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Aunque el endoceptivo liberador de levonorgestrel se utiliza desde
hace mas de 15 afos, existe poca informacion acerca de su seguridad y eficacia
en las mujeres nuliparas. Sin embargo, los datos actuales indican que es un método
de anticoncepcion seguro y muy eficaz para estas pacientes.

Introduccion

El endoceptivo liberador de levonorgestrel (EL-LNG) se
introdujo en Finlandia en 1990; desde entonces ha sido
aprobado en mas de 100 paises. Diversos estudios de-
mostraron que es un método anticonceptivo seguroy muy
eficaz. En términos de anticoncepcién, se considera que
la eficacia es similar o mayor que la que se logra con la
esterilizacion quirdrgica. Ademas, se asocia con numero-
sos beneficios no relacionados con la anticoncepcién; por
ejemplo, mejora la anemia, la menorragia y la endome-
triosis; controla los fibromas uterinos y la adenomioma-
tosis y, tal vez, protege contra la hiperplasia endometrial
y el cancer. Sin embargo, se dispone de escasa informa-
cion acerca del EL-LNG en las mujeres nuliparas; mas aun,
agregan los autores, existe cierta preocupacion por la po-
sibilidad de que el dispositivo se asocie con enfermedad
inflamatoria pelviana (EIP) en estos casos. Asimismo, es
frecuente que los profesionales consideren que el EL-LNG
es menos eficaz y que se asociaria con mas efectos adver-
sos en las mujeres nuliparas. En esta revision, los autores
analizaron estos puntos en particular.

Aspectos mecanicos

Cualquier sistema intrauterino debe adaptarse perfec-
tamente al contorno de la cavidad del Gtero. Las mujeres
gue han tenido hijos suelen tener un Utero de mayor ta-
mano y con mayor superficie endometrial en compara-
cion con aquellas nuliparas y nuligravidas. Algunos gru-
pos consideran que el menor tamano del Utero podria
aumentar el riesgo de expulsion, de perforaciéon o de in-
terrupcion precoz de la terapia en las mujeres nuliparas
respecto de las que han tenido hijos.

Sélo algunos estudios evaluaron el riesgo de perforacion
asociado con la insercion del EL-LNG en las mujeres nulipa-
ras. El indice de perforacion en general es del 0% al 1.3%.
Como el principal factor de riesgo es la lactancia no puede
aplicarse a estas pacientes. Un estudio holandés reveld un
indice de perforacion de 2.6 por cada 1 000 inserciones del

dispositivo. Sin embargo, en esta investigacion soélo se inclu-
y6 una mujer nulipara. Un estudio prospectivo realizado en
8 343 mujeres de Turquia mostrd que el nimero de partos
se asocia directamente con la disminucién del riesgo de
perforacion (odds ratio: 0.04). Nuevamente, el trabajo sélo
incluyé 2 mujeres nuliparas; en ambas se produjo perfora-
ciéon. Por lo tanto, las conclusiones son dificiles de inter-
pretar. Por su parte, en esa investigacion solo se utilizaron
dispositivos intrauterinos de cobre (DIU) y los resultados
no pueden aplicarse por completo a los EL-LNG. Hasta 2007
no se disponia de informacion suficiente para establecer el
riesgo de perforacién en las mujeres nuliparas que utilizan
el dispositivo. En cambio, el riesgo de expulsion no seria
mas alto en estas pacientes.

Un estudio multicéntrico e internacional revelé un indi-
ce anual de expulsion del EL-LNG de 0 a 4.2 por 100 ca-
s0s, pero no incluyé pacientes nuliparas. Una investiga-
cion realizada en Espafa con 4 tipos de dispositivos intrau-
terinos de cobre (DIU) no encontré diferencias en el riesgo
de expulsion en relacion con el nimero de partos. Un
trabajo de Holanda que abarcé 129 mujeres nuliparas y
332 participantes que habian tenido hijos reveld un indice
de expulsion del 0% a 1.2% por afo con el uso de los
dispositivos de cobre y del 0% al 0.2% por afio con el
EL-LNG. No se constataron diferencias significativas en el
indice de expulsion entre las mujeres nuliparas y las que
habian tenido hijos. En conjunto, la informacién no pare-
ce indicar que el EL-LNG se asocie con mayor riesgo de
perforacion o de expulsién en las pacientes nuliparas.

Eficacia y aceptacion

El EL-LNG se asocia con excelente eficacia; el indice de
embarazo esde O a 1.1 por 100 pacientes/afio de utiliza-
cion. Una investigacion prospectiva reciente en 143 mu-
jeres que habian tenido hijos y en 92 participantes nuli-
paras seguidas durante un afio no registré gestaciones.
Cabe mencionar que en ese estudio se utilizaron disposi-
tivos especialmente disefiados para mujeres nuliparas.



Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica

La aceptacion de este método anticonceptivo se valora
mediante el indice de continuidad de la terapia. En un
estudio, el indice de continuidad de uso del EL-LNG al
ano en mujeres nuliparas fue del 80%, similar al de aque-
llas que tuvieron hijos y superior al que se registra en las
pacientes nuliparas que utilizan anticonceptivos orales
(AO) combinados. Por su parte, el EL-LNG se asociaria
con menos efectos adversos (dismenorrea, hemorragia
intermenstrual y sangrado minimo). Ademas, las mujeres
con el EL-LNG tuvieron menos ciclos regulares en compa-
racion con las que utilizaron AO. El indice de satisfaccién
al afio fue del 88% en las primeras y de sélo un 68% en
las que ingerian AO (p = 0.003).

EIP y riesgo de infertilidad

Numerosos estudios realizados en las décadas del 70 y
el 80 sugirieron aumento del riesgo de EIP y de infertili-
dad en relacion con el uso de los dispositivos intrauteri-
nos. Sin embargo, una nueva evaluacién de dichos tra-
bajos permitié establecer que el aumento del riesgo esta
casi exclusivamente asociado con un dispositivo en parti-
cular, que ya no se comercializa y con el comportamiento
sexual de riesgo elevado. En casi todos los casos, el ma-
yor riesgo de EIP se observoé en los primeros 20 dias que
siguieron a la insercién del dispositivo por una infeccion
cervical no diagnosticada correctamente en el momento
de su colocacion. Ademas, las comparaciones del EL-LNG
con los AO no son apropiadas porque estos Ultimos se
asocian con reduccién del riesgo de EIP respecto de las
pacientes que no utilizan AO.

Un error importante en los primeros estudios fue la con-
sideracion de la nuliparidad como sinénimo de compor-
tamiento sexual de riesgo elevado. Como en las mujeres
jovenes son frecuentes las infecciones cervicales de trans-
mision sexual y porque, ademas, la juventud se asocia
con nuliparidad, muchos estudios concluyeron errénea-
mente que el aumento del riesgo de EIP y la infertilidad
eran atribuibles a la nuliparidad. Los estudios mas recien-
tes indicaron que las mujeres con un comportamiento
sexual de riesgo y que las infecciones de transmisién sexual
en el momento de la colocacién del dispositivo intraute-
rino aumentan el riesgo de EIP; la edad y la nuliparidad
pueden ser “indicadores” de infecciéon cervical, pero no
son factores independientes de riesgo de EIP después de
la colocacion del DIU.

Un estudio efectuado en mujeres nuliparas de México
no comprob6 asociacion alguna entre la infertilidad tu-
baria y el uso de dispositivos intrauterinos en el pasado.
En la investigacion se compararon 358 mujeres con infer-
tilidad primaria y con oclusion tubdrica confirmada (ca-
50s), con dos grupos control, uno de 953 nuliparas con
infertilidad primaria, sin obstruccion tubérica y otro de
584 primigravidas. El antecedente de uso de un dispositi-
vo de cobre no se asocié con la oclusién tubaria cuando
los casos se compararon con las mujeres infértiles sin obs-
truccién tubaria o con las primigravidas. Sin embargo, la
infertilidad tubarica se asocié con infeccion previa por
clamidia, diagnosticada por serologia. El estudio avala aun
mas la relacion entre la EIP, la infertilidad y la infeccion

cervical, no asf con el uso de los dispositivos intrauteri-
nos. Aungue en el estudio se analizd en particular el ries-
go asociado con los dispositivos de cobre, los resultados
serfan aplicables al EL-LNG. Existe una hipétesis biolégi-
ca, debido a los efectos fisioldgicos de los anticoncepti-
vos que contienen sélo progesterona que espesan el moco
cervical y disminuyen el volumen de sangrado menstrual,
con lo cual podrian ejercer un efecto protector dificul-
tando el ascenso de las infecciones del tracto genital in-
ferior. Mas aun, algunos trabajos revelaron un efecto pro-
tector de estos dispositivos contra la aparicion de EIP. Un
estudio aleatorizado y controlado que compar6 el EL-LNG
con el dispositivo de cobre en mujeres nuliparas y en pa-
cientes que habian tenido hijos revelé un indice més bajo
de EIP en el transcurso de los 36 meses de seguimiento
en aquellas que tenian colocado un EL-LNG (0.5 y 2, res-
pectivamente; p < 0.013), sobre todo en las de menos de
25 afos. La informacién en conjunto sefala que el EL-
LNG en las mujeres nuliparas no se asocia con mayor riesgo
de infeccién y de infertilidad respecto de las mujeres gréa-
vidas. No obstante, antes de la colocacion del dispositivo
es importante establecer el riesgo de infecciones de trans-
mision sexual basado en su conducta sexual y no en su
paridad y descartar la presencia de infeccion cervical, que
eleva en forma considerable el riesgo de EIP en los 20
dias que siguen a la insercion del EL-LNG.

Utilizacion después de un aborto

Entre el 39% y el 52% de los abortos se producen en
muijeres nuliparas. En la mayoria de ellas fracaso el sistema
de anticoncepcion y el riesgo de una nueva gestacion se
incrementa. Por este motivo, la insercién de un dispositivo
intrauterino podria ser de gran ayuda, dada su elevada efi-
cacia. La colocacion del sistema inmediatamente después
del aborto es ideal porque el cuello uterino esta dilatado, la
paciente presenta pocas molestias y hay seguridad de que
no esta embarazada. No obstante, ha habido preocupacion
de que la insercion postaborto se asocie con incremento del
riesgo de perforacion, expulsion e infeccién. Una revision
reciente de la base de datos Cochrane mostré que el riesgo
de expulsiéon cuando el procedimiento se efectla después
del segundo o del tercer trimestre es mucho mayor que
cuando se realiza después del primer trimestre. El traba-
jo que comparé el EL-LNG colocado luego de un aborto
con otros DIU demostrd un numero significativamente
menor de embarazos luego de la colocacion del primero.
La informaciéon en conjunto sugiere que el EL-LNG puede
colocarse con seguridad después del aborto.

Conclusion

Aunque todavia se requiere mayor informacion en re-
lacién con los beneficios y los riesgos del EL-LNG en las
mujeres nuliparas, esta opcion de anticoncepcion es muy
eficaz y segura y deberia ofrecerse a todas las mujeres
con estas caracteristicas que desean la anticoncepcion,
concluyen los autores.

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIC), 2009
www.siicsalud.com
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El implante del endoceptivo liberador de levonorgestrel en la cavidad uterina
se asocia con mejoria de la calidad de vida y de la satisfaccion en las mujeres
con hipermenorrea idiopatica, con adecuado perfil de tolerabilidad y seguridad.

Introduccion

La hipermenorrea puede tratarse con la administraciéon
ciclica de progestagenos, anticonceptivos orales, dana-
zol o analogos de la hormona liberadora de gonadotrofi-
nas, asi como con antiinflamatorios no esteroides y acido
tranexamico. Sin embargo, la baja tasa de resultados po-
sitivos, por un lado, y la elevada incidencia de recurren-
cias, por el otro, se asocian con una limitacion en la aplica-
cion de estos esquemas terapéuticos, ya que hasta el 25%
de las pacientes que realizan un tratamiento conservador
requieren una histerectomia dentro del primer afo.

Entre las alternativas terapéuticas se encuentra el en-
doceptivo liberador de levonorgestrel (EL-LNG), que libe-
ra este farmaco dentro de la cavidad uterina para inducir
una inhibicion de las acciones de los estrogenos sobre el
endometrio. Como consecuencia, la hemorragia mens-
trual disminuye de manera importante. Por lo tanto, el
EL-LNG puede considerarse una opciéon de primera elec-
cion en las mujeres con hipermenorrea idiopatica.

En el presente estudio, los autores se propusieron eva-
luar la relacion entre la reduccion de la hemorragia mens-
trual y la mejoria en la calidad de vida y la satisfaccion de
las participantes.

Pacientes y métodos

Se disefé un estudio de observacion, prospectivo, mul-
ticéntrico, en el que participaron 225 mujeres proce-
dentes de 11 hospitales de Espafia, con diagnostico de
hipermenorrea idiopatica, de acuerdo con los criterios
adoptados por la Sociedad Espafiola de Ginecologia y
Obstetricia.

Después de una entrevista inicial, en todas las pacien-
tes se implantd un EL-LNG (primer control) y se realizaron
evaluaciones periddicas a las 8 semanas, 6 meses y 12 me-

ses (controles 2 a 4, respectivamente). Las participantes
registraron en su calendario menstrual, las caracteristicas
de la hemorragia, el uso concomitante de otros farmacos
y la presencia de efectos adversos en planillas diarias. Tam-
bién se midieron la hemoglobinay la ferritina séricas tan-
to en el control inicial como en las visitas realizadas a los
6y alos 12 meses.

Para la evaluacion de la satisfaccion se empled una es-
cala global cuantitativa que consideré como parametros
de calificacion las opciones “mala”, “moderada”, “bue-
na” o “muy buena”0. Por otra parte, para la determina-
cion de la calidad de vida se utilizé la version en espafiol
del sistema de puntuacion SF-36 Health Related QoL
Questionnaire, que incluye el desempefio fisico y social,
la funcién fisica y emocional, la salud mental, la vitalidad,
la presencia de dolor y la salud general. Para cada para-
metro se asigné un puntaje de 0 a 100.

Todos los datos reunidos fueron procesados estadisti-
camente con pruebas especificas.

Resultados

Participaron inicialmente del estudio 225 mujeres, con
una media de edad de 43.13 afos y un promedio de
indice de embarazos de 2.32. La media de la duracién
inicial de los ciclos menstruales alcanzé los 26 dias, con
un promedio de extensiéon de la hemorragia de 7.6 dias,
en asociaciéon con un requerimiento de 30 tampones o
pafnos higiénicos. Asimismo, el 96% de las participantes
(n =213) describié la hemorragia menstrual como inten-
sa 0 muy intensa, mientras que el 85% (n = 180) sefial6d
gue la menstruacién constituia un factor limitante para
sus actividades diarias.

Tres mujeres fueron excluidas en el primer control,
mientras que otras 22 pacientes abandonaron el estu-
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dio por distintas causas, incluida la expulsion esponta-
nea del EL-LNG (n = 9).

A lo largo del seguimiento, se produjo el incremento
de la duracién del ciclo menstrual hasta un promedio
de 29.17 dias en el cuarto control (p = 0.0077), si bien
esta diferencia no alcanzd niveles significativos en los
controles 2 y 3 cuando se los comparé con los valores
iniciales. La duracién de la hemorragia se incrementé
significativamente entre el inicio del estudio y el sequn-
do control. No obstante, luego se observé una disminu-
cion progresiva del sangrado, con una muy manifiesta
reduccion en la visita 4. Esto se correlacion6 con una dis-
minucion asociada y significativa en la cantidad de tam-
pones y pafos higiénicos utilizados. De modo coinci-
dente, la evaluacion subjetiva de la hemorragia se redu-
jo de manera significativa a lo largo del protocolo. Al
final del estudio, el 82% de las participantes considero
que la hemorragia era escasa o nula'y el 97% de la po-
blacién estudiada sefial6é que la menstruaciéon no era un
factor limitante para sus actividades cotidianas. De la
misma forma, los expertos afirman que la hemoglobina
y la ferritina séricas se incrementaron de manera gra-
dual y significativa (p > 0.0001).

Por otra parte, en la evaluacion realizada sobre las
191 participantes que completaron el estudio, el 97.9%
de la poblacion (n = 187) calificd su grado de satisfaccion
con el tratamiento como “bueno” o “muy bueno”
(32.46% y 65.45%, respectivamente). Asimismo, los au-
tores describen un aumento gradual y significativo de la
calidad de vida en todos los aspectos incluidos en el cues-
tionario de evaluacion. De esta manera, el 60% de las
mujeres sefalé que su salud habia mejorado en relacién
con el afo anterior a la aplicacién del protocolo.

En cuanto a la tolerabilidad, la prevalencia de efectos
adversos en el segundo y en el cuarto control fue de
30.99% y 12.04%, respectivamente. Entre las reaccio-
nes adversas mas frecuentes se encuentran la tensién
mamaria, las cefaleas y los cambios del estado de animo.
Si bien 4 pacientes abandonaron el estudio como conse-
cuencia de los efectos adversos, no se observaron reac-
ciones graves y la tasa de continuidad del tratamiento
alcanzo el 90% durante el afo de seguimiento.

Discusion

Los efectos favorables del EL-LNG sobre el endometrio,
su eficacia para el control de la hemorragia menstrual, su
adecuada tolerabilidad y su perfil costo/beneficio favora-
ble han sido demostrados previamente en diferentes ar-
ticulos. Si bien los autores reconocen, algunas otras limi-
taciones de este ensayo, su diseflo como trabajo de ob-
servacién, con la falta de un grupo de control y la
posibilidad de un sesgo de seleccién, asi como su dura-
cion limitada a un afio de seguimiento; también desta-
can que este tipo de estudios son Utiles para evaluar la

eficacia del tratamiento bajo las circunstancias del mun-
do real.

Por otra parte, afirman que las acciones del EL-LNG
sobre la hemorragia menstrual son progresivas, se requie-
ren entre 8 y 12 semanas para alcanzar el efecto tera-
péutico pleno. Asi, la duracion y el volumen de la hemo-
rragia disminuyeron en forma gradual y significativa, dado
gue el 20% de las participantes presentd amenorrea ha-
cia el ano de tratamiento, en coincidencia con la propor-
cion sefalada en otras publicaciones. De la misma mane-
ra, el 82% de las mujeres afirmo que la hemorragia men-
strual era escasa o nula al terminar el estudio. En otro
orden, se observé una reduccion en el uso de métodos
para la absorcién del sangrado menstrual, asi como un
incremento en las concentraciones de hemoglobina y
ferritina. Ademas, el 97% de la poblacion estudiada con-
siderd que la hemorragia no constituia un factor limitante
de sus actividades cotidianas luego de un afo de trata-
miento. En coincidencia con publicaciones previas, los
investigadores destacan que el incremento de la hemog-
lobina, la reduccion de la duracion y el volumen de la
hemorragia y la normalizacién de la actividad diaria pro-
dujeron un efecto beneficioso sobre la calidad de vida,
con aumento significativo en pardmetros como la salud
fisica y el bienestar psicologico.

En cuanto a la tolerabilidad, el porcentaje de mujeres
con efectos adversos atribuidos al EL-LNG fue similar al
sefialado en otros articulos, al igual que la reduccion en
la incidencia de reacciones adversas durante los contro-
les del seguimiento. Si bien la prevalencia de tensién ma-
maria permanecioé relativamente constante a lo largo del
protocolo, los indices de cefaleas y de cambios del esta-
do de animo se redujeron notablemente con el tiempo.
Sélo un numero pequefio de participantes abandond el
estudio como consecuencia de los efectos adversos, cuya
incidencia fue mayor en la fase inicial, para luego dismi-
nuir en los controles posteriores.

Conclusiones

Los autores sefialan que, si bien en este estudio no se
obtuvieron nuevos datos complementarios de la infor-
macién disponible, se observé un importante nivel de sa-
tisfacciéon en las pacientes tratadas con EL-LNG, con una
tasa de continuidad terapéutica del 90%. De la misma
manera, aunque consideran que se requiere la evalua-
cion de un plazo de seguimiento mas prolongado, este
tratamiento se asocié con mejoria de la calidad de vida.
Por lo tanto, concluyen que el EL-LNG es una opcién de
primera eleccion para la terapia de la hipermenorrea idio-
patica, que constituye una afeccion de incidencia creciente
en Espana.

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIC), 2009
www.siicsalud.com
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La eficacia, el mecanismo de accion local y los efectos sistémicos minimos sugieren
que el endoceptivo liberador de levonorgestrel seria un método de anticoncepcion
particularmente ventajoso para las pacientes con diabetes, elevado riesgo
de trombosis venosa, endometriosis o leiomiomas, entre otras patologias.

Introduccion

Si bien los sistemas hormonales de anticoncepcion se
consideran muy eficaces y seguros, se dispone de poca
informacién acerca de estos aspectos en las mujeres con
enfermedades sistémicas o ginecoldgicas. El endoceptivo
liberador de levonorgestrel (EL-LNG) suprime la prolifera-
cion endometrial e induce el espesamiento del moco cervi-
cal. Estos cambios se asocian con un efecto anticonceptivo
muy alto, reduccion del sangrado uterino y, tal vez, con
proteccion contra la aparicion de enfermedad inflamato-
ria pelviana. Una ventaja importante del EL-LNG consiste
en la ausencia de efectos sistémicos, un fenémeno que
puede ser particularmente importante en las mujeres con
enfermedades generales o ginecoldgicas.

En esta revisién, el autor comenta los estudios que eva-
luaron la seguridad y la eficacia del EL-LNG en mujeres
jovenes con diversas comorbilidades.

Enfermedades sistémicas
Diabetes

Las mujeres diabéticas deben planificar la gestacién
cuando tienen buen control metabdlico y, por este mo-
tivo, la anticoncepcion es esencial. Los anticonceptivos
orales (AO) en dosis bajas son muy utilizados en las pa-
cientes diabéticas que no presentan complicaciones vas-
culares. En cambio, segun lo establece la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), el uso de AO combinados
estd contraindicado en las mujeres con estas complica-
ciones; en esta poblacién, se recomienda la utilizacion de
la anticoncepcién no hormonal, por ejemplo con disposi-
tivos intrauterinos (DIU).

Un estudio aleatorizado reciente comparé el EL-LNG y
los DIU de cobre en las mujeres diabéticas sin complica-
ciones vasculares. Luego de un ano de uso de este siste-
ma de anticoncepcion, el control de la glucemia fue simi-

lar en los dos grupos. Sin embargo, la concentracion de
hemoglobina aumenté significativamente en las pacien-
tes con el EL-LNG, en tanto que en las mujeres con DIU
se observo el efecto opuesto. Por lo tanto, si bien los dos
dispositivos son seguros en pacientes con diabetes sin
complicaciones vasculares, el EL-LNG se acompafid de
menor sangrado uterino y mejoria de los depdsitos cor-
porales de hierro.

Mayor riesgo de trombosis

Los estrégenos sintéticos se asocian con aumento del
riesgo de trombosis venosa profunda. La trombofilia re-
presenta una contraindicacion para el uso de los AO com-
binados. Cabe mencionar, afiade el experto, que varios
estados protromboticos son relativamente frecuentes; por
ejemplo, la mutacion del factor V de Leiden que induce
resistencia a la proteina activada C se produce en aproxi-
madamente el 5% de las mujeres caucasicas. La trombo-
filia también incrementa el riesgo de trombosis venosa
profunda durante la gestacion; por lo tanto, la anticon-
cepciéon es muy importante en estas pacientes. Diversos
estudios multicéntricos han revelado que la anticoncep-
cion solo con progesterona no incrementa el riesgo de
trombosis. En este contexto, los DIU que liberan proges-
tinas en forma local son particularmente Utiles.

Trastornos hemorragiparos sistémicos

Un estudio en 16 mujeres con enfermedad de von
Willebrand reveld que el EL-LNG se asocia con reduccién
sustancial del sangrado menstrual; mas aun, mas de la
mitad de las pacientes presentd amenorrea.

Infeccion por el VIH
La infeccion por el VIH es cada vez mas frecuente en
las mujeres en edad reproductiva. Segun la OMS, en 2006,
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aproximadamente 18 millones de mujeres en edad re-
productiva tenian esta infeccion. El uso consistente del
preservativo es el Unico método Util para reducir la trans-
mision horizontal del virus, por lo cual debe ser conside-
rado de primera elecciéon en estas pacientes. De todas
formas, la doble proteccion es recomendable. Siempre
han existido dudas en relacién con el uso de los DIU en
esta poblacién, especialmente en funcion del aumento
del sangrado en asociacién con los DIU de cobre y con
el supuesto incremento del riesgo de enfermedad infla-
matoria pelviana. Empero, la informacion disponible su-
giere que todas las formas de anticoncepcion —incluso
los DIU de cobre— son adecuadas en las mujeres con
infeccion por el VIH.

En un estudio realizado por el autor se evalud el uso
del EL-LNG en 12 mujeres seropositivas para el retrovi-
rus. Los efectos sobre el patron de sangrado, los depdsi-
tos de hierro y la funcion ovérica fueron similares a los
observados en mujeres no infectadas. Mas aun, el dis-
positivo no afecto la eliminaciéon del virus en secrecio-
nes genitales. Por lo tanto, la utilizacién simultanea del
EL-LNG y de los preservativos representa un procedimiento
optimo de anticoncepcién en estas pacientes.

Trastornos ginecolégicos
Endometriosis

Es una enfermedad comun, con una prevalencia esti-
mada del 5% al 15% en las mujeres en edad reproduc-
tiva. La terapia endocrinolégica tiene por objetivo la su-
presion de la funcién ovarica mediante el tratamiento
con analogos de la hormona liberadora de gonadotrofi-
nas (GnRH), con progestagenos por via sistémica y AO
combinados.

Un estudio reciente reveld que el EL-LNG se asocia con
reduccién significativa del dolor asociado con la endo-
metriosis leve a moderada. Al ano, el indice de continui-
dad de la terapia fue del 68% vy el efecto terapéutico
perduré durante al menos 3 anos. Luego de ese periodo,
el dolor se redujo de 7.7 a 2.7 puntos en la escala visual
analdgica. Por otra parte, una investigacion reveld que la
utilizaciéon del EL-LNG se acompaié de reduccion sustan-
cial del indice de recurrencia de la enfermedad después
de la intervencion. Asimismo, en una investigacion alea-
torizada se comparé el dolor en pacientes con endome-
triosis crénica, asignadas a la colocaciéon del EL-LNG o a
tratamiento con andlogos de la GnRH tradicionales; am-
bos métodos fueron igualmente eficaces para controlar
los sintomas durante los 6 meses del seguimiento.

Todavia no se conocen los mecanismos por los cuales
el EL-LNG induce alivio del dolor asociado con la endo-
metriosis. Se ha observado que la concentracion de levon-
orgestrel en el fluido peritoneal es dos tercios de la corres-
pondiente al suero y no se sabe si estos niveles son sufi-
cientes para inhibir el crecimiento del tejido endometrial.
EI EL-LNG reduce el sangrado uterino y se asocia con dismi-
nucion de la menstruacién retrégrada. De hecho, un es-

tudio en animales revel6 que el dep6sito de sangre mens-
trual en la cavidad pelviana aumenta la proliferacion de
la endometriosis. Por ende, parece razonable suponer que,
en las pacientes con un EL-LNG, la supresién de la mens-
truacién retrograda podria participar de la reduccién de
los sintomas asociados con la endometriosis. Otra venta-
ja de este método reside en que, a diferencia de lo que
ocurre con los anélogos de la GnRH, puede ser utilizado
con seguridad durante varios afnos y ademas brinda anti-
concepcion.

Adenomiosis

La resonancia magnética nuclear es de gran utilidad
para establecer el diagnéstico de la adenomiosis. Un es-
tudio prospectivo reciente evaluo la eficacia del EL-LNG
como tratamiento no quirtrgico de esta enfermedad, en
el que la resonancia magnética nuclear permitié estable-
cer el diagndstico y conocer los efectos del EL-LNG sobre
la enfermedad. El puntaje de dolor disminuy significati-
vamente durante los 6 meses de observacion y el trata-
miento se asociod con reduccion considerable de los ha-
llazgos caracteristicos de la adenomiosis. Por lo tanto, la
terapia con el EL-LNG parece ser una alternativa valida a
la histerectomia en las mujeres con esta enfermedad.

Leiomioma uterino

Los leiomiomas son muy frecuentes en las mujeres jo-
venes y, por lo general, se asocian con trastornos en el
patréon del sangrado menstrual, tal vez por alteraciones
en la vasculatura del endometrio. Una investigacién re-
velé que el EL-LNG se acompafa de reduccién del san-
grado menstrual y mejoria de los depésitos de hierro en
las mujeres con miomas uterinos. El volumen del tumor,
valorado con ecografia, se redujo considerablemente du-
rante el afo de tratamiento. Debido a que los progesta-
genos ejercen un efecto mitogénico en el tejido del leio-
mioma, es probable que el EL-LNG modifique varias vias
necesarias para el crecimiento del tejido tumoral. No obs-
tante, los miomas submucosos o aquellos que distorsio-
nan la cavidad uterina representan contraindicaciones
relativas para el uso de DIU.

Resumen

Debido a la falta de estudios amplios en mujeres con
cada una de las posibles enfermedades sistémicas y gine-
cologicas, la eleccion del método ideal de anticoncep-
ciéon debe analizarse individualmente, luego de considerar
los beneficios y el riesgo asociado con el embarazo no de-
seado. En general, la eficacia, el mecanismo de accién lo-
cal y los minimos efectos sistémicos sugieren que el EL-
LNG parece ser un método de anticoncepcién particular-
mente ventajoso en las pacientes con determinadas
enfermedades, concluye el experto.
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De acuerdo con este metanalisis, el endoceptivo liberador de levonorgestrel
y la ablacion endometrial presentan tasas de eficacia y seguridad similares
en el tratamiento de las pacientes con hipermenorrea.

Introduccion

La hipermenorrea es una afeccién ginecologica de pre-
sentacion habitual y constituye una indicacién frecuente
de tratamiento quirurgico. La histerectomia se asocia con
altos niveles de satisfaccion, ya que su resultado final es
la anulacion completa de la hemorragia menstrual. Sin
embargo, no es una opciéon apropiada en las mujeres que
desean mantener su fertilidad, dado que el procedimien-
to se asocia con riesgo quirdrgico sustancial y costos ele-
vados. Por otra parte, la ablacién endometrial (AE) se ha
empleado en las dos Ultimas décadas como una alterna-
tiva de menor invasividad, si bien esta técnica no esta
exenta de riesgos perioperatorios o posquirdrgicos a lar-
go plazo. Ademas, en caso de recurrencia de los sinto-
mas, puede ser necesario repetir el procedimiento o re-
currir a una histerectomfa.

En otro orden, los tratamientos farmacoldgicos (antiin-
flamatorios no esteroides, 4cido tranexamico, anticoncep-
tivos orales, progestagenos, danocrina) representan una
alternativa terapéutica de menor eficacia que la cirugia y
pueden asociarse con efectos adversos que limitan su
utilizacién a largo plazo.

Por el contrario, el endoceptivo liberador de levonor-
gestrel (EL-LNG) se considera el tratamiento médico de
primera linea para la terapia de la hipermenorrea. De to-
dos modos, en los estudios que compararon el EL-LNG
con la ablacién endometrial se obtuvieron resultados con-
tradictorios en relacién con la eficacia. En este contexto,
los autores se propusieron la realizacién de una revisiéon
sistematica y metanalisis de la informacién disponible para
definir con mayor precision la eficacia comparada de
ambas formas de tratamiento.

Materiales y métodos

Los investigadores efectuaron una busqueda en las
bases de datos Medline y EMBASE de trabajos aleatoriza-
dos y controlados en los que se habia comparado la efi-
cacia del EL-LNG vy la de la AE. Esta busqueda se orientd
mediante palabras clave y se realizé bajo las normas pro-
puestas en el consenso Quality of Reporting Meta-analy-
ses (QUOROM) de 1999. Se excluyeron las revisiones y
los ensayos no aleatorizados. Por otra parte, se llevé a
cabo la evaluacién de las listas de referencias bibliografi-
cas para identificar otras publicaciones de interés. Se ob-
tuvieron datos del texto, las tablas y los gréficos de los
estudios seleccionados y se determiné la calidad meto-
doldgica de los articulos de acuerdo con los criterios de
Jadad.

Se definié como criterio de valoracion principal, la mag-
nitud de la hemorragia menstrual determinada por me-
dio de fichas de evaluacion gréfica (FEG), un método in-
directo de aplicacion practica y fuerte correlacion con el
volumen real de la hemorragia. Como criterio secundario
se consideraron los fracasos terapéuticos asociados con
el EL-LNG o la AE.

Los datos reunidos fueron procesados estadisticamen-
te, con el analisis conjunto de las FEG y el calculo de los
sesgos de publicacion y la presencia de heterogeneidad
mediante pruebas especificas. El riesgo relativo (RR) se
estimé por medio de modelos de efectos fijos o de efec-
tos variables en funcién de la heterogeneidad.

Resultados

Se identificaron 11 trabajos aleatorizados y controla-
dos en los que se comparaban ambas opciones de trata-
miento: 3 eran subestudios de otros ensayos, mientras
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gue otros 2 fueron excluidos por falta de datos o por
disefo inapropiado. Por lo tanto, los expertos realizaron
el metanalisis de 6 estudios que incluyeron 390 pacien-
tes, de las cuales 196 fueron tratadas con EL-LNG y otras
194 con AE. En las mujeres sometidas a tratamiento qui-
rurgico se habian utilizado distintas técnicas anestésicas,
en tanto que no se describi6 el uso de analgésicos o de
anestesia local para la inserciéon del EL-LNG.

En el analisis efectuado por medio de gréficos, no se
observaron diferencias significativas entre el EL-LNG y la
AE relacionadas con la magnitud de la hemorragia men-
strual calculada por medio de las FEG en un seguimien-
to de hasta 24 meses. En los distintos estudios, la eva-
luacién del volumen de la hemorragia se habia realiza-
do ya sea alos 6, 12 0 24 meses, con heterogeneidad
significativa, aunque sin sesgos de publicacion. De to-
dos modos, en los andlisis de sensibilidad no fue posible
identificar una influencia excesiva de alguno de los
articulos considerados en forma individual sobre los re-
sultados combinados. Por otra parte, cuando se realizd
un subanalisis de los resultados obtenidos a los 12 me-
ses, segun la técnica aplicada en la AE (balén térmico o
histeroscopia manual), no se observaron modificaciones
en los resultados de las FEG. Asimismo, no se verifica-
ron diferencias significativas entre el EL-LNG y ambas
técnicas de AE en relacion con el criterio de valoracién
principal. De la misma manera, los indices de fracaso
terapéutico para ambos esquemas de tratamiento fue-
ron similares (RR: 1.40).

Por otra parte, en funcion de la informacion descrita
en 5 de los 6 trabajos, los expertos afirman que tanto el
EL-LNG como la AE se asociaron con mejoria significativa
en la calidad de vida de las pacientes. De todos modos,
no se demostraron diferencias entre los resultados logra-
dos con uno u otro esquema terapéutico, de acuerdo
con la valoracién de las escalas Short Form 36, Hospital
Anxiety and Depression Scale y EuroQol, entre otras. De
la misma manera, ambos esquemas de tratamiento se
relacionaron con niveles similares de satisfaccion en los
4 ensayos en los que se valord este parametro.

En cuanto a la evaluacién de los efectos adversos, los
investigadores reconocen la presencia de heterogenei-
dad en la descripcion, asi como la existencia de dificul-
tades metodoldgicas asociadas con el nUmero pequefio
de participantes en cada estudio. De todas maneras, en
los 2 articulos en los que se analizé la aparicion de estas
reacciones, se observd que los efectos adversos leves fue-
ron mas frecuentes en las pacientes tratadas con EL-LNG
(p < 0.05), si bien no se confirmaron casos de perfora-
cion uterina u otras complicaciones graves en relacion
con ambos tratamientos.

Discusion y conclusiones

A pesar de las limitaciones metodolégicas, los expertos
afirman que, de acuerdo con el metanalisis realizado, el
EL-LNG es al menos tan eficaz como la AE para reducir la
magnitud de la hemorragia menstrual después de 6, 12y
24 meses de tratamiento. Del mismo modo, el indice de

fracasos terapéuticos se calculd en 21.2% para el EL-LNG
y en 17.9% para la AE, por lo cual parece similar para
ambos esquemas. No obstante, advierten que la poten-
cia estadistica de este analisis es menor al 80% para de-
tectar una diferencia de 10 puntos porcentuales en las
tasas de fracaso terapéutico entre ambas formas de tra-
tamiento. Por otra parte, sefialan que tanto la AE como
el EL-LNG se asociaron con mejoria similar en la calidad
de vida.

En relacion con las diferentes técnicas empleadas en la
AE (histeroscopia manual y balén térmico), el subanalisis
efectuado para ambos procedimientos por separado no se
asocié con cambios en los resultados generales, en coinci-
dencia con lo sefalado en otras publicaciones previas.

En otro orden, los autores destacan que la colocacion
del EL-LNG y la realizacién de la AE son precedidas por la
evaluacién de la anatomia pélvica con ecografia transva-
ginal u otros métodos de diagndstico por imagenes para
descartar alteraciones de la cavidad uterina u otras enfer-
medades. Debido a que los criterios de seleccion fueron
diferentes en los distintos estudios considerados, los ex-
pertos reconocen que los resultados de este metanalisis
no pueden aplicarse en las mujeres que fueron excluidas
de esos ensayos.

Aunque no se describieron casos en los articulos eva-
luados, la perforacién uterina se considera una compli-
cacion potencialmente grave y poco frecuente tanto de
la AE como de la insercion del EL-LNG. De acuerdo con
datos de otras publicaciones previas, los investigadores
sefalan que el riesgo de otras complicaciones graves
del EL-LNG también es bajo, con una incidencia de en-
fermedad inflamatoria pélvica menor del 1% dentro de
los 5 anos de la insercién. En cuanto a la AE, la tasa
global de complicaciones se aproxima al 4.4%, con la
necesidad de un procedimiento quirtrgico de urgencia
en el 1.3% de las pacientes. Ademas de la perforacién
uterina, las complicaciones incluyen la lesién quirurgica
intestinal o urinaria, la fascitis necrotizante y la embolia
gaseosa, entre otras.

Por otro lado, los expertos sefialan que el periodo mas
prolongado de seguimiento en los articulos analizados
fue de 3 anos, por lo cual no fue posible evaluar la efica-
cia de estos tratamientos en plazos mayores. En el lapso
considerado, el indice de histerectomias o de la necesi-
dad de una AE nueva o repetida fue similar para ambas
modalidades terapéuticas.

Entre las complicaciones tardias del EL-LNG se hace
mencioén a la fijacion del dispositivo al Utero, la cual pue-
de dificultar la remocién. A pesar de su naturaleza hor-
monal, el EL-LNG no parece asociarse con cambios en la
densidad mineral ¢sea o en la incidencia de cancer de
mama e hipertensién arterial. En cambio, entre las com-
plicaciones tardias de la AE se destaca la regeneracion de
tejido endometrial sobre areas de retraccién uterina o en
regiones cicatrizales, en las cuales la hemorragia puede
conducir a la formacion de hematdémetra o de hemato-
salpinx. Si bien se desconoce el impacto de la AE sobre la
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incidencia de cancer de endometrio, el EL-LNG parece
asociarse con la reduccién del riesgo.

No se han descrito casos de embarazo durante el uso
del EL-LNG en ninguno de los articulos analizados. En
otras publicaciones se ha calculado un indice acumulati-
vo de embarazos del 0.7% a los 5 afos de la insercion de
este dispositivo. Los expertos sefialan que la gestacion en
las mujeres con EL-LNG se asocia con mayor riesgo de
aborto, sepsis y parto pretérmino pero no hay evidencias
de aumento de riesgo de anomalias congénitas. Por otra
parte, la remocion de estos dispositivos se relaciona con
la recuperacion de la fertilidad en forma rapida y con au-
sencia de complicaciones en embarazos posteriores. Por
el contrario, no se dispone de datos procedentes de gran-
des trabajos clinicos acerca de la tasa de embarazos des-
pués de una AE. Aunque se pueden producir embarazos
luego de una AE, no hay datos de estudios clinicos reali-
zados a gran escala que evaluaran este dato. Una revi-
sién con 206 pacientes informo una tasa de embarazo
del 5.2%. La causa es que muchas mujeres que partici-
paron de ensayos en los que se evaluo esta técnica eran
mayores de 40 afos o presentaban ligadura tubaria qui-
rurgica previa. En aquellas mujeres que quedan embara-

zadas luego de una AE, el riesgo de aborto, parto pretér-
mino, alteraciones en la placentacién, retardo de creci-
miento intrauterino y anomalias congénitas se encuentra
incrementado. Por lo tanto, en aquellas mujeres con hi-
permenorrea que desean conservar su capacidad de fer-
tilidad, se recomienda el tratamiento con EL-LNG.

De este modo, los autores concluyen que, pese a las
limitaciones metodolégicas de este metanalisis, el EL-LNG
y la AE presentan eficacia similar para el tratamiento de
la hipermenorrea. Destacan también que la insercion del
EL-LNG requiere poca o ninguna anestesia en compara-
cion con la AE y que esta Ultima se asocia con mayor
riesgo perioperatorio y con mayores complicaciones a lar-
go plazo. Por ultimo, en aquellas pacientes con deseos
de concebir, el EL-LNG es el método apropiado. En el caso
de aquellas mujeres en edad fértil que opten por la AE,
deberan utilizar un método anticonceptivo adicional. El
EL-LNG provee anticoncepcion eficaz y no compromete
la fertilidad futura, a la vez que trata el sangrado mens-
trual abundante.

Copyright © Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica (SIC), 2009
www siicsalud.com



Sociedad Iberoamericana de Informacion Cientifica

El Papel del Endoceptivo Liberador de Levonorgestrel
en el Tratamiento de la Menorragia Idiopatica
o Secundaria a Leiomiomas

Resumen objetivo elaborado
por el Comité de Redaccion Cientifica de SIIC en base al articulo
Uterine Volumen and Menstrual Patterns in Users of the Levonorgestrel-Releasing
Intrauterine System with Idiopathic Menorrhagia or Menorrhagia
due to Leiomyomas

de los autores
Magalhaes J, Mendes Aldrighi JM, de Lima GR
integrantes de la
School of Medicine Santa Casa de S&o Paulo; Personna Center of Gynecology
and Woman's Health; San Pablo, Brasil

El articulo original, compuesto por 6 paginas, fue editado por
Contraception
75(3):193-198, Mar 2007

El endoceptivo liberador de levonorgestrel reduce de manera
significativa el volumen uterino y mejora los patrones de sangrado
menstrual en pacientes con menorragia idiopatica
o debida a leiomiomas.

Introduccién

El endoceptivo liberador de levonorgestrel (EL-LNG) pa-
rece ser una alternativa a la histerectomia en los casos de
menorragias idiopaticas o por leiomiomas, asi como de
adenomiosis. Consiste en un método anticonceptivo con
pocas contraindicaciones y escasos efectos adversos que,
de acuerdo con estudios previos, disminuye el sangrado
menstrual poco después de su colocacion por acciones
ejercidas sobre el endometrio; esto alivia la anemia se-
cundaria a menorragias.

Un trabajo sefald, como beneficio adicional del EL-LNG,
la reduccién del volumen de los miomas y del volumen
uterino total; sin embargo, esto ha sido refutado parcial-
mente por otro estudio, que sugirié que el levonorgestrel
no siempre provoca esta reduccion de tamafio en los leio-
miomas e, incluso, podria estimular la proliferacion celu-
lar en estos tumores.

Dado el debate suscitado, los autores de este estudio
analizaron los posibles efectos sobre el volumen del Ute-
ro y de los leiomiomas uterinos en mujeres que optaron
por el EL-LNG como tratamiento en caso de menorragias.

Material y métodos

Se traté de un estudio prospectivo llevado a cabo en
un centro ginecolégico privado de Brasil, entre octubre
de 2001 y abril de 2006. Fueron seleccionadas 87 muje-
res que consultaron por menorragia o leiomiomas uteri-
nos o por el deseo de anticoncepcién. El motivo de la
aplicacion del EL-LNG fue menorragia idiopatica en 32
casos, menorragia debida a leiomiomas en 27 y para an-
ticoncepcion en 28 muijeres (éstas se consideraron grupo
control).

Los criterios de exclusion abarcaron antecedentes de
enfermedad pelviana inflamatoria en los 2 afos previos e
historia o riesgo de presentar enfermedades de transmi-
sion sexual.

En las mujeres con menorragia y ecografia endome-
trial > 6 mm o aumento de ecogenicidad, o ambos, se
tomo una biopsia endometrial antes de la aplicacion del
EL-LNG para descartar hiperplasia atipica o cancer. In-
mediatamente luego de la colocacion del dispositivo se
controld su ubicacion por ecografia transvaginal y se
midi6 el volumen uterino total y el de los leiomiomas;
en caso de leiomiomas multiples, se considero el volu-
men total de estos Ultimos.

Las visitas de seguimiento clinico y ecografico se rea-
lizaron a las 3, 6, 12, 24 y 36 semanas. Por calendario
se registraron los episodios de sangrado menstrual, spo-
tting o ambos.

La amenorrea se definid como la ausencia de mens-
truacion por al menos 3 meses; la menorragia, como san-
grado menstrual excesivo (> 80 ml, clinicamente caracte-
rizado por flujo menstrual que embebe 1 0 mas apositos
o tampones por hora durante varias horas consecutivas o
por la necesidad de utilizar doble proteccion para con-
trolar el flujo menstrual o por sangrado menstrual abun-
dante que interfiere con las actividades habituales por
mas de 5 dias, a intervalos regulares); la oligomenorrea,
como sangrados menstruales cada 35 o mas dias; y el
spotting, como la presencia de sangrado que no requiere
del uso de apdsitos.

El 30 de abril de 2006 fue la fecha de finalizacion del
estudio. Se controlé la edad, el peso, el volumen uterino
y el de los leiomiomas. El nivel de significancia se estable-
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ci6 en 5% vy los resultados estadisticos se expresaron en
promedios + desviaciones estandar.

Resultados

El promedio de edad de las mujeres con menorragia
fue de 43.4 £ 4.7 anos (entre 21 y 51 anos) y el de las
mujeres que utilizaron el EL-LNG como método anti-
conceptivo, significativamente menor, de 32.9 + 7.3 afnos
(p <0.001). El volumen uterino fue de 127.1 £ 40.9 cm?
en las mujeres con menorragia idiopatica, principalmen-
te por su mayor edad (> 40 afos) y el nimero de partos,
de 156.6 £ 52.9 cm? en aquellas con leiomiomas y de
70.3 £ 24.9 cm? en las mujeres con EL-LNG para anticon-
cepcion (p < 0.001).

No se hallaron diferencias significativas entre los gru-
pos respecto del peso corporal ni de la presion arterial en
ninguin momento del estudio.

Nueve mujeres con grosor endometrial en la ecografia
> 6 mm o aumento de su ecogenicidad fueron sometidas
a biopsia endometrial: 4 de ellas presentaron hiperplasia
simple. A todas se les coloco el EL-LNG.

Se produjeron 4 casos de expulsion del dispositivo: 3 en
el grupo con menorragia por leiomiomasy 1 en el grupo
con menorragia idiopatica. Siete mujeres solicitaron el re-
tiro del EL-LNG: 3 de ellas por hemorragia o dolor (luego
de aproximadamente 12 meses de su colocacion), 3 para
buscar un embarazo y una por presentar como comorbi-
lidad enfermedad pelviana inflamatoria a los 60 dias de
lainsercion. De estas 11 mujeres, 4 (un caso de expulsion
y 3 retiros por hemorragia o dolor) luego fueron someti-
das a histerectomia (3 presentaban leiomiomas).

Se produjo una defuncién por cancer de pulmén 18 me-
ses luego de la colocacion del EL-LNG. Dos pacientes fue-
ron perdidas durante el seguimiento. En total, 73 de las
87 mujeres seleccionadas inicialmente continuaron con
el EL-LNG colocado en abril de 2006, lo que sefialé una
tasa de continuacion del 83.9%.

En lo que respecta a los patrones de sangrado, se ob-
servd una mejorfa significativa con el tiempo, especial-
mente a los 12 meses. A los 3 meses, el patron predo-
minante era el spotting, informado por el 45.6% de las
participantes; a los 36 meses, este porcentaje se redujo a
un 15%. La amenorrea aumento su frecuencia: desde un
17.5% alos 3 meses hasta un 27.5% a los 6 meses, trans-
formandose luego en el patron menstrual predominan-
te, presente en el 46% a 54% de las participantes. La
incidencia de oligomenorrea varié entre 31% y 40%. A
los 36 meses de uso del EL-LNG, la amenorrea fue més
frecuente en el grupo de anticoncepcion (57.1%) y en
las mujeres con menorragia idiopatica (53.4%) respec-
to de aquellas con leiomiomas (44.5%) (p = 0.027). Mas
aun, la prevalencia de spotting fue casi 3 veces mayor
(11%) en las pacientes con menorragia por leiomiomas
y de casi el doble (7.7%) en las que tenian menorragia
idiopatica respecto del grupo de anticoncepcion (4%)
(p =0.024).

El volumen uterino mostrd diferencias significativas en
los distintos grupos y en diferentes momentos del sequi-

miento. Se hallé una reduccién promedio, estadisticamen-
te significativa, de 36.4 + 15.3 cm3 en las mujeres con
menorragia idiopatica (p = 0.041) y una disminucion
mayor, de 63.6 = 19 cm?, en las pacientes con leiomio-
mas (p = 0.014). El grupo de anticoncepcién no presentéd
cambios de importancia (p = 0.085), aun luego de reali-
zar ajustes por edad.

La diferencia en cuanto al volumen de los leiomiomas
no alcanzo a ser significativa (5.2 + 3.1 cm? en 3 afios;
p = 0.4099).

Discusién

Los autores de este estudio evaluaron la eficacia del
uso de EL-LNG en 87 muijeres, 59 de ellas con menorra-
gia (idiopatica o por leiomiomas); estas Ultimas presenta-
ron reduccién significativa del volumen uterino medido
por ecografia transvaginal entre el momento de la inser-
cion y los 36 meses. Esta disminucion no fue sustancial
respecto del volumen de los leiomiomas (5.2 cm® en 3
anos), asi como tampoco lo fue en el grupo que eligio el
EL-LNG para anticoncepcioén; estas mujeres presentaban
volumen uterino normal al momento de la colocacion.

Segun los autores, el EL-LNG parece reducir el volu-
men uterino en mujeres con menorragia, pero su efecto
no seria suficiente para disminuir el de los leiomiomas.
Estos hallazgos coinciden parcialmente con un estudio
anterior, que sefalo la reduccién del volumen uterino
total luego de un afio de uso del EL-LNG, aunque en el
presente trabajo la disminucién hallada fue de mayor
magnitud.

El mayor efecto del EL-LNG sobre Uteros de mayor vo-
lumen inicial, como el caso de las mujeres con menorra-
gia, fue predecible, sefialan los investigadores. No obs-
tante, atribuyen el menor efecto sobre el volumen de los
leiomiomas a que parece haber mayor inhibicién del fac-
tor tipo 1 de crecimiento endometrial similar a la insulina
(IGF), por parte de la proteina 1 ligadora de IGF a nivel
del miometrio, que en el interior de los leiomiomas.

Respecto de los cambios en los patrones de sangrado
menstrual a los 36 meses, el 54% de las mujeres tuvo
amenorrea, mientras que el 30% presenté oligomeno-
rrea, lo que significd una franca mejora en comparacion
con las altas tasas de menorragia al momento de la apli-
cacién del EL-LNG (aproximadamente del 70%). La inci-
dencia de spotting fue mayor al inicio del seguimiento,
pero luego descendié al 15% al final del estudio, y no
constituyd motivo para solicitar el retiro del sistema por
parte de ninguna de las participantes. Los episodios de
spotting parecen relacionarse con el aumento en la can-
tidad de leucocitos y de metaloproteasas (MMP-3) endo-
metriales que tiene lugar con el uso del EL-LNG.

Como hallazgos positivos de este estudio, los autores
sefalan la reduccién significativa del volumen uterino con
el EL-LNG, que lo convierte en una opcién terapéutica para
las menorragias idiopaticas o por leiomiomas, mejorando
los patrones de sangrado menstrual con una alta tasa de
continuacién de tratamiento; esto ayudaria a evitar o pos-
tergar el tratamiento quirtrgico de estos trastornos.
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Como limitaciones, reconocen la falta de comparacion
aleatorizada con otra terapéutica, aunque esto se mini-
miz6 mediante la inclusion de un grupo control (las mu-
jeres que optaron por este método para anticoncepcion).

Los autores concluyen que el EL-LNG parece reducir de
manera significativa el volumen uterino de las mujeres con

menorragia (idiopatica o por leiomiomas), alcanzando al-
tas tasas de amenorrea y oligomenorrea, que se agregaria
a su beneficio comprobado como método anticonceptivo.
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