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1. RESUMEN
INTRODUCCION:

La hemorragia uterina anormal es definida como cualquier sangrado que difiera del
patréon menstrual normal. Es la segunda causa de consulta ginecoldgica, después

de las infecciones cervicovaginales.

OBJETIVO: Valorar la eficacia y seguridad del dispositivo intrauterino de
levonorgestrel vs acetato de medroxiprogesterona, en pacientes con hemorragia
uterina anormal atendidas en hospital de especialidades |I.S.S.S.T.E.P.

MATERIAL Y METODOS: Se incluyeron al estudio todas las pacientes que
acudieron a la consulta externa de ginecologia en el periodo enero 2016 a enero
2017. El tipo de estudio fue longitudinal de dos cohortes, conformandose 2 grupos,
tratamiento a y tratamiento b. Utilizando medidas de tendencia central y t de student

para una muestra.

RESULTADOS: Se realizd un estudio con 74 pacientes de la consulta externa
asignandose dos grupos, uno para D.l.U. levonorgestrel n=34 y otro para acetato

de medroxiprogesterona n=40.

El grupo de edad con mayor frecuencia es el de 36 a 40 afios en ambos grupos, el
23.53% (n=8) del grupo de D.l.U de levonorgestrel y en medroxiprogesterona fue
del 25% (n=10).

El ciclo menstrual se regularizé en ambos grupos, sin embargo en el grupo de D.I.U
levonorgestrel se presenté amenorrea en el 58.82% (n=20). El evento adverso
predominante en el grupo de levonorgestrel fue amenorrea con el 50% (n=20) y en
el grupo medroxiprogesterona fue aumento de peso en el 24%(n=6).

En conclusibn ambos grupos presentaron mejoria al presentar regularizacion del
ciclo menstrual y correccién de la anemia, asi como mejoria en la algomenorrea ,
sin embargo a largo plazo el costo-beneficio es mejor en el grupo de D.lL.U

levonorgestrel.



2. INTRODUCCION.

La hemorragia uterina anormal es un trastorno ginecoldgico frecuentemente
encontrado en las consultas, de dificil manejo y a la vez hay dificultad de establecer
con seguridad el diagnéstico.

Esta patologia tiene influencia directa en la calidad de vida de las mujeres. Por lo
que seria importante saber si estamos atendiendo a estas pacientes con un
abordaje terapéutico eficaz y seguro para solucionar este problema dentro de
nuestra unidad de salud a fin de mejorar la calidad de vida tanto organica como
social. Es por eso que el presente estudio nos permitird conocer cual es el mejor

manejo terapéutico, con minima invasion sin llegar a un tratamiento quirargico.

3. ANTECEDENTES
3.1 ANTECEDENTES GENERALES:

La menstruacion es un sangrado ciclico que se produce en la mujer en época de
madurez sexual, acompafiada de la eliminacion de la capa funcional del endometrio,
como resultado de la disminucion del estimulo hormonal sobre el mismo. Se
caracteriza por una periodicidad de 28 + 7 dias, la duracién es de 5+2 dias y se
pierde aproximadamente 80 ml diario de sangre incoagulable.

La hemorragia uterina anormal es definida como cualquier sangrado que difiera del
patrén menstrual normal. Es la segunda causa de consulta ginecoldgica, después
de las infecciones cervicovaginales. Su prevalencia es del 30%, a tal punto que
ocasiona 20% de las consultas en Ginecologia y 25% de todas las cirugias
ginecoldgicas (65% de las histerectomias y 100% de la ablacion endometrial). Es
un campo multidisciplinario, donde convergen ademas de la anemia y sus
consecuencias, alteraciones sociales, sexuales, profesionales, temores de sufrir
enfermedades ginecoldgicas malignas e implicaciones economicas.

Debe tenerse siempre presente que la frecuencia de las distintas causas de la

hemorragia uterina anormal, varia segun la edad de la paciente. El 50% se



presentan en mujeres mayores de 45 afios, un 30% entre los 20 a 44 afnos, 19% en
adolescentes y 1% en premenarquicas.

La hemorragia uterina anormal corresponde a cualquier tipo de sangrado
proveniente del Utero, se considera anormal por no seguir el patron ciclico menstrual
habitual; puede ser por aumento o disminucion en la frecuencia, en la cantidad o en
el tiempo de duracién del sangrado. Las pérdidas econdmicas anuales en USA
ocasionadas por los medicamentos, consultas medicas, procedimientos quirdrgicos,
toallas sanitarias y tampones se estiman entre 1.5 a dos billones de dolares; en
tanto que las pérdidas por causas indirectas, como la disminucion de la
productividad por ausencia laboral, las incapacidades y pensiones, oscilan entre 12
a 36 billones de dolares anuales. En México, se carece de este tipo de informacion;
sin embargo, el sangrado uterino anormal es el segundo trastorno ginecolégico mas
frecuente en la consulta externa en un primer nivel de atencién.

Segun Fernandez, de las inconformidades interpuestas en la CONAMED entre 2001
y 2005, el 15% corresponden a la atencion gineco obstétrica y el 71% de estas
denuncias estan relacionadas con el tratamiento quirdrgico de la miomatosis
uterina, principal causa de hemorragia uterina anormal de origen orgénico; estos
datos dan una idea general de la trascendencia que tiene la atencion adecuada de
las pacientes con sangrado uterino anormal.

Gonzalez Merlo propone que los tipos de sangrado uterino anormal pueden
clasificarse segun alteraciones en la frecuencia -amenorrea, polimenorrea y
opsomenorrea-, alteraciones en la duracion -metrorragia y oligomenorrea- y
alteraciones en la cantidad -hipermenorrea, hipomenorrea y menorragia-. ®

Las causas de hemorragia uterina anormal se clasifican como “relacionadas con
anormalidades estructurales uterinas” y “no relacionadas con anormalidades
estructurales uterinas”. El sangrado uterino anormal se clasifica por una o mas letras
gue indican la causa. Estos son clasificados por el acrénimo PALM-COEIN (pdlipo,
adenomiosis, leiomioma, malignidad e hiperplasia, coagulopatia, disfuncion
ovulatoria, endometrial, iatrogénica y no clasificada de otra manera). Ademas, los
patrones del sangrado uterino anormal se describen como sangrado menstrual

abundante (antes conocido como menorragia) o hemorragia intermenstrual (en



lugar de metrorragia). La hemorragia uterina anormal asociada con el uso de
esteroides exdgenos (es decir, tratamientos hormonales), sistemas intrauterinos o
dispositivos u otros agentes sistémicos o locales se clasifican como iatrogénicos,
mientras que el resto de causas raras o indefinidas se clasifican como no
clasificados.

La hemorragia uterina anormal puede ser aguda o crénica. La aguda se refiere a un
episodio de sangrado abundante que es de suficiente cantidad para requerir
intervencion inmediata para prevenir la pérdida de sangre adicional. La cantidad de
sangrado puede ser subjetivamente excesiva segun lo determinado por el
proveedor de atencion médica y / o asociado con otros signos de pérdida
significativa de sangre, como inestabilidad hemodindmica o anemia. Las pacientes
deben ser evaluadas para determinar el nivel de agudeza y la causa mas probable
de la hemorragia para adaptar el tratamiento apropiado, ademés puede ser un
evento aislado u ocurrir en un contexto de hemorragia uterina anormal crénica. La
evaluacion de la hemorragia uterina anormal aguda es similar a la evaluacion de la
cronica, tras la evaluacion del estado hemodinamico y la estabilidad de la paciente.
©)

La hemorragia uterina anormal es un problema ginecolégico comunmente
encontrado. Incluye sangrado uterino disfuncional y hemorragia por causas
estructurales como fibromas, polipos, carcinoma endometrial y complicaciones del
embarazo. El sangrado uterino disfuncional se define como sangrado uterino
anormal sin una causa organica demostrable. En la mayoria de los casos, el
sangrado uterino disfuncional se debe a la ocurrencia de un ciclo anovulatorio. Se
puede diagnosticar después de la exclusion de los trastornos estructurales,
latrogénicos, los trastornos psicolégicos y sistémicos por varias técnicas de

diagnéstico. ¥

3.2 ANTECEDENTES ESPECIFICOS:



Definicidbn de hemorragia uterina anormal.

Cuando una mujer denuncia subjetivamente cambios fuera de su patron esperado
de sangrado uterino a su proveedor de atencion médica, su descripcion cumple los
criterios para una evaluacion posterior. Una historia completa se considera
suficiente para hacer el diagnostico de sangrado uterino anormal. Ha habido una
confusion general acerca de términos anteriores para describir la hemorragia uterina
anormal y se han aplicado de manera inconsistente.

Los términos menometrorragia y menorragia se han sustituido por sangrado uterino
anormal crénico, que se define como sangrado uterino anormal durante al menos 4
de 6 meses, con sangrado anormal expresado como aumento de volumen,
regularidad y / o sincronizacion. El sangrado uterino anormal agudo se define como
un solo episodio de sangrado uterino severo que es suficiente para requerir
intervenciéon inmediata para prevenir una pérdida de sangre adicional. El término
metrorragia ha sido reemplazado por hemorragia intermenstrual, que es el sangrado
uterino que ocurre entre los ciclos menstruales regulares. ElI sangrado
intermenstrual puede ser aleatorio o predecible. El sangrado menstrual abundante
se define por la descripcion de la mujer de aumento del volumen menstrual que
interfiere con su calidad de vida fisica, emocional y social. Puede definirse
objetivamente por una disminucién de la hemoglobina y el nUmero de productos

menstruales utilizados, como tampones y / o toallas por dia. ©

Causas

En el 2011 la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia (FIGO) propuso
un sistema de clasificacion con una terminologia estandarizada para definir las
causas de sangrado uterino anormal, la misma es respaldada por el Colegio
Americano De Ginecologos y obstetras. Con este sistema las causas se clasifican
como “relacionadas a anomalia estructural uterina” y “no relacionadas a anomalia
estructural uterina”. Se utiliza el acronimo PALM-COEIN: Pdélipo, adenomiosis,
leiomioma, malignidad o hiperplasia, coagulopatia, disfuncion ovulatoria,

endometrial, iatrogénico, no clasificado. ©



Los leiomiomas o fibroides, el tumor benigno méas comun del tracto genital femenino,
son una causa frecuente de menorragia. Los anticonceptivos orales se usan a
menudo para el tratamiento de los brotes sintomaticos para las mujeres que desean
evitar la cirugia. Sin embargo, comparado con los anticonceptivos orales de dosis
baja para el tratamiento de la menorragia secundaria a fibroides, el DIU liberador de
levonorgestrel produce una reduccion significativamente mayor en la pérdida de
sangre.

Aunque el tamafio del fibroide no parece disminuir significativamente después de la
insercion del dispositivo, una revision sistematica encontré6 que el sangrado
menstrual disminuye y los niveles de hemoglobina mejoran en las mujeres con
brotes sintom0108r2014r

aticos. El DIU liberador de levonorgestrel también ha demostrado mejorar los
sintomas en mujeres con dismenorrea secundaria a fibroides.

Trastornos hemostaticos. Los anticoagulantes son vitales para las mujeres con
trastornos hemostéaticos como la enfermedad de Von Willebrand, trombocitopenia
inmune o deficiencia del factor de coagulacién, pero su uso puede causar o
empeorar la menorragia. En tales casos, el DIU liberador de levonorgestrel parece
ser un tratamiento efectivo. En una revision retrospectiva de 28 mujeres con
menorragia secundaria a diversos trastornos hemostaticos, el 68% experimento
mejoria tras la insercion del DIU. Otro estudio comparé mujeres con tratamiento
anticoagulante para enfermedad valvular cardiaca (N = 40) con y sin DIU. En
comparaciéon con el grupo control, se encontré6 que aquellas con el DIU tenian
aumentos significativos en los niveles de hemoglobina 3 meses después de la
insercion.

Hemorragia uterina relacionada con la obesidad.

Las mujeres obesas estan en mayor riesgo de hemorragia uterina excesiva, como
resultado de una mayor conversion de la androstenediona de plasma a estrégeno
en el tejido adiposo. En un estudio que evalud el uso del DIU liberador de
levonorgestrel en esta poblacion de pacientes, el 75% de los participantes

experimentaron una reduccién en el sangrado.



Hemorragia idiopatica. El DIU es tan bueno o mejor que otros tratamientos para la
menorragia idiopatica. Esto da lugar a una reduccion significativamente mas alta en
la pérdida de sangre y en los dias sin trabajo que los anticonceptivos orales. El
dispositivo también reduce la pérdida de sangre mas efectivamente que la
medroxiprogesterona oral, otro enfoque comun para la hemorragia idiopatica; y, en
comparacion con la histerectomia, se traduce en similar satisfaccion del paciente,
pero menores costos y tasas de complicaciones.

En un ensayo controlado aleatorio que comparo el DIU liberador de levonorgestrel
con acido tranexamico, acido mefenamico, progesterona combinada de estrégeno
0 progesterona sola durante un periodo de 2 afios, las puntuaciones en una escala
de sintomas de menorragia fueron significativamente mas altas (indicando una

mejoria mayor) en el grupo de DIU. ()

Valoracion de la hemorragia uterina anormal

La obtencion detallada de los antecedentes, una adecuada exploracion fisica,
examen citologico, ecografia pélvica y los analisis de sangre (biometria hematica,
analisis de la subunidad B de la gonadotropina coridnica humana y hormona
estimulante de la tiroides) son los primeros pasos para la valoracion de la
hemorragia uterina anormal.

La finalidad de estos exdmenes es excluir una enfermedad sistémica, embarazo o
enfemedad trofoblastica. Entre 80 y 90% de las mujeres con cancer endometrial
manifiesta hemorragia uterina anormal. La frecuencia y el riesgo de carcinoma
endometrial aumentan con la edad y 75% de las mujeres con este tipo de cancer se
encuentra en la etapa posmenopausica. Por lo tanto, en las mujeres
posmenopausicas es mayor la necesidad de excluir la posibilidad de cancer y se

debe realizar una biopsia endometrial. ®

Tratamiento



La gestion del hemorragia uterina anormal comienza con una evaluacion de si la
paciente es hemodinamicamente estable, seguido por la determinacion de la causa
subyacente, y luego procediendo con la gestion médica basada en la etiologia y la
gravedad de la anemia. Afortunadamente, la intervencidon quirdrgica es raramente
necesaria en adolescentes, ya que mas del 90% de los pacientes mejoran con el
manejo médico. Los objetivos del tratamiento son detener el sangrado, prevenir o
revertir la anemia, restablecer la menstruacion regular y mejorar la calidad de vida.
Todas las pacientes con anemia deben recibir reemplazo de hierro, por lo general
sulfato ferroso 325 mg por via oral tres veces al dia. Las pacientes con anemia
severa también pueden beneficiarse de la suplementacion de folato con un
multivitaminico. El objetivo de la terapia médica es estabilizar el endometrio con
estrogenos que proporcionara una hemostasia inicial, seguida de progestinas para
la estabilidad endometrial. Tipicamente, esto se logra con pildoras anticonceptivas
orales combinadas tomadas continuamente durante varios meses hasta que esté
hemodinamicamente estable, ya que la retirada de cualquiera de las hormonas
causara sangrado recurrente. El uso de anticonceptivos hormonales para el manejo
de la hemorragia uterina anormal estd de acuerdo con las recomendaciones y
practicas vigentes en el momento de esta publicacién pero no esta especificamente
incluido en las indicaciones del empaque. La hemorragia uterina anormal a menudo
puede manejarse con anticonceptivos orales combinados y monofasicos que
contienen 30-35 ug de etinilestradiol y una progestina relativamente androgénica,
como 0.3 mg de norgestrel 0 0.15 mg de levonorgestrel.

Las pacientes que no pueden recibir estrogeno debido a antecedentes de
coagulopatias, migrafia con aura, hipertension no controlada o ciertas
enfermedades cronicas pueden ser tratadas con otros medicamentos. La
Organizacion Mundial de la Salud y los Centros para el Control y la Prevencion de
Enfermedades (CDC) publican criterios médicos de elegibilidad en linea para el uso
de anticonceptivos que pueden ser Utiles para sopesar los riesgos y beneficios del
uso de estrogenos. Las pacientes con sangrado leve pueden beneficiarse de

farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE).



La investigacion ha demostrado que el endometrio de las mujeres con sangrado
menstrual abundante contiene niveles méas altos de prostaglandina E2 y
prostaglandina F2a. Los AINE inhiben la enzima ciclooxigenasa, reduciendo asi los
niveles de prostaglandinas. Una revision Cochrane en 2013 mostro que los AINE
(acido mefenamico, naproxeno, ibuprofeno, flurbiprofeno, acido meclofenamico,
diclofenaco, indometacina y acido acetilsalicilico) son mas eficaces que el placebo
para reducir la pérdida menstrual de sangre en mujeres con ciclos menstruales
regulares, pero son menos efectivos que el acido tranexamico, el danazol (no
aprobado en los Estados Unidos) y el dispositivo intrauterino liberador de
levonorgestrel. El régimen de dosificacion de naproxeno varié entre los estudios con
dosis entre 250 y 500 mg administrados dos veces al dia o hasta cuatro veces al
dia. El régimen de dosificacion de ibuprofeno vario entre 600 y 1200 mg diarios.

Existen varias opciones de tratamiento que no contienen estrogeno y que pueden
usarse para el sangrado uterino anormal crénico. Los tratamientos incluyen el LNG-
IUS (Mirena), asi como el uso fuera de la etiqueta de progestinas ciclicas, tales
como acetato de medroxiprogesterona oral o acetato de noretindrona. Acetato de
medroxiprogesterona oral de 10mg al dia o acetato de noretindrona a 5mg
diariamente durante 10-14 dias cada mes genera un endometrio secretor que
induce un sangrado de extraccion 1-7 dias después de tomar la medicacion. En el
caso de sangrado agudo, el acetato de medroxiprogesterona se puede administrar
hasta 20 mg tres veces al dia durante una semana y acetato de noretindrona se
puede administrar hasta 40 mg al dia en dosis divididas hasta que el sangrado se
detiene y luego disminuye. Otro régimen de tratamiento recientemente propuesto
para el sangrado agudo es acetato de depo-medroxiprogesterona a 150 mg
administrados por via intramuscular seguido de acetato de medroxiprogesterona 20
mg administrados oralmente cada 8 h durante 3 dias. Este tratamiento detuvo el
sangrado dentro de los 5 dias en las 48 mujeres en un estudio piloto, con un tiempo
medio de cesacion de sangrado de 2.6 dias. Los participantes del estudio

informaron efectos secundarios poco frecuentes y alta satisfaccion.

Acetato de medroxiprogesterona
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El acetato de medroxiprogesterona ciclico, uno de los principales tratamientos con
progestina oral, se ha utilizado con frecuencia para el tratamiento de la hiperplasia
endometrial. El acetato de medroxiprogesterona ciclico en la hiperplasia
endometrial no atipica se administra a una dosis de 10-20 mg / 14 dias al mes
durante 3-6 meses. Recientemente, los sistemas intrauterinos liberadores de
levonorgestrel también se han utilizado para tratar la hiperplasia endometrial.

Un reciente estudio de metanalisis informé que el sistema intrauterino liberador de
levonorgestrel tiene una tasa de regresion mas alta que las progestinas orales para
el tratamiento de la hiperplasia endometrial no simple. Un metaanalisis mas reciente
mediante ensayos controlados aleatorios demostré que el sistema intrauterino
liberador de levonorgestrel tiene una mayor tasa de regresion que las progestinas
orales en el tratamiento de la hiperplasia no endégena del endometrio. (19

Hay evidencia de 2 estudios que apoyan el uso de acetato de medroxiprogesterona
oral que son eficaces en el tratamiento de la hemorragia menstrual aguda. El primer
estudio describié una serie de 24 adolescentes que fueron hospitalizadas con
sangrado uterino excesivo y anemia. Se administro acetato de medroxiprogesterona
oral con una dosis total de 60 a 120 mg durante el primer dia'y 20 mg / dia durante
los siguientes 10 dias. Se informd una reduccidn en la pérdida de sangre en todos
los individuos. Veinticinco por ciento dejé de sangrar en las primeras 24 horas; la
hemorragia ceso en el 29% el segundo dia, en el 21% en el tercer dia y en el 25%
en el cuarto dia. Los investigadores concluyeron que la saturacion rapida del
endometrio con progestinas era una modalidad de tratamiento altamente eficaz para
el sangrado uterino agudo en adolescentes. El segundo estudio fue el estudio de
Munro et al que comparé la combinacién multidosis de anticonceptivos orales que
contenia 35 ug de etinilestradiol con un régimen de acetato de medroxiprogesterona
en el que se administraron 20 mg 3 veces al dia (60 mg / dia) durante 1 semana Se
redujo a 20 mg una vez al dia durante 3 semanas. El grupo que recibié acetato de
medroxiprogesterona tuvo resultados casi idénticos a los que recibieron el régimen
de anticonceptivos, sin pacientes que requirieron intervenciones quirdrgicas y un

promedio de 3 dias hasta el cese del sangrado. El tamafio de la muestra fue
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relativamente pequefio, y no se puede hacer ningln comentario sobre la eficacia de
otras progestinas como acetato de megestrol o acetato de noretindrona.

Aunque tedricamente atractivo, el uso de formas de almacén de acetato de
medroxiprogesterona para el tratamiento de la hemorragia uterina anormal aguda
puede estar asociado con una alta frecuencia de sangrado irregular. Aunque no hay
datos publicados asociados con hemorragia uterina aguda, la alta frecuencia
reconocida de sangrado irregular encontrada durante el inicio de las dosis
anticonceptivas de acetato de medroxiprogesterona debe ser considerada y

discutida con el paciente. (19

Levonorgestrel

El levonorgestrel es un derivado de 19-nortestosterona con actividades biolégicas
progestogénicas, androgénicas, anti-estrogénicas y antigonadotropicas. Se une
tanto al receptor de progesterona (PR) como al receptor de androgenos (AR) y
modula la expresion de la enzima 17-beta hidroxiesteroide deshidrogenasa tipo 2
(17 bHSD2), que convierte Estradiol (E2) a Estrona (E1). Su lenta liberacién dentro
de la cavidad uterina conduce a varios cambios morfoldégicos endometriales, como
atrofia endometrial, inactivacion de las glandulas, la reducciéon de la actividad
secretora glandular y estroma decidualizado extensivo. Ademas, existe baja
regulacion endometrial de los receptores de hormonas sexuales, incluyendo
receptores de estrégenos, PR y AR. El levonorgestrel se ha utilizado ampliamente
para la anticoncepcion y proporciona proteccion endometrial a las mujeres
perimenopausicas y posmenopausicas que reciben terapia de reemplazo de
estrogenos. Ademas, la evidencia emergente sugiere que proporciona beneficios no
contraceptivos a las mujeres que reciben tratamiento con tamoxifeno y en pacientes
con endometriosis, adenomiosis, leiomiomas uterinos, hiperplasia endometrial e
incluso en estadios tempranos del cancer de endometrio. 2

La alta concentracion de levonorgestrel en el endometrio regula los estrogenos y los
receptores de progesterona del endometrio, lo que hace que el endometrio quede
insensible al E2 en la circulacion (suprimiendo de este modo el crecimiento del

endometrio). Después de sélo un par de meses de uso, las glandulas del endometrio
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sufren atrofia, el estroma se decidualiza, la mucosa se adelgaza y el epitelio se
vuelve inactivo.

Los cambios vasculares son el engrosamiento de las paredes arteriales, la
supresion de las arteriolas espirales y trombosis capilar mediante su interactuacion
con numerosos factores angiogenicos. Los cambios endometriales son uniformes
dentro de 3 ciclos después de la insercién del sistema y no hay cambios histolégicos
a mas largo plazo. Los moduladores bioquimicos muestran una reduccion de la
proliferacion celular y un aumento en la muerte celular programada lo que resulta
en una reduccién en el espesor del endometrio. Estos cambios son reversibles adn
después del uso a largo plazo; la menstruacion normal se restaura un mes después

de la eliminacion del sistema, también se recupera la fertilidad normal. (13

Estudios comparativos

La terapia farmacoldgica para hemorragia uterina anormal incluye anticonceptivos
orales, progestinas, acido tranexamico y farmacos antiinflamatorios no esteroideos.
Si la terapia con farmacos por via oral se vuelve ineficaz, se pueden considerar
procedimientos quirdrgicos para la hemorragia uterina anormal, como
histerectomia, reseccion endometrial y ablacién con laser. Ademas, las cirugias de
repeticion son relativamente comunes con hasta el 30% de las mujeres sometidas
a reseccion endometrial o ablacion con laser optando por la histerectomia.

El sistema intrauterino de levonorgestrel fue introducido para la contracepcion en
1990 y actualmente hay un estimado de 4 millones de usuarias de sistema
intrauterino de levonorgestrel en todo el mundo. La Autoridad de Alimentos y Drogas
de los Estados Unidos ha aprobado el sistema intrauterino de levonorgestrel tanto
para su uso como anticonceptivo como para el tratamiento de la menorragia. 4

El acetato de medroxiprogesterona a 150 mg inyectable se administra por via
intramuscular cada 12 semanas y se ha utilizado para el tratamiento en sangrado
uterino anormal. Aunque la amenorrea se asocia con el uso prolongado,
ocasionalmente resulta en sangrado menstrual irregular que muchas pacientes

encuentran molestos e inaceptables.
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Se ha observado que las usuarias tienen una disminucién en la densidad mineral
Osea cuando se comparan con controles menstruales normales. Sin embargo, no
hay datos de alta calidad disponibles para informarnos si la disminucion de la
densidad mineral 6sea asociada con el uso afectara el eventual riesgo de fractura
en las usuarias. 9

En el estudio mas reciente y mas grande hasta la fecha, Munro et al registraron a
40 mujeres en un ensayo que comparé la eficacia de dosis mdultiples de
anticonceptivos orales (etinilestradiol 35 mg / acetato de noretindrona 1 mg)
administradas por via oral cada 8 horas durante 7 dias y luego una vez al dia durante
21 dias a dosis altas (20 mg) de acetato de medroxiprogesterona a 8 horas durante
7 dias seguido de 3 semanas de dosificacion diaria; ambos regimenes fueron
altamente exitosos, con un tiempo medio para el cese de sangrado de 3 dias y una
tasa de respuesta del 100% entre los usuarios de acetato de medroxiprogesterona.
(16)

El sistema intrauterino liberador de levonorgestrel (LNG-IUS, Mirena) administra 20
Mg de progestina cada 24 horas localmente al endometrio, reduciendo el grosor
endometrial y la densidad vascular uterina media. El LNG-IUS fue aprobado por la
FDA en octubre de 2009 para el tratamiento de sangrado menstrual fuerte en
mujeres que también requieren anticoncepcion. Sigue siendo eficaz como
anticonceptivo y tratamiento para hemorragia uterina anormal durante tanto tiempo
como 5 afos. Lethaby et al demostraron una reduccién en la pérdida de sangre
menstrual del 86% después de 3 meses y el 97% a los 12 meses de uso en el
tratamiento de sangrado menstrual fuerte. Otros estudios han producido resultados
similares. Los niveles de hemoglobina y ferritina sérica mejoran significativamente
después de la insercion de un LNG-IUS en mujeres con anemia ferropénica. ")
Un ensayo multicéntrico y aleatorizado evalu6 a 571 mujeres con sangrado uterino
anormal y comparo el sistema intrauterino de levonorgestrel con el manejo médico
tradicional, que incluia acido tranexamico, acido mefanamico, combinacion de
estrogeno-progestina o progestina sola. En el grupo de sistema intrauterino de
levonorgestrel, la calidad de vida, incluyendo bienestar social, fisico y emocional,

fue significativamente mejorada. Después de 2 afos, significativamente mas
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mujeres continuaron usando el sistema intrauterino de levonorgestrel en
comparacion con el grupo de manejo médico. Un ensayo controlado aleatorio
adicional compar¢ el sistema intrauterino de levonorgestrel con un grupo de control
para evaluar si el sistema intrauterino de levonorgestrel podria ser un tratamiento
alternativo a la histerectomia. A los 6 meses, el 64.3% de los pacientes del grupo
sistema intrauterino de levonorgestrel cancelaron su histerectomia en comparacion
con el 14.3% del grupo control. Ademas, un ensayo multicéntrico aleatorizado
comparé 82 pacientes con hemorragia uterina anormal tratados con sistema
intrauterino de levonorgestrel en comparacién con 83 pacientes tratados con
acetato de medroxiprogesterona oral ciclica o noretindrona. El grupo sistema
intrauterino de levonorgestrel demostré mejorias en su sangrado y se mostré mas
satisfecho y continué el tratamiento. (8

En comparacion con las pacientes tratadas con anticonceptivos hormonales
combinados, las mujeres con sistema intrauterino de levonorgestrel tienen mayor
cantidad de receptores endometriales de progesterona y expresion de receptores
de estrégeno; ademas, el sistema intrauterino de levonorgestrel puede reducir el
flujo vascular de la arteria uterina. (19

Un estudio de biopsias endometriales de usuarias de sistema intrauterino liberador
de levonorgestrel exploré el efecto local sobre el endometrio y documentd
modificaciones significativas en la vascularizacion endometrial, con una disminucion
de la densidad vascular media y un aumento en el area media de los vasos. También
se ha documentado un aumento en la vascularizaciéon subendometrial en mujeres
que se quejan de efectos secundarios mayores (dismenorrea y/o sangrado irregular)

después de la insercion de dispositivos intrauterinos de liberacion de cobre. 20

4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La hemorragia uterina anormal es un trastorno ginecoldgico frecuentemente
encontrado en las consultas, de dificil manejo, esta patologia tiene influencia directa
en la calidad de vida de las mujeres. Por lo que seria importante saber si estamos
atendiendo a estas pacientes con un abordaje terapéutico eficaz y seguro para
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solucionar este problema dentro de nuestra unidad de salud a fin de mejorar la
calidad de vida tanto organica como social. Es por eso que el presente estudio nos

permitira conocer cual es el mejor manejo.

¢, Cual es la eficacia y seguridad del dispositivo intrauterino de levonorgestrel vs

acetato de medroxiprogesterona, en pacientes con hemorragia uterina anormal?

4.1 HIPOTESIS DE TRABAJO O DE ESTUDIO (HA):

“Existen diferencias en la eficacia y seguridad del dispositivo intrauterino de
levonorgestrel vs acetato de medroxiprogesterona, en pacientes con sangrado
uterino anormal atendidas en el hospital de especialidades ISSSTEP, en el periodo
2016-2017"

HIPOTESIS NULA (HO):

“No existen diferencias en la eficacia y seguridad del dispositivo intrauterino de
levonorgestrel vs acetato de medroxiprogesterona, en pacientes con sangrado
uterino anormal atendidas en el hospital de especialidades ISSSTEP, en el periodo
2016-2017"

HO: A =B (lgualdad de resultados)

Ha: A =/= B (Diferencia de resultados)

Nivel de confianza del 95%, valor de alfa 0.05.

Si P es menor de 0,05, se admite que la probabilidad de que las diferencias
encontradas se deban al azar son demasiado pequefias, por lo que rechazaremos
la hipotesis nula y aceptaremos la alternativa.

Si P es mayor o igual a 0,05, la probabilidad de que las diferencias encontradas se
deban al azar son demasiado grandes para aceptar la hipotesis alternativa y, por lo
tanto, se acepta la hipotesis nula: las diferencias encontradas estan dentro de las

que consideramos debidas al azar.
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5. OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GENERAL:
Valorar la eficacia y seguridad del dispositivo intrauterino de levonorgestrel vs
acetato de medroxiprogesterona, en pacientes con hemorragia uterina anormal

atendidas en hospital de especialidades I.S.S.S.T.E.P.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

Cuantificar el nivel de hemoglobina a 6 meses posterior al tratamiento.
Cuantificar la cantidad de sangre durante la menstruacion
Determinar la presencia de algomenorrea

Determinar la presencia de eventos adversos

6. MATERIAL Y METODOS

6.1 TIPO DE ESTUDIO: longitudinal

CARACTERISTICAS DEL ESTUDIO:

Estudio de dos cohortes

6.2 UBICACION ESPACIO-TEMPORAL: El estudio se llevé a cabo en el Hospital
del ISSSTEP, en el periodo 2016-2017.

6.3 ESTRATEGIA DE TRABAJO:

Se forma la poblacién en estudio en funcion de los criterios de seleccion y luego
se formaran los grupos de estudio como sigue:

Grupo A: pacientes con dispositivo intrauterino liberador de levonorgestrel.

Grupo B: pacientes con acetato de medroxiprogesterona.
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6.4 MUESTREO:

6.4.1 DEFINICION DE LA UNIDAD DE POBLACION.
La unidad de poblacion del presente estudio estuvo conformada por cada paciente

con hemorragia uterina anormal de la consulta externa del hospital I.S.S.S.T.E.P

6.4.2. SELECCION DE LA MUESTRA.

Se selecciono de acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion.

UNIVERSO DE TRABAJO

Se incluyeron en el estudio todas las pacientes que cumplen con los criterios de
inclusion y que acudieron al servicio de consulta externa del ISSSTEP en el periodo

entre enero 2016 a enero 2017.
6.4.3 CRITERIOS DE SELECCION DE LAS UNIDADES DE MUESTREO.
6.4.3.1CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con hemorragia uterina anormal
Edad entre 20 y 55 afios
Pacientes que acepten participar en el estudio y que tengan consentimiento

informado firmado

6.4.3.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes con coagulopatias.

Pacientes con diagnostico de neoplasia cervical y endometrial.
Pacientes con cardiopatia

Pacientes con insuficiencia hepatica.

Pacientes con deseo de fertilidad

6.4.3.3 CRITERIOS DE ELIMINACION.
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Pacientes que no acepten participar en el estudio/ firmar el consentimiento

informado.

Abandono del tratamiento

Perdida de vigencia en la afiliacion

6.4.4 DISENO Y TIPO DE MUESTREO.

El muestreo fue no probabilistico.

6.4.5 TAMANO DE LA MUESTRA

El tamafio de la muestra fue a conveniencia del investigador.

6.5 DEFINICION DE VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION:

CUADRO DE VARIABLES

Variable Tipo Escala Medicion

Sangrado transvaginal Cuantitativa |De razon Cuantificaciéon del
sangrado mayor de
80 ml por méas de 7
dias

Algomenorrea Cualitativa Nominal Si/no

Anemia Cuantitativa |De razon Hemoglobina menor

de 12 g/dl
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Erupcion cutanea Cualitativa | Nominal Si/no
Angioedema Cualitativa Nominal Si/no
Depresion Cualitativa Nominal Si/no
Cefalea Cualitativa Nominal Si/no
Alopecia Cualitativa Nominal Si/no
Nausea Cualitativa Nominal Si/no
Dolor pélvico Cualitativa Nominal Si/no
Dolor de espalda Cualitativa Nominal Si/no
Acné Cualitativa Nominal Si/no
Hemorragia Cualitativa Nominal Si/no
Manchado transvaginal | Cualitativa Nominal Si/no
Mastalgia Cualitativa Nominal Si/no
Aumento de peso Cuantitativa | Nominal Si/no
Leucorrea Cualitativa Nominal Si/no
Nerviosismo Cualitativa Nominal Si/no

6.6 ANALISIS ESTADISTICO

El andlisis estadistico se realizd con el programa informético SPSS 22 (IBM). Las
variables cualitativas se presentaron en frecuencias y en porcentajes y la
comparacion de variables cualitativas se realizé con el test de la x2. En todos los
contrastes de hipotesis se considerara estadisticamente significativo un valor de p
< 0.05.

7.BIOETICA

Se tuvo confidencialidad en el manejo de los datos y se respetaron los principios
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establecidos por la Ley General de Salud.

El presente estudio se ajusto a los lineamientos de la ley general de salud de
México, promulgada en 1986, y las convenciones de Helsinki y Tokio respecto a la
confidencialidad de los participantes en el estudio. Se firmo la hoja del

consentimiento informado.

7.1 CONSENTIMIENTO INFORMADO:

DECLARACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

D./DRa. ....coovviiiiiiii e, , de ... afios de edad y con identificacion personal
n° ........... , manifiesta que ha sido informado/a sobre los beneficios que podria
suponer la aplicacion de la encuesta con fecha......................cooe. para cubrir

los objetivos del Proyecto de Investigacion titulado: EFICACIA Y SEGURIDAD DEL
ACETATO DE MEDROXIPROGESTERONA VS DISPOSITIVO INTRAUTERINO
DE LEVONORGESTREL EN PACIENTES CON HEMORRAGIA UTERINA
ANORMAL puedo recibir cualquiera de los dos medicamentos sefalados y
manifiesto que he sido informada sobre los beneficios y posibles efectos
secundarios que podria suponer mi participacion en  este estudio con
fecha............... , tomando en cuenta los posibles efectos adversos que podrian
conllevar tales como: depresion, nerviosismo, disminucion de la libido, cefalea, dolor
pelvico, acné, hemorragia uterina, algomenorrea, amenorrea, mastalgia, aumento
de peso en caso de D.l.U Mirena.

En caso de usar acetato de medroxiprogesterona puede manifestar: reaccion
anafilactica, nerviosismo, insomnio, depresion, mareo, cefalea, prurito, urticaria,
acne, hirsutirmo, hemorragia uterina, manchado, amenorrea, galactorrea,
mastalgia, aumento de peso.

Se me informa también que en caso de presentar cualquier dato de alarma que
ponga en riesgo mi bienestar se suspendera el estudio, tambien he sido
informado/a de los beneficios que aportara la presente investigacion asi como mis
datos personales serdn protegidos e incluidos en un fichero que deberd estar

protegido y con las garantias de la ley.
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Tomando ello en consideracion, OTORGO MI CONSENTIMIENTO a que
esta aplicacion de dicha encuesta tenga lugar y sea utilizada para cubrir los

objetivos especificados en el proyecto.

FeCha: oo

Nombrey Firma: .......coov i e e
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8. RESULTADOS

Se realizé un estudio con 74 pacientes de la consulta externa asignandose dos
grupos, uno para D.lL.U. levonorgestrel n=34 y otro para acetato de
medroxiprogesterona n=40.El grupo de edad con mayor frecuencia es el de 36 a 40
afios en ambos grupos que representd el 23.53% (n=8) del grupo de D.l.U de

levonorgestrel y en el grupo de medroxiprogesterona fue del 25% (n=10).

Grafico 1: Grupo etario n=74 D.|.U=34 AMDP= 40
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D. I. U de levonorgestrel m Acetato de medroxiprogesterona

Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017.
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La hemorragia transvaginal pre-tratamiento fue de 80 a 120 ml con el 61.76%(n=21)
del grupo de D. I. U de levonorgestrel y 45%(n=18) del grupo de

medroxiprogesterona.

Grafico 2: Comparativo de Hemorragia transvaginal pre-tratamiento n=74
D.l.U=34 AMDP= 40
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Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La concentracion de hemoglobina fue de 11.1 a 12 g/dl en ambos grupos, siendo el
61.76% (n=21) en el grupo de D. I. U de levonorgestrel y el 65%(n=26) en el grupo
de medroxiprogesterona.

Grafico 3: Comparativo de hemoglobina pre-tratamiento n=74 D.l.U=34
AMDP= 40
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Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La anemia pre-tratamiento se present6 en el 97.06% (n=33) del grupo de D. I. U de
levonorgestrel y en el 92.50% (n=37) del grupo medroxiprogesterona.

Cuadro 4: Comparativo de anemia pre-tratamiento n=74 D.l.U=34 AMDP=
40

40

92.50%

35 97.06%
30
25
20
15
10

2.94%
Si No
Anemia pre-tratamiento

D. I. U de levonorgestrel m Acetato de medroxiprogesterona

Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La algomenorrea pre-tratamiento se presenté en el 85.29% (n=29) del grupo
levonorgestrel y el 95% (n=38) del grupo medroxiprogesterona.

Gréafico 5: Comparativo de algomenorrea pre-tratamiento n=74 D.l.U=34
AMDP= 40
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35
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Algomenorrea pre-tratamiento
D. I. U de levonorgestrel m Acetato de medroxiprogesterona

Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La hemorragia transvaginal en el grupo de D.l.U Levonorgestrel pre-tratamiento se
presentd con mayor frecuencia en el rango de 80-120 ml en el 61.76% (n=21) y
postratamiento de 0 ml en el 58.82%(n=20), por lo que en el 94.11% (n=32)

presento mejoria de ciclo menstrual y solo el 5.88% (n=2) continuo con hemorragia
transvaginal significativa.

Grafico 6: Comparativo de hemorragia transvaginal D.I.U levonorgestrel n=34
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Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La hemorragia transvaginal en el grupo de acetato de medroxiprogesterona pre-
tratamiento se presenté con mayor frecuencia en el rango de 80-120 ml en el 45%
(n=18) y postratamiento de 31-75 ml en el 70%(n=28), por lo que en el 95% (n=38)

presento mejoria de ciclo menstrual y solo el 5 % (n=2) continuo con hemorragia
transvaginal significativa.

Grafico 7: Comparativo de sangrado transvaginal acetato de
medroxiprogesterona n=40
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El sangrado transvaginal post-tratamiento fue de O ml en el 58.82%(n=2) del grupo
de levonorgestrel y de 31 a 75 ml en el 70%(n=28) del grupo medroxiprogesterona

Cuadro 8: Comparativo de sangrado transvaginal post-tratamiento n=74
D.1.U=34 AMDP= 40

30 70%

25

58.82%
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hemorragia transvaginal post-tratamiento
D. I. U de levonorgestrel m Acetato de medroxiprogesterona

Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La concentracion de hemoglobina pre-tratamiento fue de 11.1 a 12 con el 61.76%
(n=21), y pos-tratamiento de 12.1 a 13 con el 88.23%(n=30), siendo el 100% la
concentracion de hemoglobina mayor de 12 g/dl.

Gréfico 9 : Comparativo de hemoglobina D.l.U levonorgestrel n=34
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La concentracion de hemoglobina pre-tratamiento en el grupo de acetato de

medroxiprogesterona fue de 11.1 a 12 con el 65% (n=26), y postratamiento de 12.1

a 13 con el 87.5%(n=35), siendo el 100% la concentracion de hemoglobina mayor
de 12 g/dI.

Grafico 10: Comparativo de hemoglobina post-tratamiento Acetato de

medroxiprogesterona n= 40
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La concentracion de hemoglobina mayor, fue de 12.6 a 13 g/dl en ambos grupos,
siendo el 44.11(n=15) en el grupo de D. I. U de levonorgestrel y el 45%(n=18) en el

grupo de medroxiprogesterona

Gréfico 11: Comparativo de hemoglobina post-tratamiento n=74 D.l.U=34
AMDP= 40
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La anemia pre-tratamiento en el grupo de D.l.U. Levonorgestrel se presento en el

97.06% (n=33) y pos-tratamiento en el 100% (n=34) se corrigio la anemia.

Cuadro 12 : Comparativo de anemia D.l.U Levonorgestrel n=34

40

100%

35 97.06%
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D. I. U de levonorgestrel pre-tratamiento mD. |. U de levonorgestrel pos-tratamiento

Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La anemia pre-tratamiento en el grupo de acetato de medroxiprogesterona se
presentd en el 92.50% (n=37) y pos-tratamiento en el 100% (n=40) se corrigio la

anemia.

Gréfico 13: Comparativo de anemia Acetato de medroxiprogesterona n=34
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® AMDP pre-tratamiento = ® AMDP pos-tratamiento

Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La anemia post-tratamiento se presentd en el 0% de ambos grupos, cabe destacar

gque ambos grupos se complemento el manejo con fumarato ferroso.

Gréfico 14: Comparativo de anemia post-tratamiento n=74 D.l.U=34 AMDP=
40
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100%
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10

Si
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Dispositivo de levonorgestrel mAcetato de medroxiprogesterona

Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La algomenorrea pre-tratamiento en el grupo de D.l.U. Levonorgestrel se presento
en el 85.29% (n=29) y pos-tratamiento solo el 5.88% (n=2) persistio con

algomenorrea.

Gréfico 15: Comparativo de algomenorrea D.I.U Levonorgestrel n=34
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D. I. U de levonorgestrel pre-tratamiento mD. I. U de levonorgestrel pos-tratamiento

Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La algomenorrea pre-tratamiento en el grupo de acetato de medroxiprogesterona se
presentd en el 95% (n=38) y pos-tratamiento solo el 7.50% (n=3) persisti6 con

algomenorrea.

Gréfico 16: Comparativo de algomenorrea Acetato de Medroxiprogesterona
n=40
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Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La algomenorrea post-tratamiento se presenté en el 5.88% del grupo de D.l. U
de levonorgestrel y el 7.50% del grupo medroxiprogesterona.

Gréfico 17: Comparativo de algomenorrea post-tratamiento n=74 D.l.U=34
AMDP= 40
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Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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El evento adverso predominante en el grupo de levonorgestrel fue amenorrea con
el 50% (n=20) y en el grupo medroxiprogesterona fue aumento de peso en el 24%
(n=6).

Gréfico 18: Comparativo de eventos adversos n=74 D.l.U=34 AMDP= 40
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Fuente: Encuesta realizada en Hospital ISSSTEP, periodo 2016-2017
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La prueba estadistica para variables cuantitativas arroja un valor de p<0.05, el que
indica que existen diferencias en el valor medio de hemorragia transvaginal, siendo
la media de sangrado menor para el grupo de levonorgestrel, en la evaluacion de la
hemoglobina post-tratamiento el valor de p > 0.05; por lo que se concluye que en

ambos grupos posterior al tratamiento presentan mejoria.

Cuadro 1: Estadisticas de grupo

Grupo N Media | Valort Valor p
_ D.l.U de
Hemorragia pre- 34 126
Levonorgestrel -0.549 >0.05

tratamiento en ml

Medroxiprogesteronal 40 131

_ D.l.U de
Hemorragia post- 34 16
_ Levonorgestrel -5.057 <0.05
tratamiento en ml i
Medroxiprogesterona] 40 49
. D.l.U de
Hemoglobina pre- 34 11.0
Levonorgestrel -1.015 >0.05

tratamiento en g/dl

Medroxiprogesterona| 40 11.0

. D.l.U de
Hemoglobina post- 34 12.6
Levonorgestrel 0.089 >0.05

tratamiento en g/dl

Medroxiprogesterona| 40 12.6

La prueba estadistica para variables cualitativas de chi cuadrada indica que
el valor calculado de chi cuadrada es menor que el chi cuadrado critico entonces se
acepta que no hay diferencia en la eficacia para mejorar la algomenorrea.

Cuadro 2: Estadistica de chi cuadrada de algomenorrea postratamiento

n Si No Chi2 Valor p
Algomenorrea D.lLU 34 2 32
Pos- levonorgestrel 0.0949 0.99
tratamiento AMDP 40 3 37
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9. DISCUSION

La hemorragia transvaginal pre-tratamiento se comporté de manera muy parecida
en ambos grupos, siendo mas prevalentes los sangrados de 80 a 120 ml en ambos
grupos, 61.76% (n=61.76) en el grupo de levonorgestrel y 45% (n=18) en el grupo
de medroxiprogesterona, por lo cual podemos afirmar que existe cierta similitud
entre los grupos. Posterior al tratamiento, el sangrado de 0 ml fue el mas frecuente
con el 58.82% (n=20) de pacientes del grupo levonorgestrel; para el grupo
medroxiprogesterona el rango de 31 a 75 ml represent6 el 70% (n=28).

En relacion a otros estudio realizados, Kaunitz et al. ha demostrado previamente
que la reduccion en la mediana de la pérdida de sangre menstrual lograda con el
dispositivo intravaginal de levonorgestrel fue significativamente mayor que con
medroxiprogesterona oral (128.8 mL frente a 17.8 mL,). 2V En el estudio de Karimi
et al., la cantidad mejorada de hemorragia uterina anormal en el grupo de
medroxiprogesterona fue de 50% y en el grupo de levonorgestrel fue del 80%.
Segun Godha et al., el efecto del farmaco en el grupo de medroxiprogesterona se
desarroll6 gradualmente: en el primer seguimiento sélo 80 (41.6%) pacientes
tuvieron pérdida de sangre <80 ml, pero en la segunda, 144 (83.3%) tuvieron
pérdida de sangre< 80 ml. 23 En cuanto a la evaluacién subjetiva de la cantidad de
sangrado realizada por Lee et al., un mayor porcentaje de mujeres informé de
sangrado "no" o "leve" en el grupo de levonorgestrel; esta diferencia se observo en
el primer seguimiento y aumenté con el tiempo. 24

La anemia pre-tratamiento se reportd en el 97.06% (n=33) de pacientes del grupo
levonorgestrel y en el 92.50%(n=37) del grupo de medroxiprogesterona; durante el
manejo de las pacientes ambos grupos se complemento con fumarato ferroso y
posterior al tratamiento ambos grupos presentan un 0% de pacientes con anemia,
por lo que en ambos grupos se presenta mejoria del estado hemodinamico de las
pacientes.

Existen estudios previos que informan disminucion del numero de dias de sangrado

0 amenorrea y una mejora en la calidad de vida. Kingman et al realizaron un estudio
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piloto prospectivo en 16 mujeres de 15-50 afios de edad (edad media de 30.8 afios)
con desérdenes del sangrado, a quienes se habia insertado un dispositivo
intrauterino con levonorgestrel después de no recibir otro tratamiento médico. A lo
largo de un periodo de seguimiento de 9 meses, el 56.3% (9/16) se convirtio en
amenorrea y el resto mostré una mejora en la puntuacion de un score basado en
pictogramas. Todas las mujeres mostraron una mejoria significativa en la
concentracion de hemoglobina, y ninguna informé efectos secundarios. 9 Por lo
que en comparacion con la literatura los resultados en el presente estudio se
presentaron similar respuesta en cuanto al D.l.U de levonorgestrel, sin embargo
cabe destacar que el grupo de acetato de medroxiprogesterona logré un control
medio estable en el control de la perdida sanguinea mayor que el comparado con
la literatura.

En cuanto a la presencia de eventos adversos el grupo acetato de
medroxiprogesterona presento hemorragia en el 8.00%( n=2), cefalea en el 20.00%
(n=5), nausea en el 16%(n=4), aumento de peso en el 24%(n=6), dolor pélvico en
el 8.00%(n=2) y acné en el 4%(n=1) en comparacion con el grupo de D.l.U
levonorgestrel presentd hemorragia en el 5.00%(n=2), amenorrea en el
50.00%(n=20), cefalea en el 12.50%(n=>5), nausea en el 5% (n=2), aumento de peso
en el 7.50% (n=3) y dolor pélvico en el 5.00% (n=2). Siendo que la amenorrea es
un evento adverso esperado por su accion local del D.I.U levonorgestrel, no se
considera que condicione valor relevante en contra de la salud puesto que su efecto
remite posterior al retiro intrauterino del mismo y no interfiere en la vida reproductiva
ni endocrinoldgica de la paciente.

El valor p de la prueba T de Student para la hemorragia transvaginal pre-tratamiento
es mayor de 0.05, por lo que se demuestra que no existen diferencias entre ambos
grupos, las condiciones basales son muy parecidas entre ambos grupos. la cantidad
de sangrado post-tratamiento es menor a 0.05; por lo cual se asume que las
diferencias no son debidas al azar, y que las diferencias en el sangrado son
consistentes. Siendo la media del grupo de levonorgestrel menor; por lo cual este
altimo grupo se muestra como mas efectivo en la disminucién del sangrado vaginal,

sin embargo en general ambos grupos presentan mejoria al entrar dentro de un
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paradmetro del ciclo menstrual normal.

En la evaluacién de la hemoglobina pre-tratamiento el valor P de la prueba T de
student es mayor de 0.05, no existen diferencias entre ambos grupos, las
condiciones basales son parecidas entre ambos grupos, la cantidad de
hemoglobina post-tratamiento es mayor a 0.05; el valor de chi cuadrado para
algomenorrea es menor que el chi cuadrado critico por lo que se acepta que no
existe diferencia en la eficacia entre ambos grupo; por lo tanto se concluye que en
ambos grupos posterior al tratamiento presentan mejoria, siendo de esta manera
gue el acetato de medroxiprogesterona es seguro y eficaz en el tratamiento de la
hemorragia uterina anormal, ya que las paciente entran en un ciclo regular
promedio, en consecuencia mejoria de la hemoglobina y la mejoria en algomenorrea

se presenta en ambos grupos.

10. CONCLUSIONES

La prueba estadistica arroja un valor de p<0.05, el que indica que existen diferencias
en el valor medio de hemorragia transvaginal, siendo la media de sangrado menor
para el grupo de levonorgestrel. Sin embargo el grupo de acetato de
medroxiprogesterona entra dentro de un ciclo menstrual normal. En la evaluacién
de la cantidad de hemoglobina post-tratamiento el valor de P es mayor a 0.05 para
ambo grupos, en la evaluacion de chi cuadrada el valor critico de la misma es menor
del valor critico. Por lo que se concluye que en ambos grupos NO existe diferencia
estadistica significativa, sin embargo a largo plazo el costo-beneficio es mejor con
D.I.U Levonorgestrel ya que si hacemos un calculo del costo del medicamento por
afio con acetato de medroxiprogesterona por 5 afios que es el periodo de uso del
D.I.U Levonorgestrel, la economia de nuestra institucién presentaria disminucién en

la inversién, asi como el numero de consultas.
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