si es del tamafio de una moneda de 10
centavos de doélar (didmetro= 17,91 mm), se
multiplica por un factor 1; y si el tamafio supera
al de una moneda de cuarto de doélar
(didmetro= 24,26 mm), se multiplica por un
factor 5. Al final del periodo se tabula una
puntuacion total que es resultado de la suma de
multiplicar el ntimero de toallas utilizadas por
el factor que corresponde de acuerdo a la
imagen que observan en su toalla, asi como del

coagulo.

En la Escala Numérica Verbal, los valores
oscilan entre 0 y 10, siendo cero la ausencia de
sintoma a evaluar y diez, su mayor intensidad.

En el G2, se evalu6 la fase de ovulacion, la cual
coincidié con el tiempo (120 horas) en altura
mayor a 2500 m s.n.m. y rangos de PO2 entre
96.9-114.114 mmHg.

El especialista realiz6 una primera ecografia
abdominal antes de la exposicion a la hipoxia
hipobérica para observar la presencia de
foliculos para la ovulacion. Después de la
exposicion a esta altura, en el dia 20 del ciclo
menstrual, se tom6 una ecografia abdominal a
las participantes para observar el efecto que
genero la hipoxia hipobérica en la ovulacion.

Para evaluar estos cambios, se desarrolld un
disefio de investigacion, el cual se resume en un
esquema (Gréafico 1).
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JOVENES EN FASE DE
MENSTRUACION

Influencia de la hipoxia hipobdrica aguda en el ciclo

Grafico 1: Disefio de la investigacion

NIVEL DEL MAR ALTURA MAYOR A 2500msns
JOVENES EN FASE DE o1
OVULACION
ALUMNAS EN FASE DE )
OVULACION G2

e 01 = Medicién del flujo menstrual mediante pictogramas y nivel de dolor mediante escala

numérica verbal a nivel del mar.

e 02 = Medicién del flujo menstrual mediante pictogramas y nivel de dolor mediante escala

numérica verbal a una altura mayor a 2500 m s.n.m.

e 03 = Observacion de la fase de ovulacién mediante ecografia abdominal a nivel del mar.
e 04 = Observacién de la fase de ovulacién mediante ecografia abdominal después de una

exposicién a una altura mayor a 2500 m s.n.m.

Consideraciones éticas:

Se respet6 la autonomia de las participantes,
por lo que se opt6 por el uso de una ecografia
abdominal para asi preservar su integridad.

El Comité de Ftica del Comité Permanente de
Investigacion de la Facultad de Medicina de la
Universidad Nacional de Trujillo evalué y
aprobo la realizacion del presente trabajo.

RESULTADOS

GRUPO 1: FASE MENSTRUAL
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Mediante la aplicacién del Pictorial Blood Loss
Asessement Chart (PBLAC) en 15 participantes
a una altura de 34 m s.n.m., se obtuvo una
puntuaciéon de rango promedio de 17.033.
Luego, se aplico el pictograma a una altura >
2500 m s.n.m. y el resultado fue una puntuacioén
de rango promedio de 13.967, evidencidndose
una disminucién entre ellos.

Para evaluar el dolor se utilizé6 la escala
numérica verbal de dolor (ENV) cuyo puntaje
promedio de rango fue de 17.033 a una altura
de 34 m s.n.m.; mientras que, a una altura
mayor de 2500 m s.n.m., el resultado fue 13.967.
(Gréfico 2)
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Grafico 2: Rango promedio del Flujo Menstrual debido a la influencia de la Hipoxia Hipobarica Aguda y Escala de Dolor

Segun Lugar de Ubicacién de las Alumnas del 3° afio de Medicina UNT Mayo - Junio 2018.

La variacién de las puntuaciones del flujo
menstrual y del nivel del dolor se describe en el

Tabla 2.

Los valores obtenidos de las muestras antes y
después de la exposiciéon a hipoxia hipobarica

se analizaron mediante la prueba de Mann -
Whitney.

Tabla 2. Comparacién del Flujo Menstrual debido a la influencia de la Hipoxia Hipobdrica Aguda y Escala de Dolor
Segun Lugar de Ubicacion de las Alumnas del 3° afio de Medicina UNT Mayo - Junio 2018.

Flujo Menstrual

Escala de Dolor

Parametros Trujillo Altura >2500 m s.n.m. Trujillo Altura >2500 m s.n.m.
Muestra 15 15 15 15
Rango Promedio 17.033 13.967 17.033 13.967
Desviacion 9.659 7.88 7.647 0.667
Mann - Whitney 0.9526 0.9634
p 0.349 0.3436

Rev méd Trujillo 2018;13(4):179-86
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En el caso del flujo menstrual se evidencié un
valor no signficativo (p=0.349), y para evaluar
el dolor, también (0.3436), es decir que para

Influencia de la hipoxia hipobdrica aguda en el ciclo

ambos casos no es estadisticamente
significativo debido a la limitada muestra

utilizada (Tabla 2).

Tabla 3. Variaciones de la fase menstrual en el grupo 1

FLUJO MENSTRUAL

NIVEL DEL DOLOR

Disminucion del flujo= 60%

Aumento del flujo= 40%

Dismenorrea= 33.33%
Disminucion del dolor=
40%

No varia= 22.67%

GRUPO 2: FASE OVULATORIA

Las ecografias abdominales realizadas antes de

la exposicion a la hipoxia hipobarica
evidenciaron que todas presentaban foliculo
o6ptimo para la ovulacion. Después de la
exposicién a una altura mayor a 2500 m s.n.m.

se observo:

-En 4 de las participantes, que se encontraban
en el dia 20 de su ciclo menstrual (fase
ovulatoria), se observaron foliculos con
didmetros entre 2mm a 6 mm (foliculos > 18
mm de didmetro, indican ovulacién); ademas
de la ausencia de cuerpo lateo (cuerpo

amarillo). Por lo tanto no hubo ovulacién.

Tabla 4. Ovulacién debido a la influencia de la Hipoxia Hipobarica Aguda

Ovulacion después

Fase . : :
reovulatoria exp_osmp_n a Hipoxia Total
P hipobérica aguda
Si 6 2 8
No 0 4 4
Total 0 6 12

PEF: p =0.0303

-No obstante en 2 participantes se observoé en la
ecograffa una estructura con paredes gruesas
irregulares, el cuerpo amarillo; esto demuestra
que ovularon.

Se utilizé6 la Prueba Exacta de Fisher para
comprobar la independencia entre las variables
de hipoxia y ovulacién obteniéndose un valor
significativo (p=0.03), lo cual indica que la

Rev méd Trujillo 2018;13(4):179-86

hipoxia hipobaérica influye de manera negativa
en la ovulacion (Tabla 4)

ANALISIS Y DISCUSION

Los resultados del presente estudio muestran
variaciones en el flujo menstrual y en la escala
del dolor durante la exposiciéon a la altura.
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Entre las variaciones observadas se encontr6
dismenorrea en un 33.33%; disminucién del
dolor, en un 40% y un 26.67%, no refiere
cambios. Ademds un 60% present6é disminuciéon
de flujo menstrual. Sin embargo, estudios
mencionados en el libro The Biology of High-
Altitude Peoples’® indican que en mujeres
sometidas a hipoxia hipobdrica, el 58,6%
presentdé dismenorrea y aumento de flujo
menstrual. Asi mismo, el estudio realizado en
altura por Onatra, et al?*, sefala presencia de
dismenorrea en la clase social media y baja del
59.3% y 62.2%, respectivamente; mientras que
en el grupo indigena del 36.7%. A pesar de las
alteraciones observadas, no se pudo determinar
la acciéon de la hipoxia hipobarica sobre estas
dos componentes por la poca cantidad de

participantes.

Con respecto a la ovulacién, en las ecografias
realizadas antes de la exposicion a la altura se
observé la presencia de foliculos 6ptimos los
cuales se esperaban sean ovulados durante la
misma. En las ecografias realizadas
posteriormente, se observd que no hubo
ovulacién en 66,7 % participantes. Esto contrasta
con los estudios realizados en ovejas por
Parraguez, et al,’20 donde se sefiala que a pesar
de la hipoxia hipobarica hubo ovulacién; sin
embargo, estas fueron de menor calidad
afectando asi la fertilidad. Por otra parte,
estudios realizados también en ovejas por
Allamand?®, sefiala que la hipoxia afecta de

manera negativa la fertilidad.

Cabe resaltar que el presente trabajo es un
estudio piloto debido a que pudo estar sujeto a
multiples factores. No obstante, a pesar de sus

limitaciones, esta  investigacion  aporta
novedades relevantes, desde el punto de vista
de los resultados obtenidos. Finalmente

queremos advertir que la significacion de
nuestros hallazgos debera ser corroborada por
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otros estudios en los que se reclute a mas
participantes.

RECOMENDACIONES

Se aconseja que en las préximas investigaciones
sobre hipoxia hipobdrica aguda y el ciclo
menstrual, se cuente con una mayor cantidad
de muestra, mayor tiempo de exposicién y un
mejor control de variables extrafias, con el fin

de obtener resultados significativos.
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