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RESUMEN

Antecedentes: La miomatosis uterina es la patologia benigna mas frecuente de
las enfermedades del Uutero, causante de sangrado uterino anormal, con
transformacion maligna excepcional. Se estima que entre el 20 a 40 % de mujeres
entre 35 y 55 afios los padecen. Con un pico durante la cuarta etapa de la vida. Es
una enfermedad asociada con la produccion de estrogenos.

Objetivo: Asociar del indice de masa corporal (IMC) mayor de 30 con la
efectividad del dispositivo liberador de levonorgestrel (52mg) para el tratamiento
de miomatosis uterina de pequefios elementos en mujeres de 25 a 45 afios del H.
G. José Vicente Villada en el periodo de enero a octubre 2020.

Metodologia: Se realizé un estudio longitudinal, experimental, descriptivo. Se
incluyeron 25 mujeres entre 25-45 afios, con IMC mayor de 30 con presencia de
miomatosis uterina de pequefios elementos, con medida del utero menor de 12
cm. Se les coloco el dispositivo liberador de levonorgestrel (52mg), en el periodo
de marzo a octubre 2020. Se recolectaron los datos obtenidos de peso, talla,
hemoglobina, numero de toallas, y se realizdé la Escala de sangrado “Pictorial
Blood Assessment Chart score” (PBACS).

Resultados: Los rangos de edad de la poblacion fueron de (27- 45afios), con una
media de 39 con una (DE+4.66). El 48% de la poblacién se concentr6 en mujeres
de 40-45 afnos. El 80% de la muestra presento obesidad | y el 20% restante
obesidad Il y Ill. En el analisis de asociacion entre PBACs los cambios fueron
significativos con un p<0.0001, el niumero de toallas presento una disminucion
significativa con una p<0.0001. En los niveles de hemoglobina no hubo
significancia estadistica p=0.306.

Conclusion: La intervencion con el DIU-LNG de 52mg en mujeres con IMC mayor
de 30 kg/m2, no fue eficaz. El nivel de sangrado no migré a amenorrea de acuerdo
con la escala de sangrado menstrual a pesar de tener una disminucién de 85.48
puntos. Con lo cual podemos concluir que las pacientes obesas atendidas en el
Hospital General José Vicente Villada no responden tan bien al tratamiento
hormonal utilizado.

Palabras clave: miomatosis uterina de medianos elementos, levonogestrel,
tumores, benignos



ABSTRACT

Background: Uterine myomatosis is the most frequent benign pathology of uterine
diseases. Causing abnormal uterine bleeding, with exceptional malignant
transformation. It is estimated that between 20 to 40% of women between 35 and
55 years old suffer from them. With a peak during the chart stage of life. It is a
disease associated with the production of estrogens.

Objective: To associate the body mass index >30 in the effectiveness of the
levonorgestrel-releasing device (52mg) for the treatment of uterine myomatosis of
small elements in women aged 25 to 45 of the HG José Vicente Villada in the
period of January to October 2020.

Methodology: A longitudinal, experimental, descriptive study was carried out.
Twenty-five women between 25-45 years of age were included, with a BMI> 30
with the presence of uterine myomatosis of small elements, with a uterine
measurement of less than 12 cm. The levonorgestrel-releasing device (52mg) was
placed on them, from March to October 2020. The data collected was weight,
height, hemoglobin, number of towels, and the “Pictorial Blood Assessment Chart
score” (PBACS).

Results: the age ranges of the population were (27- 45 years), with a mean of 39
with a (SD % 4.66). 48% of the population was concentrated in women aged 40-45
years. 80% of the sample presented obesity | and the remaining 20% obesity Il and
[ll. In the association analysis between PBACs, the changes were significant with a
p <0.0001, the number of towels showed a significant decrease with a p <0.0001.
In hemoglobin levels there was no statistical significance p = 0.306.

Conclusion: In the population of this research, the intervention with the 52mg
LNG-DIU in women with BMI greater than 30 kg/m2 was not effective. The level of
bleeding did not migrate to amenorrhea according to the Pictorial Blood
Assessment Chart score, despite, it reported a decrease of 85.48 points. So we
can conclude that obese patients treated at the Hospital General José Vicente
Villada are not responders to hormonal treatment used.

Key words: middle element uterine myomatosis, levonogestrel, tumors, benign
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MARCO TEORICO

Antecedentes.

La miomatosis uterina es la causa mas frecuente de tumores pélvicos sélidos que
se presentan en mujeres de edad reproductiva en aproximadamente 20-40%.
Tiene un pico de presentacion en la cuarta y quinta décadas de la vida, cursando

con regresién después de la menopausia®.

La miomatosis uterina es la patologia benigna mas frecuente de las enfermedades
del utero y de las principales causas de sangrado uterino anormal, con

transformacion en maligna excepcional.

Se conforman por grandes cantidades de matriz extracelular, colageno,
fibronectina y proteoglicanos. Presentando colageno tipo | y Il en grandes
cantidades, pero las fibras de colageno se forman de manera irregular y

desordenada, parecido a la formacién queloide?.

Los miomas estan claramente asociados con la exposicion de estrégenos y
progesterona circulante. Raramente se presentan durante la pubertad, siendo mas
prevalentes durante los afios reproductivos, presentando regresion después de la
menopausia. Existe mayor concentracion de receptores estrogénicos en los
miomas uterinos que en el miometrio adyacente; de esta manera, se unen un 20%

més al estradiol por miligramo de proteina®.

Epidemiologia.

Los miomas son los tumores benignos del aparato reproductor femenino mas

frecuentes en etapa reproductiva, de hecho, se calcula que 24 millones de mujeres
1



en Europa y 20 millones en Norteamérica conviven con esta enfermedad de la que
se desconoce la causa exacta. Se estima que entre el 20 a 40 % de mujeres entre

35y 55 afos los padecen.

El 60% de las mujeres llegan a tener miomatosis uterina a lo largo de la vida. Con
una mayor incidencia en la quinta década de la vida, incluso en 70% de la
poblacién femenina®. Los miomas se desarrollan en el 60% de las mujeres antes

de los 40 afios y en 80% de las mujeres antes de los 50 afios®.

Las mujeres con sintomas atribuidos a los miomas uterinos pueden tener

manifestaciones clinicas que abarcan tres aspectos importantes:

- Sangrado uterino: en 60% de todas las mujeres, que en la mayoria de las

ocasiones no tiene relacion con el tamafio o numero de miomas. Puede ser tan
abundante que afecte la calidad de vida, con la necesidad de cambios frecuentes
de toallas, incluso puede llevar a la anemia severa que amerite hospitalizacion

para aplicacion de hemoderivados.

- Dolor pélvico: que puede ser por efecto de compresion en 25% de los casos; el

mioma puede ejercer presion sobre los 6rganos adyacentes, y en algunas mujeres
que presentan crecimiento acelerado no reaccionan a medidas habituales y

analgésicos, por esto en muchas ocasiones se ve limitada su calidad de vida.

-_Alteraciones para la concepcion: el 15%, suele presentar incremento en la tasa

de abortos, secundaria a la distorsion que causan en la cavidad uterina.

En pacientes embarazadas se asocia con resultados adversos, como sangrados
del primer trimestre de la gestacion, rotura prematura de membranas,
presentacion anormal, desprendimiento prematuro de placenta, placenta previa,
restricciéon del crecimiento intrauterino, parto pretérmino y en ocasiones condiciona

mayor indice de cesareas”.



Incidencia.

La incidencia depende de la edad y la raza. Las afroamericanas tienen 3 a 9 veces
mayor prevalencia de miomatosis: a los 35 afios de edad 60% los tienen y a los 50
afos 80%. Por su parte, la frecuencia en las mujeres caucasicas es de 40% a los
35 afios, con incremento incluso a 70% a los 50 afios con reportes similares
alrededor del mundo, incluso en nuestro pais ®’. Ademas, alrededor del 25% de
las mujeres con miomas en edad reproductiva, pueden permanecer

asintomaticas®.

Factores de riesgo.

Se conocen multiples factores de riesgo para la presencia de miomatosis, dentro

de los cuales se mencionan:

- Historia familiar. Es uno de los principales factores de riesgo. Los familiares
de primer grado de pacientes con este trastorno tienen 2.5 veces mas
riesgo de presentar miomatosis uterina que aquellos que no tienen historia
familiar y 5.7 veces cuando un familiar los tuvo antes de los 45 afios’.

- Edad. La menarca temprana se ve incrementado el riesgo de miomatosis y
en las postmenopausicas este riesgo disminuye 70 a 90%.

- Paridad: Las primiparas presentan una disminucion del riesgo de 20 a 50%
y entre mas hijos se hayan tenido es mucho menor este riesgo’.

- Etnia. Se encuentran mas frecuentes en la raza negra entre 3 y 9 veces
mas respecto a la raza blanca; ademas, en ellas el crecimiento tiene un
ritmo més acelerado®.

- Factores hormonales enddgenos. La menarca temprana (< 10 afios) se ha

visto que incrementa en 1.24 el riesgo relativo de desarrollar miomas.



Generalmente, son poco numerosos y de menor tamafio en los uteros
extraidos por histerectomia de las postmenopausicas cuando los niveles
estrogénicos son bajos.

- Peso. Se ha demostrado una relacién importante con el peso. La obesidad
incrementa la conversion de los andrégenos adrenales a estrona y
disminuye la globulina fijadora de hormonas sexuales, por lo que en
mujeres con indice de masa corporal (IMC) mayor a 30 este riesgo es
mayor®.

- Ejercicio. Las atletas tienen 40% menos de riesgo comparado con las
mujeres sedentarias. No esta claro el porqué de esta diferencia, si es por
los efectos del ejercicio o las bajas tasas de conversidn de andrégenos a
estrogenos debido al IMC™°.

- Embarazo. Los niveles elevados de esteroides sexuales asociados al
embarazo comunmente causan crecimiento de los miomas, asi como
incremento en la sintomatologia. De hecho, comparten ciertas
caracteristicas del miometrio normal durante el embarazo, como el
incremento en la produccion de matriz extracelular y la expresion

aumentada de los receptores para péptidos y hormonas esteroideas.

Fisiopatologia.

Dentro de la fisiopatologia se han identificado factores genéticos, epigenéticos,
factores de crecimiento, citocinas y componentes de la membrana extracelular que

en conjunto participan en la patogénesis de los leiomiomas™*.

Para el desarrollo de éstos se han identificado muchos factores de crecimiento,
como la activina y miostatina, por supuesto, los estrdgenos y progesterona con
Sus respectivos receptores que juegan un papel decisivo en su crecimiento y

desarrollo*?.



Hace poco se demostré que la testosterona participa en el crecimiento de los
miomas uterinos; los cuales surgen del miometrio, de un solo miocito. Desde el
punto de vista histoldgico, estan compuestos de tejido muscular, mezcladas con

abundante cantidad de matriz extracelular.

Se ha demostrado que el crecimiento de los miomas uterinos depende de la
regulacion del gen ARNm cuya funcion se refleja en los procesos celulares y uno

de esos son las mutaciones somaticas®®.

Las células germinales transmiten una cantidad ilimitada de defectos genéticos
gue se ha asociado con sindromes familiares de miomatosis uterina. La mutacion
mas relevante es en la linea germinal, causando deficiencia de fumarato hidratasa,

que va a predisponer a las mujeres a la aparicion de multiples miomas uterinos.

Los estudios en citogenética confirman que es una enfermedad ya que hasta en
40% de los casos estan cromosémicamente alterados; por ejemplo, se ha
encontrado translocacion entre los cromosomas 12 y 14, trisomia 12, translocacion

entre cromosomas 6y 10, y pérdida de los cromosomas 3y 7.

La anormalidad cromos6mica mas comun es la traslocacion 12:14 del gen
HMGAZ2, ocurriendo en cerca de 20% de todas las anormalidades cromosémicas.
Este gen se expresa ademas en otros tejidos humanos, con un fenotipo
proliferativo como los tejidos fetales, pulmédn vy rifiones, pero no se expresa en el
miometrio sano. El antagonizar in vitro al gen HMGA2 disminuye la proliferacion

celular en los miomas*.

Estudios recientes describen que 70% de los miomas contienen una serie de
mutaciones en un gen regulador transcripcional subunidad 12 (MED12). Hasta

66% de las pacientes se encuentra este gen mutado en miomas tipicos™®.

Para que se dé la aparicibn de los miomas deben existir al menos dos

componentes distintos:



- Latransformacion de miocitos normales en anormales.

- Su crecimiento hasta convertirse en tumores clinicamente aparentes.

El primer proceso es muy comun, demostrado por la elevada prevalencia de
miomas microscopicos. El crecimiento subsiguiente se produce por expansion
clonal. La evolucion entre una dotacion genética de riesgo y su expresion clinica

precisa de factores del entorno que la favorezcan®®.

La funcion ovérica es decisiva para el crecimiento e involucion de los miomas

después de la menopausia.

Aln no se conoce el origen celular de los miomas uterinos; sin embargo, varias
observaciones sugieren que se originan por la transformacién de una sola célula
madre del miometrio que se ve influida por las hormonas ovaricas, es por eso que
los estudios genéticos mas recientes hagan pensar que se trata de tumores

monoclonales.

El tejido miometrial contiene células madre sométicas multipotenciales. El
crecimiento de estas células en los miomas requiere la coexistencia de células
miometriales con abundante cantidad de receptores de estr6genos, progesterona
y sus ligandos. Ademas, la accién de las hormonas esteroides en las células

madre esta4 mediada por las células miometriales con accién paracrina®’.

También participan cambios epigenéticos en la formaciéon de los leiomiomas que
identifican su hipometilacibn en comparacion con el miometrio sano. En el
crecimiento estan relacionados los estrogenos y sus receptores. Varios estudios
reportan que el ARN mensajero y la expresion de proteinas de los receptores ER-
a y ER-B se encuentran en altas concentraciones en los miomas, comparando con
el miometrio sano. De acuerdo con esta hipoétesis, los estrogenos pueden ejercer
la accion de crecimiento de los miomas estimulando la accién de las citocinas,
factores de crecimiento y factores apoptésicos (factor de crecimiento derivado de

plaquetas PDGF, factor de crecimiento epidermoide, EGF).



El principal agente inductor de crecimiento de los miomas son los estrogenos, ya
se ha demostrado que durante la etapa reproductiva aumentan de tamafo y
disminuyen después de la menopausia. El embarazo favorece su evolucién y, en
cambio, los estados de hipoestrogenismo inducido por el tratamiento con

agonistas o antagonistas de la GNRH, provoca su reduccion.

El mecanismo por el cual los estrogenos estimulan el crecimiento es por la
supresion de la funcion del gen p53. Otro mecanismo propuesto es también el que
pueden estimular la proliferacion de las células de los miomas por activacion del

receptor ATP sensible a los canales de potasio®.

Clasificacion.
Se clasifican de acuerdo a la localizacion en el Gtero en:

- Submucosos: crecen en la proximidad de la mucosa endometrial, pudiendo
ocasionar atrofia y erosion, dando lugar a sangrado uterino anormal. Distorsionan

y sobresalen a la cavidad uterina.

La Sociedad Europea de Endoscopia Ginecoldgica (ESGE) adopta la clasificacion

de Wamsteker de 1993 que los clasifica en tres subtipos:
-Tipo 0: mioma pediculado sin extension intramural.
-Tipo I: sésil con extension intramural del mioma menor de 50%.

-Tipo II: sésil con extension intramural de 50% o mas



- Intramurales: es la presentacion mas comun, si se presentan de forma mdiltiple
pueden distorsionar la arquitectura y el tamafo uterino. Algunos pueden ser

transmurales y extenderse desde la serosa hasta la superficie mucosa.

- Subserosos. Crecen en la proximidad de la serosa. Son los que sobresalen mas
de 50% de la superficie serosa del Gtero. El mioma subseroso puede ser sésil o

pedunculado.
- Cervicales: Se localizan en el cuello uterino en lugar del cuerpo”.
Existe otra clasificacion de acuerdo al tamafio de los miomas:

- Pequefios: didametro igual o menor de 2 cm.
- Medianos: didmetro entre 2 'y 6 cm.
- Grandes: diametro de 6-20cm.

- Gigantes: diametro mayor de 20 cm*®.

La Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) en su
clasificacion de sangrado uterino anormal (PALM-COEIN) en 2011 propone una
sub clasificacién de los miomas. En ésta se diferencia entre miomas submucosos
y los que no lo son vy los clasifica en 8 subgrupos de acuerdo a la relacion de los
mismos con la mucosa o la serosa del Gtero. En ésta sub clasificacion no se
consideran datos como el tamafio uterino, numero, localizacion, tamafio o
volumen, pero se deja abierta la posibilidad de que cada clinico o investigador

adjunte estos datos.



0 Pedunculado mtracavitario
SM-Submucozo 1 <50% intramural

2 >50% intramural

3 Contacta con el endometrio, 100% intramural

4 Intramural

3 Subszeroso =50% intramural
 — 6 Subzerozo <350% intrammural

7 Subseroso pedunculado

g Otro (especificar, ya sea cervical parasitario, ete.)

Se enlistan dos nomeros separados por un pmon El primero se refiere a la
Lefomiomas hibridos (afectan relacién con el endometrio v el segundo a la relacién con la serosa
endometrio ¥ serosa) 2-3 Submucoso v subseroso, cada uno con menos de la mitad del

diametro en las cavidades endometnial y peritoneal.

Histologia

Macroscopicamente se observan como masas solidas bien delimitadas de color
que varia desde ligeramente mas palido en el miometrio circundante hasta blanco
grisaceo, que al corte presenta un aspecto arremolinado, conformado por fibras de

patrén en espiral y tienen consistencia firme®®.

Microscopicamente estdn compuestos de fasciculos entrelazados de células
musculares lisas. Las células estan dispuestas de forma mas cercana entre si que

las células del miometrio normal, dandole un aspecto hipercelular al tumor.

Presentacion clinica

Entre 20 y 50% de las mujeres con miomas experimentan sintomas directamente
atribuidos a éstos y relacionados con su localizacion, nimero o tamafio. Los

sintomas mas habituales son: sangrado uterino anormal, dolor pélvico, presién

9



pélvica, capacidad reducida de la vejiga, estrefiimiento y alteracion en la funcién

reproductiva.

El sintoma mas comun y preocupante es el sangrado uterino anormal que se
presenta como menorragia e hipermenorrea, ya que interfiere en las actividades
diarias de la paciente, ademas del riesgo de anemia leve a severa que puede
presentar y por la repercusion en la calidad de vida de estas pacientes e incluso

posiblemente, interrupcién de la actividad sexual®.

De todos los tipos de miomas, los submucosos e intracavitarios tienden a producir
mayor cantidad de sangrado. De acuerdo con su ubicacién dentro de la pelvis y la
tasa de crecimiento, los miomas pueden inducir un efecto de masa que ocasiona
dolor abdominal en 20 a 34%, distension abdominal en 50 a 54% y estrefiimiento
en 13 a 21%°",

Los sintomas urinarios de urgencia, frecuencia, retencion e incontinencia se han
descrito en alrededor de 8% de las mujeres con miomas, que pueden llegar a
comprimir los uréteres y ocasionar hidronefrosis secundaria, sobre todo en

miomas de gran tamafo.

La dismenorrea y el dolor pélvico ciclico asociado a miomatosis se manifiestan en
61 a 63% de las pacientes, con repercusion negativa en la calidad de vida y las
actividades diarias. La frecuencia del dolor pélvico no ciclico varia de 20 a 42%, lo
gue indica que, aunque las mujeres con miomatosis tengan dolor pélvico ciclico, la

dismenorrea no es un marcador especifico de la enfermedad™*.

Es menos frecuente que causen dolor abdominal agudo, secundario a la
degeneracion o la torsion de un mioma pediculado. Se puede asociar ademas

fiebre, dolor a la palpacion uterina, leucocitosis o signos peritoneales®.
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También se ha asociado a problemas de infertilidad en 5 a 10% de los casos. Los
miomas intramurales y subserosos tienden a producir mayor disfuncion

reproductiva.

Diagnéstico.

El diagnéstico se establece con el hallazgo del aumento de tamafo uterino,
movilidad, contornos irregulares a la exploracion bimanual o como un hallazgo en
el ultrasonido. La valoracion de lo anterior y la asociacién de dolor a la palpacién

son datos importantes que pueden orientar con respecto a la severidad del caso.

Si se sospechan miomas en una paciente con menstruaciones abundantes, la
evaluacion de la hemoglobina sérica permitira la identificacion de la deficiencia de

hierro.

Las técnicas de imagen son Utiles cuando es necesario confirmar el diagnostico o
localizar el mioma previo a la cirugia. Se puede realizar los siguientes estudios de

gabinete:

-Ultrasonido: El ultrasonido transvaginal tiene una sensibilidad alta (95-100%) para
detectar miomas en Uteros menores a 10 semanas. Esta es la modalidad mas

ampliamente utilizada debido a su disponibilidad y costo/efectividad®.

-Histerosonografia. Permite identificar miomas submucosos y la proximidad de los
intramurales a la cavidad endometrial. El advenimiento de las técnicas de imagen
tridimensional ha permitido que el ultrasonido tridimensional sea una herramienta
de utilidad para la investigacién de la patologia miometrial debido a la posibilidad
de efectuar cortes del Gtero en un plano coronal**.

-Histeroscopia. Es un método auxiliar que permite diagnosticar y diferenciar un

mioma submucoso de un poélipo endometrial. Se realiza de manera ambulatoria y
11



no requiere anestesia. En casos de sangrado irregular o en pacientes con factores
de riesgo de hiperplasia endometrial (obesidad, anovulaciébn croénica), la
histeroscopia se puede combinar con la toma de biopsia endometrial.

Se recomienda si los estudios previos no son concluyentes para miomatosis

uterina con persistencia de sintomas®*:

-Resonancia magnética nuclear. Es la mejor técnica para visualizar la totalidad de
los miomas y obtener informacion de su cantidad, tamafio y localizacion. Tiene la
mayor sensibilidad y especificidad que el resto de los examenes de imagenologia,
pero su limitante es el costo. Esta técnica permite identificar la vascularidad del
mioma y su relacién con la cavidad endometrial, la superficie serosa y los limites

con el endometrio sano.
Esta indicada en casos justificados dificultad diagnéstica o de investigacion'.

-Tomografia axial computada. Tiene poca utilidad para delimitar la posicién de los

miomas en relaciéon con el miometrio o endometrio. No se recomienda.

-Histerosalpingografia. Sirve para estudiar la cavidad uterina y la integridad de las
trompas uterinas en pacientes con infertilidad. Si la cavidad uterina est4 normal,
no hay ninguna ventaja en realizar una histeroscopia. Si la localizacién del mioma
no es clara en pacientes con sangrado uterino anormal o en aquellos que estan
buscando embarazo, el ultrasonido con contraste (sonohisterograma) es el

procedimiento de eleccion.

Tratamiento.

El tratamiento de los miomas depende del tamafo, la localizacion y la
sintomatologia, se debera tomar en cuenta la edad de la paciente y los deseos

reproductivos. Existe tratamiento médico o conservador y tratamiento quirdrgico.
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Manejo Médico.

El objetivo del tratamiento médico es aliviar los sintomas y evitar las
complicaciones de la intervencion quirdrgica, ademas de permitir la conservacion
del utero. Existen mdultiples terapias que siempre deben considerarse como la

primera linea de tratamiento.

Este tratamiento debe ser individualizado conforme a varios factores: sintomas,
edad, expectativa de reproduccién, contraindicaciones quirdrgicas, tiempo

esperado para el inicio de la menopausia, experiencia del médico, entre otros.

Dentro de las opciones de manejo conservador tenemos:

-Estrogenos y progestinas

-Antifibrinoliticos

-Inhibidores de la sintesis esteroidea
-Agonistas de la hormona liberadora de gonadotrofinas (analogos de GnRH)
-Inhibidores de la aromatasa

- Moduladores de los receptores esteroideos:
-Moduladores selectivos de los receptores de estrogenos (SERM)
-Moduladores de los receptores de progesterona (mifepristona)
-Moduladores selectivos de los receptores de progesterona (asoprisnil)

-Terapia androgénica:

13



-Danazol

-Dispositivo intrauterino con progestina: Estos dispositivos han sido estudiados
como tratamiento local de la menorragia y miomas sintomaticos, aunque

inicialmente se utilizaban como anticonceptivos.

El dispositivo intrauterino con levornogestrel (DIULNG) es un método probado,

efectivo y reversible en el manejo de menorragia.

Est4 formado de un marco en forma de “T”, tiene una rama horizontal de 32mm y
una rama vertical de 32mm, estd compuesto de polietileno y rodeado por un
manguito de elastdbmero en su parte vertical. Este manguito es una mezcla de 52
mg de levonorgestrel y polimetilsiloxano, con relacion 1:1. Posee una membrana
de polimetilsiloxano que permite liberacién controlada de 20 mcg de levonorgestrel

diariamente a una velocidad constante durante 5 afos.

La tasa de liberacion disminuye lentamente a 15 mcg por dia después de los 5
afos y luego a menos de 12 mcg por dia después de los 7 afios. Tanto los niveles
séricos e intrauterinos permanecen constantes durante la vida util del dispositivo

en un individuo. Los niveles séricos varian de 0,3 a 0.6mmol / I.%°

La alta concentracion de levonorgestrel de manera local en el endometrio, regula
los estroégenos y los receptores de progesterona, lo que hace que el endometrio
guede insensible a los estrogenos en la circulacion, suprimiendo el crecimiento del
endometrio. Posteriormente de la aplicacibn de DIU-LNG hay atrofia de las
glandulas del endometrio, decidualizacion del estroma, se adelgaza la mucosa 'y el
epitelio se inactiva. Dentro de los cambios vasculares hay engrosamiento de
paredes arteriales, supresion de las arteriolas espirales y trombosis capilar

mediante su interactuacion con numerosos factores angiogénicos.

Los moduladores bioquimicos muestran reduccién de la proliferacion celular y

aumento en la apoptosis, que resulta en reduccion del espesor endometrial. Estos
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cambios son reversibles aun después del uso a largo plazo y se restaura la
menstruacion normal un mes después del retiro del DIU-LNG, asi como la
fertilidad?®.

El principio fundamental de los beneficios para la salud no anticonceptivos del
DIU-LNG se basa en la supresion del endometrio y éstos incluyen efectos
beneficiosos sobre la menorragia, en el tratamiento de la hiperplasia endometrial,
de la endometriosis, los miomas y sus sintomas. Otros de los beneficios de salud
incluyen una reduccion en la enfermedad inflamatoria pélvica y el embarazo
ectopico y una posible aplicacion en el tratamiento de los sindromes
premenstruales. Se ha encontrado un mejoramiento de la calidad de vida mayor,

que frente a los procedimientos quirirgicos?’.

No se ha determinado si estos efectos benéficos se presentan igual en todas las
mujeres. Solo se conocen las indicaciones y contraindicaciones para la aplicacion
del DIU-LNG para el manejo de miomatosis uterina, pero no se incluye el indice de

masa Corporal.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

ARGUMENTACION

El sangrado uterino anormal es de las principales causas de consulta
ginecologica, secundario a miomatosis uterina en mujeres en edad reproductiva,

con un pico en la 4ta década de la vida.

Esta patologia es multifactorial y se da mas peso al estado hormonal, ya que se
considera que en el crecimiento y desarrollo de los miomas tiene un papel

importante los estrégenos y progesterona con sus respectivos receptores.

En algunos estudios se ha demostrado que los estrégenos pueden estimular el
crecimiento de los miomas por supresion de la funcion del gen p53 y pueden
estimular la proliferacion de las células por activacién del receptor ATP sensible a

los canales de potasio.

Se habla de factores de riesgo como la obesidad para la predisposicion para el
crecimiento de los miomas uterinos, ya que se ha visto un aumento del riesgo 2 a
3 veces mas en pacientes que tiene indice de masa corporal >30 respecto a
pacientes con IMC normal.

La obesidad se ha convertido en un serio problema de salud a nivel mundial, por
su estrecha vinculacion con las principales causas de morbimortalidad. Es una
condicion patologica, muy comun en el ser humano que se ha convertido en una
pandemia en la poblacion mexicana. El incremento en la prevalencia de
proporciones epidémicas estad relacionado con factores dietéticos y con un
incremento en el estilo de vida sedentario. Por otra parte, las consecuencias de la
obesidad alcanzan proporciones catastréficas y se relacionan con muchas

patologias.
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En las pacientes con obesidad se ha visto que esta incrementada produccion de
estrogenos periféricos por conversion de andrégenos adrenales a estrona y se
disminuye la cantidad de globulina fijadora de hormonas sexuales, por lo tanto, se
ve incrementado el efecto de las hormonas libres. Ademas, el tejido graso
contiene adipoquinas que favorecen la liberacion de sustancias pro inflamatorias
que colaboran en el crecimiento de los miomas y la iniciacion y progresion de otras

patologias ginecoldgicas y neoplésicas.

Se ha evidenciado en algunos estudios que la eficacia del Dispositivo liberador de
levonorgestrel de 52 mg como tratamiento, para miomatosis uterina de pequefnos
elementos en pacientes con IMC >25 se ve alterada. Aun no se ha establecido
gue tanto disminuye la efectividad y si hay cambios significativos en pacientes con

los diferentes grados de obesidad.

Se estudiaron a las pacientes portadoras de miomatosis uterina de pequefios
elementos, con algun grado de obesidad, entre 25 a 45 afios, que estén en
tratamiento conservador con DIU-LNG de 52mg. Se valoré la efectividad del
mismo en relacion a los diferentes grados de obesidad.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudl serd la eficacia del dispositivo liberador de levonorgestrel (52mg) como
manejo para miomatosis uterina de pequefios elementos en mujeres de 25 a 45

afios con indice de masa corporal mayor a 30 en el H. G. José Vicente Villada?
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JUSTIFICACION

La miomatosis uterina es una patologia comun en el area de consulta externa del
H.G. José Vicente Villada. Algunas veces los miomas son de pequefios
elementos, por lo que no es conveniente manejo quirdrgico, por las

complicaciones que conlleva.

Alrededor de 40% de las pacientes cursan asintomaticas, pero el resto de ellas
refiere alteraciones en la menstruacién como aumento en la cantidad, frecuencia y
duracion de los ciclos menstruales, que repercute en la calidad de vida y en

algunas ocasiones en los valores de hemoglobina.

Dentro de los factores relacionados con la aparicidon y el crecimiento de los
miomas uterinos estan los niveles de hormonas (estrogenos y progesterona) y la
obesidad. En mujeres obesas se ve incrementado el riesgo de presentar
miomatosis uterina. Se sabe que en nuestra poblacion la obesidad es un problema
de salud publica que afecta a la mayoria de las mujeres que acuden a consulta

ginecoldgica.

En la actualidad el tejido adiposo se considera como un 6rgano endocrino muy
importante, en el que se han identificado la produccién de multiples sustancias,
con actividad tanto paracrina como autocrina. Entre estas sustancias se han
identificado las adipoquinas, que son citoquinas liberadas por el tejido adiposo,
con influencia sobre las cascadas inflamatorias, procoagulantes, antifibrinoliticas y
vasoactivas, lo que sugiere una influencia directa sobre la inflamacion. Se ha
relacionado a las sustancias proinflamatorias con el crecimiento de los miomas

uterinos.

Se han elaborado diferentes terapéuticas para la miomatosis uterina. Una de ellas
es el dispositivo liberador de levonorgestrel de 52mg, el cual inicialmente se utilizé
para control de fertilidad, pero actualmente se ha visto que ocasiona atrofia y

apoptosis de células endometriales y disminuye el sagrado uterino.
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Hay algunos criterios para determinar a las pacientes candidatas para la aplicacion

del dispositivo, pero no se especifica sobre el valor de indice de Masa Corporal.

Aungue se conoce por algunos estudios realizados, que en algunas pacientes con

IMC>25 se ve afectada la efectividad.

Se debe de realizar un analisis detallado del comportamiento del DIU-LNG de 52
mg en los diferentes grados de obesidad, para determinar si éstas pacientes
deben ser candidatas a la colocacion del mismo o si se debe pensar de primera
instancia en algun otro manejo, o si se puede lograr resultado favorable con

manejo complementario a dispositivo.

En este estudio se evalud la efectividad del DIU-LNG de 52 mg en pacientes entre
25-45 afios de edad, con indice de masa corporal mayor de 30. Se determiné el
grado de obesidad y se realizaron analisis de asociacién para determinar si el
grado de obesidad afectaba la efectividad del dispositivo. Adicionalmente se

evaluaron los niveles de hemoglobina y el tamafio uterino.
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HIPOTESIS

La efectividad del dispositivo liberador de levonorgestrel (52mg) para el manejo de
miomatosis uterina de pequefios elementos es inversamente proporcional al indice

de masa corporal en las mujeres de 25-45 afos, del H. G. José Vicente Villada.

ELEMENTOS DE LA HIPOTESIS

Unidades de observacion: Mujeres entre 25-45 afios con sangrado uterino anormal
secundario a miomatosis uterina de pequefios elementos del “H.G. José Vicente
Villada.”

Variable Dependiente: Efectividad del dispositivo liberador de levonorgestrel de

52mg.
Variables Independientes:

- Edad

- Indice de masa corporal

- Sangrado: Escala de PBACs (Pictorial Blood Assessment)
- Hemoglobina

-  Miomas

Dimension espacio-temporal: El estudio se llevara a cabo en el area de consulta
externa de Ginecologia del H. G. José Vicente Villada, en el periodo de enero a
octubre 2020.
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OBJETIVOS

GENERAL.

-Asociar del indice de masa corporal >30 con la efectividad del dispositivo
liberador de levonorgestrel (52mg) para el tratamiento de miomatosis uterina de
pequefios elementos en mujeres de 25 a 45 afos del H. G. José Vicente Villada

en el periodo de enero a octubre 2020.

ESPECIFICOS.

- Analizar la relacion de la obesidad con la evolucion del dispositivo liberador de
levonorgestrel de 52 mg, como tratamiento de miomatosis de pequefios elementos

en relacién al valor de hemoglobina, sangrado y tamafio uterino a los 3 y 6 meses.

- Asociar los cambios en relacion al dispositivo liberador de levonorgestrel de
52mg, como tratamiento de miomatosis de pequeios elementos con el sangrado,

hemoglobina y tamafio uterino a los 3 y 6 meses de tratamiento.

- Evaluar el grado de éxito terapéutico con el DIU-LNG en pacientes con Utero
menor de 12 cm con indice de masa corporal mayor a 30 en los diferentes grados
de obesidad.
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METODO

TIPO DE ESTUDIO:

Longitudinal, Experimental y descriptivo.

DISENO DEL ESTUDIO:

Se recolectaron los datos obtenidos de la Escala de sangrado, para lo cual se
capacité previamente a la poblacion de estudio, dicha escala esta basada en la
escala original “Pictorial Blood Assessment Chart score” (PBACs). Se considero

menorragia con puntaje mayor de 185.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES:

VARIABLE DEFINICION DEFINICION | ESCALA DE | INDICADORES ITEM
TEORICA OPERACIONAL | MEDICION
Dispositivo Dispositivo cualitativa Recoleccion
Liberador de | intrauterino que de datos
Levonorgestrel | contiene progestina
52 mg (levonorgestrel)
Edad Tiempo que ha | Grupos: Cuantitativa | Edad en afios | Recoleccion
vivido una persona cumplida de datos
u otro ser vivo 25-30afios
contando desde su
nacimiento 30-35 afios
35-40 afios
40-45 afos
indice de Masa | La relacion entre el | 30-34.9 Cuantitativa | En nimero Recoleccion
Corporal peso y la altura, de datos
generalmente 35-39.9
utilizado para
clasificar el peso. >40
-Sangrado: Evaluacion para | 1<184 sin | cuantitativa | En nimero Recoleccion
Escala de | valorar el sangrado | menorragia de datos
PBACS. uterino
22185
Pictorial Blood Menorragia
Assessment
Hemoglobina Proteina de los | Sin Cuantitativa | En nimero
glébulos rojos util | anemia==12.

para el diagnéstico

de anemia
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Leve=10-10.9

Moderada=8-
9.9

Grave=<7.9

Miomas

Tumor benigno del
musculo liso del
Gtero

Pequenios:
didmetro igual
0 menor de
2cm

Medianos:
diametro entre
2-6cm

Grandes:
diametro entre
6-20cm

Gigante:
diametro
mayor de
20cm

Cuantitativa

centimetros

Recoleccion

de datos
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UNIVERSO DE TRABAJO

Todas las pacientes entre 25-45 afios de edad, con indice de Masa Corporal >30
gue presentaron miomatosis uterina de pequefios elementos, con medida del Gtero
menor de 12 cm y con seguimiento en el area de consulta externa del H. G. José

Vicente Villada, en el periodo de enero a octubre 2020.

CRITERIOS DE INCLUSION:

-Pacientes con miomatosis uterina de pequefios elementos
-Entre 25 a 45 afos de edad

-indice de Masa Corporal > 30

-Utero menor de 12 cm

-Contar con expediente clinico

-Contar con Ultrasonido transvaginal basal

-Contar con niveles de Hemoglobina basales

-No estar con algun otro tratamiento para miomatosis uterina
-Con citologia y colposcopia normales

-Con biopsia de endometrio negativa a malignidad.
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CRITERIOS DE EXCLUSION:

-Pacientes con miomatosis uterina de medianos y grandes elementos
-indice de Masa Corporal <30

-Utero mayor de 12 cm

-No contar con expediente clinico

-No contar con Ultrasonido transvaginal basal

-No contar con niveles de Hemoglobina basales

-Estar en algun otro tratamiento para miomatosis uterina

-Pacientes que no aceptaran la colocacion de dispositivo liberador de

levonorgestrel

-Pacientes que cursen con alguna otra patologia diferente a la miomatosis que

condicione sangrado uterino anormal
-Pacientes que no cuenten con citologia ni colposcopia normales

-Pacientes que no cuenten con biopsia endometrial
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CRITERIOS DE ELIMINACION:

-Pacientes que no firmaron consentimiento informado para la colocacion del

dispositivo liberador de levonorgestrel

-Pacientes a las que se les hayan retirado el dispositivo liberador de levonorgestrel

de 52mg antes de 6 meses

-Pacientes que hayan expulsado el dispositivo liberador de levonorgestrel de 52mg

antes de 6 meses.

-Pacientes que hayan iniciado algin otro manejo complementario

INSTRUMENTO DE LA INVESTIGACION:

-Escala de PBACs (Pictorial Blood Assessment Chart score) para valorar el

sangrado uterino. (Anexo 1)

-Capacitacién para valorar cantidad de sangrado en las toallas sanitarias.

-Cuestionario para valorar sangrado (Anexo 2)

-Toallas sanitarias.
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DESARROLLO DEL PROYECTO:

-El estudio se llevo a cabo en el area de consulta externa de ginecologia del H. G.

José Vicente Villada.

-Se captaron pacientes entre los 25-45 afios con indice de masa corporal mayor
de 30, portadoras de miomatosis uterina de pequefios elementos de enero a
octubre de 2020.

-Se verifico que cumplieran con todos los criterios de inclusién para el estudio. En

caso de no contar con algun estudio se les solicito.

-Se le explicé a la paciente la funcién del dispositivo liberador de levonorgestrel de
52mg y se le proporcioné la hoja de consentimiento informado para la autorizacion

de la colocacion del dispositivo (Anexo 3).

-Se les proporciono la capacitacion para la valoraciéon del sangrado y el llenado de

la escala de sangrado.

-Una vez entregada la escala de sangrado, se interpretaron los resultados.

-Se valoraron los niveles de hemoglobina basal y el ultrasonido transvaginal basal.

-Se coloco espejo vaginal para visualizar cérvix, posteriormente se colocé la pinza

pozzi y se introdujo el Dispositivo liberador de levonorgestrel de 52 mg.

-La vigilancia se realiz6 a los 3 meses de la colocacion del dispositivo y se realizd
nuevamente el llenado de la escala de sangrado e interpretacion del resultado, se
incluyeron los valores de hemoglobina de control y ultrasonido transvaginal de

control.
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-Posteriormente a los 6 meses de la colocacion del dispositivo se realizé otra
evaluacion. En la cual, se realizé nuevamente el llenado de la escala de sangrado
e interpretacion del resultado, los niveles de hemoglobina de control y ultrasonido

transvaginal de control.

-Posteriormente se realizé la recoleccion de los datos en una base de datos de

Excel.

-Se analiz6 la informacion trasladando la base de datos a un programa estadistico
(SPSS).

-Se realizo la descripcidn de los resultados y se graficaron.
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DISENO DE ANALISIS:

Se realiz6 una base de datos en Microsoft Excel, la cual se utilizé para calculo y
desarrollo de graficos de barras con el fin de validar los resultados durante la

vigilancia de 0, 3 y 6 meses.

Para las variables cuantitativas se efectuaron medidas de tendencia central, los
resultados en relacion a las variables cuantitativas se expresaron en medias y
desviacion estandar, mientras que las cualitativas se realizé en nimero de casos y

porcentaje.

El analisis estadistico se procesé en la plataforma SPSS Vo. 21 con pruebas de
normalidad y T-Student para muestras pareadas. Los graficos se desarrollaron en

el sistema de Graph-pad Vo. 7. Y se considero un p < 0.05 como significativa.
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IMPLICACIONES ETICAS.

El presente trabajo de investigacion se llevd a cabo en el registro de pacientes
mexicanos, el cual se realizdé con base al reglamento de la Ley General de Salud
en materia de investigacion para la salud, que se encuentra en vigencia
actualmente en el territorio de los Estados Unidos Mexicanos; Titulo segundo: De
los aspectos éticos de la Investigacibn en seres humanos, capitulo 1,
disposiciones generales. En los articulos 13 al 27. Titulo sexto: De la ejecucion de
la investigacion en las instituciones de atencion a la salud. Capitulo Unico,
contenido en los articulos 113 al 120 asi como también acorde a los codigos
internacionales de ética: Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial.
Principios éticos para las investigaciones médicas en seres humanos. Adoptada
por la 18a asamblea medica mundial. Helsinki, Finlandia, junio 1964. Y
enmendada por la 29a Asamblea médica mundial de Tokio, Japdn, octubre de

1975, y la enmienda, mas reciente siendo en Fortaleza, Brasil 2013.

Esta investigacién se considerd de riesgo minimo de acuerdo a la Ley general de
salud para investigacion en humanos. El articulo 17 fraccion de esta Ley considera
gue los estudios con caracteristicas de riesgo minimo son los siguientes: estudios
prospectivos que emplean el riesgo de datos a través de procedimientos comunes
en exdmenes fisicos o psicolégicos de diagndsticos o tratamiento rutinarios, entre
los que se consideran: pesar al sujeto, pruebas de agudeza auditiva,
electrocardiograma, termografia, coleccidbn de excretas y secreciones externas,
obtencién de placenta durante el parto, coleccion de liquido amniético al romperse
las membranas, obtencion de saliva, dientes deciduales y dientes permanentes
extraidos por indicacion terapéutica, placa dental y calculos removidos por
procedimiento profilacticos no invasores, corte de pelo y ufias sin causar
desfiguracion, extraccion de sangre por puncion venosa en adultos en buen
estado de salud, con frecuencia maxima de dos veces a la semana y volumen
maximo de 450 MI. en dos meses, excepto durante el embarazo, ejercicio

moderado en voluntarios sanos, pruebas psicoldgicas a individuos o grupos en los
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gue no se manipulara la conducta del sujeto, investigacion con medicamentos de
uso comun, amplio margen terapéutico, autorizados para su venta, empleando las
indicaciones, dosis y vias de administracion establecidas y que no sean los
medicamentos de investigacion que se definen en el articulo 65 de este

Reglamento.
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RESULTADOS

De la muestra total de 25 pacientes que recibieron tratamiento con el dispositivo
liberador de levonorgestrel (52mg), los rangos de edad de la poblacién fueron de
(27- 45afios), con una media de 39 con una (DE+4.66). El 48% de la poblacién se

concentro en mujeres de 40-45 afios.

Gréfico 1. Distribucién de la poblacién por grupo de edad en la muestra de estudio.

EDAD GRUPOS

25-30 ANOS
30-35 ANOS
M 35-40 ANOS
M 40-45 ANOS

Dentro de los datos antropométricos en relacion al estado nutricional se encontrd
que en la etapa inicial: 20 sujetos correspondientes al 80% de la poblacién
presentd obesidad grado 1, (n=4)16% present6 obesidad grado Il, y solo una
paciente presentaba obesidad grado Ill. Durante la segunda evaluacion de la
poblacion 3 pacientes migran de obesidad grado | a sobrepeso lo que representa
el 12%. Por otro lado, el 20% de la poblacién, es decir 5 pacientes que

presentaban obesidad |, en la segunda etapa incrementan a obesidad grado Il
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Durante esta etapa podemos observar un incremento de la obesidad grado Il
(n=2) 8%. Por ultimo, en la tercera evaluacion los resultados son muy similares a

los iniciales (tabla 1).

TABLA 1. Estadisticos descriptivos de la poblacion con miomatosis uterina de
pequefios elementos en mujeres de 25 a 45 afios del Hospital General José

Vicente Villada en el periodo enero a octubre 2020.

N Minimo Maximo  Media Desv. tip.

Edad 25 27.0 45.0 39.960 4.6680
IMC 1 25 30.3 40.3 33.586 2.7754
Obesidad 1 n=20 80.0%

Obesidad 2 n=4 16.0%

Obesidad 3 n=1 4.0%

IMC 2 25 30.3 40.9 33.915 2.7841
Sobrepeso n=3 12.0%

Obesidad 1 n=12 48.0%

Obesidad 2 n=8 32.0%

Obesidad 3 n=2 8.0%

IMC 3 n=25 29.8% 40.5 33.772 2.6645
Sobrepeso n=1 4.0%

Obesidad 1 n=18 72.0%

Obesidad 2 n=5 20.0%

Obesidad 3 n=1 4.0%

En la tabla 2, se observa como la media del valor de la hemoglobina incrementa,
conforme avanza el tiempo de tratamiento con el dispositivo liberador de
levonorgestrel (52mg), en cuanto al nimero de toallas usadas la media fue de
43.24 en la primera evaluacion, 39.56 en la segunda y 37.48 en la tercera. En
cuanto a la evaluacion del sangrado menstrual las medias fueron 397 basal, 343 a

los tres meses y 311 a los 6 meses.
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TABLA 2. Analisis descriptivo de la poblacién con miomatosis uterina de

pequefios elementos en mujeres de 25 a 45 afios del Hospital General José

Vicente Villada en el periodo enero a octubre 2020.

Variables

Hemoglobina 1

Hemoglobina 2

Hemoglobina 3

NUmero de toallas usadas 1

NUmero de toallas usadas 2

NUmero de toallas usadas 3

Evaluacion del sangrado

menstrual 1

Evaluacion del sangrado

menstrual 2

Evaluacion del sangrado

menstrual 3

N

25

25

25

25

25

25

25

25

25

Minim Maéaximo

0]

5.8

6.9

27

24

22

236

190

186

15.2

14.5

14.5

66

68

64

655

631

672

Media

11.644

11.63

12.20

43.24

39.56

37.48

397.20

343

311

Desv.

tip.

2.17

1.999

1.971

10.47

10.17

10.03

110.819

96

100
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En el analisis de asociacion entre las diferentes etapas de acuerdo con la escala
de sangrado menstrual, los cambios fueron significativos entre la primera y
segunda evaluacién con una p<0.000 y de p=0.006 entre la segunda y la tercera
etapa, (grafico 2); en cuanto al nimero de toallas empleadas a lo largo del estudio,
se observé una disminucion significativa con una p<0.0001, este cambio se
observo desde los primeros meses de intervencidén (grafico 3). Los niveles de
hemoglobina incrementaron tras la intervencion con el dispositivo liberador de
levonorgestrel, sin embargo, no hubo significancia estadistica con una p=0.306

(grafico 4).

Grafico 2. Andlisis de asociacion de efectividad del dispositivo liberador de
levonorgestrel (52mg) de acuerdo con la escala para la valoracion del

sangrado menstrual.

p <0.0001

p :0.006

p <0.0001

800 T

600 |

400 M

200 M

Unidades arbitrareas
de acuerdo a la Escala

para la valoraciéon de sangrado menstrual
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Grafico 3. Andlisis de asociacion del nimero toallas usadas en relacion con la

efectividad del dispositivo liberador de levonorgestrel (52mg,) para el tratamiento

de miomatosis uterina de pequefios elementos.

Nimero de toallas utilizadas

80 T

60 7

40

20 9

®

[} ° L4
ol e _Q‘:_O (4
f. l.
eol® Oopo®
Ceo°® ®eo g0

Grafico 4. Andlisis de asociacion de la hemoglobina en relacion con la efectividad

del dispositivo liberador de levonorgestrel (52mg) para el tratamiento de

miomatosis uterina de pequefos elementos.
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Como se observa en el grafico 5 no se encontrd, una asociacion entre en IMC y la
efectividad del tratamiento con el dispositivo liberador de levonorgestrel (52mg)

para el tratamiento de miomatosis uterina de pequefos elementos.

Gréfico 5. Andlisis de asociacion del IMC en relacion con la efectividad del
dispositivo liberador de levonorgestrel (52mg) para el tratamiento de miomatosis

uterina de pequefios elementos.

p:.960

p : 0.054

IMC KG/m 2
®
a
1

® [
[ ] °®
30 b X
25 T T T
\@o \@om \&Q%
N
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DISCUSION

La incidencia de miomas de acuerdo a la literatura describe que la patologia
predomina durante la cuarta década de la vida, la media de edad de nuestra
poblacion fue de 39 afios. No obstante, en los resultados de la poblacion a pesar
de ser un proyecto piloto por las consecuencias que ha dejado la epidemia de
SARs- Cov-2, se observa una alta prevalencia desde los 35 afios, poblacién que
es economicamente activa. Ademas, como una de las interrogantes de esta
investigacion, fue describir la interaccion de la obesidad entorno a la efectividad de
respuesta al tratamiento, por sus multiples cambios hormonales que induce este
padecimiento, los cuales se han identificado no sélo a nivel metabdlico sino
también a nivel endocrino y en especifico en el metabolismo de hormonas

derivadas del estradiol.

Entre los resultados destaca que la obesidad fue un factor independiente, aunque
a pesar del seguimiento de 6 meses los valores se comportaron como los ya
reportados en la literatura en lo que respecta a obesidad. Por ejemplo, un estudio
realizado en México por el grupo del doctor Zavala-Chaparro et al. el 95%
respondi6 favorablemente al tratamiento con el dispositivo liberador de
levonorgestrel a pesar de presentar obesidad grado | y Ill; datos que concuerdan

en este apartado con los del presente estudio(29).

La respuesta al dispositivo fue independiente a la obesidad, aunque no fue la
esperada de acuerdo a la literatura, en donde el estudio el 50% de las pacientes
estaban amenorreicas a los nueve meses de tratamiento con una disminucion del
sangrado del 50% a los seis meses (29). Estos datos sugieren que se deberia
incrementar el tiempo de seguimiento, con el fin de obtener conclusiones de mayor

peso.

En torno a la hemoglobina el cual se vuelve un parametro objetivo para el equipo

clinico, en el estudio de Zavala-Chaparro et al. las concentraciones de
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hemoglobina se incrementaron, en promedio, 0.8 g/dL(29), en este estudio se
encontré un incremento del 0.6g/dL, sin embargo, la diferencia con aquel estudio
es el tiempo de seguimiento lo que sugeriria de nueva cuenta incrementar el
tiempo de seguimiento en las pacientes. Gunes Muzeyyen et. al. apoya los
procedimientos de Zavala-Chaparro, donde al afio encontré una disminucion en el

sangrado, dimensiones del Utero y valores de ferritina mayores(30).

En el presente, se difiere de los datos de Gunes Muzeyyen et. al. donde las
dimensiones uterinas no cambiaron en el paso del tiempo, aunque los valores
hemoglobina a pesar de ser un tiempo menor de seguimiento incrementaron
significativamente y esto fue proporcional al sangrado, por lo que refuerza nuestra
idea de incrementar el tiempo de seguimiento y con ello la posibilidad de obtener

conclusiones de mayor peso(30).

No obstante, hasta donde sabemos se realizd un estudio el cual desde nuestra
perspectiva cuenta con mayores fortalezas que el realizado por Gunes Muzeyyen
et. al. y Zavala Chaparro et. al. dénde se sigui6é a las pacientes por 6 afos, fue
publicado por Lopez-Olmos en el 2016 donde trabajé con dispositivo intauterino
liberador de levonorgestrel y observo 55.5% de los miomas disminuyeron su
tamafio y el volumen de sangrado. Aunque sus datos difieren en la edad del
presente con 44 afos, no obstante, concuerdan con lo reportado en la literatura,

donde afecta mayormente a las mujeres durante su cuarta década de vida.

A diferencia del estudio de Lépez-Olmos, nuestra poblacion presenté miomas de
pequefios elementos. Se debe considerar que en los resultados de Lépez-Olmos
la poblacién disminuy6 el tamafio de los miomas 12/16 disminuyeron su tamafio
(44.44%). Aunque, también se deben tomar en cuenta las complicaciones y/o
efectos secundarios que estos dispositivos ocasionan en las pacientes y que se
reportaron en este estudio donde el 15.62% de las pacientes tuvieron desarrollo
de quistes en ovario y una paciente tuvo dificultades mayores para expulsar el

dispositivo(31).
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Finalmente reconocemos que el estudio presenta algunas fortalezas y debilidades,
en principio la pandemia de SARs-Cov-2 afect6 de forma significativa el nimero
de pacientes reclutadas, sin embargo, el seguimiento por los 6 meses fue
oportuno y arrojé datos importantes en torno a la efectividad lo que demostrd que
se deben continuar realizando estudios en esta poblacion durante un mayor
tiempo, con el fin de detallar los efectos secundarios del tratamiento y la
efectividad del mismo a largo plazo. Asi mismo reconocemos que esta iniciativa es
la primera en su tipo en la poblacibn de escasos recursos, por lo que en
posteriores estudios sugerimos tomar en cuenta incluso variables relacionadas a

la calidad de vida, funcionalidad y dolor.
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CONCLUSION.

-En la poblacidén de ésta investigacion la intervencion con el DIU_LNG de 52mg,
no fue tan eficaz comparado con los reportado en la literatura en otras
poblaciones, ya que, el nivel de sangrado no migré6 a amenorrea; la cual es una

variable de evaluacion de mejoria o de respuesta al tratamiento.

-El porcentaje promedio de disminucion de acuerdo con la escala de valoracion de
sangrado menstrual, entre el basal y al final del seguimiento, fue de -20.67% con
un rango de -48.84% en las pacientes medianamente respondedoras hasta

aguellas que no reporté cambio o incluso un aumento con un +15.96%.

-El promedio de disminucién de acuerdo con la escala de valoracion de sangrado
menstrual en unidades arbitrarias fue de 85.48 puntos, dénde en el basal este

reportaba un puntaje de 397.2 vs 311.72 al final del estudio.

-Debe resaltarse que la poblacion de estudio incluyd exclusivamente pacientes
con un IMC mayor de 30, lo que ha sido descrito previamente como un factor que
podria alterar la efectividad a la terapia hormonal, tal como sucedio6 en la poblacién

doénde la eficacia al tratamiento fue nula.

-El cambio en la hemoglobina, aunque discreto, fue significativo a nivel estadistico,
donde las pacientes iniciaron con un valor promedio de 11.69 + 2.17 mg/dl lo que
representé un aumento neto de 0.56 mg/dI.
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RECOMENDACIONES

Reconocemos que el estudio conté con algunas fortalezas, como el
seguimiento puntual de las pacientes. Sin embrago, derivado de este
estudio sabemos que existen areas de oportunidad a mejorar en torno al
proceso de intervencion, los cuales podrian arrojar conclusiones de mayor

peso clinico y estadistico, tales como:

Agregar una poblacion con peso normal considerada como control o dénde
se conozca la eficacia del dispositivo.

Considerar o evaluar la calidad de vida, asi como la actividad sexual por
escalas como el intervalo de sintomas SCL-90-R10 y el indice de la funcion
sexual femenina IFSS-11.

Incrementar el seguimiento de las pacientes donde no sélo se limite a 3y 6
meses, sino que se continde hasta por 36 meses con el objetivo secundario
de analizar efectos secundarios como la incidencia de quistes o aquellos no
deseados como la propia expulsion del dispositivo.

Considerar la inclusion de la cinética de hierro al inicio y final del estudio
con el fin de conocer de forma objetiva el tipo de anemia que presentan las

pacientes y realizar su abordaje de forma concomitante.
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Anexo 1.

ANEXOS

Escala para interpretacion del sangrado

Pictorial Blood Loss Assessment Chart

ToTAL | MULTIPLYING

Day Dav1 | DaY2 | DaY3 | DAY4 | Dav5 | Dav6 | Dar? | DaY8 | DAY9 | DAY10 |0 S Row ToTAL
(= ] X1
= X5
prixcsi X20
. X1
-, X5
S X10
Small blood clots (=Dime) | | X
Large blood clots (2 Quarter) X5
Menstrual accidents X5
Total Score (Sum of rows)

Se llena en cada casilla la cantidad de toallas utilizadas en el periodo menstrual

por técnica de paloteo y al final se multiplica por el factor indicado. Se suma el

total. Considerandose como menorragia puntajes mayor de 185.
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Anexo 2.

Cuestionario para valorar sangrado

Momibere:

CSCALS PARA VALORACION DEL SANGRADD MEMSTRLUAL

Cdad:

Mimers de Embarazos. (inchuye aborto, parto, cesireal:

P

&

Talla:

Padece alguna enfermedad:

Toalla utilieada; .

Fecha:

Expediente:

D acuerdo a laimagen indique Lla cantidad de toallas utilizadas durante =l sangrada menstrual,

desde e primer dia de sangrado hasta que termind la menstruacidn.

Dz 1

Dia 2

Dia 3

Dia 4

Dia 5

Dia &

Dia 7

Tistal

Tosallas

g [

Peue e

i

Accidentes

Mineeles de hemoglobina:

Tamaino de gbeno por ultrasonido transvaginal:
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Anexo 3:

Carta de consentimiento informado
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