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l’/ L uso DE LA PILDORA contraceptiva ha producido
un profundo impacto en numerosas areas de pobla-
cién. Existe sin embargo, la posibilidad de simplifi~
car su método de administracién, reduciendo el na-
mero ‘de tabletas de consumo y mejorar, disminu-
yendo, sus efectos secundarios.

Recientemente, se ha informado del empleo de
una mezcla de Quinestrol y Quingestanol, como
contraceptivo oral, administrado cada 4 semanas o
una vez al mes, en fechas fijas, siguiendo el calen-
dario.

En los iltimos 2 afios, hemos utilizado esta aso-
ciacién de compuestos, encontrando que simplifican
notablemente el método de administracién, siendo
su consumo igual, o aiin mejor, en cuanto a la ocu-
rrencia de efectos secundarios, que el empleo de las
mezclas estrégeno-progestagenc convencionales,
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MATERIAL Y METODO

Este contraceptivo oral, en dosis dnica al mes,
contiene un estrégeno de efecto prolongado y un
progestageno. El estrégeno es Quinestrol, el deriva-
do 3 ciclo pentil-éter, del etinil estradiol, que tiene
efecto prolongado en animales! y en el humano??,
como resultado de su almacenamiento en la grasa y
su subsecuente liberacién,?%, metabolizandose en-
tonces, como etinil estradiol!!,’2.

El acetato- de Quingestanol es el derivado 3 ci-
clopentil éter del acetato de Noretindrona y es una
progestageno, con los mismos efectos bioldgicos y
dos veces mas potente, que el acetato de Noretin-
drona’. En general seguimos el mismo esquema de
administracién sefialado por Maqueo, con una mo-
dificacién importante: administramos una dosis de
Quinestrol de 2 mg. el segundo dia del primer ciclo
de tratamiento y una mezcla de Quinestrol 2 mg. y
Acetato de’ Quingestanol 2.5 mg. el 22avo. dia’
(Magqueo utiliz6 5 mg. de Quingestanol)., =

REV, FAC. MED,—VOL. XIl.—NUM. 6.—~NOVIEMBRE-DICIEMBRE, 1969 . : 419



DRES. BORIS RUBIO L. Y RAMON GONZALEZ A.

Subsecuentemente, la mezcla de Quinestrol-
Quingestanol, se administré cada 4 semanas, inde-
pendientemente del tiempo de aparicion del sangra-
do por deprivacion,

Un nimero pequefio de pacientes post-partum
fue incluido siendo el primer consumo de la mez-
cla, hacia la 6a. semana post partum y cada 4 se-
manas, después.

El estudio fue hecho en pacientes de la clientela
particular, siendo la mayoria, de los estratos socio
econémicos medio y superior. Las pacientes fueron
examinadas clinicamente al inicio del tratamiento, a
los 3 meses y cada 6 meses después; en ocasién de
cada visita, a los intervalos sefialados, se practicé
citologia vaginal y controles de laboratorio que com-
prendian Biometria Hematica, Quimica Sanguinea,
perfil Hepatico, Todo Protéico, estudio oftalmolé-
gico, neurolégico y biopsias de endometrio, estas
ultimas, al azar.

La edad promedio fue 28.1 afios, fértiles, con
un promedio de 3.6 embarazos. Tabla 1.

TABLA 1
Promedio Exfremos
Edad 28.1 19-43
Embarazos 36 1-9
Abortos 0.3 1-3

Nuestra experiencia es de 2610 ciclos en 256
pacientes en las que 101, han completado 12 6 mas
ciclos de Quinestrol-Quingestanol. Tabla 2.

ResurtaDpOS

Ningin embarazo ha ocurrido hasta ahora, lo
que difiere de lo observado por Guiloff, quien se-
flala un alto nimero de embarazos en el primer ciclo
de tratamiento.

Su estudio fue realizado en pacientes que utili-
zaban, en su mayoria algin método contraceptivo,
per primera vez y de estrato socio econdémico in-
ferior. El beneficio de su experiencia, nos permitié
sugerir a nuestras pacientes, utilizar durante el pri-
mer ciclo, hasta el 22avo. dia, es decir hasta el dia
de consumo de la mezcla Quinestrol-Quingestanol,
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TABLA 2

EXPERIENCIA CON
QUINESTROL-QUINGESTANOL

Ciclos completos Pacientes que completaron

ciclos
3 256
4 247
5 231
6 207
7 191
8 172
9 154
10 123
11 104
12 101
‘ !
|
AV A%
19 2
Total de ciclos 2610

cualquier otro métodos contraceptivo, habitualmente
el mismo por ellas empleado hasta entonces; 120,
continuaron con mezcla estrégeno-progestageno
convencional; 34 con diafragma y 57, con cremas,
jaleas o espumas vaginales. Las 45 restantes, utili-
zaron Quingestanol a la dosis de 0.300 mg. diario,
hasta el 2lavo, dia, inclusive.

EFECTOS SOBRE EL CICLO

La duracién del ciclo fue muy regular con un
promedio de 30.8 dias, con un 80% de los ciclos de
26 a 33 dias. Tabla 3.

TABLA 3

DURACION DEL CICLO

% de Ciclos

Dias Anfes del Tratamiento Durante el Tratamiento

25 7.0 37
26-33 87.1 79.7
34 5.9 16.6

El sangrado fuc en promedio de 6.1 dias v en
el 93% de los ciclos, entre 3 y 7 dias. Tabla 4.
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TABLA 4
DURACION DEL SANGRADO

% de Ciclos

Dias Antes del Tratamiento Durante Tratamiento
<2 0. 0.

3.7 100. 93.3

>8 0. 6.7

Promedio 5.0 dias 6.1 dias

En la mayoria de los ciclos la cantidad se esti-
mé moderada: 73%. El sangrado estuvo ausente en
el 0.5% de los ciclos con Quinestrol-Quingestanol.
Tabla 5,

TABLA 5

CARACTERISTICAS DEL SANGRADO

Antes del Tratamiento Durante Tratamiento

Ausente 0. 0.5
Discreto 7.8 ' 9.3
Moderado 32.8 72.6
Abundante 94 - 17.6

En el 839 de los ciclos el sangrado por depri-
vacioén se inici6 entre 6 y 14 dias de la administra-
ciéon de Quinestro! Quingestanol. Tabla 6.

TABLA 6

SANGRADO POR DEPRIVACION

Dias : A % de Ciclos

1-5 139
6-14 . : 829
15 32

ErECTOS SECUNDARIOS

La nausea fue el efecto secundario mas notorio,
observado en el 29% de las pacientes en el primer
ciclo, la frecuencia sin embargo, disminuyd notable-

mente hacia el 4o. ciclo, tuvo una duracién de 1 a 2
dias y se acompafié -de vomito en un minimo por-
centaje; en dos de cada 3 casos fue moderada y
solo en el 259, se consideré severa.

Se observé mastalgia en 10 a 16% de las pa-
cientes en los primeros 2 ciclos y practicamente au-
sente hacia el 4o. ciclo; la presencia de mucorrea
fue sefialada por el 26.2% de las pacientes en el
primer ciclo, declinando en forma notable hacia el
50. ciclo. Tabla 7.

TABLA 7

EFECTOS SECUNDARIOS

(porcentaje de pacientes)

Ciclo

1 2 3 4 5
Nausea 29.2 207 74 1.1 0.4
Vémito 35 3.1 19 0. 0.
Mastalgia = 105 16.0 74 77 08
Cefalea 0.7 39 1.9 1.1 1.2
Distension
abdominal. 0. 1.1 0.7 0.4 0.4
Mucorrea 26.2 19.1 9.8 7.0 59

En el 19% de los casos, se mencioné sangrado
intermenstrual (manchado y goteo) durante el pri-
mer ciclo, 26% en el seqgundo y 25% en el tercero.
A partir del 4o. ciclo la incidencia decliné franca-
mente, sin representar problemas de entonces a la
fecha. Tabla 8.

TABLA 8
SANGRADO TRANSHORMONAL

Ciclo Porcentaje de pacientes

19.1
25.7
24.6
4.9
3.0
1.9
0.
29
: g 0.
10 - 33
11 0.
12 30
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No observamos modificaciones en el peso cor-
poral ni se mencioné o identificé retencién de liqui-
dos. AsimiSmo, no se encontraron alteraciones en
la citologia, analisis de laboratorio ni en los estu-
dios de ojos y neurolégico.

ri

BioPSIAS DE ENDOMETRIO

Se practicaron un total de 168 biopsias de en-
dometrio, en-dias diferentes del ciclo, en pacientes
con un minimo de 3 meses en el estudio.

Las biopsias tomadas entre el sangrado y la to-
ma de Quinestrol-Quingestancl, mostraron endome-
trio proliferativo. Aquellas tomadas entre el primero
y el décimo dia después del consumo de Quinestrol-
Quingestanol y antes del inicio del sangrado, mos-~
traron efecto secretor progresivo segun el dia de la
toma de la bicpsia.

14 pacientes se separaron del estudio: 6 de ellas
por causas independientes al consumo del medica-
mento, 3 de cllas se embarazaron después de 12 a
13 cicles de tratamiento v a los 3 6 4 meses de des-
continuarlo. ‘

Las 8 pacientes restantes suspendieron por irre-
gularidades del sangrado? y 1 por 2 meses de ame~
nerrea.

7 pacientes iniciaron el tratamiento en el post
partum a las 6 semanas. 4 no estaban lactando, de
las 3 que si lactaban 1 suspendié la lactancia por
ser su leche de baja calidad. Las otras 2 continva-
ron sin aparente trastorno.

Discusion

Nuestro estudio es en todo comparable a los
realizados por Maqueo y por Guiloff, con pequeiias
diferencias probablemente relacionadas con 2 he-
chos: haber utilizado una dosis menor de Quinges-
tanol (2.5 mg. en vez de 5 mg.) con la que logra-
mos ciclos mas regulares v de duracién similar a la
normal y por otra parte haber seleccionado funda-
mentalmente pacientes fuera del periodo post par-
tum, obteniendo menor nimero de sangrados inter-
menstruales.

Por otra parte, en nuestra serie no observamos
embarazes en el primer ciclo, como ocurrié en la se-
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rie de Guiloff, por haber indicado el consumo o uso
de otros métodos anticonceptivos durante el primer
ciclo hasta la dosis combinada de Quinestrol-Quin-
gestanol el 22o0. dia.

Posiblemente se requiera un umbral de accién
contraceptiva, que se consigue a partir del 2o0. ciclo,
es decir después de la la. toma de Quinestrol-
Quingestanol.

El Quinestrol, segtin lo indican experimentos en
la rata, se absorbe rapidamente del intestino, circu-
la en altos niveles v es acumulado en la grasa, sin
aparente cambio estructural. De la grasa se libera
lentamente, en forma continua, siendo probable-

mente la inhibicién de ovulacidén resultado de este
hecho,

Dado que en la orina se identifican solamente
conjugados del etinol estradiol, se presume que sea
precisamente etinol estradiol el compuesto activo
circulante. La dosis de Quinestrol usada, bloquea
ovulacion durante 1 ciclo v su falta de acumulacién
por mavyor tiempo, parece demostrarse por la ocu-
rrencia de embarazos poco después de suspendido
¢l tratamiento. Evidencia adicional de esta falta de
acumulacién, parece ser la ausencia de hiperplasias
endometriales en pacientes con mas de 1 afio de
consumo.

La administracién de Quingestanol en la mez~
cla, induce cambics secretores en el endometrio, v
un sangrade por.deprivacién, que en nuestra serie
oscilé entre los 6y 14 dias después de la ingestion,
con una duracion que puede estimarse satisfactoria,
de 6.1 dias, en el 93% de los ciclos siendo sus ca~
racteristicas muy similares a las normales.

Nuestra experiencia en administrar la mezcia en
pacientes en el post partum es muy limitada, para
darle valor interpretativo. Los resultados obtenidos
a la fecha, sugieren que este método anticonceptivo
de ingestién una vez al mes de una combinacién de
Quinestrol-Quingestanol, tiene gran aceptacién por-
las pacientes, con una tolerancia que es practica~
mente similar a la observada con el consumo de las
tabletas convencionales. Creemos, sin embargo, que
se requiere mayor tiempo de observacién para dar-
le a este método el valor, que sin duda, con la ex-
periencia actual es desde luego, muy significativo.
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