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RESUMEN

Se Llevd a cabo un estudio prospectivo, longitudinal, compara-
tivo y abierto, con el fin de evaluar la utilidad del manejo far-
macoldgico de 1a miomatosis uterina. Se estudiaron a 12 pacientes
en edad reproductiva, con diagndstico de miomatosis uterina, con
deseo de conservacifn de la funcién uterina 7y gque aceptaron
manejo médico. Divididas al azar en dos grupos de 6 denominados A
Y B se aplicé ACETATO DE LEUPROLIDE DE DEPOSITO 3.75 mg. I.M. -
cada mes al grupc A y GESTRINONA 2.5 mg. V.O. 3 veces por semana
al grupo B, ambos por un periodo de 6 meses.

Se observé una disminucién del volumen uterino en el grupo A -
de 40% y en el grupo B de éo%. sin haber diferencia estad{stica -
entre ambos grupos (p»0.08 NS). Durante el perfodo de tratamiento
hubo mejorfa de la sintomatologfa y se aprecié incremento de las
clfras de hemoglobina sérica sin requerir tratamiento
suplementario, Hubo aparicidén de efectos colaterales por el tra-
tamiento, en el grupo A relacionados con hipoestrogenismo y en el
grupo B ligados a androgenizacién leve.

El tratamiento médico con estos medicamentos parece ser fava-
rable en la reduccién del volumen uterino, as{ como mejorar las =-

condiciones clinicas de las pacientes.



INTRODUCCTION

La miomatosis uterina es la patologf{a tumoral mis frecuente de
la mujer, reportada por arriba de 20% a partir de los 30 afios. Se
ha demostrado que el tejido tumoral miomatoso contiene receptores
con mayor afinidad estrogénica que el tejido uterino normal veci-
no y por lo tanto se consideran estrogenodependientes. El manejo
tradicional de las pacientes con miomatosis uterina sintomitica -
es el quirirgico, siendo la indicacibn mds frecuente de histerec-
tomfa en mujeres que no desean la conservacién del &rgano para 1la
procreacién y de miomectomfa en mujeres que desean descendencia.

El manejo médico de la miomatosis uterina se basa en la crea-
cién de un estado internc de hipoestrogenismo, con 10 cual se -
busca la reduccién del volumen de las tumoraciones; de este modo
se han administrado ANALOGOS DEL GnRH y GESTRINONA como trata-
miento de eleccidén en las pacientes que rechazan la cirugfa, -
desean la conservacién del ftero para la reproduccibén o en pa-
clentes que serfn sometidas a cirugfa en las que se busca la dis-
minucibén del riesgo de hemorragia y accidente transoperatorio.

Se reporta en la literatura una disminucién de 50 a 70% con -
anilogos del GnRH y de 80% con gestrinona, sin haber ningfin }e—
porte de estudios comparativos entre ambos, tanto a nivel inter-

nacional como nacional.



ANTECEDENTES

El leiomioma uterino es un tumor benigno constitufdo Vprlnci-
palmente por células musculares lisas pero que contienen varia-
bles cantidades de tejido conectivo fibroso. El tumor estd bien -
circunscrito pero no es encapsulado.

Se utiiizan como sinénimos para designarlos mioma, fibroma, -
miomafibroma, etc.
~ FRECUENCIA -

Se menciona que estas tumoraciones son las mis comunes del -
fitero y de la pelvis femenina encontradas en aproximadamente 20%
de las mujeres por arriba de los 30 afios, siendo benignos. Son -
mucho mis comunes en mujeres de raza negra que en las de raza -
bianca. (1,2}

- ETIOLOGIA -

Aunque de etiologfa incierta, las investigaciones recientes =
han aclarado en algo su origgn, el cual se considera ser unicelu-
lar con factores que pueden influir en el rango de crecimiento de
los mismos.

Se ha descrito que la concentracién sérica de estrfgenos en -
mujeres coﬁ miomatosis uterina es idéntica que en las pacientes -
no portadoras; la tendencia de los miomas a incrementar durante -
la vida reproductiva, el aumento durante el embarazo y 1la
regresién de los mismos en la posmenopausia, implican al estrge-
no como un factor en la patogénesis del tumor. Hay reportes de -
una concentracién significativamente elevada de receptores de es-
trégenos en los’ 1éiomiomas que en el miometrio normal del mismo
fitero. El miometrio normal humano contiene protefnas receptoras -
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especfficas en la fraccién citoplasmitica las cuales ligan la 17~
B-estradiol. Se ha demostrado una conversién significativamente -
béja de estradiol hacia estrona en los leiomiomas que en el mio-
metrio, lo cual sugiere un incremento en la concentracién local -
de estradiol (20% mis estradicl por miligramo de protefna cito-
plésmica intramioma), que en el miometrio normal del mismo
6rgano, Esta hipbtesis también es apoyada por los hallazgos de -
quiénes reportan que la hiperplasia endometrial glandular fué -
consistentemente encontrada en los mirgenes de los tumores submu-
cosos, proponiendo un ambiente hiperestrogénico local. (1,3)

Alguncs autores han demostrado que la hormena del crecimiento
es sinergista con el estradiol en l1a induccién del incremento en
el peso uterino en ratas hipofisectomizadas-ovariectomizadas. -
Estos hallazgos pueden reflejar un factor predisponente fundamen-
tal, responsable de la alta incidencia de miomatosis observadas -
en mujeres de raza negra. Los niveles séricos de la hormona de -
crecimiento, disminuyen durante el embarazo con aumento de la -
hormona lact8geno placentario, la cual es similar en estructura y
actividad a la hormona del crecimiento, considerando que el cre-
cimiento excesivo de los miomas observados durante el embarazo es
causado por el efecto sinergista del estradlol y del 1lactbgeno -
placentario, al igual que el estradiol solo. (1)

otros estudios han sugerido que la progesterona puede inhibir
el crecimiento de los miomas, por encontrarse la concentracién de
ésta hormona significativamente baja en 1a miomatosis que en el -

miometrio circundante. (1)



- rienen forma redonda o esférica y su consistencia es dura, aunque

p d'eﬁ sufrir procesos degenerativos. De preferencia se forman en

el "'cﬁ’e}:‘po uterino y con una frecuencia menor en el cuello,

"El leiomioma estd habitualmente bien separado del miometrio -
‘circundante por una delgada capa de tejido areolar que se forma - .
por la compresién que el tumor ejerce sobre el tejido normal, -
pero que no constituye una verdadera cépsula (seudocépsulal).

Al corte, el leiomioma comin es una masa blanca rosdcea, de -
brillo grisfceo. Es firme, y puede localizarse en el espesor del
miometrio (mioma intramural), en la mucosa (mioma submucoso) o -
proyectarse hacia la cavidad abdominal levantando la superficie -
peritoneal (mioma subserosc). Las dos ltimas variedades pueden -
estar unidas al Gtere por un fino pediculo, adoptando el tumor -
una forma polipoide. Mas rara vez, el tumor se extiende hacia 1los
ligamentaos anchos, desdoblando sus dos hojas peritoneales (mioma
intraligamentario). La vascularizacién del mioma se origina por =
expansién de las arterias vecinas del miometrio y generalmente es
pobre, condiconando procesos degenerativos.

El aspecto microscépico del leiomioma estd compuesto por -
fibras musculares lisas y tejido fibroso. Las fibras musculares -
1isas se agrupan y forman haces que se disponen en miitiples di-
recciones formando remolinos.

Junto con las fibras musculares 1lisas, existe tejido conjun-
tivo (fibroblastos y fibras coladgenas) en cantidad variable, En -
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ocasiones el tejido conjuntivo predomina sobre el componente mus-
cular. A veces, el tejido conjuntivo es muy escaso adoptando el -
tumor una estructura celular muy compacta, que puede plantear -
problemas de diagndstico diferencial con el sarcoma uterino.
. Con relativa frecuencia el leiomioma puede ser asiento de fe-
némenos de degeneracién, como los siguientes:
- DEGENERACION HIALINA -« La cual se observa en la mayorfa de losg
miomas con grade de extensidn variable y de consistencia blanda.
-~ DEGENERACION QUISTICA - Las zonas hialinizadas tienden a acumu-
lar lf{quidos apareciendo cavidades rellenas del mismo.
-~ CALCIFICACION - Para su aparicifén se necesita gque el tumor esté
mal vascularizado. Son bastante mis frecuentes en los miomas sub-
serosos pediculados y después de la mencpausia. Histolbgicamente
aparecen zonas dispuestas en laminas intensamente tefiidas con he-
matoxilina.
- NECROSIS - Se producen en general por déficit de aporte sangui-
neo o por una infeccidén extensa, y es més frecuente que aparezca
sobre otros tipo de degneraciones. Puede ser focal o extenderse a
casi todo el tumor. Macroscéplcamente, 1los focos necrosados
pueden perder el aspecto caracter{stico del mioma y mestrar un -
color blanco amarillento y consistencia blanda. Una forma muy ca-
racteristica de necrosis es la llamada degeneracibén roja, en la -
que el foco de necrosis muestra un color rojo, producida por he-
mélisis o por extravasacién sangufnea. Esta forma de degenera-
cibn es més frecuente durante el embarazo.
- INFECCION - La infeccifn aparece con mayor frecuencia en los -
miomas submucosos pediculadqs, el cual desciende y con el tiempo
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su superficie se ulcera e 1nfectarfavorecirda prihcipalmente por -
abortos, partos o legrados uterinos. ‘E'stasiinfecciones suelen ser
estreptocbécicas y pueden adéuirir gran virulencia {parametritis,
peritonitis, septicemia).
- DEGENERACION GRASA - La superficie ‘del corte puede exhibir una
discromfa amarillenta, siencio muy poco frecuente.
- DEGENERACION MALIGNA - La cual es muy poco frecuente, siendo -
degeneracién sarcomatosa con una incidencia de 0.2 a 0.7%. El -
sarcoma tiende a formarse en el leiomioma un tanto grande y hacia
el centro del tumor donde 1la irrigacién sanguinea es mis defi-
ciente. A medida de gue el tejido maligno se necrosa, se torna -
m&s friable y hemorrégico. El1 diagnfstico se basa en la presencia
de hipercromatismo nuclear o presencia de células gigantes y'-
otras formas citolégicas degenerativas (4).
- SINTOMATOLOGIA -

La mayorfa de los miomas son asintomiticos. Se menciona que de
20 a 50% de los miomas uterinos producen si{ntomas; dependiendo la
severidad de los sintomas del nfimero, tamafio y localizacibn de -
los tumores.
- MENORRAGIAS -~ EL 30% de las pacientes con leiomiomas experi-
mentan hemorragia anormal. Algunos investigadores han sugerido -
que la ulceracién sobre un tumor submucoso, puede ser responsable
de hemorragia anormal asociado con miomas. Mientras la incidencia
de metrorragia puede no estar afectada por la presencia de mioma
submucoso, la severidad de la hemorragia puede estar incrementada
cuando los miomas submucosos estén presentes.

Algunos autores sugieren que la metrorragia asociada con mio-
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mas pueden ser causadas por 1la interferencia de los tumores con ~
la contracﬂ:llidad uterina normal, lo cual presumiblemente juega -~
un papel importante en el control de la hemorragia uterina. Fa-
rrer~Brown y colaboradores, han intentado demostrar gque la hemo-
rragia uterina asociada con miomas resulta de la compresién del -
plexo venoso adyacente al miometrio y endometrio. Su estudio pro-
vee evidencia radiogrifica del mecanismo por el cual los miomas -
originados en varios sitios (submucosos, intramurales o subsero-
s0s) pueden causar congestién y dilatacién del plexo venoso endo-
metrial subyacente por interferencia en las venas del miometrio -
interno o en las venas arcuatas y radiales, las cuales cursan a -
través de las regiones intramural y subserosa del miometrio, Es-
tos haliazgos confirman que la obstruccidén producida por los tu-
mores causan estasis venosa endometrial que probablemente juega -
un papel predominante en la produccién de hemorragia anormal. La
trombosis y esfacelamiento de estos grandes vasos venosos dila-
tados en el espesor dei endometrio ocasicnan hemorragia abundante.
- ESTERILIDAD - Se-asocia de 2 a 27% con miomatosis uterina. Ade-
més, desde que la miomatosis uterina aparece en etapas tardfas de
la vida reproductiva, el retraso de un embarazo con curso favo-
rable puede incrementarse con la prevalencia de miomatosis entre
muferes que deseen embarazo y que contribuyen a la incidencia de
infertilidad asociada con miomas.

A esta asociacién se le atribuyen dos causas como la anovula-
cibén asociada a 1a miomatosis como causante de ella. Las prosta-
glandinas del 1f{quido seminal pueden facilitar el transporte
esperméﬂco por produccién de contracciones uterinas ritmicas al
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tiempo del recorrido; la miomatosis puede interferir con é&sta ac-
tivj.dad de tal manera como para deteriorar el transporte y pre-
venir la fertilizacldn subsecuente. Ademis, el esperma puede -
tener una distancia incrementada en su viaje por la cavidad ute-
rina distorsionada. la posibilidad de irritacibén miometrial,
hipercontractilidad secundaria a degeneracidn o torsién de 1leio-
miomas Se menciona como otro factor causal. Los miomas situados -
en las regiones ceornual y cervical del fGtero puedefl interferir -
suficientemente en el canal endocerv‘lcal 0 la luz tubaria para =
causar infertilidad. Algunos autores han citado cambios estroma-
les tales como atrofia o ulceracién del endometrio por arriba de
una leslén submucosa, como posible causa de nidacién inadecuada.

Las alteraciones vasculares son otra explicacién de la asocia-
cién Qe infertilidad y miomas, como un resultado de dilatacién y
congestién venosa por deterioro del flujo sanguf{neo por la inter-
ferencia por encima de los plexos venosos, miometrial y endome-
trial que pueden alterar el ambiente endometrial de tal manera -
que previene una adecuada nidacién del huevo fertilizado (1).

Mujeres con miomatosis uterina asociada a esterilidad e infer-
tilidad por abortos pueden tener una alta incldencia de metrorra-
gia. Se ha deserito que después de miomectom{a mfiltiple, aproxi-
madamente el 50% de las pacientes con esterilidad asociada a mio-
matosis conciben embarazo, quedando un gran grupo de pacientes, -
en las cuales la miomectomf{a fué 1nefectiya. Aunque los factores
que determinan el éxito subsecuente a la miomectomfa no estén -
claros, la experiencia sugiere que el tamafio del fitero al tiempo
de 1a cirugfa es una varlable importante (5).
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- ABORTO ESPONTANEO Y OTROS PROBLEMAS RELACIQONADOS CON EL EMBA-~
RAZO - Se relaciona la miomatosis uterina con 41% de abortos es-
pontinecs, aungue no esté confirmada esta asociacién en el incre-
mento significativo del riesgo de aborto. El aborto espontineo en
mujeres con leiomiomas puede resultar a partir del incremento de
la contractilidad e irritabilidad uterina, ambas por la tenden-
cla de crecimiento répido y degeneracibn consecuente o por alte-
raciones en la actividad de la oxicitocinasa.

Las alteraciones en el estroma o vasculatura endometriales -
pueden también ser una importante causa asociada con mioma.

Como se ha mencionado 1a estasis venosa endometrial y la re-
duccién del fiujo sanguf{neoc pueden de alguna manera dar un sumi-
nistro sanguineo inadecuado para el desarrollo del feto y placen-
ta y pueden posteriormente contribuir al aborto esponténeo (1,5).

El parto pretérmino o compromiso materno-fetal; pueden estar -
también asociados a algunas otras complicaciones potenciales del
leiomioma; éstas incluyen infeccibén, presentacién anorma.l, hemo-~
rragia y obstruccifn del canal de parto. Buttram y Reiter repor-
tan una reduccién del aborto espontineo en pacientes sometidas a
miomectom{a (de 4] a 19%) (1).
- DOLOR Y PRESION PELVICOS - Aparecen en 34% aproximadamente, sin
embargo, el dolor de las pacientes con miomatosis uterina usuwal-
mente es atribuible a coincidir con enfermedad pélvica, tales -
como inflamacién tubaria, endometriosis, diverticulosis o carci-
noma ovérico.
~ ASCITIS - Los miomas pueden adherirse al epiplén y adquirir un
aporte circulatoric adicional a partir de los vasos omentales, -
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éste proceso posteriormente puede dar fuerza a un mioma flotante
del cual la circulacidén nutriente es derivada solamente a partirc
del omento, llamado mioma parédsito. La torsiém u obstruccién de
los vasos eplploicos pueden subsecuentemente causar transudacidn
de flufdos y formacién de ascitis.
- SINTOMAS OBSTRUCTIVOS ~ El crecimiento de un tumor cervical de
suficiente tamafio puede causar presién en la vejiga con molestia
suprapfibica resultante, frecuencia,retencién o incontinencia uri-
narias. También se reportan hidronefrosis e hidrouréter por mio-
mas. Similarmente un tumor que Iinterfiere sobre el rectosigmoides
puede causar constipacién o franca obstruccién intestinal.
Complicaciones relativas como torsién de los tumores submuco-
sos pedunculados que protruyen dentro del cérvix o vagina, asf{ -
como ulceracién o infeccibén de los mismos, se han observado (1).
- EXPLORACION FISICA -
- EXPLORACION ABDOMINAL - Si el tumor es voluminoso la simple -~
inspeccién del abdomen orienta el dlagnéstico. La palpacién abdo-
minal en estos casos evidencia una tumoracién centrada en hipo-
gastrio, de volumen variable, de consistencia dura y de superfi-
cie 1isa o irregular, delimitindose un nfimero variable de nddu-
l10s.
~ TACTO VAGINOABDOMINAL - El fitero se delimita aumentado de volu-
men, de consistencia dura y de morfologfa mis o menos regular -
segfin las caracterf{sticas del tumor. Los tuméres muy pediculados

pueden confundirse con tumoraciones de ovario.
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- DIAGNOSTICO -

Para 1llegar al diagnéstico se -cuenta {con 1os\sigul‘ehtes me-

" dios complementarios:

i-

Histerometrfa; que ayuda a conocer el tamafio y‘ la. regularidad
de la cavidad uterina. -

Legrado; en la cavidad uterina y estudio histolégico del mate-
rial obtenido que permite descartar proceso maligno.
Histerograffa; que emplea métodos de constraste hidrosolubles
permitiendo el diagnéstico de pequefios miomas que pasan inad-
vertidos al tacto.

Histeroscopfa; permite visualizar directamente la cavidad ute-
rina y puede ser as{ mismo de utilidad para el diagnbstico de
miomas:submucosos que deforman dicha cavidad.

Ecogratfa; que Eundamen;:almenhe es Gtil cuando los miomas son
pequefios y para realizar el diagnéstico diferencial con un tu-
mor de ovario.

Tomografia computada; (itil para delimitar la miomatosis, sin -
embargo, un 5% de pacientes con diagnéstico de miomatosis re-
sultaron en la laparatom{a con tumoracién ovérica,

Se describe que los miomas pueden ser localizados y situados -

dentro del fitero por ultrasonografia e histerosalpingograffa con

una sensibilidad del 69% y 18%, exactitud de 87% y 72% y especi-

ficidad de 97% y 98%, respectivamente,

Por Gltimo la laparoscopfa y laparatomfa son eficaces para el

diagnéstico en case de duda. (6)

- TRATAMIENTO -

En caso de miomatosis pequefia y asintomitica, sélo requiere =

observacibébn de tiempo en tiempo, realizando exfmenes pelvianos -
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tal vez cada 6 a 12 meses., En caso de crecimiento y aparicién de
~sf{ntomas, est& indicado salir del manejo expectante y recurrir a
tratamlento espec{fico. (1)

Tradicionalmente, el manejo mis répido y eficiente via para el
tratamiento de los miomas uterinos es la cirugfa. (1,2)

Aproximadamente 200, 000 histerectom{as son realizadas anual-

mente en los Estados Unidos de América, con leiomiomatosis como -
indicacién primaria. (7) La razén principal para 1la Intervencién
quirfirgica en pacientes con miomatosis uterina esti asociada a =
sintomas de egos tumores o problemas reproductivos asoclados a -
los mismos. (1,2,8)
. La histerectomfa es 1la Gnica cura definitiva para los leio-
miomas uterinos, frecuentemente recomendada en mujeres con mio-
mas grandes y sintomiticos, quienes han completado su descenden-
cia o cuando la mjomectom{a es considerada difjcultosa o imposi-
ble. Algunos expertos creen que los riesgos y complicncionés as0-
ciados con 12 histerectomia por miomatosis son fuertemente corre-
lacionados al tamafio uterino preoperatorio y 1a presencia o -
ausencia de anemfa. (8)

En paclientes jéver;es con problemas de esterilidad o infertili-
dad con grandes miomas sintomiticos, la miomectomfa ha sido abo-
cada como modalidad de tratamiento para la conservacifn del Gte-
ro. Sin embarge, se reporta hemorragia en el 16%, morbilidad
febril posoperatoria en un 28% y necesidad de transfusién sanguf-
nea trans y postoperatorio no autéloga en un porcentaje elevaﬁo.
10 cual hace a la miomectomfa un procedimiento no libre de com-
plicaciones, con posibilidades de 1lesién inadvertida a otros 6r-
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ganos y: con- formacifn de adherencias como resultado de 'la ciru-
gtan (2,9)
. Mujeres con miomectomfas indicadas tienen recurrencia entre un
715 'a 45 %, de operacidn repetitiva un 10% y de histerectomfa sub-
.. pecuente de un 25% de las pacientes. {2,5)

Por las dificultades inherentes a la extirpacién quirtrgica, -
la investigacién de métodos alternativos ha comenzado. Por lo -
tanto, en base a las investigaciones que establecen 1la hipétesis
de. que los miomas son estrogenodependientes para mantener o indu-
cir su crecimiento (1,2,5,9), ia induccién de un estado de hipo-
estrogenismo, por 1a disminuicibn de la secresién de .gonadotro-
pinas e inducci6én de reposo ovirico tendrfan como efecto una fal-
ta de estimulacién al leiomioma y disminuir el tamafio del mismo.-
(2,7-17)

Se ha utilizado tratamiento endocrinolégico con medroxiproges-
terona, testosterona y danazol sin resultados satisfactorios.
Filicori y colaboradores introducen en 1983 al manejo médico de -
la miomatosis uterina, los anflogos de la hormona liberadora de -
gonadotropinas logrando una desensibilizacién de 1a hipbfisis -
produciendo un hipogonadismo farmacolégico y Fevemible. {12}

Coutinho empleé en 1981 un potente antiestrfgeno y antiproges-
t&geno 19%-Noresteroide denominado Gestrinona, ocurriendo una re-
duccién del tamafio de los tumores as{ como atrofia endometrial. -
(10,11,18,19}

Los andlogos del GnRH son moléculas modificadas- del
decapéptido original por sustitucién de un aminodcido de la cade-
na origfinal por otro en las posiciones 1,3,6,7,9 con 1o cual se -
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incrementa su potencia hasta 200 veces y su vida media es pro-
longada. La sintesis del primer agonista se realizé en 1972 a lo
cual le siguié el desarrollo de nuevas drogas con potencial am-
plio de aplicaciones terapéuticas en ginecologfa. Sus indicacio-
nes -actuales son para el tratamiento de la endometriosis,
mastopatfa fibroquistica, anticoncepcién, ovariocs poliqufsticos,
Ca prostitico (hombres), para clclos de estimulacién ovirica con-
trolada en fertilizacién asistida y miomatosis uterina. Existen -
diferentes drogas denominadas Histerelina, Buserelina, Nafareli-
na, Triptorelina, Decapeptyl, Goserelina, Leuprolide, etc. Se ad-
ministran por via nasal, subcutfnea e intramuscular. (2,8) Actfan
produciendo hipogonadismo hipogonadotrépico farmacolbgico y re-
versible por medio de Down reguiation, especificamente para el -
manejo de la miomatosis uterina.

Se menciona que la media de disminuicién de volumen uterino -
después de 6 meses de tratamlento con anflogos del GnRH tiene un
rango del 52 al 77% dependiendo proporcionalmente al grado de hi-
poestrogenismo lograde. (13) -

Muchos estudios sugieren que el tratamiento a 3 meses es ne-
cesario para lograr una reduccién méxima del tamafic uterino, con
producecién de hipoestrogenismo, anovulacién y amenorrea, logrado
principalmente por via subcuténea e Intramuscular e insatisfacto-
riamente por vi{a nasal. (2,7,9) Se demuestra gue 1os niveles mis -
bajos de estradiol durante 1la terapia estén correlacionados con -
una gran reduccién del volfimen uterino, adem&s de los niveles de
FSH y LH. El niimero de receptores estrogénicos decrece durante 1la
fase postovulatoria y es alta durante la fase folicular; por lo -
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tanto los receptores de estrégeno y progesterona son. mis numero~
sos en los miomas submucosos gque en los subserosos. Esto ha 1lile-
vado a la hipbétesis. de que los miomas submucosos pueden responder
mejor a la terapia con agonistas del GnRH que los miomas subsero-~
so8. El efecto de ellos sobre los miomas es disminuir elr tamafio -
celular y la matriz intracelular pero sin cambios en el nfimero de
las células. Por lo tanto, es esperado que después de la suspen-
siftn del tratamiento pueda ocurrir crecimiento rdpido de los mio-
mas a su tamafio anterior al tratamiento 3 a 4 meses después (2,8,
20).

La seguridad y el perfil a los efectos secundarios de 1los
agonistas del GnRH parecen estar relacionados a 1la induccién del
estado de hipoestrogenismo.

La amenorrea inducida puede permitir un incremento en las con-
centraciones de hemoglobina y puede permitir a las pacientes una
donacién de sangre para posible transfusién autédloga trans o pos-
operatoria (7). Las ventajas de utilizaclbn de agonistas del GnRH
como adyuvante preoperatorio’ para histerectomfa y/o miomectomfa,
por la disminuicién del tamafio uterino, es que se pueden selec-
cionar casos para realizarse histerectom{a por vfa vaginal, una -
aportacién que disminuye a la mitad la morbilidad comparada con -
1a histerectomfa abdominal. En los casos donde la histerectom{a -
abdominal sola es posible, un (tero pequefio puede permitir al ci-
rujano el usar incisién Pfannenstiel, la cual es m&s resistente -~
que la incisién medla vertical; ademfs puede disminuir la pérdida
sanguinea transoperatoria y facilitar 1la locallzacién y 1la divi-
sién de los pedfculos vasculares, visualizacién del uretero pé&l-
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fvico,'di_smlnuyendo as{ potencialmente la morbilidad operat_:oria. -
(8,14216) 4

: Las-ventajas potenciales del usoc de agonistas del GnRH preope-
ratoriz se resu;'nen en la tabla 1.

Los efectos colaterales con tratamiento a corto y lardo plazo
con - agonistas del GnRH consisten en sf{ntomas vasomotores (bochor-
nos}), insomnio, cefaleé, resequedad vaginal y una potencial re-
sorcién rdpida de hueso que puede condicionar osteoporcsis. Se ha
utilizado medroxiprogesterona como terapia sustitutiva durante el
tratamiento con agonistas del GnRH disminuyendo
significativamente 1la ocurrencia de bochornos, pero sin lograr -
una disminuicién del volumen de la miomatosis satisfactoria, -
siendo menor del 14%. (13-15) Los estudios suglieren que la con-
centracién de estrégenos requeridos para reducir los bochornes y
proteger contra la pérdida Ssea puede ser menor que la concentra-
cibn necesaria de estradiol para causar incremento de los miomas.

Se propone hipotéticamente 3 zonas de estrbgenos que
corresponden a los diferentes umbrales requeridos para el creci-
miento o mantenimiento de varios tejidos estrogenodependientes.

La zona A comprenden concentraciones tipicas de estradiol, -
vistas a través del ciclo menstrual de mujeres premenopSusicas. -
Las concentraciones de estrdgeno en este rango puede soportarlel
crecimiento y mantenimiento de tejidos estrogenodependientes -
{mioma, hueso)}. En 1la zona C, ios niveles estradiol estén en el -
rango postmenop§usico, similar a las concentraciones de estrégeno
después de 1a supresidn gonadal en el tratamiento de agonistas -
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dél‘ GnRH. !;as concentraciones de estrégeno en este rango no pue-
deh soportar. el crecimient;o del tejido y de hecho, 1llevan a la -
:r‘egres_ién regresibn- de muchos tejidos estrogenodependientes y la
présencia de-sintomas de hipoestrogenismo. En 1la zona B, los ni-
vAeJ;es -de estradiol son de alguna manera altos que 10s niveles de
castracibén y son similares a aquellos encontrados en la fase fo-
licular temprana. Lag concentraciones de estrdgeno en este rango
pueden ser altas afin para. mantener la integridad de algfin tejide
estrogencdependiente (hueso) mientras causa regresibén en otros -
(miomas). La meta del tratamiento de retroalimentacién con hor-
monas agonistas del GnRH deber§ ser primero el control del proce-
so de enfermedad dependiente de estrégeno por induccién de un es-
tado hipogonadal. Luego, después que el hipoestrogenismo ha sido
alcanzado y la actividad de la enfermedad ha sido controlada, pe-
quefios incrementos de estrbgeno, progestfgeno o ambos pueden ser
x'-et;roaumenhados con el intento de reducir bochornos y pérdida de
hueso sin causar reinicio del crecimiento miomatoso. Por estrate-
gia el clinico podri intentar mantener la concentracién de estré-
genos dentro la zona B, la ventana terapéutica. (Diagrama 1)
(8)

Adem&s de 1los efectos colaterales el tratamiento con anélodos
del GnRH han reportado complicaciones en dos casos de pacientes -
con miomas uterinos'y esterilidad, tratadas con triptorelina, las
cuales presentaron sepsis como consecuencia de la expulsién del -
mioma necrético a través del canal cervical, asociindose a la -
sepsis 1la E. coli. Durante el tratamiento con el anilogo, la dis-
minuicidn del tejido uterino normal puede exceder al tejido n:lio-
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TABLA 1. AVANCE POTENCIAL DE TRATAMIENTO CON GnRHa
REDUCE LA VASCULARIDAD
- Reduce metrorragia
- Incrementa Hb y Fe
- Donacién autbloga
- Menos pérdida de sangre operatoria

- Reduce riesgo de transfusién

- Reduce riesgo de hepatitis
TECNICA OPERATORIA

Histerectom{a menos diffcil
Operatoria laparoscépica mas fécil
- Incisiones pequefias

'

Menos trauma tisular
Menos riesgo de lesién
- Incislén Pfannenstiel posible

- Histerectomia vaginal posible
INTEGRIDAD DE LA CAVIDAD UTERINA
- Abordaje histeroscépico

- Evitar la cavidad uterina

Fuente: Am § Obstet Gynecol 1992:Vol 166, pag. 749.



DIAGRAMA 1.

- ESTROGEN/PROGESTIM |
. F:‘ . Guil agonist
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1
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Meses de tratamiento GnRHa

Fuente: Am J Obstet Gynecol 1990;163,1118.
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matoso nectétiqo, resuitando en la protrusién del mioma y sepsis
subsecuente; por lo tanto, quando este tratamiento conservador es
elegido para 1a miomatosis, un examen cuidadoso y la localizacién
de los miomas por histeroscopfa y/o ultrasonografia es necesaria.

Las parcientes deberin estar seguidas de cerca para prevenir -
esta complicacién infecciosa (21).

También se ha reportado hemorragia vaginal asociada a degene-
racién de mioma submucoso durante el tratamiento con acetato de -
leuprolide durante 1a 62 a 109 semanas de tratamiento, observin-
dose degeneracibn hialina con necrosis y hemorragia representando
el 2% del total de todas las pacientes tratadas con leuprolide -
(22).

La gestrinona es un derivado triénico de la 19-Nortestosterona
caracterizada por la presencia de 3 dobles ligaduras conjugadas -
en las posiciones 4, 9 y 11; de un grupo etinilo en el C17 y de -
un grupo etilo en Cl3. Se blotransforma por hidroxilacibn, siendo
activa por s{ misma y no por intermedio de sus metabolitos.

La gestrinona tlene aceibn antiprogesterona sobre el sandome-
trio en donde se opone a la accidn de la progesterona a nivel ti-
sular, celular Yy nuclear; sobre el eje hipotilamo-hipbfisis, en -
donde impide el pico de LH y 1limita 1la liberacién de gonadotro-
pinas y conserva en un nivel basal de FSH y de LH idéntico al que
se constata al principlo y al final del ciclo, manteniendo una -
actividad ovérica sin inducir desarrolio folicular (inhibicién de
esteroidogénesis ovérica). Se observa una disminuicién del nivel

sérico de estradiol en 50% y de progesterona en 70% {19).
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"v!,as'yir‘ndicacio'nes de uso son la anticoncepcién, la endometrio-
sis"y 1a miomatoéis uterina. En éste f{ltimo punto, 1a decisién de
utilizaria como un tratamiento para los miomas uterinos, fué ba-~
sada en la observacién del Gtero de pacientes tratadas con ges-
trinena como un contraceptivo, 1llevindoles a una marcada reduc-
cién en el volumen uterino con atrofla endometrial (10,11}.

La administracién de gestrinona se puede realizar por via oral
2 o 3 veces por semana y por via vaginal con la misma dosis que -
se utiliza oralmente (5 a 7.5 mg. por semana).

El promedio de reduccién del volumen uterino posterior al tra-
tamiento promedio de 6 meses es de 70 a 80% aproximadamente (10,-
11,18). En pacientes con miomas sintom&ticos el 52% de ellos -
iogrS amenorrea antes de completar el 29 mes de tratamlento y el
95% estaba en amenorrea al 42 mes de tratamiento (11).

La declinacién en el porcentaje de regresién del tamafio ute-
rino y de las masas miomatosas cuando el tratamiento es extendido
més all§ de los 6 meses, sugiere que los receptores de estrbgeno
y progestercna estén depletados por el tratamiento con gestrino-
na; la interrupcién del tratamiento por uno o dos meses puede ser
necesario para permibir- al estrbégeno restaurar los receptores de
estrbgeno y progesterona.

La informacién obtenida ha mostrado que muchas pacientes se -
han beneficiado a partir del tratamiento, no s8lo por la reduc-
cibn del volumen uterino, slno también por la supresién de 1la he-
morragia y el dolor asociados con 1la hipertrofia uterina. Los -
efectos secundarios asociados con el tratamiento con gestrinona -
incluyen seborrea y aecné, que afecta a muchas pacientes. Estos -
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sintomas tienden a disminuir durante el 29 afio del tratamiento, -
este descenso en la incidencia de los efectos secundarios puede -
reflejar insensibilizacién de ambos receptores de estrlgeno y an-
drbégeno, siendo también reducido el porcentaje en la disminuicién
uterina durante el 2¢ aflo de tratamiento. (10,11,18)}.

Los datos a partir de los estudlos clinicos con gestrinona in-
dican que el manejo clinico de los miomas con esta droga provee -
alivio de los sintomas y permite posponer una intervencién qui-
rfirgica a un perfodo cuando la paciente pueda haber mejoradeo su =
condicidn cifnica general. Esto indica que las miomectomfas en -
pacientes tratadas con gestrinona son sencillas al realizarse, -
porque la hemorragla perloperatoria es reducida y el fitero llega
a ser de fdcil manejo para el cirujano.

Aunque 1la terapia con gestrinona presenta efectos colaterales,
ésta es bien aceptada; algunas paclentes han usado la droga por -
algunos afios sin evidencia de efectos nocivos. La razbn de &sta -
tolerancia probablemente radica en el hecho que mientras la ges-
trinona lleva a una supresién del pico de LH, esto permite una -
moderada secresién de gonadotropinas suficiente para sostener el
50% de la produceibén basal de estrfgeno. Esta ausencia de los -
picos de LH y estrfgeno causa anovulacién, amenorrea y estrbgenos
bajos en el nivel receptor sin cafda de los niveles esteroides a
tal grade que se produce "menopausia artificialv (1i).

Mujeres tratadas con gestrinona pueden cursar con seborrea, -~ .
acné, ganancia de peso, doler muscullar y articular, y ronquera, -
pero no s6lo estos efectos son ripidamente reversibles después de
la discontinuacién del tratamiento, sino que ellas pueden estar -
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conbtoiadas con dieta baja en calorfas y el uso de inhibidores de
prostaglandinas. (11)

Se describe también que pacientes anémicas bajo tratamiento -
tuvieron un incremento moderado en los valores de hemoglobina y -
hematberito sin  tener tratamiento sustitutivo alguno. (11,18)

Los efectos del tllatamiento a largo plazo con gestrinona emn
:Los 1{pidos sanguineos y en la densidad del hueso se encuentran -
en proceso de investigacién y esos resultados son esperados para
indicar que la gestrinona puede ser usada con seguridad como un

tratamiento a largo plazo de enfermedad uterina crénica. (18)
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OBJETIVOS
1) valorar la utilidad del tratamiento médico (anflogos del GnRH
y Gestrinona) en la miomatosis uterina en cuanto a disminui-
cién del volumen uterino y sangrado.
2) Comparar las reacciones adversas presentes en ambos esquemas -

de tratamiento.
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MATERIAL Y METODO

El presente estudio se realizd de agosto de 1991 a julio de -
1992, en el servicio de Reproduccién Humana de la Coordinacién de
Ginecologfa y Obstetricia del C. H. 20 de Noviembre, I.5.5.S.T.E.
en México, D.F.

Se estudiaron a 12 pacientes con diagnéstico de miomatosis -
uterina, en edad reproductiva, con deseoc de conservacifn de la -
funcibn uterina y que aceptaran el tratamiento médico.

Al ser admitidas a estudio, se recabaron datos de importancia
por medion de una hoja de recoleccién de datos (anexo I) disefiada
para el estudio, y aleatoriamente se dividieron en 2 grupos deno-
minados Grupo A y B. Inmediatamente se realizé una valoracibén ul-
trasonogréfica inicial para determinar el volumen uterino utili-
zando la f&rmula para la determinacién del volumen de la elipse -
expresada como (4/3) (3.1416) (R-I) (R-II) (R-I];I) en donde R re-
presenta el radio de longitud, ancha y espesor, respectivamente.
Se utilizé un equipo de ultrasonido marca Toshiba Sonolayer Salt-
77-B, de tiempo real con transductor de 3.75 mHz, efectuado por -
un sélc investigador. Al grupo A se administr6 ACETAT> DE LEUPRO-
LIDE DE DEPOSITO 3.75 mg. I.M. cada mes, por 6 meses. Al grupo B
GESTRINONA 2.5 mg. V.0. 3 veces a la semana por 6 meses. Al
término del perfodo de tratamiento se realiz§ nueva wvaloracibn -
ultrasonogrifica para determinar el volumen uterino final.
purante el estudio se estuvo vigilando de 1la sintomatologfa y -
comportamiénto clinico de la paciente. El1 anilisis estadistico se
realizé al final del tratamiento en base a promedios, porcentajes
desviacién stindar y comprobacién estadistica por medio de la t -
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de Student para comparacién de promedios entre 2 grupos.
Se utilizaron los siguientes criterios:
- CRITERIOS DE INCLUSION -
- Pacientes con miomatosig uterina en edad reproductiva.
- Pacientes que deseen conservacién de la funcibén uterina.
- Pacientes que acepten tratamiento médico.
- CRITERIOS DE EXCLUSION ~
- Pacientes con idiosincrasia conocida a los f4rmacos empleados.
- pPacientes que no acepten participar em el estudio.
- CRITERIOS DE ELIMINACION -

- Paclientes que abandonen el tratamiento.
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RESULTADOS

El estudio se realizé con 12 pacientes en edad reproductiva, -
con dlagnéstico de miomatosis uterina, con deseo de conservacién
de la funcién uterina y que aceptaran tratamiento médico. Dividi-
das aleatoriamente en 2 grupos de 6, al grupo A se le administrd
Acetato de Leuprolide de depbsito 3.75 mg. I.M. cada mes y al gru-
po B Gestrinona 2.5 mg. V.Q. 3 veces por semana, por un perfodo -
de 6 meses ambos.

La ecdad promedio de las pacientes .de! grupo A fué 31.16 (:2.95
afios y del grupo B 32.66(+1.9) afios. (Tabla I)

El ciclo menstrual promedio de las pacientes del grupo A fué -
de 27.8{+1.60) dfas y del grupg B 26.6(+3.20) dfas; con una dura-
cién de la regla en dfas de 5.83(+1.8) en el grupo A y de 9.16 -
(+3.60) del grupoc B. (Tabla I)

En ambos grupos, las pacientes tuvieron antecedente de
esterilidad primaria e infertilidad, identificindose de manera de
global 5 pacientes con esterilidad primaria, 4 con infertilidad -
y 3 sin deseo de embarazo.

El total de gestaciones en ambos grupos fué de 5 con ocurren—
cia de abortos. (Tabla i)

En la tabla II, se expresa las manifestaciones clinicas encon-
tradas en ambos grupos de estudio. En el grupo B, el sangrado -
profusoc y la dismenorrea fueron los predominantes con 5 y 4 pa-
cientes, representando el 83.5% y el 66.6%, respectivamente. Del
grupo A, predomindé la dismenorrea y la presién pélvica, encon-
tradas en 3 pacientes, cada una con el 50%, respectivamente. Solo
una paciente del grupo A cursb asintomftica.
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La tabla IIl expresa el volumen uterino inicial y final de -
cada grupo después del perfodo de tratamiento. El grupo A tuvc un
volumen inicial de 297.9(+75.3) cc. y el grupo B de 465.6(+254.8)
cc. con una p>0.08 NS la diferencia entre ambos volumenes por ma-~
yor desviacién estdndar del grupo B, El volumen final del grupo A
fué de 100.1(+61.3) cc. con una reduccién de 117.8(#48.9) cc. re-
presentando el 40% de reduccién de volumen inicial, con una -
p¢0.005 S. El grupo B tuvo 183.1(+61.9) cc. de volumen final con
una diferencia de 282.5(#211.2) cc. con una reduccidén del 60% con
respecto al volumen inicial con una p<0.05 S. (Fig. I)

Ambos- decrementos del volumen uterino se acercan a lo reporta-—
do a la literatura, tanto para el leuprolide como para la gestri-
nona.

Se observé un incremento de las cifras de hemoglobina en ambos
grupos, siendo mids significativo en el grupo B con 2.7(#1.8) -
gqr/d1. (Tabla 1V)

La tabla V, demuestra los efectos secundarios presentados por
ambos grupos. En el grupo A los efectos colaterales estuvieron -
manifiestos por bochornos, dispareunia y cefalea, caracterfsticos
en pacientes que cursan con hipcestrogenismo. Efectos androgéni-
cos leves estuvieron presentes en las paclentes del grupo B, re-
lacionados por el medicamento administrado. Los efectos manifes-
tados por ambos grupos son los esperados por el tipo de droga ad-
ninistrada para la terapia. (Fig. 2)

En cuanto al incremento de peso esperimentado por casi todas -
las pacientes (ambos grupos), se observé incremento en promedic -
de 2.6 Kg. en el grupo B (100% de pacientes), esperado a la tera-
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pia administrada; no asi con el grupo A pues no se reporta modi-
.ficacién del peso o en ocasionés disminuicién del mismo. (Tabla
vI)

Todas las pacientes experimentaron amenorrea y mejorfa de los
sintomas referidos as{ como aparicibén de los efectos colaterales

entre el 22 al 42 mes de terapia.
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TABLA_I. DATOS DEMOGRAFICOS.

GnRHa GESTRINONA
Nimero. 6 6
Edad (aflos}). 31.16(+2.9) 32.66(+1.9)
Ciclo Menstrual (dfas). 27.8(+1.60) 26.6(+3.20)
Duracién regla (dfas). 5.83{+1.8) 9.16(+3.60)
Gestas (No.) 0.83(+1.32) 0.83(+1.32)
Abortos (No.) 0.83(+1.32) 0.83(+1.32)

Volumen Uterino (cc.) 297.9(+75.3)* 465,6(+254.8)¢

*p) 0,08 NS
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TABLA_II. MANIFESTACIONES CLINICAS,

SINTOMAS _GnRHa GESTRINONA
METRORRAGIA 1{16.6%} 5(83.3%)
DISMENORREA 3 (50%) 4(66.6%)
DOLOR PELVICO 2(33.3%) 1(16.6%)
PRESION PELVICA 3 (50%) 1(16.6%)
CONSTIPACION 1(16.6%) 1(16.6%)
TRASTORNOS URINARIOS 2(33,3%) Q0 (0%)
ASINTOMATICAS 1(16.6%) 0 (0%)
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TABLA ITI. REDUCCION DEL VOLUMEN UTERINO.

VOLUMEN (g, ) "GnRHa GESTRINONA
INICIAL 297.9(£75.3) 465.6(+254.8)+
FINAL 180.1(+61.3) 183.1(+ 61.9)
DIFERENCIA 117.8(+48.9)& 282.5(+211,2)*¢
PORCENTAJE 40% 60%
*p>0.08 NS

&p <0.005 S

#+p<0.05 S
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TABLA 1IV.

INCREMENTO DE HEMOGLOBINA.

HEMOGLOBINA(qr/d1) GnRHa GESTRINONA
INICIAL 13.25 1¢.6

FINAL 14.16 13,6
DIFERENCIA 0.91(40.78) 2.7(+1.8)
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TABLA V. EFECTOS SECUNDARIOS.

SINTOMA . GnRia GESTRINONA
ACNE o (0%) 2(33.,3%)
AUMENTO DE PESO 4(66.6%) 6 (100%)
BOCHORNOS 6 (100%) 0 (0%)
CEFALEA 3 (50%) 3 (50%)
CAMBIOS DE V02 0 (0%) 1{16.6%)
DISPAREUNIA 4(66.6%) S0 (0%)
HIRSUTISMO 0 (0%) 1(16.6%)
NERVIOSISMO 1(16.6%) 0 (0%)
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EFECTOS SECUNDARIOS

NERVIOSIEHO ) NAETS P30
GnRHa GESTRINONA
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‘TABLA VI. INCREMEKTO DE PESO.
PESO_(Kq) GnRHa GESTRINONA
INICIAL 55.9 ' 59,1
FINAL 57.3 61.7
DIFERENCIA 1.4(+1.5) 2.6(+1.4)




DISCUSION

La miomatosls_ uterina es una enfermedad frecuente en la mujer
eﬁ edad reproductiva, de sintomatologfa y gravedad variable y -
frecuentemente asociada a esterilidad e infertilidad; factores -
que crean controversia en el clinico. De manejo quirfirgico casi -
exclusivo, la experiencia y la blsqueda de nuevas alternativas -
para evitar procedimientos invasivos, expresa el deseo de esta-
blecer unp manejo médico de este problema.

En base a lo anterior, los resultados obtenidos en nuestra in-
vestigacidén, se aproximan a lo reportado por los autores consul-
tados.

tl grupo de pacientes estudiadas presentaron un promedio de -
edad global de 31.9 ailos, 1o cual concuerda con lo referido en -
la literatura (1}.

Se encontrd una asociacién de miomatosis uterina y problemas -
reproductivos (esterilidad e infertilidad) en el 75% de 1las pa-
cientes estudiadas, lo cual es mayor a 1o reportado por Buttram -
del 27% a esterilidad y 41% a aborto esponténeo,, sin embargo, -~
analizando de manera glohal estos porcentajes suman 68%, lo cual
se aproxima a lo observado (1).

De la sintomatologfa referida por las pacientes se observé que
- el sangrado uterino anormal fué manifiesto en el 50% de ellas, -
cifra superior a lo descrito del 30% (it)}.

De las misma manera la dismenorrea, dolor y presién pélvicos y
sintomas relacionados con interferencia a érganos vecinos como -

constipacibébn y trastornos urinarios, con una frecuencia menor

concordando por lo reportado por Buttram (1).
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De todas la pacientes del grupo de estudio s6lo- 1 cursd ‘asin-=
tomitica, representando el 16.6% del total, de acuerdo a 16 r."e—
portada.

La finalidad del tratamiento médico radica en 1a inquietud de
egtablecer un manejo ideal de las pacientes, sobre todo en aque-
llas que cursan con problemas reproductivos donde una cirugfa po-
drfa incrementar el problema de esterilidad. Bas&ndose en el es-
tado dependiente de estrdgeno del lelomioma, la induccién de hi-
poestrogenismo, controlade y reversible, es la base de la terapila
farmacolédgica, punto de partida del presente trabajo (2,10)

El ambiente de hipoestrogenismo inducido en nuestras pacientes
después de 6 meses de tratamiento, proporcion§ una reduccién del
volumen uterino del 40% con tratamiento a base de Acetato de Leu-
prolide y del 60% con Gestrinona, significativas ambas disminui-
ciones por una p&0.005 y p<0.05, respectivamente; sin diferencia
estad{stica entre ambos grupes manifestada por una p)0.08.

Estos resultados, se acercan a lo descrito por Friedman del 52
al 77% con el tratamiento con Acetato de Leuprolide (13) y de lo
reportado por Coutinho del 70 al 80% con Gestrinona (10,11,18B)

Ambos tratamientos mejoraron 1las condiciones clinicas de las
pacientes proporcionandoles amenorrea y dismnuicién de los sin-
tomas entre el 2° y 4° mes de terapia, similar a lo descrito por
Coutinho y Friedman(11,13). Subsecuentemente a la amenorrea se
aprecia un incremento en las cifras de hemoglobina sérica en pro-
medio de 1.8 gr/dl.

Los efectos colaterales que presentaron las pacientes se rela-
cionaron con hipoestrogenismo en el grupo A y de androgenizacién
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leve en el grupo B, predominando en el primer grupo 1la sintomato-
logfa vasomotora (bochornos), dispareun{a y leve incremento de -
peso en algunas pacientes lo cual no concuerda. En el grupo B se
presentd en mayorfa el aumento de peso, éambioa de voz y acné.

Todas estas efectos son esperados en estas pacientes que en =
caso de ser severos ameritan tratamiento y concuerda con lo re-

portado en la 1iteratura. (11,13)
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CONCLUSTI ONES

Parece ser que el manejo farmacolbgico de la miomatosis uteri-

L rina ic_as"de utitidad en cuanto a la reduccién del volumen ute-

rino y - mejorfa de la sintomatologfa propia de la enfermedad.

Esta terapla tiende a mejorar las condiciones c¢l{nicas de las

pacientes por erradicacién del sangrade, disminuicién de los

sfintomas e incremento de la hemoglobina sérica sin necesidad

de tratamiento suplementario,

El manejo ciinico de los efectos colaterales, sin perder el
efecto terapfutico de los medicamentos administrados, podria
justificar el manejo a largo plazo de la enfermedad uterina
crénica.

Tanto la gestrinona como el acetato de leuproiide reportaron

disminuicidén cercara a lo repertado en la literatura.

Esta terapia abre las puertas a un manejo conservadar no inva-

sivo en pacientes con esterilidad e infertilidad.

Tanto la gestrinona como los anflogos de)l OGnRH comparten las -

mismas indicaciones de usc en el manejo médico de la miomato-

sis uterina sobre todo en pacientes que en un future serdn in-

tervenidas quirfirgicamente, con mejores condiciones cifnicas.
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