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Atipia:

Atrofia:

Biopsia de endometrio

Hiperplasia

Hiperplasia simple

Hiperplasia simple con

atipia:

GLOSARIO

Anomalia de las células de un tejido.

Disminucion de volumen o tamafio de un 6rgano o de

un tejido.

Procedimiento en el cual se obtiene una muestra de
tejido del revestimiento del Gtero (endometrio) bajo
un microscopio para identificar células anormales o

efecto hormonal.

Aumento del ndmero de células en un 6rgano o

tejide:

Lesion-proliferativa que se caracteriza por cambios
en las.glandulas e incremento en su numero de
diversos .tamafios, con minimos cambios en la
complejidad, ) densidad glandular y abundante
estroma entre las.” mismas. ElI epitelio es
pseudoestratificado  con) ocasionales figuras

mitoticas y ausencia de atipia’nuclear.

Lesion proliferativa que se caracteriza por cambios
arquitectonicos en las glandulas e incremento en su
namero de diversos tamafos con minimes cambios
en la complejidad y densidad glandular y abundante
estroma entre las mismas. El epitelio superficial es
pseudoestratificado con  ocasionales ‘figuras

mitGticas con atipia nuclear.
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Lesion proliferativa, en la cual se exhibe un
incremento en el numero y tamafio de las glandulas
endometriales, aspecto apifiado de forma irregular, y
con minimo estroma interpuesto adoptando una
morfologia caracteristica conocida como patron de
espalda con espalda, sin atipia en el nucleo celular.

Lesion proliferativa con incremento en el nimero y
tamafio de las glandulas endometriales, aspecto
apifiado de forma irregular y con minimo estroma
interpuesto adoptando una morfologia caracteristica
conocida como patron espalda con espalda, con

atipia’en el nacleo celular.

Extirpacion’del Utero, puede ser total o parcial.

Procedimiento jminimamente invasivo que permite

visualizar de manera.directa la cavidad uterina.

Trastorno caracterizado ) por el aumento de la
frecuencia, volumen, regularidad y duracion del

sangrado.

Son ondas mecanicas, es decir no ionizantes, cuya
frecuencia estd por encima de la“capacidad de
audiciéon del oido humano. En medicinas permite
observar imagenes del interior del cuerpe‘en forma

inocua.
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RESUMEN

Imtroduccion: El sangrado uterino anormal (SUA), definido como cualquier cambio
en‘ladrecuencia, regularidad, duracién o cantidad de sangrado uterino. Hay distintos
métodos para diagnosticar la etiologia del SUA, la histeroscopia considerada como
estandar de oro permite la visualizacion directa de la cavidad endometrial y toma de
biopsia.-Objetivo: Conocer el patrén morfolégico histeroscopico, previo y posterior
seis meses(a la colocacion del DIU-LNG en pacientes con sangrado uterino
anormal. Metodologia: Estudio descriptivo, retrospectivo y longitudinal. Se
estudiaron 90" pacientes por SUA con realizacién de histeroscopia, biopsia
endometrial y+colocacion del DIU-LNG en la clinica de minima invasion.
Resultados: La edad media fue de 39 afios con IMC 32 Kg/m?, menarca media fue
de 12 afos, reportando solo una paciente nubil. El patron menstrual previo a la
colocacion del DIU-LNG lo reportaban como frecuente (65%), regular (85%),
prolongado (76%) y abuhdante (89%) y posterior a la colocacion del DIU-LNG
referian infrecuente (47%),~regular (92%), acortado (64%), con una disminucién
importante del volumen dessangrado refiriendo como leve (91%). Dentro de los
reportes histeroscopicos el patrén morfolégico que predominé previo a la colocacion
del DIU fue el Hipertréfico ( 64%), patron activo (18%), mientras que posterior a la
colocacion del DIU-LNG el patron mas frecuente fue el atréfico (62%), seguido del
patron hipotrofico (16%). /Conclustones: El patron morfoldgico histeroscépico
predominante previo a lanhsercion_.del DIU-LNG fue hipertrofico mostrando
importante cambio en la morfologia histeroscopica posterior a la insercion del DIU-
LNG reportado patron atrofico en.su mayoria, siendo estadisticamente significativo.

Palabras claves: Sangrado uterind anormal, histeroscopia, dispositivo intrauterine
con levonorgestrel (DIU-LNG).
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ABSTRACT

Imtroduction: Abnormal uterine bleeding (SUA), defined as any change in the
frequency, regularity, duration or amount of uterine bleeding. There are different
methods to diagnose the etiology of SUA, hysteroscopy considered as a gold
standard allows direct visualization of the endometrial cavity and biopsy. Objective:
To know the hysteroscopic morphological pattern, previous and after six months to
the placement of the LNG-IUS in patients with abnormal uterine bleeding.
Methodology:» Descriptive, retrospective and longitudinal study. Ninety patients
were studied for AUB with hysteroscopy, endometrial biopsy and placement of the
LNG-IUS in the"minimally invasive clinic. Results: The average age was 39 years
with a BMI of 32°Kg./ m2, the average menarche was 12 years, reporting only one
patient with nubilet_The menstrual pattern prior to the placement of the LNG-IUS
reported it as frequent (65%), regular (85%), prolonged (76%) and abundant (89%)
and after the LNG-IUS#placement referred infrequently (47 %), regular (92%),
shortened (64%), with assignificant decrease in the volume of bleeding referred to
as mild (91%). Within the_hysteroscopic reports, the morphological pattern that
predominated prior to IUS placéement was Hypertrophic (64%), active pattern (18%),
while after the LNG-IUS placement, the most frequent pattern was atrophic (62 %),
followed by the hypotrophic \pattern (16%). Conclusions: The predominant
hysteroscopic morphological pattern?prior to the insertion of the LNG-IUS was
hypertrophic, showing an important,change in the hysteroscopic morphology after
insertion of the LNG-IUS reported atrophic pattern in its majority, being statistically
significant.

Keywords: Abnormal uterine ®leeding; <ysteroscopy, intrauterine system
levonorgestrel (LNG-1US).

VI
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1. INTRODUCCION.

El sangrado uterino anormal (SUA) es una de las causas mas frecuentes de la visita
ginecologica. Se ha descrito que entre el 10 y 30% de las mujeres en edad
reproductiva padecen SUA y constituye un tercio de las visitas ginecolégicas.!

Siendo la evaldacién del SUA de importancia critica para confirmar la naturaleza
etiologica benigna'y excluir malignidad, de manera que el tratamiento conservador
pueda ser ofrecido y evVitar cirugia innecesaria.® Existen varios métodos para
diagnosticar la causa del sangrado uterino anormal e incluyen el ultrasonido pelvico
o transvaginal (TVS), histerosonagrafia, dilatacion/ curetaje y la histeroscopia. El
objetivo en la evaluacion €linica del"SUA es establecer un diagndéstico especifico de

la manera mas eficiente y menes invasiva.>?

La histeroscopia es un procedimientominimamente invasivo que ha demostrado ser
muy preciso en el diagnostico de anormalidades de la cavidad endometrial, ostiums
tubéricos y canal endocervical, al permitir visualizardirectamente cavidad uterina y
tomar biopsias adecuadas de cualquier lesién sespechosa sin necesidad de
anestesia general y el uso de un quiréfano, disminuyendo asi los tiempos de
procedimiento, los riesgos y costos.? Ofreciendo éxito en la evaluacion de sangrado
uterino anormal en el contexto de pacientes ambulatorios debido a su mayor

tolerabilidad y seguridad.®
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Actualmente, una de las estrategias para el tratamiento de la SUA es la colocacién
del dispositivo intrauterino liberador de levonorgestrel, principalmente cuando la
SUA es'refractaria al tratamiento oral, cuando hay alto riesgo quirargico, deseos de

conservar la‘fertilidad y que la paciente no acepte manejo quirdrgico.4
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer (HRAEM), es un hospital de
tercer nivel de nuestro pais, centro de referencia de pacientes de toda la region del
sureste, con€entrando la poblacion de Tabasco, asi como de los estados vecinos:
sur de Veracruz,)Chiapas, Campeche y algunas de la frontera del pais con
Guatemala, por lo tanto, con alta demanda en el servicio de la consulta externa asi
como en el area de urgeneias para padecimientos ginecologicos especificamente
relacionados a sangrado uterino anormal, se reportaron un total de 453 nuevos
casos por SUA en el afio 2017 /Ademas, la unidad cuenta con la clinica de minima
invasion, donde se realizanhisteroscopias ambulatorias tanto diagnosticas como
terapéuticas (histeroscopio Karl Storz#tipotBettocchi con lente optica Hopkins 1l de
30°y una vaina de 5 mm de flujo*centinue.con canal de 5 Fr). Durante el afio 2017
y hasta el primer semestre del 2018 se tiempe\un registro aproximado de 421
histeroscopias por diferentes padecimientos, teniendo como principal motivo de
valoracion del SUA en pacientes ambulatorias. Enos casos especificos con
alteracion estructural, el diagnéstico tradicionalmente.se realiza mediante la
dilatacion y curetaje en conjunto con estudio histopatolégico\en blusqueda de
condiciones significativas como la hiperplasia o cancer endometrial?

En el HRAEM la histeroscopia es un examen diagndstico de primera’linea del SUA

en pacientes ambulatorios.
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Sé plantea analizar la aplicacion de la histeroscopia con biopsia en las
caracteristicas morfologicas del endometrio antes y después de la colocacion del
DIU con-levonorgestrel.

Por lo anterior expuesto se plantea la siguiente pregunta:

2.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cual es el patron morfolégico histeroscépico por uso del dispositivo intrauterino

con levonorgestrel en pacientes eon sangrado uterino anormal?
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3. JUSTIFICACION

El SUA_es un problema clinico comuan, el diagnéstico y manejo por lo que las
mujeres ‘buscan atencion ginecoldgica ya que afecta su calidad de vida. La
evaluacion de la~cavidad uterina es un paso basico en la investigacion de SUA.

El desarrollo de {ajhisteroscopia ha proporcionado un enfoque de minima invasion
a problemas ginecol6gicaos comunes como el SUA. Existen diversos métodos para
diagnosticar la causa del _.SUA, estudios en la literatura muestran la utilidad de la
histerescopia en el procedimiento de visualizacion directa de la cavidad endometrial,
por lo que se considera como €l'estandar de oro ademas que permite obtener una
biopsia dirigida.

Por otro lado el DIU-LNG representa unaalternativa terapéutica a los tratamientos
quirdrgicos y médicos tradicionalés-en el manejo de SUA.

Al contar el hospital con la clinica de minima invasion, es relevante estudiar el patron

morfologico histeroscopico antes y después del tratamiento con el DIU-LNG.
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4. MARCO TEORICO

4.1<«Sangrado Uterino

4.1.1 Sangrado Uterino Anormal.

El sangrado uterino anormal (SUA) es un problema clinico que afecta entre el 10 y
30% de las mujetes en edad reproductiva y afecta su calidad de vida al crear
importantes cargassfisicas, emocionales, sexuales, sociales y financieras.® El
sangrado uterino anormal_se define como cualquier variacion del ciclo menstrual
normal, en cuanto a regularidad, frecuencia, cantidad y duracion y representa hasta

una tercera parte del total de las-visitas ginecolégicas.!

La Federacion Internacional de‘Ginecelogia y Obstetricia (FIGO) en 2011 propuso
una nueva clasificacion para SUAT La primera publicacion de este grupo abordo la
estandarizacion de la terminologia y las’'definiciones basadas en las caracteristicas
de la menstruacion normal (Tabla 1)%. La FIGO pfopuso reemplazar la terminologia
de SUA por sangrado menstrual abundante para describir un normal o sangrado

inoportuno, y puede ser agudo o cronico.
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Tabla 1.- Caracteristicas de la menstruaciéon normal.

MENSTRUACION Y CICLO LIMITES NORMALES
MENSTRUAL TERMINO DESCRIPTIVO 5%-95%
Frecuente < 24 dias
Frecuencia en dias Normal 24-38
\ R infrecuente > 38 dias

O&gularldad Ausente No sangrado
aciones en la Regular Variacién +/- 2 - 20 dias
sentacién) Irregular > 20 dias

K 4

Prolongado > 8 dias
Duraci ias Normal 4.5 - 8 dias
-~ Acortado < 4.5 dias
¥ . Abundante >80 mL
Volumen de pérdld@ Normal 580 mL
sanguinea en mL :
we <5mL

Fuente: Munro MG y cols. The FIGO Systems for nomenclature and classification of causes of
abnormal uterine bleeding in reproductive years: who needs them. Am J Obstet Gynecol. 2012 (4):
259-265

a) Sangrado menstrual abundante agude?_Se define como "un episodio de
sangrado abundante que es de cantidad sufiCiente como para requerir una
intervencion inmediata para prevenir una mayor pérdida de sangre" °.

b) Sangrado menstrual abundante crénico. Se define Como "sangrado del cuerpo
uterino” que es anormal en volumen, regularidad y/o sincronizacion y ha estado

presente durante la mayoria de los Ultimos seis meses.®
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De acuerdo a la nueva clasificacion, pueden dividirse en nueve categorias basicas
gue se ordenan de acuerdo al acrénimo PALM-COEIN y estan enfocada en la causa
del sangrado uterino anormal, lo que permite agruparla de una manera mas

ordenada,

Los componentes del grupo PALM corresponden a causas estructurales,
mensurables visualmente por técnicas de imagen o por histopatologia, entre éstos
se encuentran: pélipos, adenomiosis, leiomiomas, e hiperplasias y carcinomas; Los
componentes del grupo.COEIN esta relacionado con causas no estructurales, que
no se definen por imagenologia o histopatologia, tales como las coagulopatias,
trastornos anovulatorios, trastornos endometriales, causas iatrogénicas y no

clasificadas (figura 1).8

Figura 1.- Clasificacion FIGO (PALM-COEIN) para las causas de sangrado uterino
anormal en mujeres no embarazadas en edad reproductiva.

Polyp Coagulepathy
Adenomyosis O Ovulatorydysfunction
Leiomyoma L other Endometrial
Malignancy & hyperplasia latrogenic

Not yet classified

Fuente:: Munro MG y cols. FIGO classification system (PALM-COEIN) for causes of abnormal uterine
bleeding in nongravid women of reproductive age. Int J Gynecol Obstet 2011; 113(1): 3-43
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Evaluacion del sangrado uterino anormal

El' ciclo menstrual normal ocurre en un lapso de 4.5 - 8 dias cada 24 - 38 dias, con
una variacioén de ciclo a ciclo durante 12 meses de 2 a 20 dias. La duracién del ciclo
varia muche durante los afios inmediatamente posteriores a la menarca (edad <20
afios) y durante la transicion perimenopausica (edad> 40 afios) porque estos
intervalos de edad-tienen la mayor prevalencia de ciclo anovulatorio.®

El primer paso para evaluar a un paciente con SUA es determinar si el sangrado es
agudo o crénico. Este_objetivo puede lograrse a través de una historia clinica
dirigida, un examen fisicoryspruebas de laboratorio. La historia debe indagar en la
naturaleza de la hemorragia y-10s‘\sintomas asociados, asi como una historia sexual

y reproductiva detallada.?

Polipos

Los polipos son proliferaciones focales del endometrio constituidos por cantidades
variables de glandula, estroma y vasos sanguineos, de tamafio variable, Unicos o
multiples, sésiles o pediculados.® Se pueden localizar en la cavidad endometrial o
en el canal cervical y se clasifican como presenteS o ausentes. El método de
diagnostico puede ser por ecografia de contraste e hieros€0Opia diagndostica con o

sin evidencia histopatol6gica.*°

El estandar de oro para el diagndstico de los polipos endometriales<€s la hieroscopia
y la biopsia.?® Este método diagnostico tiene la ventaja de permitir cal médico

visualizar directamente el endometrio y eliminar cualquier polipo al mismo _tiempo
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para el diagnostico histoldgico, lo que significa que el paciente no tiene que regresar

para recibir tratamiento.’

La prevalencia estimada en la poblacion general es de entre 10-15% y en general
son hallazgos incidentales. En pacientes infértiles se ha descrito una prevalencia de
entre 6 y 11%™En pacientes pre o postmenopausicas estudiadas por SUA esta
prevalencia pareceria ser mayor (entre 20 y 30%) pero depende del método de
diagnéstico utilizado' y del tipo de poblacion estudiada.®

La mayoria de los polipoesstiende a persistir si no son tratados, aunque hay reportes
de regresion espontanea. Laygran mayoria de los polipos son benignos. La
prevalencia de polipos con hiperplasias atipicas o carcinoma varia entre 0,5y 4%

con el riesgo mayor para mujeres postmenopausicas con sangrado.®

Adenomiosis

La adenomiosis ( SUA-A) es una afeecion en la que las glandulas endometriales y
el estroma residen en el miometrio uterino, lo que induce hipertrofia localmente o en
todo el fondo uterino vy, finalmente, provoca la ampliacion del cuerpo uterino.® Las
areas localizadas pueden ser dificiles de distinguir del leiemioma.° La incidencia de
adenomiosis se informa que ocurre en 20% a 65% de las mujeres y se asocia con
el aumento de la edad. La adenomiosis se observa comunmente en asociacion con
leiomioma, endometriosis y menarca temprana.*?

La etiologia de la adenomiosis es indeterminada, pero las teorias‘inCluyen la

invaginacion del endometrio, o un proceso metaplasico.*°
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La alteracion de la funcion molecular de las glandulas endometridsicas o la zona de
union del endometrio con el miometrio, asi como los estrégenos y la progesterona,
también_son factores etioldgicos sugeridos.'® El diagndstico de adenomiosis, se
establece .con mayor frecuencia en el estudio histopatolégico posterior a la
histerectomia,sfequiere la presencia de glandulas endometriales y / o estroma que
se encuentran debajo de la uniéon endomiometrial.*3

Hasta la fecha, los.criterios para diagnosticar la adenomiosis se han basado en la
evaluacién histopatologica de la profundidad del tejido "endometrial" debajo de la
interfaz endometrio-miometrial de las muestras de histerectomia.'? Mientras que la
resonancia magneética fue la primera modalidad de imagenes que se demostro que
era sensible para la prediccion delesdiagnosticos histopatolégicos de adenomiosis,

no es accesible para la mayarfa’'de lds médicos en todo el mundo.!!
Leiomiomas

Los leiomiomas uterinos también llamados fibromas, fibromiomas, leiomiofibromas
y fibroleiomiomas, son sobrecrecimiento de las céldlas del musculo liso (miometrio).

La patogenia se considera multifactorial.*®

Es el tumor ginecoldgico benigno mas comudn en mujeres‘en edad reproductiva,
produciendo sintomas incluyendo SMA, dismenorrea, presién pélvica, dolor y
disfuncion reproductiva, aunque muchas pacientes permanecen asintomaticas.

Existe una subclasificacion dentro del PALM-COEIN para leiomiomas-afiade la

categorizacion de acuerdo a su ubicacion (figura 2):%°

11
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Figura 2.- Clasificacion FIGO (PALM-COEIN) para las causas de sangrado uterino
anormal en mujeres no embarazadas en edad reproductiva.

Pedunculado intracavitario

Sistema_de
subclagificacién SM-Submucoso
de leiomigmas

<50% Intramural

250% !ntramural

Contacta con el endometrio 100% intramural

ntramural

Subseroso 250% Intramural
0-Otro

Subseroso <50% intramural

Subseroso pedunculado

(=3 BEN I - S OV S N Y )

Otro (especifique, p. ej., cervical, parasitario)

Se enlistan dos numeros separados por un guién.
Por acuerdo, el primero se refiere a la relacién con el
endometrio, mientras que el segundo se refiere a las
relaciones con la serosa. Se muestra un ejemplo abajo.

Leiomigmas
hibridos
(afectan el
endometrio y
la setpsa) 2.5

Submucoso y subseroso, cada uno con
menos de la mitad de diametro en las
las cavidades endometrial y peritoneal.

Fuente: Munro MG y cols. FIGO classification system (PALM-COEIN) for causes of abnormal uterine
bleeding in nongravid women ofreproductive.age. Int J Gynecol Obstet 2011; 113(1): 3-13

Malignidad y condiciones premalignas

La hiperplasia endometrial (HE) se.define.como una proliferacion de glandulas, de
forma y tamafio irregular, con un incremento‘en-la relacion glandula/estroma si se
compara con el endometrio proliferativo normal.*®

La HE esta formada por un grupo de anormalidades que abarcan lesiones
premalignas de endometrio. Se clasifica segun la apariencia celular y estructural, y
se relaciona con un estimulo estrogeno dependiente. Entre las\mujeres en edad
reproductiva, anovulacién crénica, comunmente visto en los~diagnosticos con
sindrome de ovario poliquistico, es la causa mas comun de estrégene‘enddgena sin

oposicion.*®

12
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La clasificacion (International Society of Gynecological Pathologist) de HE se hara

en funcién de:

e “Caracteristicas citologicas, con atipia o sin atipia (nuclear, nucléolos y
cromatina)
e Caracteristicas estructurales, complejidad o agrupacién de los elementos

glandularesy(simple o compleja).®®

El cancer de endometrio(CE) es la neoplasia maligna ginecolégica mas comun en
los Estados Unidos, con un/estimado de 61,380 casos nuevos y 11,000 muertes en
2017 a causa de esta enfermedad. La incidencia de CE estd aumentando
anualmente en un estimado de 1-2%. Los adenocarcinomas endometriales se
pueden clasificar en dos catégerias‘histologicas: tipo 1 o tipo 2. Aproximadamente
el 70-80% de los casos nuevos’se clasifican como carcinomas endometriales tipo
1, de histologia endometrioide, grado inferiory;a menudo, confinados al utero en el

momento del diagnéstico.'®

Coagulopatia
La forma mas comun es la enfermedad de von Willebrand”, que refleja el 13% de

las mujeres con SMA.
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Aproximadamente el 90% de las pacientes con estas anormalidades puede ser
identificado por una historia estructurada, junto con la confirmacién objetiva con
pruebas para el factor de Von Willebrand y el cofactor de ristocetina y otros ensayos

de la funcién de la coagulacion, segun se considere apropiado.*2°

Trastornos oyulatorios:

Esto se observa'en'los extremos de la edad reproductiva; sin embargo, el impacto
en el eje Hipotalamico-Hipofisiario-Ovarico junto con endocrinopatias, también esta
presente. Estas ultimas_ ncluyen el sindrome de ovario poliquistico (SOP), la
hiperprolactinemia, el hipotireidismo y factores como la obesidad, la anorexia, la
pérdida de peso, el estrés mental y el ejercicio extremo. Por lo general, las mujeres
de este grupo tienen ciclos menstruales con una frecuencia de inicio mayor a 38

dias o tienen una variacion de'mas de 2k dias.?!

Causas endometriales:

La causa de tal sangrado es probablemente un-trastorno primario que reside en el
endometrio; en la actualidad, no existen pruebas<Clinicamente disponibles para
estos trastornos; por lo tanto, el diagnéstico de SUA-E es*probable si no hay otras
anomalias identificables. Por supuesto, también es muy posible que las mujeres
tengan SUA-E al mismo tiempo que tengan =1 de las anomalias estructurales
frecuentemente asintomaticas (como poélipos, adenomiosis y leiomiomas).*

La perturbacion del metabolismo local de los glucocorticoides, la sintesis-aberrante
de prostaglandinas y el plasminégeno excesivo (que da lugar a una lisis prematura

del coagulo) han sido todos implicados en el SUA.%3
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latrogeno:

Incluyen terapia exdgena que puede conducir a hemorragia endometrial no
programada.?® Existe un espectro de dispositivos médicos e intervenciones
farmacolégicas .que pueden causar o contribuir al SUA, Incluyen dispositivos
intrauterinos (DIY) inerte y liberador de farmacos [p. Ej. DIU liberador de
levonorgestrel (DIU<ENG)] y agentes farmacoldgicos que afectan directamente al
endometrio (p. Ej. Todas las progestinas orales o sistémicas), interfieren con los
mecanismos de coagulacién sanguinea (por ejemplo, warfarina, preparaciones de
heparina de bajo peso molecdlar) o influyen en el control sistémico de la ovulacién.
No clasificado:

Es inevitable que existan spatologias”raras o0 mal definidas que no se ajusten
facilmente a las categorias “descritaS _anteriormente. Los ejemplos incluyen
malformaciones arterio-venosas, ‘ pseudoaneurismas endometriales, hipertrofia
miometrial y endometritis crénica (no precipitadaspor un DIU). Todos estos pueden

coexistir con SUA-L.23
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4 2:Dispositivo Intrauterino Liberador de Levonorgestrel

Se trata'de una estructura de plastico, en forma de T, con un reservorio de 52 mg
de levonorgestrel para una tasa de liberacién de 20 pg al dia , a dosis de 20p
mg/dia.?’ Se desdrrollé inicialmente para su uso como anticonceptivo y, viendo el
efecto que tenia sobre_la reduccion del sangrado menstrual, se investigd para su
utilizaciéon en el tratamiento de la menorragia obteniendo buenos resultados.*°
(zamora L et al. Estudio aleaterizado del dispositivo liberador de levonorgestrel frente a reseccion
endometrial para el tratamiento de\Ja, menorragia) y ha demostrado que por apoptosis
suprime crecimiento endaometrial, produce atrofia de las glandulas, edematiza el
estroma y la decidua y preduce¢cambios vasculares, ademas de su efecto
anticonceptivo, sobre todo en pacientes con_lteros sin distorsion de su cavidad.*?
(Revista Cubana de Obstetricia y.Ginecologia.2010; 36(2)121-129) Su duracién
media es de 5 aflos. Cuando se estudio el efectodel DIU-LNG sobre la hemostasia
en mujeres con menorragia, mostré una alta expresién de inhibidores fibrinoliticos
(inhibidor del activador del plasmindégeno 1y 2) y de‘la expresion del receptor del
activador del plasminégeno del tipo uroquinasa regulada alialza. Se ha demostrado
gue el DIU-LNG tiene un efecto positivo en la mayoria de los dominios de calidad
de vida, comparables a los logrados con la histerectomia o la ablacion endometrial,

ademas de que es sistematicamente rentable.*® (Shwaki, et al.: Levonofgestrel-intrauterine

system in abnormal uterine bleeding)
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En resumen, los efectos del DIU- LNG pueden ser los siguientes:
a) Anticonceptivo.

b) Reduccion en la cantidad y duracion del sangrado menstrual.
c) Alivio-deda dismenorrea.

d) La inhibieiémde la proliferacion endometrial.

Figura 3. Esquema del dispositivo intrauterino (DIU) liberador de levonorgestrel

. o 4 Depdsito de levonor ol °
Método anticonceptivo —

hormonal intrauterino ° 32 mm

eracion de 20 mic ruryamm 1 I

Contiene 52 mg de levonorgestrel 3 Ioypmacoesirel cada 24 horas

<«
<

® 9 006
3

r——' Hilos de traccion

Alternativa a la reseccién endometrial y a la histerectomia en el
tratamiento de la menorragia refractaria al tratamient® aral
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4.3 Histeroscopia

El desarrollo de la histeroscopia ha proporcionado un enfoque minimamente
invasivoe-a problemas ginecol6gicos comunes, como el sangrado uterino anormal.*®
Es una técnica ‘diagnéstica que nos permite observar el endometrio, la cavidad
uterina y el canal’endocervical; también es una técnica quirargica para el tratamiento
de la patologia endometrial.*” Gimpelson y Rappold informaron que la histeroscopia
se considera el “estandar de oro” en la evaluacion de la cavidad endometrial y la
histeroscopia asociada con la, biopsia guiada fue mas precisa que la dilatacion y el

legrado.*®

En el 2012 Rivero de Torrejon y cols. Propusieron una clasificacion histeroscopia
(tabla 2) donde definieron varios grupos morfolégicos de una manera precisa.*

HisteroscOpicamente, se define: endometrio atrofico es el endometrio sin dibujo
glandular que no se levanta ni deja huella cuande“es comprimido con la tijera o la
pinza de flujo continuo; endometrio hipotréfico es_tedo endometrio con dibujo
glandular que no se levanta, pero que deja una huella teptre cuando es comprimido
con la tijera o la pinza de flujo continuo; endometrio active es todo endometrio
funcional con dibujo glandular que se levanta o deja huella cuando es comprimido
con la tijera o la pinza de flujo continuo, pero sin que quede "ocCuita la porcion
mecéanica del instrumento dentro del endometrio; endometrio hipertrofico es el
endometrio funcional que cuando es comprimido con la tijera o la pinza de flujo

continuo queda oculta la porcion mecénica del instrumento dentro de él, y poliposis
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es el endometrio hipertréfico que coexiste con polipos endometriales mucosos.
Sospecha de adenocarcinoma (SA): todo endometrio atréfico o funcional que tiene,
de manera localizada o focal, engrosamientos con rasgos inquietantes, como
alteraciones vasculares (trayectos irregulares, de diferente calibre, muy numerosos
y con multiplesramificaciones); también denominamos de esta manera a los pélipos
con alteraciones_del epitelio de superficie (ausencia del epitelio, manchas blancas)
y a los polipos fibrosds de consistencia blanda que se asocian a alteraciones
vasculares. La definiciénde cancer se us6 la descrita por Labastida en 1990 siendo
caracteristicas indicativassde~carcinoma la visualizacion de un tumor excrecente y
papilar, las proliferaciones cerebroeides, la ulceracion y la necrosis, y la visualizacion
de papilas finas y palidasycentradas-por un capilar flotando en la cavidad. Definimos
polipo como una tumoracién \intrauterina sésil o pediculada, con caracteristicas

similares a las del endometrio circundante.
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5. OBJETIVOS

5.1 Qbjetivo general

Conocer el patron morfologico histeroscopico, previo y posterior seis meses a la
colocacion del(dispositivo intrauterino con levonorgestrel en pacientes con sangrado

uterino anormal.

5.2 Objetivos especificos

a) Describir caracteristicas clinicas y sociodemogréaficas de las pacientes con

sangrado uterino anormal

b) Identificar el patron de sangradosprevio 'y posterior seis meses a la colocacion del

dispositivo intrauterino con levonorgestrel.

c¢) Describir hallazgos morfoldgicos histeroscépicos previo y posterior seis meses a

la colocacién del dispositivo intrauterino con levonorgestrel:
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6. MATERIALES Y METODOS

6.1 Tiperde estudio

El presente estudio es de tipo descriptivo, retrospectivo y longitudinal. Se estudiaron
pacientes atendidas por sangrado uterino anormal con realizacion de histeroscopia,
biopsia endometrialsy, colocacion del DIU con levonorgestrel realizado en Hospital
Regional De Alta Especialidad De La Mujer durante el periodo diciembre 2013 a julio
2018.

6.2 Poblacion de estudio

Se estudiaron 90 mujeres ,on diagndstico de sangrado uterino como diagndstico
principal, tratadas con DIU con.evonorgestrel y atendidas en la Clinica de Minima
Invasion, durante el periodo de estudio.

6.3 Universo de estudio

Pacientes que acudieron al servicio de consultaexterna con diagnostico de
sangrado uterino como diagnadstico principal, tratadas;con DIU con levonorgestrel y

atendidas en la Clinica de Minima Invasion, durante el periodo de estudio.

6.4 Unidad de anéalisis

La unidad de analisis fueron los expedientes clinicos de las pacientes;
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675 Variables a investigar

- Edad
- Indice~de masa corporal
- Patron gde .sangrado previa y posterior a la insercion del DIU con
levornorgestrel:
o Frecuéncia
o Regularidad
o Duracion
o Volumen
- Hallazgos morfolégicos histeroscopicos previa y posterior a la insercion del
DIU con levornorgestrel
- Diagnostico histopatologicosde biopsia endometrial previa y posterior a la

insercion del DIU con levornorgestrel.

6.6 Criterios de inclusion y de exclusién

— Criterios de inclusion
« Pacientes con SUA durante el periodo diciembre 2013 a julio 2018
« Pacientes con reporte de histeroscopia ambulatoria previa ysposterior a la

colocacién de DIU con levonorgestrel.
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Pacientes con reporte histopatoldgico previo y posterior al uso del DIU con

levonorgestrel.

Criterios de exclusion

Expedientes,clinicos incompletos.

Pacientes sin_reporte de histeroscopia ambulatoria previa y posterior a la
colocacion de DIUcon levonorgestrel.

Pacientes sin reporterhistopatologico previo y posterior al uso del DIU con
levonorgestrel.

Pacientes a quienes/se realizé histerectomia.

Pacientes con expulsién.de DIU con levonorgestrel.
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aluacion morfolégica endometrial histeroscépica.

Se util@ﬁ clasificacion morfoldgica histeroscépica propuesta por Rivero de

Torrejon y t&}),‘ 2012

Tipo de

morfol6gico
histeroscépico

Atréfico

Hipotrofico

Endometrio
activo

Hipertréfico

Sospecha de
adenocarcinoma

Adenocarcinoma

Tabla 2.- Clasificacién morfolégica histeroscopica

¢

Compresion

Ocultacion en

. el endometrio
Gléndula?%ecanlca del Vasos
& i instrumental

S: histeroscépico
No ‘y -

-
Si @ Xvemente

1 . =
Si Si 6 @
Si Si O Sio

T O

- - Anormal

Otras
caracteristicas

Manchas
blancas

Polipos blandos
desepitelizacion

Tumor blando
excrecente y
papilar

roliferaciones
rebroides

Anormal

y
-
un capi
Flotando
cavidad d
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Caracteristicas del histeroscopio:

La histeroscopia se realizé con un set Bettocchi de 5mm, consta de una lente optica
de vision foro-oblicua Hopkins Il de 30° con un diametro de 2.9mm longitud de 30cm,
vaina interior Bettocchi de 4.3mm con un canal para instrumentos semirrigiodos de
5 charr con una'llave adaptador LUERR-Lock, una vaina exterior Bettocchi de 5mm
con una llave, un adaptador LUER-Lock tijeras semirrigidas con abertura unilateral
de 5 charr con longitud“de 34cm, pinzas de agarre y biopsia semirrigidas con
abertura bilateral de 5 charr€on longitud de 34cm, cable de luz de fibra Optica con
conexion recta 2.5mm de diametro, longitud de 180cm y medio de distencion

solucidn salina al 0.9%.

Patron de sangrado

El patron de sangrado se describio |a cantidad, regularidad, duracion, frecuencia,
de acuerdo a la Federacion Internacional de Gineeologia y Obstetricia (FIGO).

Se utiliz6 como causa de sangrado uterino anormahla clasificacion de PALM-
COEIN, la cual consiste en un acrénimo (Pdlipo, Adenomiosis, Leiomioma,
Malignidad o hiperplasia, Coagulopatia, Disfuncion ovulatoria, Endometrial,

latrégena y No clasificada de otra forma.
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678 Método de obtencién de la informacioén

6.8.1 Fuente de informacidn

Se utilizaromlos registros de la base datos de la Clinica de Minima Invasién,
obteniendo numero de expediente de las pacientes con diagnéstico de sangrado
uterino anormal.y tratadas con DIU-LNG. Se solicité al Archivo Clinico los
expedientes de las pacientes seleccionadas para la aplicacion del instrumento de
recoleccion de Datos llamade “Formato de datos histeroscépicos e histopatoldgicos

de pacientes con sangrado uterino anormal y tratadas con DIU-Levonogestrel.”

Figura 4. Esquema del método de obtencion de la informacion
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Se solicité al departamento de
estadistica el nimero total de
consultas por SUA tratadas con
DIUALNG en la clinica de minima
invasion

|

Solicitud de expedientes clinicos
de todas las'pacientes al archivo | —
clinico l

l 50 expedientes no
Se incluyeron (n=90) en el cumplieron criterios de
estudio inclusion

l Se utilizé la prueba de
Captura de la informacién Friedman para comparar la
proporcién de pacientes antes
y después del tratamiento, se
consideré una p<0.05 como
analisi significancia estadistica

Revision de expedientes de 140 por
parte de la autora

6.9 Analisis estadistico

Los datos se procesaron con el programa estadistico, Statical Package for the Social
Sciences version 20.0 (SPSS v20.0)

Los resultados se presentan en tablas y graficos utilizando valores absolutos y
porcentajes.

Para el analisis estadistico se utilizo la prueba de Friedman, dtilizada en estudios
longitudinales en variables cualitativas, en donde se compar0 las”caracteristicas

morfologicas histeroscopicas, previa y posterior a la insercion del DIUsLNG.
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6.10. Consideraciones éticas

Parala realizacion de la presente investigacion se solicité autorizacion al Comité de

Etica endnvestigacion del Hospital Regional de Alta Especialidad de la Mujer.

Esta investigaeion de acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en Materia
de Investigacién-para la Salud es una investigacion sin riesgo, debido a que la
obtencién de la informagion se realiz6 a través de la revision de expedientes

clinicos.
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6 * 7. RESULTADOS
7

Se est@ron un total de 90 pacientes. La edad media fue de 39 afios con edad
minima d%\ar:los y maxima de 58 afios, IMC al inicio del estudio 32 Kg/m? hasta
un maximo g/m? minimo de 19 kg/m?, IMC al final del estudio de 33 kg/m?
con un méximo@ .3 Kg/m? con una media de 33 Kg/m? observando que se

mantuvieron con su II\éC/’hicial durante el periodo de tiempo estudiado.

¢

2
Q

Tabla 3. Cara%c‘as g '
(\]

odemograficas de las pacientes

Edad

Talla 153+ 0.01%
Peso inicial 75 + 157 @ 48.4 131

Peso final 76 £ 1.62 O, 50.7 130
IMC Inicial 32 + 0.66 ®19 68 50
IMC final 33 + 0.68 r?\ 51.3
* 1 paciente al momento del estudio aun no iniciaba vida sexual, IMC= indic asa corporal

9290
Q
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La menarca media entre las pacientes fue de 12 afios con casos de inicio de
mienstruacion hasta los 15 afos, se reporté una paciente nubil, pero en general se

trata de mujeres multiparas con una media de 3.2 gestas (tabla 3).
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Tabla 4. Caracteristicas clinicas de las pacientes.

Promedio + e.e.

12

18 + 0.39 10 30
PS 1.4 + 0.07 1 5
Gestas 32 +0.22 1 11
Parto 31 + 0.27 1 11
Cesareas 9—,‘ 1.8 + 0.16 1 3
Aborto /& 1.5 +0.40 1 7
** 20 pacientes son nuligestas al maemento del estudio IVSA=inicio de vida sexual activa , PS=

NuUmero de parejas sexualesiz’
) EO

El patrén de sangrado de las pacientes previo a Iac%qyién del DIU-LNG se referia

como frecuente (65%), regular (85%), prolongado (7 abundante (89%) y

posterior a la colocacién del DIU-LNG referian infrecuenQA}% regular (92%),

% de sangrado
929
Q
O

acortado (64%) y con una disminucién importante del volu

refiriendo como leve (91%) (figuras 4,5,6,7).

L 2
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Figura 5. Patrén menstrual — Frecuencia
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Frecuencia (%)

201

Ausente Regular @egular
Fuente: Expedientes clinicos :®
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Figura 7. Patrén menstrual — Duracion

Puracion de Sangrado

%

T\

Y,
S, C
e

N Pre-DIU
[ Post-DIU

, e

Prolongado Norm al A@Ado

Fuente: Expedientes clinicos A
S
Q
O

4

34



Universidad Juarez Auténoma de Tabasco
Divisién Académica de Ciencias de la Salud

/‘ Figura 8. Patrén menstrual — Volumen
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Dentro de los reportes histeroscopicos el patron morfolégico que predominé previo
a la colocacién del DIU fue el Hipertréfico ( 64%) seguido de patron activo (18%),
mientras que posterior a la colocacion del DIU-LNG el patron mas frecuente fue el

atréfico (62%),sseguido del patron hipotrofico (16%).

Figara 9. Patrén morfologico histeroscopico
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o
c
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0
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Atrofico Hipertréfico Activo Sospecha AD AD Hipotroéfico

Fuente: Expedientes clinicos
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Tabla 5. Hallazgos histopatol6gicos previo a la colocacion del DIU-LNG

\p“Hiperplasia endometrial simple sin atipias 34 40
Tejido endometrial con glandulas tipo fase proliferativa 27 31
7@0 endometrial, sin datos de malignidad 8 10

P - -
Tejido'endometrial con glandulas hiposecretoras 7 8
Hiperplﬁ@mometrial compleja con atipias 7 8
LA(aTomioma uterino 1 1
Adenomic@wlipoide congestivo 1 1
Tejido erEmetriaI polipoide 1 1

€ 7 To& 90 100
—-— /

El reporte histopatolégico mas freguente(reportado previo a la colocacion del DIU-
LNG fue de Hiperplasia simple sin atipias (40%) seguido de tejido endometrial con
glandulas de fase proliferativa (31%), hiperplasias€endometrial compleja con atipias
(8%) en cambio posterior a la colocacion del DIU-LNG.(tabla 6) el tejido endometrial
con efecto progestacional fue el mas predominante (75%),.tejido endometrial con
glandulas en fase proliferativa (13%), hiperplasia compleja eon atipias bajé a un 2%,
se realizaron seis histerectomias totales via laparoscopica por expulsion de DIU-
LNG y por persistencia de SUA sin patologia demostrable por histeroscopia y por

histopatologia a pesar de colocacién de DIU-LNG.
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Tabla‘é+Hallazgos histopatol6gicos posterior a la colocacion del DIU-LNG

n %
U’JIejido endometrial con efecto progestacional 68 75
Tejido.endometrial con glandulas fase proliferativa 12 13
Y(Q Hiperplasia simple sin atipias 2 2
Hiperplasia compleja con atipia 2 2
Tejido‘ﬂ'lipo}de con cambio decidual del estroma 2 2
Leiomiomatosis 2 2
Adenocarcino@rdometrio bien diferenciado invasor 1 1
AAdenomiosis 1 1
Total vV \ 90 100

Para el analisis estadistico se\aplicdla_prueba de Friedman, utilizada en estudios
longitudinales en variables cualitativas, en"dende se compararon las caracteristicas
morfolégicas histeroscopicas, previaypostérior seis meses a la insercién del DIU-

LNG, donde se obtuvo valor de p= 0.000 con significancia estadistica.
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8. DISCUSION

El sangrado uterino anormal es motivo de consulta ginecolégica comin en las
mujeres en edad reproductiva, pero cada vez mas presente en los grupos de edad
con factores‘de riesgo como la perimenopausia y postmenopausia, aumentando el
namero de visitas_ al ginecélogo en busca de un diagndstico definitivo. Moawad N.
et al en el 2014 reportan una media de edad de 46.7 afios en pacientes que acuden
a realizarse histeroscopia.diagndéstica ante sangrado uterino anormal, diferente a la
reportada en nuestro estudioeon una edad media de 39 afos, esto se debe a la
inclusion en nuestro estudio de'solo una paciente postmenopausica de 58 afios. Sin
embargo en los antecedenteS.gineco“obstétricos se presenta una gran similitud, con
una gravidez media de 2.5"gestas,”pafidad media 2.1 e IMC de 31.5 kg/m?
comparado a nuestro estudio con”3.2 gestas, paridad media 3.1 e IMC de 32

kg/m?2.37

En 2014 Singh S. et al., reporta una edad media similar a nuestro estudio con 38.3
afos, pero con mayor afectacion en el grupo de edad de~31-40 afios con 45% de
los casos, comparado a nuestro estudio con la mayoria de les casos entre los 41-
50 afios con 55% (n=20).%° Diferentes autores como Singh A, Veena B, Edwin R. et
al en sus respectivos estudios, asi como en nuestro andlisis posterioral tratamiento
local con levonorgestrel reportan que el principal patron de sangrado en las

pacientes fue infrecuente, regular, acortado y leve.
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Anteriormente el método de eleccidn para establecer o descartar un diagnéstico de
hiperplasia endometrial o cancer endometrial era mediante dilatacion y curetaje,
procedimiento el cual ha cambiado por el “estandar de oro” actual que es la
histeroscopia‘al.ser un procedimiento minimamente invasivo con la capacidad de
visualizar directamente la cavidad uterina con la opcién de realizar biopsias de
manera dirigida en areas de patologia endometrial, en nuestro estudio se determiné
Chaudhari KR et al. en 2014 cuenta con reportes similares a los nuestros para

hiperplasia endometrial, con solo un caso supravalorado.3®

Se admite que la histeroscopia es un metodo util para diagnosticar y tratar la
patologia intrauterina, como élipoSy miomas; sin embargo, para la evaluacion
endometrial se exige una biopsia«de endometrio que confirme los hallazgos
histeroscopicos.*®

Los criterios histeroscépicos usados «en esta.investigacion no son los clasicos
utilizados para diagnosticar la patologia endometrial, sin embargo, usamos los
propuestos por Rivero de Torrejon y cols., en 2012 donde describen criterios
simples, reproducibles y faciles de emplear, que pueden ser,muy Utiles para excluir

la patologia premaligna y maligna.*®

40



Universidad Juarez Auténoma de Tabasco
Divisién Académica de Ciencias de la Salud

Lachisteroscopia es una técnica con elevada sensibilidad y especificidad para
establecer el diagnostico de alteraciones endometriales benignas o malignas de
pacientes’ con sangrado uterino anormal como método aislado, presenta una
moderada sensibilidad y una muy alta especificidad en el diagnéstico de patologia

endometrial.*?
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9. CONCLUSIONES

Al términe de la investigacion y de acuerdo con los objetivos planteados se llegé a

las siguientes’'conclusiones:

- Las pacientes esttdiadas se encuentran en la cuarta década de la vida, cursando
la etapa de premenopausia. Con una tendencia importante hacia la obesidad grado

dos.

- El cuadro clinico inicial fue sangrado uterino anormal de -caracteristicas
menstruales prolongadas, "abundantes, regulares y frecuentes. Posterior a la
colocacion del DIU-LNG el patron,fue“infrecuente, regular, acortado y con una
disminucién importante del volumen~de sangrado referido como leve, lo que

concuerda con la morfologia histeroscépica atréfica.

- El patrén morfolégico histeroscopico predominante previo a la insercion del DIU-
LNG fue hipertrofico mostrando importante cambio en\ &l en la morfologia
histeroscépica posterior a la insercidon del DIU-LNG reportadogpatron atrofico en su

mayoria, siendo estadisticamente significativo.
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10. RECOMENDACIONES

- Estableger protocolos de manejo a pacientes con sangrado uterino anormal que

se incluya ultrasonido, histeroscopia y biopsia endometrial.

- Estandarizar los hallazgos morfologicos histeroscopicos para una interpretacion

similar independiente del interobservador.

- Pacientes con sangrado uterino anormal con histeroscopia y toma de biopsia se
recomienda colocacion del"DIU-LNG'y . controles posterior seis meses para valorar

cambios morfolégicos endometriales.
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