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Introduccion:

El sangrado uterino anormal por miomatosis uterina, representa un
problema de salud, que afecta a millones de mujeres en todo el
mundo, ocupa una de las primeras causas de consulta ginecoldgica,
incapacidad laboral, y disminucion en la calidad de vida, sin mencionar
que es la primer causa de histerectomia total abdominal, procedimiento

que genera gastos enormes a las instituciones de salud.

El objetivo de este trabajo es conocer a fondo esta patologia, asi como
el impacto econémico que representa y buscar alternativas en el

manejo de las pacientes candidatas a un manejo conservador.



* Resumen

Titulo: Uso del endoceptivo con levonorgestrel en el tratamiento del

sangrado uterino anormal por miomatosis uterina de pequefos

elementos.

Material y métodos:

Se realizo una estudio ( Serie de casos), con 35 pacientes
derechohabientes del ISSSTE, que acudieron a la Consulta externa de
Ginecologia, con sangrado uterino anormal secundario a miomatosis
uterina, quienes fueron diagnosticadas a través de ultrasonido pélvico,
y se realizé un registro del tamafio uterino, tamafo de los miomas y
hemoglobina, antes y tres meses después de la colocacion de
endoceptivo  con liberacion prolongada de levonorgestrel como
tratamiento para el sangrado uterino anormal.

Se hizo una comparacion de los resultados de las variables en estudio,

obtenidos antes y después de la colocacion del endoceptivo

Resultados: Se encontré disminuciéon del sangrado menstrual en 27
pacientes, amenorrea en 10 pacientes, elevacion de las cifras de
hemoglobina sobre su valor basal 29 en pacientes. No se encontré

disminucién significativa del tamafio de los miomas.



Conclusiones:

El uso del endoceptivo con levonorgestrel fue eficaz en el tratamiento
de sangrado uterino anormal secundario a miomatosis uterina de
pequefos elementos, ya que se demostré6 que disminuye el
sangrado menstrual y mejoria en las cifras de hemoglobina tras su

utilizacion.



* Planteamiento del problema:

B Los Leiomiomas uterinos son los tumores pélvicos mas
frecuentes en la mujer, y la 1era indicacion para realizar una

Histerectomia.



* Marco tedrico

Los leiomiomas uterinos, conocidos cominmente como fibromas, son
tumores no-cancerosos bien circunscritos, que se presentan en el

miometrio (capa de musculo liso) del utero.

Ademas del musculo liso, los leiomiomas también se componen de la
matriz extracelular (es decir, colageno, proteoglicano, fibronectina). Otros
nombres para estos tumores incluyen fibromiomas, fibromas,

miofibromas, y miomas.

El leiomioma es el tumor pélvico sélido mas comun de las mujeres,
causando sintomas en aproximadamente el 25% de las mujeres en edad
reproductiva. Pero un examen patologico cuidadoso del utero revela
leiomiomas en mas del 80% porque los leiomiomas pueden estar

presentes pero no son sintomaticos en muchas mujeres.

Los leiomiomas se detectan en las mujeres en sus 30 y 40 afios y se
reducen de tamafo generalmente después de menopausia en ausencia

de terapia de reemplazo de estrégenos en la post-menopausia.

Son dos a cinco veces mas frecuentes en las mujeres negras que en las

mujeres blancas. El riesgo de desarrollar leiomiomas es también mas



alto en mujeres que son pesadas para su altura y es mas bajo en
mujeres que son fumadores y en mujeres que han dado a luz. Aunque el
nivel alto de estrogeno en las pildoras anticonceptivas orales ha
conducido a algunos médicos a aconsejar a mujeres con leiomiomas
evitar usarlos, hay buena evidencia epidemiolégica de que el uso

anticonceptivo oral disminuye el riesgo de leiomiomas.

Los leiomiomas se clasifican por su localizaciéon en el utero.
Subserosos estan situados debajo de la serosa uterina y pueden ser
pedunculados (adosados al cuerpo del Utero por un tallo estrecho) o
sésiles (de base ancha). Los leiomiomas intramurales se encuentran
predominantemente dentro del grosor del miometrio pero pueden
distorcionar la cavidad uterina o causar un contorno uterino externo
irregular. Los leiomiomas submucosos estan situados debajo de la
mucosa uterina (endometrio) y, como los leiomiomas subserosos,
pueden ser tanto pedunculados o sésiles. La mayoria (95%) de todos los
leiomiomas tienen localizaciones subserosas o intramurales; los

leiomiomas submucosos constituyen el 5% restante.

La mayoria de los leiomiomas tienen mas de una localizacion anatémica
y, por lo tanto, son hibridos (por ejemplo, un leiomioma

predominantemente intramural con un componente submucoso). Otros
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tipos de leiomiomas incluyen los miomas "parasitos," que reciben su
fuente de sangre de estructuras diferentes del uUtero (por ejemplo, el
epipldn), y los miomas tipo semilla, que tienen un diametro inferior o igual

a cuatro milimetros.

La degeneracion maligna de los leiomiomas uterinos (benignos) en
leiomiosarcomas uterinos (tumores malignos del musculo liso del Utero)
es extremadamente inusual, y, de hecho, muchos investigadores y
clinicos creen que nunca ocurre este tipo de transformacion. Sin
embargo, sin la examinacién patoldégica del utero, no es posible

determinar si es el caso.

Los leiomiosarcomas uterinos se encuentran en aproximadamente el
0.1% de las mujeres con leiomiomas y se ha reportado que estan
frecuentemente asociados con fibromas grandes o que crecen
rapidamente. Por lo tanto, en mujeres con estos tipos de tumores se
puede considerar una intervencién quirirgica para descartar el
leiomiosarcoma, una lesién poco comun pero médicamente importante.
Entre el 20% y el 50% de las mujeres tiene sintomas relacionados a

fibromas.
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Manifestaciones clinicas.

Entre el 20% y el 50% de las mujeres tiene sintomas relacionados a

fibromas.

Los dos sintomas mas comunes de los fibromas (también llamados

leiomiomas) son sangrado uterino anormal y opresion pélvica.

La anormalidad mas comun es Sangrado uterino anormal
(hiperpolimenorrea). Los periodos menstruales normales duran
normalmente 3-5 dias, mientras que las mujeres con fibromas tienen a
menudo periodos que duran mas de siete dias con pérdidas sanguineas
por arriba de 300 ml de sangre al dia, o que evidentemente repercute a

nivel sanguineo con disminucion de la hemoglobina y hematocrito.

Aunque el sangrado uterino anormal puede ocurrir con cualquiera de las
tres clases de fibromas, las mujeres con los fibromas submucosos

parecen particularmente propensas a esta complicacion.

La sensacion de presién pélvica es resultado de un aumento en el

tamafio del Utero o de un fibroma en particular.

La mayoria de las mujeres con leiomiomas tienen un utero agrandado;

de hecho, los médicos describen el tamafio de un utero con fibromas
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como un utero de una mujer embarazada, por ejemplo, un utero con
fibromas como uno de 12 semanas de embarazo. No es inusual para un
Utero con leiomiomas alcanzar la talla de un uUtero con embarazo de

cuatro a cinco meses.

Ademas de sensaciones vagas de presion porque un utero fibromatoso
generalmente tiene una forma irregular (teniendo muchas zonas
sobresalientes), las mujeres pueden experimentar una sensacion de
presion en las estructuras pélvicas adyacentes incluyendo el intestino y/o

la vejiga.

La presion en estas estructuras puede dificultar los movimientos del
intestino y producir estreflimiento e incontinencia urinaria de esfuerzos y
por rebosamiento. Inusualmente, los fibromas pueden presionar los

uréteres, causando una retencion aguda de orina.

Los leiomiomas también se asocian a un espectro de disfuncion
reproductiva incluyendo pérdidas gestacionales recurrentes, infertilidad,
trabajo de parto pretérmino, presentaciones, andémalas fetales, y

complicaciones del trabajo de parto.

Aunque existen pocos estudios sobre la disfuncién reproductiva

vinculada a los fibromas, la perspectiva clinica que prevalece es que
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estas complicaciones se presentan mas a menudo cuando los fiboromas
se tuercen fisicamente en la cavidad uterina. Por lo tanto, las mujeres
con fibromas grandes o sintomaticos pueden elegir realizarse una
evaluacion de la cavidad uterina (por ejemplo por histerosalpingografia o

por histeroscopia, antes de intentar embarazarse.

Si los fibromas que se detectan en el interior del utero (llamados
fibromas submucosos), se tuercen, distorsionando la mucosa uterina,
son una causa significativa de problemas reproductivos y deben ser
extirpados. Es menos claro si los fibromas en la pared del Utero causan
problemas reproductivos. Generalmente, si el utero es pequefio, los
fiboromas no necesitan ser extirpados en mujeres que contemplan o

desean embarazarse.

El diagndstico de los leiomiomas generalmente es determinado
facilmente por la examinacién pélvica bimanual. Durante este examen
rutinario, el médico evalua el tamafio y la forma del utero y de las
estructuras pélvicas que lo rodean introduciendo dos dedos de una mano
en la vagina mientras palpa el abdomen del paciente sobre el hueso del
pubis con la otra mano. Durante este examen, un utero con fibromas se

siente agrandado e irregular y a menudo puede sentirse en el abdomen
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por encima del hueso del pubis. En contraste, un utero sin embarazo y

sin fibromas no es palpable por encima del hueso del pubis.

Ademas, los estudios de imagen como por ejemplo la ultrasonografia,
MRI (imagenes de la resonancia magnética), y CT (tomografia
computarizada) pueden ser dutiles en confirmar el diagndstico.
Actualmente, la ultrasonografia es el método mas comun para confirmar
el diagnéstico de leiomiomas, pero MRI puede ser el método mas util
porque puede distinguir a menudo leiomiomas de otras lesiones

intramurales.

En los pacientes que experimentan menorragia (flujo menstrual profuso
y/o prolongado) o pérdidas gestacionales recurrentes , la evaluacion de
la cavidad uterina es importante porque la presencia de un fibroma
submucoso puede escapar a un ultrasonido tradicional.
Histerosalpingografia, histerografia, y la histeroscopia pueden proveer
esta informacién y le ayudaran a un diagndstico mas definitivo de los
fibromas. Procedimientos mas invasivos tales como laparoscopia pueden

también ayudar a alcanzar un diagnéstico definitivo.

La histerosalpingografia y la sonohisterografia utilizan Rayos X vy
ultrasonido, respectivamente, para visualizar la cavidad uterina después

de introducir un medio de contraste en el utero.
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La histeroscopia permite la visualizacion directa de la cavidad uterina al
introducir una camara pequefia en el extremo de un tubo largo
(histeroscopio) directamente en el utero a través de la vagina y del

cervix.

La laparoscopia, por otra parte, permite la visualizacion directa del
exterior del utero y de las estructuras pélvicas circundantes
introduciendo una camara pequefla en el extremo de un tubo

(laparoscopio) directamente en la cavidad abdominal.

Causas:

A pesar del impacto importante de los leiomiomas en salud publica, poco
se sabe sobre la causa que los origina. Hasta hace poco tiempo, las
hormonas esteroideas, el estrégeno y progesterona, eran consideradas
las reguladoras mas importantes del crecimiento del leiomioma. Hay
evidencia abundante de que el estrogeno promueve el crecimiento
del fibroma, incluyendo observaciones clinicas que muestran que los
fibromas crecen en presencia de altos niveles de estrogeno, por ejemplo
durante los afos reproductivos, y que su tamafio se reduce en presencia

de niveles bajos de estrogeno, tal como ocurre después de la
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menopausia o durante la terapia con mujeres que fueron tratadas con

analogos de GnRH.

Ademas, los fibromas tienen altas concentraciones de estrogeno, tienen
mas receptores de estrégeno, y convierten el estradiol (una forma mas
activa de estrégeno) a estrona (una forma menos activa de estrogeno)

mas lentamente que el miometrio normal.

Otras hormonas tales como la hormona del crecimiento (GH) y la
prolactina (PRL) también se piensan que promueven el crecimiento del

fibroma, pero su papel esta ain menos definido.

Mas recientemente se ha mostrado que los Factores de crecimiento,
que son proteinas pequenas que afectan el crecimiento celular median
los efectos del estrogeno que promueven el crecimiento y desempefian
un papel importante en el desarrollo de los fibromas. Los factores
potencialmente importantes en el crecimiento del fiboroma incluyen el
factor transformante-beta de crecimiento, factor de crecimiento basico
del fibroblasto, factor de crecimiento epidérmico, factor de crecimiento

parecido a la insulina, y factor de crecimiento derivado de plaquetas.

Todos, el estrégeno, y los factores del crecimiento promueven

probablemente el crecimiento del tumor, pero solamente después del
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inicio de la formacion del tumor. Este acontecimiento inicial sigue siendo
desconocido, aunque la evidencia reciente sugiere que hay un fuerte
componente hereditario al desarrollo de los fibromas. La evidencia
indirecta para esta hipétesis es como sigue. Primero, los fibromas son
por lo menos dos veces mas comunes en las mujeres negras que en las

mujeres blancas.

Aunque las diferencias raciales en status socioeconémico y en acceso al
cuidado médico, asi como las diferencias raciales son factores de riesgo
conocidos para los fibromas, pueden contribuir a este hallazgo, dos
estudios recientes sugieren que estos factores no explican en su
totalidad esta discrepancia. En segundo lugar, otro estudio encontré una
predisposicion genética para la histerectomia segun lo indicado por una
correlacién dos veces mas alta para la histerectomia en gemelos
idénticos contra gemelos fraternos. En tercer lugar, existe una forma
hereditaria rara de fibromas uterinos en asociacién con los fibromas de la
piel llamada el sindrome de Reed's. Finalmente, estudios recientes en
Rusia sugieren que las mujeres con antecedentes familiares de fibromas
son dos veces mas propensas a desarrollar fiboromas que mujeres sin
antecedentes familiares. Desafortunadamente, pocos estudios cientificos
examinan directamente el componente genético del desarrollo del

fibroma.
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Recientemente, los investigadores en el centro para Fibromas Uterinos
han identificado mutaciones en dos genes, HMGI(c) y HMGI(y), que
parecen ser importantes en el desarrollo de algunos fibromas.
Normalmente, estos genes codifican para las proteinas que ayudan al
control del crecimiento celular indirectamente regulando la transcripcion

del DNA.

Sin embargo, las mutaciones en estos genes son probablemente
cambios secundarios en células genéticamente susceptibles. Por lo
tanto, es probable que existan otros genes cruciales para el desarrollo de
los fibromas que todavia no se han identificado. Al respecto, el personal
en el Centro de Fibromas Uterinos esta estudiando familias con por lo
menos un par de hermanas afectadas por los fibromas para buscar el
gen (o los genes) que predisponen a las mujeres al desarrollo de

fibromas.

En Jultima instancia, conocer las hormonas, los factores del
crecimiento, y los genes implicados en la formaciéon y el
crecimiento de fiboromas pueden conducir a opciones innovadoras,

menos invasoras de tratamiento.
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Tratamiento:

Existen dos lineas de manejo para los fibromas, tratamiento
conservador, basado en el seguimiento y utilizacion de farmacos
basicamente hormonales para regularizar los ciclos de sangrado, y por

otro lado tratamiento quirurgico.

Tratamiento médico para los fibromas

Ciertos farmacos pueden ayudar a controlar los sintomas relacionados a
los fibromas. Los medicamentos mas eficaces para el tratamiento de
fiboromas son los agonistas de Ila Hormona Liberadora de

gonadotropina(GnRH) (incluyendo Lupron, Synarel, Zoladex).

Los agonistas de GnRH inducen un estado de estrégeno-bajo (

menopausia artificial).

Debido a que los fibromas son dependientes del estrégeno para su
desarrollo y crecimiento, la induccion de un estado bajo de estrégeno
causa la reduccién de la masa del tumor y del utero, aliviando los
sintomas de la presion ejercida por estos (especificamente, se ha
demostrado que el volumen uterino disminuye aproximadamente en 50%

después de tres meses de la terapia agonista de GnRH.)
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Ademas de disminuir el tamafo del utero, el tratamiento con los
agonistas de GnRH también detiene el flujo menstrual (amenorrea),
permitiendo que las mujeres con anemia inducida por el sangrado,

tengan aumentos visibles en sus depdsitos de hierro.

Desafortunadamente, la interrupcién del tratamiento con el agonista de
GnRH es seguida por un nuevo crecimiento rapido de los fibromas y del
utero al volumen del pre-tratamiento. Ademas, debido a que el hueso
también requiere de estrogeno, el uso a largo plazo de los agonistas de
GnRH puede disminuir perceptiblemente la densidad del hueso y puede

conducir a pérdida 6sea u osteoporosis.

Actualmente, por lo tanto, el uso de los agonistas de GnRH se limita
generalmente a un curso preoperativo corto de uno a tres meses para
contraer el utero y facilitar un procedimiento quirdrgico o para inducir a

una amenorrea que mejore la condicion hematolégica antes de cirugia.

La combinacién de los agonistas de GnRH y las dosis bajas de las
hormonas esteroideas estrogeno y progesterona (es decir, los regimenes
de "reemplazo ") se ha empleado en algunos ensayos clinicos en un

intento por prolongar con seguridad la duracién maxima de la terapia con
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los agonistas de GnRH sin sacrificar su eficacia. Estos regimenes se han
estudiado para su uso de hasta dos afios. Datos preliminares sugieren
que éstos pueden ser seguros y eficaces si la dosis de la hormona es
baja (equivalente a las dosis de reemplazo en la menopausia contra
pildoras para el control de la natalidad en dosis altas) y si el agonista de
la GnRH se da primero, permitiendo que el utero se contraiga antes de
que se administren las hormonas. Este acercamiento parece mantener la
reduccioén del Utero y/o controlar el sangrado uterino mientras que ayuda
a mantener otros tejidos tales como el hueso y reducir al minimo los
efectos secundarios tales como bochornos que acompafan a los niveles

bajos de estrégeno inducidos por la terapia de los agonistas de la GnRH.

Varias opciones innovadoras estan bajo investigacion como posibles
tratamientos médicos futuros para los leiomiomas uterinos. Varios
estudios pequefios han analizado el uso de los antagonistas de GnRH en
leiomiomas. La ventaja principal de los antagonistas sobre los agonistas
de la GnRH mas extensamente usados es que los antagonistas
comienzan a actuar mas rapidamente. Sin embargo para la terapia a

largo plazo, los antagonistas parecen no tener ninguna ventaja.

El antagonista de la progesterona ,el mifepristone (RU 486), también ha

demostrado en estudios pequefos inducir la reduccién uterina y detener
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la menstruaciéon en mujeres con fibromas. Estudios del medicamento
antifibrético, pirfenidone, estan también en el proceso de determinar si

este agente es util en el tratamiento de los fibromas.

Otras terapias médicas incluyendo los agentes androgénicos (por
ejemplo, danazol, gestrinone), las progestinas (por ejemplo, acetato del
medroxiprogesterona, acetato de depomedroxiprogesterona,
noretindrone), y las pildoras anticonceptivas orales también han sido
utilizadas para controlar la menorragia (flujo menstrual prolongado y/o
profuso) en mujeres con leiomiomas, probablemente disminuyendo el
endometrio (atrofia endometrial). Sin embargo, estos medicamentos no
reducen consistentemente el tamafo del utero o el volumen del fibroma y
son a menudo ineficaces para controlar la menorragia.

Levonorgestrel es un progestageno sintético con ligera actividad
estrogénica y androgénica se ha utilizado como anticonceptivo oral de
urgencia ("pildora del dia siguiente") A las dosis recomendadas, se
piensa que el levonorgestrel actua evitando la ovulacién y la fertilizacion
si la relacion sexual ha tenido lugar en la fase preovulatoria, que es el
momento en el que la posibilidad de fertilizacion es mas elevada.
También puede producir cambios endometriales que dificultan la

implantacion.
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La biodisponibilidad absoluta del levonorgestrel es casi del 100% de la
dosis administrada y no sufre metabolismo de primer paso.

En un estudio realizado en 16 mujeres sanas tras una dosis Unica de
0.75 mg, la concentracion plasmatica maxima (Cmax) fue de 14,107.7
ng/ml (media [IDS) al cabo de 1,6 [10.7horas (Tmax), existiendo
importantes fluctuaciones interindividuales el levonorgestrel se une a la
albumina sérica en un 50% y a la globulina fijjadora de hormonas
sexuales (SHBG) en un 47.5%. Solo alrededor de un 1,5- 2.5% de los
niveles séricos totales esta presente en forma de esteroide libre.
Alrededor de un 0,1% de la dosis puede pasar al lactante a través de la
leche de la Madre. Levonorgestrel, administrado en dosis Unica sufre un
ligero metabolismo hepatico. Los metabolitos primarios hidroxilados son
30,50-tetrahidrolevonorgestrel, 30[],5(-tetrahidrolevonorgestrel y 160]-
hidroxinorgestrel, y juntos constituyen menos del 10% de las
concentraciones plasmaticas. También existen cantidades pequenas de
metabolitos sulfato y glucurénido en plasma. En orina se han identificado

metabolitos hidroxilados en las posiciones 2(1-y 160]-.

La vida media de eliminacion de una dosis de 0.75 mg de levonorgestrel

es de 24.4 [15.3h. El levonorgestrel se excreta en forma de metabolitos

en orina y en menor proporcion en heces.
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Debido a sus efectos en el endometrio se ha visto reduccion del
sangrado menstrual en aquellas pacientes que lo utilizan en forma de
endoceptivo con liberacion sostenida de levonorgestel, incluso, las
pacientes llegan a la amenorrea y en estudios recientes se ha
demostrado su eficacia en el manejo de el sangrado uterino anormal
secundario a hiperplasia simple de endometrio.

El endoceptivo con levonorgestrel es un Reservorio: Cilindro LNG-
Polidimetilsiloxano que contiene 52 mg Levonorgestrel con una
Longitud de Reservorio: 19 mm Sistema: 32 mm

Radiopaco (sulfato de bario), tras su aplicacion libera 20 ug / dia ( 1er
ano), 15 png / dia ( 2 -5 afos), 12 pg / dia ( 7° afo). de levonorgestrel y se
utiliza como método anticonceptivo, sin embargo tras su utilizacion se
han encontrado efectos benéficos a nivel endometrial, por lo que se
ha iniciado su manejo como tratamiento en el sangrado uterino
anormal.

Un estudio que compara el Sistema Intrauterino de Liberacion de
Levonogestrel (SIU-LNG) - conocido también como Endoceptivo - con la
histerectomia para el tratamiento del sangrado menstrual excesivo,
mostré que ambos métodos tienen un efecto similar en la mejoria de la
calidad de vida, pero el costo después de 5 afios es significativamente

menor en aquellas mujeres cuyo tratamiento comenzé con el sistema
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intrauterino. Los resultados del estudio fueron publicados en JAMA
2004:43;129-36.

El estudio VUOKKO se realiz6 entre 1994 y 2002 en los cinco hospitales
universitarios de

Finlandia en cooperacién con Stakes. Un total de 236 mujeres que
fueron referidas por sangrados menstruales profusos a los cinco
hospitales universitarios finlandeses, fueron distribuidas al azar para
recibir el tratamiento con el SIU-LNG (Endoceptivo) (n=119) o
histerectomia (n=117).Las pacientes (99%) fueron monitoreadas durante
5 afios con el fin de comparar los resultados, su calidad de vida y los
costos.

El grupo que recibié el SIU-LNG (Endoceptivo) y el que fue sometido a la
histerectomia no difirieron sustancialmente desde el punto de vista de su
calidad de vida asociada con su perfil de salud o bienestar psicosocial
(depresidn, ansiedad y sexualidad). A pesar de que 42% de las mujeres
asignadas al grupo con SIU-LNG (Endoceptivo) finalmente tuvieron que
ser sometidas a una histerectomia, los costos netos, tanto directos como
indirectos en el grupo con SIU-LNG (Endoceptivo) ($2,817),
permanecieron significativamente por debajo de los costos del grupo con
histerectomia ($4,660). La satisfaccion con el tratamiento fue similar en

ambos grupos (mas del90%).
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Debido a que la menorragia es frecuentemente una razén de consulta
meédica, es importante considerar los resultados y costos de varias
opciones de tratamiento con el fin de ofrecer el cuidado mas adecuado.
Gracias a que provee una mejoria del perfil de calidad de vida asociado
con la salud a un costo relativamente bajo, el SIU-LNG (Endoceptivo)
ofrece una variedad de opciones para la paciente y disminuye los costos
asociados con intervenciones que implican cirugias. En Finlandia el SIU-
LNG (Endoceptivo) es ampliamente aceptado. La tasa nacional de
histerectomia ha descendido alrededor de 13% desde 1998, lo que
sugiere que el uso del SIULNG (Endoceptivo) esta cambiando la practica

clinica.

Tratamiento quirirgico para los fibromas

En general, los fibromas solamente necesitan ser tratados si estan
causando sintomas. El tratamiento primario para los pacientes con

fibromas grandes o sintomaticos es la cirugia.

La histerectomia (retiro quirurgico del utero) es la técnica operativa mas
frecuentemente usada para tratar este problema. Los fibromas son
responsables de aproximadamente un tercio de histerectomias (o cerca

de 200,000 procedimientos) anualmente en los Estados Unidos.

27



Hay diferentes tipos de histerectomias incluyendo histerectomia
abdominal, histerectomia vaginal, histerectomia supracervical, e
histerectomia vaginal asistida laparoscopicamente. ElI tipo de
histerectomia elegido depende del tamafio del Utero, del historial médico
de la mujer, y de las habilidades de su cirujano. La ventaja de la
histerectomia en el tratamiento de leiomiomas es que proporciona a una
" curacion verdadera " para los fibromas, pero es solamente una opcion

para las mujeres que no planean embarazos futuros.

Cuando las mujeres desean preservar su capacidad reproductiva, se

puede realizar una miomectomia.

A diferencia de la histerectomia en la cual se quita el utero entero, la
miomectomia es un procedimiento quirdrgico en el cual se quita el
fiboroma (o fibromas) individualmente. Aproximadamente 18,000
miomectomias se realizan anualmente en los Estados Unidos. La
mayoria de las miomectomias se realizan a través de una incision
abdominal, aunque ciertos fibromas submucosos se pueden retirar a
través de la vagina sin una incision abdominal durante un procedimiento
llamado miomectomia histeroscopica en el cual se utiliza un instrumento
especial llamado histeroscopio. Esta técnica es sobre todo util para las

mujeres con sangrado o problemas relacionados al embarazo pues hay
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generalmente pequefios cambios en el tamafio del utero con esta

técnica.

Ciertos fibromas subserosos se pueden retirar abdominalmente por
medio de miomectomia laparoscopica en el que se utiliza un
instrumento diferente llamado laparoscopio. En el general, la
miomectomia disminuye la menorragia (flujo menstrual profuso y/o
prolongado ) en el 80% de los pacientes que se presentan con este

sintoma.

Desafortunadamente, hay un riesgo significativo de recurrencia de
fibromas después de una miomectomia; en algunos estudios hasta un
10% de las mujeres que experimentaron un miomectomia inicial
requeriran un segundo procedimiento operativo. Ademas, de un cuarto a
la mitad de las mujeres que experimentaron miomectomias tuvieron
evidencia por ultrasonido de la recurrencia de sus fibromas en el plazo

de uno a diez afnos.

Hay también varias técnicas innovadoras que estan siendo estudiadas
como posibles tratamientos quirdrgicos para el sangrado relacionado a

los fibromas.
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La Miolisis involucra transmitir corriente eléctrica a través de agujas a un

fibroma en el momento de la laparoscopia .

La Criomiolisis involucra el uso de una punta que congela con

resultados similares.

La embolizacion de la arteria uterina es un alternativa radiolégica a la
cirugia que involucra la colocacion de un catéter en una arteria en la
pierna y dirigir el catéter utilizando imagenes radiograficas a las arterias
del utero. Una vez alli, el catéter se utiliza para administrar agentes que

bloquean estos vasos sanguineos importantes.

Mientras que todos estos tratamientos pueden ser eficaces para los
fibromas, comparados a las opciones mas tradicionales, el nimero de los
pacientes tratados por estos métodos ha sido pequefio, el seguimiento
relativamente de corto plazo, y no se ha demostrado que estos
procedimientos son seguros en mujeres que desean quedar

embarazadas.
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Objetivo General:

B Observar disminucion del sangrado uterino anormal, después

de la colocacion del Endoceptivo con Levonorgestrel.

B Obijetivos especificos:

B Observar las cifras de hemoglobina y tamafo de los miomas

posterior a la utilizacién del Endoceptivo con Levonorgestrel

Hipétesis:

B Nula: el Endoceptivo con Levonorgestrel no es eficaz
como tratamiento del sangrado uterino anormal por
miomatosis uterina de pequenos elementos.

B Alterna: el Endoceptivo con Levonorgestrel es eficaz
como tratamiento del sangrado uterino anormal por

miomatosis uterina de pequenos elementos.
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 Justificacion

B  Encontrar como tratamiento eficaz, el uso del
Endoceptivo con Levonorgestrel en el manejo del
sangrado uterino anormal causado por miomatosis
uterina de pequefios elementos y a su vez reducir
costos en el manejo de esta patologia evitando un

tratamiento gx.
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Material y métodos:

B Tipo de estudio: Serie de casos

B Retrospectivo

B Observacional

B Valoracién del riesgo: Minimo

B Poblacion en estudio: Mujeres con Diagnéstico de Sangrado

uterino anormal por miomatosis uterina de Pequefios elementos

B Tamano de la muestra: 35 pacientes

B Tipo de variable: Cuantitativa
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Criterios de inclusion:

B Mujeres con Diagnéstico de Sangrado uterino anormal por
miomatosis uterina de pequefios elementos, derechohabientes
del ISSSTE, tratadas con endoceptivo con levonorgestrel para
el tratamiento del sangrado uterino anormal por miomatosis

uterina de pequenos elementos.

Criterios de exclusion:

B Sangrado genital no diagnosticado

Criterios de Eliminacion:

B Pacientes que no acudieron a su visita de seguimiento

B Pacientes quienes decidieron descontinuar el uso del

endoceptivo
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Analisis estadistico

Se realizo estadistica descriptiva de la poblacion estudiada utilizando
medidas de tendencia central y de dispersion correspondiente, asi como

porcentajes en los casos necesarios.

Descripcion general del estudio:

El estudio se llevo a cabo en Hospital General “Dr. Gonzalo Castafieda”
del ISSSTE el cual es un centro de atencidon de segundo nivel; en el
servicio de Ginecologia.

Se revisaron los expedientes de las pacientes con diagnéstico de
Sangrado uterino anormal  secundario a miomatosis uterina de
pequefios elementos, mismos que se evaluaron por medio de
ultrasonido pélvico, y se compararon con los resultados obtenidos tres
meses después de la colocacidon del endoceptivo con levonorgestrel,
utilizando como variables el tamafio de los miomas y los valores de
hemoglobina del en un periodo comprendido de Mayo del 2005 a Junio

del 2006.

Una vez captados se procedid a la obtencién de las variables en estudio

mediante una hoja de recoleccion de datos, concluida la recoleccién se
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procedio al analisis de las caracteristicas de las variables a estudiar y de
los resultados posterior al tratamiento ginecoldgico. Se realizo estadistica
descriptiva de la poblacién estudiada utilizando medidas de tendencia
central y de dispersién correspondiente, asi como porcentajes en los
casos necesarios, a través del paquete estadistico excel 2003 y

SPSS15.
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* Resultados

Se revisaron un total de 35 expedientes del servicio del Hospital General
“Dr. Gonzalo Castafieda”, de las pacientes que acudieron a consulta al
servicio de Ginecologia, por presentar sangrado uterino anormal
secundario a miomatosis uterina de pequenos elementos mismas que
fueron tratadas con endoceptivo con levonorgestrel.

Se realizo la revision final de acuerdo a los datos encontrados en las
hojas de recoleccion de datos antes y después del tratamiento, obtenidos
en expediente del archivo clinico.

Las 35 pacientes fueron Diagnosticadas con sangrado uterino anormal
por miomatosis uterina de pequefios elementos.

La edad de las pacientes estudiadas al momento del diagndstico se
encontro entre los 37 y los 53 afios, con una media de 46.2 afios (tabla

1).

Rango de edad Media

37-53 anos 46.2 afios

Tabla 1
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El tamafio uterino oscilo entre los 7.2 a los 9.4 cm con una media de

8.2cm (tabla 2).

Tamano uterino rangos

Media

7.2-9.4 cm

8.2cm

Tabla 2

El tamano de los miomas oscilé entre los .3 mm hasta los 20 mm, con

una media de 13 mm (tabla 3)

Tamaino de miomas (rangos)

Media

3mm-20mm

13 mm

Tabla 3

Los valores de hemoglobina encontrados fueron desde los 12.3 mg/dI

hasta 14.6 mg/dl, con una media de 13.52 mg/dl tabla (4).
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Hemoglobina (rangos ) (1er control) Media

12.3-14.6 mg/ d| 13.52 mg/dl

Tabla 4

Después de los tres meses haber sido colocado el endoceptivo con
levonorgestrel se analizan nuevamente las variables encontrando los

siguientes resultados:

En 22 de las 35 pacientes hubo disminucion minima de el tamafo de

los miomas (Tabla 5.) con una media de 12 mm. (tabla 6), (grafico 1).

Pacientes Pacientes con | Porcentaje de pacientes
reduccion en el tamaio | con disminucién en el

de los miomas tamano de los miomas

35 22 62%

Tabla 5
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Tamano de los miomas Media

Amm-17mm 12mm

Tabla 6 Resultados respecto al tamafio de los miomas mostraron una disminucion

minima

Comparacién en milimetros del tamafio de los miomas antes y después de la colocacion del Endoceptivo

Porcentaje de pacientes con disminucion en el tamafio de los miomas 62%

Media 13 mm.

ledia 12mm.

e o e T S N T i S S S S S B e T A T S S T S S S S S S S T S
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Tamafio de los miomas en el 1er Ultrasonido Tamafio de los miomas en el 2do Ultrasonido

Grafico 1
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Con respecto al tamafio uterino

19 (54%)

pacientes presentaron

disminucion en el tamano uterino (tabla 7 ) con una media de 8cm

(tabla 8), (grafico 2).

Pacientes | Pacientes con reduccion | Porcentaje de pacientes
en el tamafio uterino con disminucién en el
tamanio uterino
35 19 54%

Tabla 7 Porcentaje de pacientes que presentaron disminucién en el tamafio uterino

Tamano uterino ( control) | Media

7-9.2 cm

8 cm

Tabla 8 Resultados en el tamafio uterino después de 3 meses de tratamiento
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Comparacion del tamafo uterino en centimetros antes y después de la colocacion del Endoceptivo

Media 8.2 cm.

Media 8 ¢

B Porcentaje de pacientes que presentaron disminucion en el tamafio uterino  54%

Tamafio del Utero en el 1er Ultrasonido Tamaiio del Utero en el 2do Ultrasonido

0
I B0 B0 NENEEDGEDNIERIEDEHEEREZENDEHE E DD EEBRDBE

Grafico 2

Se presentd elevacion de hemoglobina en 33 de las 35 pacientes
(94.2%), y los valores oscilaron entre los 13 y los 14.8 mg/dl. (Tabla 9).

Con una media de 13.97 mg/dl (tabla 10), (grafico 3).
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Pacientes

Pacientes con elevacién

de la Hb

Porcentaje de pacientes

con elevacion de la Hb

35

33

94.2 %

Tabla 9 Porcentaje de pacientes con elevacion de la hemoglobina

Hemoglobina 2do control

Media

12.3-14.6 mg/ d|

13.97 mg/di

Tabla 10 Hemoglobina media después del uso del endoceptivo
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Comparacion de las cifras de hemoglobina en mg/dl antes y después de la colocacion del Endoceptivo

Media 13.97

12] Media 13.52

Porcentaje de pacientes que presentaron elevacion en las cifras de hemoglobina 94.2%

1er control de hemoglobina 2do control de hemoglobina

o]
1] 0000 OEMEERERIHEDE D E D E @@ 2 E D D E DD EZ B

Grafico 3

Como efectos adversos del uso del endoceptivo, del total de 35
pacientes, 23 presentaron mastodinia, (65%), 13 de las 35 refirid
retencion hidrica (37%), 10 de las 35 cayeron en amenorrea (28%), 10
de las 35 presentd metrorragia (28%) (tabla 11 ), 6 de las 35 refirio
aumento del apetito, 2 presentaron nausea (5%), ninguna presento
enfermedad pélvica inflamatoria, ni dismenorrea, y ninguna decidio

retirar el endoceptivo. (tabla 12), (grafico 4).
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Pacientes | Mastodinia | % Retencion | % Amenorrea | % Metrorragia | °
H20
35 23 65% | 13 37% | 10 28% | 10 :

Tabla 11 Porcentaje de efectos adversos referidos

tras el uso del endoceptivo

Pacientes

Hiperexia

%

Nausea

%

EPI

%

Suspension

%

35

6

17% | 2

5%

0%

0

0%

Tabla 12 Porcentaje de efectos adversos referidos tras el uso del endoceptivo
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Efectos adversos que presentaron las pacientes con el uso del Endoceptivo

Mausea, 5%

Hiperexia, 17%

o
Metrorragia, 28% Mastodinia, 65%

Amenorrea, 268%

Retencidn Hidrica, 37%

Grafico 4

En general 27 de las 35 refiri6 apreciativamente disminucion del

sangrado (tabla 13)

Pacientes Disminucion de | %
sangrado

35 27 7%
Tabla 13
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Porcentaje de pacientes que refirieron disminucién apreciativa del sangrado con el uso del Endoceptivo

Sin cambios, 23%

Buena respuesta. 77%

Grafico 5
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Discusion

Segun los resultados de esta serie de casos, el uso del
Endoceptivo con levonorgestrel, es efectivo en el tratamiento del
sangrado uterino anormal, ya que el 77% de las pacientes que lo
utilizaron refirieron disminuciéon apreciativa de la cantidad de
sangrado, 28% presentd amenorrea, esto a su vez se respalda
en las elevaciones en las cifras de hemoglobina Iluego de tres
meses de su utilizacion, la media de antes fue de 13.52 mg/ dl y

después del tratamiento de 13.97mg/dl.

Con respecto al tamafio uterino y al tamafo de los miomas las
diferencias no fueron estadisticamente significativas, lo que hasta
cierto punto es légico si tomamos en cuenta los mecanismos de
accion del levonorgestrel, ya que actia a nivel endometrial,
disminuyendo el grosor del mismo enla fase estrogénica del ciclo
menstrual y esto a su vez condiciona que el tejido despefiado en
la menstruaciéon sea menor. Seria interesante dar seguimiento a
estas pacientes por un periodo mayor de tiempo para conocer los

efectos con respecto al tamafio uterinoy tamafio de los miomas.
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Con respecto a los efectos adversos que causa fue lo esperado,
ya que esta descrito dentro de la literatura, sin embargo después
de los tres primeros meses de su utilizacion, se espera van
desapareciendo paulatinamente, lo que condiciona mejor tolerancia

y tiempo de uso para las pacientes.

Considero muy importante dar seguimiento a las pacientes a largo

plazo, y también después de retirado el método para conocer los

resultados y respaldar 6 no lo encontrado en este estudio
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Conclusiones:

El uso del endoceptivo en el tratamiento del sangrado uterino
anormal por miomatosis uterina de pequefos elementos es eficaz si
consideramos que disminuye la cantidad de sangrado menstrual
y mejora las cifras de hemoglobina, ambos factores constituyen
las primeras causas de consulta ginecoldgica, incapacidad laboral
y tratamiento quirdrgico, con respecto al tamano uterino y de los
miomas no se encontraron cambios, importantes, pero por si solos
tumoraciones de ese tamafio no dan oftro tipo de sintomatologia
por lo que si se logra disminuir el sangrado menstrual se
considera un tratamiento efectivo, en pacientes bien diagnosticadas,
bien seleccionadas, previa explicacion de el tratamiento y de los
probables efectos adversos, ya que la comunicacién médico paciente
contribuye de manera importante a tener un resultado exitoso. El
costo de este tratamiento es otro parametro a favor del
endoceptivo ya que si comparamos su precio que es de una sola
aplicacion para un tratamiento que puede durar hasta cinco anos,
contra el de tratamiento conservador con andlogos de GNRH el cual
una sola dosis tiene un precio superior al Endoceptivo y se
requieren de tres a seis dosis para alcanzar los efectos buscados

sin mencionar por supuesto que es un tratamiento provisional, y al
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término del mismo los miomas vuelven a dar sintomatologia, y por
ultimo los costos de una Miomectomia 6 de una Histerectomia
sobrepasan por mucho al endoceptivo, sin mencionar por supuesto

la morbi-mortalidad que ambos procedimientos representan.
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Glosario:

Amenorrea: Ausencia de menstruacion
Hiperexia: Aumento del apetito
Histerectomia: Procedimiento  quirdrgico en el que se

obtiene el utero.

Histeroscopia: Procedimiento  diagnéstico/terapéutico en el
que se visualiza el interior del utero a través de una camara.

Hipermenorrea: Aumento de la cantidad en el sangrado

menstrual

Laparoscopia: Procedimiento  quirdrgico ( diagndstico vy
terapéutico ) que introduce una camara al interior de la
cavidad abdominal para visualizar los dérganos que se
encuentran en ella.

Levonorgestrel: Progestageno sintético

Mastodinia: Hipersensibilidad mamaria
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Metrorragia: Sangrados a intervalo entre periodos
menstruales, provenientes del Utero.

Miomectomia:  Procedimiento quirdrgico que consiste en
retirar los leiomiomas que se encuentran en el utero.

Polimenorrea: Aumento de la duracion de los periodos

menstruales.
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