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1. CLASIFICACION

Catélogo Maestro: IMSS-322-10

PROFESIONALES DE LA SALUD

Médico Familiar, Gineco-obstetras

CLASIFICACION DE
LA ENFERMEDAD

N938 Otras Hemorragias Uterinas o Vaginales Anormales

CATEGORIA DE GPC

Diagnéstico

Primero, Segundo o Tercer Nivel de Atencién X
Tratamiento

USUARIOS POTENCIALES

Meédico Familiar, Gineco obstetra

TIPO DE ORGANIZACION
DESARROLLADORA

Instituto Mexicano del Seguro Social
Delegaciones o UMAE participantes: Division de Excelencia Clinica, Coordinacién de UMAE. UMAE Hospital de Gineco-Obstetricia No 3, CMN La Raza, Distrito Federal. Coordinacién
de Educacion Médica, Estado de México Oriente. Unidad de Medicina Familiar nimero 5 D.F. Delegacion Norte

POBLACION BLANCO

Mujeres con sangrado transvaginal abundante

FUENTE DE
FINANCIAMIENTO/
PATROCINADOR

Instituto Mexicano del Seguro Social

INTERVENCIONES Y
ACTIVIDADES CONSIDERADAS

Métodos indirectos y directos para medir la cantidad de sangrado transvaginal
Métodos diagndsticos para diferenciar entre SUA y HUD
Tratamiento médico y quirdrgico de la HUD

IMPACTO ESPERADO EN
SALUD

En el primer nivel de atencion:

. Incrementar el nimero de mujeres con HUD con diagndstico y tratamiento médico adecuado

. Incrementar el envio oportuno de mujeres con sangrado transvaginal abundante a segundo nivel de atencion.

. Incrementar el envio de mujeres con HUD que requieren tratamiento farmacoldgico no disponible en primer nivel de atencién o que requieren tratamiento quirtirgico.
En el segundo nivel y Tercer de atencion

. Incrementar y optimizar el uso de métodos diagndsticos ambulatorios para la atencién de mujeres con sangrado transvaginal abundante.

. Incrementar el nimero de pacientes con tratamiento médico durante el tiempo correcto antes de pensar en falla terapéutica

. Incrementar el nimero de pacientes con HUD que utilizan el DIU-L para su control

. Disminuir el nimero de histerectomias como tratamiento de primera linea en HUD.

. Incrementar el nimero de mujeres con indicaciones precisas para su seguimiento en la contrarreferencia

METODOLOGIA

Definicién del enfoque de la GPC
Elaboracion de preguntas clinicas
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia
Protocolo sistematizado de bisqueda
Revision sistematica de la literatura
Busquedas de bases de datos electrénicas
Blsqueda de guias en centros elaboradores o compiladores
Blsqueda manual de la literatura
Nimero de Fuentes documentales revisadas: 30
Guias seleccionadas: 3 del periodo 2001 y 2009
Revisiones sistematicas y Metaanalisis: 12
....Reporte de Caso: 2
Revisiones clinicas: 10
Estudio transversal: 1
Estudio de validacién de prueba diagndstica: 1
Estudio de coso-efectividad y calidad de vida ECA. 1
Validacion del protocolo de busqueda por la Divisién de Excelencia Clinica de la Coordinacién de Unidades Médicas de Alta Especialidad del Instituto Mexicano del Seguro Social
Adopcién de guias de practica clinica Internacionales
Seleccion de las guias que responden a las preguntas clinicas formuladas con informacion sustentada en evidencia
Construccion de la gufa para su validacién
Respuesta a preguntas clinicas por adopcion de guias
Andlisis de evidencias y recomendaciones de las guias adoptadas en el contexto nacional
Respuesta a preguntas clinicas por revision sistematica de la literatura y gradacion de evidencia y recomendaciones
Emision de evidencias y recomendaciones *

METODO DE VALIDACION

Validacién del protocolo de blisqueda

Método de Validacién de la GPC: Validacion por pares clinicos

Validacién: Instituto Mexicano del Seguro Social/Delegacién o UMAE/Unidad Médica

Prueba de Campo: Instituto Mexicano del Seguro Social/Delegacién o UMAE/Unidad Médica

CONFLICTO DE INTERES

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés en relacién a la informacion, objetivos y propdsitos de la presente Guia de Practica Clinica

REGISTRO Y ACTUALIZACION

REGISTRO IMSS-322-10 FECHA DE ACTUALIZACION a partir del registro 2 a 3 afios

PARA MAYOR INFORMACION SOBRE LOS ASPECTOS METODOLOGICOS EMPLEADOS EN LA CONSTRUCCION DE ESTA GUIA PUEDE CONTACTAR AL CENETEC A TRAVES DEL
PORTAL: WWW.CENETEC.SALUD.GOB.MX
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2. PREGUNTAS A RESPONDER POR ESTA GUIA

Diagnostico

¢(Cuales son los patrones normales de la menstruacion?

¢Se recomienda utilizar los métodos directos e indirectos para medir la magnitud de pérdida de sangre
menstrual?

¢(Cual es la causa de la hemorragia uterina disfuncional?

¢{Cuales son los puntos clave del interrogatorio y exploracion fisica en una mujer con hemorragia uterina
disfuncional?

¢{Cuales son los examenes de laboratorio y gabinete que influyen en la toma de decisiones del ginecélogo
que atiende mujeres con hemorragia uterina disfuncional?

¢(Cual es el diagnostico diferencial de la hemorragia uterina disfuncional?

Tratamiento

¢{Cuales farmacos han demostrado ser efectivos en el tratamiento de la hemorragia uterina disfuncional?
¢Alternativas de tratamiento quirurgico para la hemorragia uterina disfuncional?
¢Cuales son las indicaciones para realizar destruccion endometrial?

¢En qué casos se recomienda la histerectomia como tratamiento en la hemorragia uterina disfuncional?
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3. AsPecTtos GENERALES

3.1 JUSTIFICACION

La hemorragia uterina anormal (HUA) es la segunda causa de consulta ginecoldgica, después de las
infecciones cervicovaginales, por su origen puede ser de tipo anatomica o disfuncional.
La hemorragia uterina disfuncional o anovulatoria (HUD) es la principal causa de hemorragia en la mujer
adulta, su diagndstico es de exclusién. (Cano, 2006) Se estima que alrededor de 10 millones de mujeres en
México sufren de hemorragia uterina y anualmente, solo 6 millones de ellas buscan atencion médica; el
diagndstico se sospecha mediante el interrogatorio y examen fisico (exploracién ginecoldgica), y
posteriormente confirmacién mediante estudios de laboratorio y gabinete. (COMEGO, 2008)
La anovulacion es parte de la fisiopatologia, la cual se presenta en dos grupos principalmente:

® Mujeres en edad Reproductiva (19 a 39 afios)

® Mujeres en edad reproductiva tardia ( de los 40 afios a la menopausia)
En el primer grupo del 6 al 10% de las mujeres con HUD tiene hiperandrogenismo con anovulacién crénica
(ovarios poliquisticos) acompanandose de trastornos en el ciclo menstrual, hirsutismo y obesidad.
(Goldstein.2006)
La anovulacion es la causa mas frecuente de amenorrea secundaria.
La anovulacion cronica resulta de una disfuncion hipotalamica, diagnosticandose con niveles bajos o
normales de hormona foliculo estimulante, pudiendo ser resultado de estrés fisiologico, ejercicio en exceso
o pérdida de peso
Como factores de riesgo conocidos son la edad (menores o mayores de 40 afios), y el peso. (COMEGO,
2008)

3.2 OBJETIVO DE ESTA GuiAa

La Guia de Practica Clinica para el Diagndstico y Tratamiento de la Hemorragia Uterina Disfuncional forma
parte de las Guias que integraran el Catalogo Maestro de Guias de Practica Clinica, el cual se
instrumentara a través del Programa de Accion Especifico de Guias de Practica Clinica, de acuerdo con
las estrategias y lineas de accion que considera el Programa Sectorial de Salud 2007-2012.

La finalidad de este Catalogo, es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primer, segundo y tercer nivel de atencion, las
recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencion de estandarizar las acciones
nacionales sobre el diagndstico y tratamiento de la Hemorragia Uterina Disfuncional. Los objetivos de la
presente guia son:

En el primer nivel de atencién:
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® Incrementar el nimero de mujeres con HUD con diagndstico y tratamiento médico adecuado

e Incrementar el envio oportuno de mujeres con sangrado transvaginal abundante a segundo nivel de
atencion.

® Incrementar el envio de mujeres con HUD que requieren tratamiento farmacolégico no disponible
en primer nivel de atencion o que requieren tratamiento quirdrgico.

En el segundo nivel y Tercer de atencion

® Incrementar y optimizar el uso de métodos diagndsticos ambulatorios para la atencion de mujeres
con sangrado transvaginal abundante.

e Incrementar el nimero de pacientes con tratamiento médico durante el tiempo correcto antes de
pensar en falla terapéutica

® Incrementar el nimero de pacientes con HUD que utilizan el DIU-L para su control
e Disminuir el nimero de histerectomias como tratamiento de primera linea en HUD.

e Incrementar el nimero de mujeres con indicaciones precisas para su seguimiento en la
contrarreferencia

Lo que favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencion médica, contribuyendo de
esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el objetivo central y la razén
de ser de los servicios de salud.

3.3 DEeFINICION

Se entiende por Hemorragia Uterina Disfuncional a la pérdida de sangre proveniente de Utero en ausencia
de padecimiento orgénico y sin relacion a causas obstétricas (embarazo o puerperio), que produce cambios
en la frecuencia del ciclo menstrual, en su duracién o en la cantidad. La hemorragia uterina puede interferir
fisica, social, emocionalmente en la vida de la mujer, y repercutir en su calidad de vida, pudiendo estar
acompanada de otros sintomas; aunque no se asocia a altas cifras de mortalidad, es una causa frecuente de
consulta y motivo de referencia a ginecologia
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4. EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

La presentacion de la evidencia y recomendaciones en la presente guia corresponde a la informacion
obtenida de GPC internacionales, las cuales fueron usadas como punto de referencia. La evidencia y las
recomendaciones expresadas en las guias seleccionadas, corresponde a la informacion disponible
organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de diseno y tipo
de resultados de los estudios que las originaron. Las evidencias en cualquier escala son clasificadas de forma
numeérica y las recomendaciones con letras, ambas, en orden decreciente de acuerdo a su fortaleza.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se gradaron de
acuerdo a la escala original utilizada por cada una de las GPC. En la columna correspondiente al nivel de
evidencia y recomendacién el nimero y/o letra representan la calidad y fuerza de la recomendacidn, las
siglas que identifican la GPC o el nombre del primer autor y el afo de publicacion se refieren a la cita
bibliografica de donde se obtuvo la informacion como en el ejemplo siguiente:

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
E. La valoracion del riesgo para el desarrollo de
UPP, a través de la escala de Braden tiene una 2++
capacidad predictiva superior al juicio clinico (GIB, 2007)

del personal de salud

En el caso de no contar con GPC como documento de referencia, las evidencias y recomendaciones fueron
elaboradas a través del analisis de la informacion obtenida de revisiones sistematicas, metaanalisis, ensayos
clinicos y estudios observacionales. La escala utilizada para la gradacion de la evidencia y recomendaciones
de éstos estudios fue la escala Shekelle modificada.

Cuando la evidencia y recomendacion fueron gradadas por el grupo elaborador, se colocd en corchetes la
escala utilizada después del niumero o letra del nivel de evidencia y recomendacion, y posteriormente el
nombre del primer autor y el afio como a continuacion:

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
E. El zanamivir disminuy6 la incidencia de las
complicaciones en 30% vy el uso general de
antibidticos en 20% en nifios con influenza
confirmada

la
[E: Shekelle]
Matheson, 2007

Los sistemas para clasificar la calidad de la evidencia y la fuerza de las recomendaciones se describen en el
Anexo 6.2.
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Tabla de referencia de simbolos empleados en esta guia

EvIDENCIA
R RECOMENDACION
‘//R PUNTO DE BUENA PRACTICA

4.1 DIAGNOSTICO CLINICO
4.1.1 DEFINICION DE PATRONES NORMALES DE LA MENSTRUACION ALGORITMO 1

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

En la hemorragia uterina disfuncional se producen cambios
en la frecuencia del ciclo menstrual, en su duracién, o en la
cantidad de la pérdida sanguinea.

En un ciclo anovulatorio el cuerpo luteo no se desarrolla, el
ovario pierde su capacidad para producir progesterona,
pero la produccidon estrogénica contintia, esta situacion
trae como consecuencia una proliferacion endometrial sin
una descamacion inducida por progesterona que culmine
en una menstruacion, el resultado clinico es una
hemorragia no ciclica, impredecible e inconsistente en
cuanto al volumen.

v
[E: Shekelle]
Speroff L, 2004

Estudios clinicos sobre diarios e historias menstruales

determinaron que:

La duracion de la menstruacion normal es de 2-7 dias, con

un promedio de 4. 2+
El intervalo menstrual normal tiene un rango de 25 a 35 NICE 2007
dias, con un promedio de 31.

La cantidad normal de pérdida sanguinea se encuentra en

un rango de 40 a 80 ml con un promedio de 60 ml.

10
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Es importante conocer las caracteristicas de |la
menstruacion consideradas normales y tomarlas como
marco de referencia, para determinar si una paciente se
encuentra con menstruaciones normales o bien con
alteracion en el patréon menstrual.

R C
A toda paciente se debe interrogar su historia menstrual NICE, 2007
habitual_considerando duracion, intervalo y cantidad, ya
que dentro de los patrones normales de la menstruacion
existen variaciones individuales consideradas como
habituales en cada paciente.

Estudios observacionales concluyeron que la edad influye
en la cantidad de pérdida hematica menstrual, ya que

; = 2+
mujeres de 15 anos sangraban 33.8 ml comparados a
. ~ NICE, 2007
49.7 ml en mujeres de 30 anos.
Es importante considerar la edad de la paciente ya que en
los extremos de la vida reproductiva son mas frecuentes los D
R ciclos anovulatorios, como principal causa de hemorragia [E: Shekelle]
uterina disfuncional (HUD). Speroff L, 2004
4.1.2 INTERROGATORIO Y EXPLORACION FiSICA
Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
Para el abordaje diagndstico del sangrado uterino anormal
se deben considerar las alteraciones gestacionales en i
mujeres en edad reproductiva como: Amenaza de aborto, [E' Shekelle]

embarazo ectopico, enfermedades del trofoblasto o

. Hatasaka, 2005
complicaciones puerperales (cuadro 2)

Una historia clinica es fundamental para deteccion de
hemorragia uterina disfuncional, con un interrogatorio
orientado y un adecuado examen fisico incluyendo toma

. . ., . C
de signos vitales, peso y talla, coloracion de piel y mucosas, [E: Shekelle]
nivel de conciencia, presencia de petequias, equimosis o )
R P s perequias, equimo: Hatasaka, 2005
hematomas, exploracion mamaria, abdominal, hepatica y D
de tiroides.

. - . ... NICE 2007
En pacientes que vya iniciaron vida sexual debe incluir

exploracion bimanual y especuloscopia vaginal.

11
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En el interrogatorio y exploracion fisica investigar:
Caracteristicas del sangrado, sintomas relacionados que
puedan orientar a anomalias anatomicas o histoldgicas,
impacto en la calidad de vida y presencia de enfermedades
concomitantes.

Tratamientos farmacologicos (anticoagulantes,
anticonceptivos hormonales) o utilizacién de dispositivos
intrauterinos.

Si existen sintomas como sangrado intermenstrual o
poscoital, presién y/o dolor pélvico, deberan efectuarse
otros estudios como ultrasonido.

Aproximadamente entre 6 a 10% de las mujeres con
hemorragia uterina disfuncional tiene hiperandrogenismo
con anovulacion cronica, lo cual incluye trastornos del ciclo
menstrual, hirsutismo y obesidad

En toda paciente con HUD se debe determinar la presencia
de obesidad y datos de hirsutismo.

En pacientes de 19 a 39 anos con obesidad, irregularidad
menstrual y datos de hipérandrogenismo buscar datos de
ovarios poliquisticos

La rapida progresion de hirsutismo vy virilizacion puede ser
secundaria a tumor suprarrenal

Interrogar datos de sospecha de tumor suprarrenal y
tiempo de evolucion del hirsutismo vy virilizacion.

D
NICE 2007

v
[E: Shekelle]
COMEGO

D
[E: Shekelle]
COMEGO

v
[E: Shekelle]
COMEGO

D
[E: Shekelle]
COMEGO

4.1.3 METODOS DIRECTOS E INDIRECTOS PARA MEDIR LA MAGNITUD DE PERDIDA

DE SANGRE MENSTRUAL

Evidencia / Recomendacion

Nivel / Grado

Existen métodos directos , indirectos y subjetivos para
calcular el volumen de la pérdida hematica durante la
menstruacion. La determinacién de Hematina/alcalina es
un método directo que cuantifica entre 95y 100% de la
pérdida. Los métodos subjetivos como la anamnesis
pueden orientar el diagnostico de hemorragia uterina, sin
embargo la percepcion de la paciente puede no
corresponder a la realidad.

12

2-
NICE, 2007



DiIAGNOsTICO Y TRATAMIENTO DE LA HEMORRAGIA UTERINA DISFUNCIONAL

Existen métodos indirectos como el de Higham, que otorga
una puntuacion de acuerdo al niumero de toallas, tampones
o si la paciente refiere la presencia de caogulos. Con un
punto de corte de 100 tiene una sensibilidad de 86% y
una especificidad de 89% para el diagndstico de
Hemorragia. (cuadro 1)

Algunos estudios diagnosticos muestran que los métodos
directos son mas exactos para el calculo, sin embargo
generalmente no son accesible en la practica clinica, y no
son recomendables en forma rutinaria.

Los metddos subjetivos son los mas utlizados en la practica
clinica y ayudan en el protocolo de estudio de pacientes
con hemorragia uterina

4.1.4 EXAMENES DE LABORATORIO

Evidencia / Recomendacion

la
[E: Shekelle]
Fraser S, 2001
Matteson KA, 2009

D
NICE 2007

A
[E: Shekelle]
Fraser S, 2001
Matteson KA, 2009

Nivel / Grado

A medida que se incrementa el sangrado uterino puede
existir disminucién de eritrocitos y/o hemoglobina.

Se reportd que 19% de pacientes con menorragia
presentaron desordenes de coagulacion.

La menorragia es mas frecuente cuando existen
alteraciones de la coagulacién (por ejemplo, enfermedad de
Von Willebrand), uso de anticoagulantes, mujeres que han
tenido hemorragia uterina desde menarquia y/o tienen
antecedentes familiares o personales que sugieran
desordenes de la coagulacion.

Se debe realizar una biometria hematica en todas las
pacientes que tengan hemorragia uterina.
Las pruebas para trastornos de coagulacion, deben de ser
realizadas en mujeres que tienen menstruacion abundante
desde la menarca o con una historia familiar o personal
sugestiva de trastornos de la coagulacion.

13
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Las pruebas con ferritina sérica no deben ser realizadas
rutinariamente en mujeres con sangrado menstrual
abundante.

Para el abordaje diagndstico del sangrado uterino anormal
se deben considerar las alteraciones gestacionales en
mujeres en edad reproductiva como: Amenaza de aborto,
embarazo ectopico, enfermedades del trofoblasto o
complicaciones puerperales (cuadro 2)

La realizacion de pruebas inmunoldgicas de gonadotropinas
coridnicas deben ser realizadas en toda mujer con sangrado
uterino anormal

4.1.5 ULTRASONIDO

Evidencia / Recomendacién

B
NICE 2007

1]
[E: Shekelle]
Hatasaka, 2005

C
[E: Shekelle]
Hatasaka, 2005

Nivel / Grado

Fase del ciclo

El ultrasonido ginecoldgico nos permite valorar la linea
endometrial (LE) estableciendo una conducta en funcién
del grosor de dicha linea. Es conveniente realizarla en la
primera mitad del ciclo, después de la menstruacion.

El ultrasonido (USG) transvaginal es 0til para el
diagnostico de lesiones focales como leiomiomas ya que
detecta alteraciones, en mujeres premenopausicas hasta en
97% de los casos.

El ultrasonido es la primera eleccion de métodos
diagnosticos, en pacientes con hemorragia uterina para
identificar anormalidades estructurales.

El rango de sensibilidad del USG transvaginal para
identificar anormalidades uterinas se encuentra en 48-
100% vy su especificidad es de 12 a 100%.

14
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[E: Shekelle]
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b
[E: Shekelle]
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El limite superior considerado normal para el espesor del

endometrio en el ultrasonido transvaginal depende de la

etapa del ciclo menstrual. En mujeres premenopausicas con

sangrado, un espesor mayor de 16mm tiene una

sensibilidad del 67%, una especificidad del 75% vy valor

predictivo positivo de 14% para demostrar la patologia v
relevante. Para las mujeres posmenopausicas con sangrado, [E: Shekelle]
un espesor mayor de 5 mm tiene una sensibilidad de al ACR, 2006
menos 82% para la deteccién de anormalidades del

endometrio, y para detectar el cancer de endometrio tiene

una sensibilidad del 80% -100% vy una especificidad del

60%.
El ultrasonido transvaginal en mujeres con hemorragia

R uterina es util en la evaluacion inicial, limitando a la B
histeroscopia de consultorio a los casos positivos o [E: Shekelle]
dudosos. COMEGO

Las indicaciones de ultrasonido en mujeres con sangrado
menstrual abundante:

R Utero palpable abdominal D
'Enlel examen vaginal se detecta masa palpable de origen NICE 2007
incierto
Falla de tratamiento farmacoldgico
La histeroscopia debera realizarse cuando los resultados de
R ultrasonido no son concluyentes. A
NICE 2007
4.1.6. BiopsiA
Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
Las indicaciones para una biopsia incluyen:
-Linea endometrial igual o mayor a 12 mm por USG
-Hemorragia uterina persistente principalmente en la
mayores de 40 anos o con peso igual o mayor a 90 Kg NICE 2007
Mujeres menores de 35 afos sin respuesta a tratamiento v
meédico son candidatas a biopsia [E: Shekelle]
COMEGO

15
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En general la toma de biopsia del endometrio, no es v
necesaria si el espesor es menor de 5 mm [E: Shekelle]

ACR, 2006

La biopsia endometrial se debe realizar para excluir el
cancer endometrial o la hiperplasia anormal, excepto en
mujeres que no han iniciado vida sexual.

. _ . la
- 0,

Tiene una sensibilidad de 60-90% y una especificidad de NICE 2007
98%.
Se ha determinado que, para la toma de biopsia, la canula
de Novak tiene 9.5% de falla y la de Pipelle 12.8%
La biopsia de endometrio con canulas de aspiracion
endometrial representa una técnica sensible y segura, pero c
debera considerarse con cautela la presencia de falsos [E: Shekelle]
negativos COMEGO
Cuando la toma de biopsia con canulas, AMEU o
histeroscopia no sea posible, el legrado uterino v
instrumental es la dltima instancia debido al riesgo de [E: Shekelle]
eventos adversos y mayor costo. COMEGO

4.1.7 HISTEROSCOPIA Y DETERMINACIONES HORMONALES

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

La histeroscopia puede identificar cancer endometrial con

una sensibilidad de 86.4% y una especificidad de 99.2%,

disminuye para identificar enfermedad endometrial 2++
benigna con una sensibilidad de 78% vy especificidad de NICE 2007
98.7%

La histeroscopia parece ser la mejor prueba en términos de

sensibilidad y especificidad, en la deteccion de

padecimientos intrauterinos, sin embargo no se ha lib
evaluado en términos de costo-beneficio y requiere de [E: Shekelle]
entrenamiento y equipo especial; es particularmente uatii COMEGO

para identificar anormalidades intracavitarias uterinas

16
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Las mujeres con enfermedad tiroidea en un estudio de
casos y controles demostré que el 78.5% tiene ciclos
menstruales regulares, y 21.5% ciclos irregulares.

Las pruebas de funcion tiroidea no son necesarias de
manera rutinaria en la evaluacion inicial; y deberan
realizarse si existen signos y sintomas de enfermedad
tiroidea.

Aproximadamente entre 6 a 10% de las mujeres con
hemorragia uterina disfuncional tiene hiperandrogenismo
con anovulacion cronica, hirsutismo y obesidad

La determinacion de niveles de testosterona-sulfato de
dehidroepiandrosterona y 17-hidroxiprogesterona esta
indicada en mujeres con hirsutismo acompanada de
virilizacion.

Debera descartarse sindrome de ovarios poliquisticos en el
pacientes de 19 a 39 anos con obesidad, irregularidad
menstrual y datos de hipérandrogenismo

La rapida progresion de hirsutismo v virilizacion puede ser
secundaria a tumor suprarrenal

Ante la rapida progresion de hirsutismo vy virilizacion se
debe descartar un tumor suprarrenal.

El tumor ovarico de Sertoli o tumor de células de Leydig
también conocido como arrenoblastoma se ubica dentro
de los tumores ovaricos de los cordones sexuales en donde
la produccion excesiva de testsosterona se manifiesta con
alto grado de virilizacion y distencion abdominal

17
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[E: Shekelle]
COMEGO

D
[E: Shekelle]
COMEGO

D
[E: Shekelle]
COMEGO

1
[E: Shekelle]
COMEGO

C
[E: Shekelle]
COMEGO

1]
[E: Shekelle]
Kiran A, 2009
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C
[E: Shekelle]
Kiran A, 2009

R Ante la rapida progresion de hirsutismo vy virilizacion se
debe descartar tumor Sertoli.

4.1.8 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Evidencia / Recomendacidn Nivel / Grado

La hemorragia uterina disfuncional es un diagndstico de v
exclusion, por lo cual el clinico debe descartar inicialmente COMEGO
cualquier enfermedad organica o endocrinoldgica

El diagnostico diferencial se realizara con otras etiologias,

R causantes de sangrado uterino anormal incluyendo
complicaciones del embarazo, y otras patologias
ginecoldgicas (cuadro 2)

C
[E: Shekelle]
Hatasaka, 2005

En un estudio aleatorizado de mujeres con sangrado

1+
uterino se determiné que en 11.5% se asocia a polipos
. 9 % POUPOS  nicE, 2007
uterinos.
En un grupo de pacientes italianas con menorragia se 24

realizd histeroscopia y ultrasonografia detectando que el

s . NICE, 2007
19.5% presentaron pélipos endometriales. CE, 200

18
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En un estudio retrospectivo de casos clinicos mediante

estudio  histopatoldgico se encontré6  hiperplasia

endometrial en 3.3% de las pacientes. En otro estudio se

realizo histeroscopia con estudio histopatologico

endometrial y se encontré que 8.5% de las pacientes

tenian hiperplasia endometrial adenomatosa.

En un estudio retrospectivo de casos que incluyé 1 033

mujeres con hemorragia uterina anormal se encontraron 5

casos con cancer endometrial y 45 con hiperplasia. Los

factores de riesgo asociados con cancer de endometrio 3
fueron exceso de peso, antecedentes familiares e NICE, 2007
infertilidad.

En mujeres con hemorragia uterina anormal entre los 35 y

54 arios la incidencia de cancer de endometrio es de 1 por

cada 10,000 mujeres

Un estudio transversal de 1 120 mujeres con menorragia
se identificé por histeroscopia que 0.3% tenian carcinoma
endometrial

En una serie de casos que incluyd 215 mujeres
diagnosticadas con endometritis se encontraron que 76% 2+
tenian una historia de menorragia. NICE 2007

En el Reino Unido un estudio de diagnodstico en 1 120
mujeres con menorragia 8 (0.7%) tenian atrofia genital
documentada por histeroscopia.

3

. ., NICE, 2007
En una serie de casos en donde se realizd legrado se
encontré 0.8% endometrio atréfico
Estudios observacionales reportan que 73% de mujeres
con endometriosis tienen historia de sangrado menstrual
abundante correlacionandolo con el reporte 3
histopatoldgico. NICE, 2007
En varios estudios se ha reportado que en pacientes con
enfermedad de Von Willebrand se presentan sangrados 3
ciclicos abundantes hasta en 15.4% de los casos. NICE, 2007
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Estudios clinicos de mujeres con menorragia (n = 215) se

diagnosticé endometritis en un 76% a través de estudio 2+
histeroscapico. NICE, 2007

El sitio, el tamafio y el nimero de fibromas estan ligados al

nivel de hemorragia uterina, como se evidencio en un

estudio diagndstico por histeroscopia reportando que el 3
27% de las pacientes con hemorragia uterina anormal NICE 2007
tenian miomas submucosos.

Para establecer el diagnéstico de HUD se debera descartar:
Polipos, miomas, trastornos de la coagulacion,

R endometritis, atrofia genital, endometriosis, hiperplasia C
endometrial, cincer endometrial, endometrio atréfico. NICE 2007

4.2 TRATAMIENTO
4.2.1 TRATAMIENTO FARMACOLSGICO ALGORITMO 2, CUADRO 3

Evidencia / Recomendacidn Nivel / Grado

La revision de ensayos clinicos determind que un DIU-L

mejora la calidad de vida de las mujeres con menorragia tan

efectivamente como el tratamiento quirurgico, mientras la

que una minoria de mujeres prefiere la medicacion oral a [E: Shekelle]
largo plazo. Aunque todos estos tratamientos tienen Marjoribanks J, 2006
potenciales efectos secundarios, |a histerectomia tiene mas

probabilidades de causar complicaciones graves.

El tratamiento de primera eleccion para la HUD es el v
manejo médico. Su finalidad es evitar episodios agudos de [E: Shekelle]
hemorragia, prevenir la anemia, y mejorar la calidad de vida  -omEGO

de las pacientes.

Cuando un tratamiento médico no ha sido efectivo se
R recomienda utilizar un segundo tratamiento médico antes D
de considerar los tratamientos quirtrgicos. NICE 2007
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EL DIU-L reduce el sangrado en mas de 95% de los casos
tratados con beneficio maximo a los 6 meses.

Un meta-analisis, reportd que no existen trabajos
controlados en donde se compare el uso de DIU-L con
noretindrona continua.

La disminucion de la pérdida hematica con el DIU con
levonorgestrel fue menor en comparacion con la ablacion
endometrial, pero con mas efectos adversos en el grupo del
DIU (mastalgias y sangrado intermenstrual)

El uso de DIU-L es la opcion que mejores resultados ofrece
en el control de la HUD. Se deben considerar los efectos
secundarios

El sistema liberador de levonorgestrel es mas efectivo que
la noretisterona ciclica (durante 21 dias) como
tratamiento para el sangrado menstrual abundante. Las
mujeres con este sistema estan mas satisfechas y desean
continuar con el tratamiento pero experimentan mas
efectos secundarios como sangrado intermenstrual vy
sensibilidad mamaria.

Norestisterona oral dosis de 15mg por dia; del 5° al 16°
dia del ciclo menstrual reduce el sangrado en mas de 83%
de los casos.

El uso de progesterona por 21 dias parece reducir de
manera significativa la pérdida sanguinea en mujeres con
HUD. Un meta-analisis concluyé que éste tratamiento no
proporciona ventajas, a largo plazo, para el control de la
hemorragia uterina disfuncional, comparado con
antiinflamatorios no esteroideos, DIU-L y Danazol, sin
embargo puede administrarse de manera inmediata para el
control de la hemorragia y sélo como un tratamiento
temporal.

El progestageno oral sélo, durante la fase lutea, no debera
administrarse.

21
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El uso de progesterona ciclica en la 27 fase del ciclo
menstrual (a partir del dia 15 del ciclo durante 10 dias)

parece ser igual de eficaz que los AINEs, Danazol. [E: Shekelle]
Lethaby AE, Cooke |,

2008

Analogos de GnRh (Goserelina) subcutaneamente

mensual de 3 a 6 meses, reduce el sangrado en mas de 89

%. 1+
Sin embargo se asocia con importantes efectos adversos NICE 2007
incluyendo sintomas perimenopausicos.

Acido tranexamico reduce el sangrado en el 88% de los 1+
casos NICE 2007

El tratamiento antifibrinolitico provoca una mayor

reduccion en las mediciones objetivas del sangrado

menstrual abundante en comparaciéon con el placebo u

otros tratamientos médicos (AINE, progestagenos orales

de la fase luteinica y etamsilato). Este tratamiento no se

asocio con un aumento en los efectos secundarios

comparado con placebo, AINE, tratamiento con

progestagenos orales en la fase luteinica y etamsilato. Las la
hemorragias, las manchas y la vida sexual mejoraron [E: Shekelle]
significativamente después del tratamiento con acido Lethaby A, Farquhar C,
tranexamico cuando se compard con tratamiento con 2008
progestagenos orales en la fase luteinica, pero no se

evaluaron otras medidas de calidad de vida. Ningtin estudio

presentd como medida de resultado el coste de recursos

utilizados. No existen datos disponibles dentro de ECA que

registren la frecuencia de eventos tromboembodlicos con

este medicamento.

R El etamsilato no debera utilizarse en forma rutinaria para el A
tratamiento del sangrado menstrual abundante. NICE 2007

Antiinflamatorios no esteroideos, reducen el sangrado en el 3
49 % de los casos NICE, 2007
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En un pequefio ensayo que uso un diseno cruzado, sélo se
analizaron datos desde el primer periodo de tratamiento
(ciclos 3 y 4). No hubo diferencias significativas en la

pérdida sanguinea menstrual entre aquellas pacientes la
tratadas con anticonceptivo oral combinado, danazol, acido [E: Shekelle]
mefenamico o naproxeno. Farquhar C, 2009

Anticonceptivos orales combinados, 1 tableta diario por 21
dias, reduce el sangrado en 43 %.

El Danazol es un esteroide sintético que suprime a los
receptores endometriales de estrogeno-progesterona
produciendo atrofia endometrial, lo cual reduce la cantidad
de pérdida sanguinea en mujeres con HUD hasta en 70%,
y ocasiona amenorrea en 20% de los casos, sin embargo
presenta efectos adversos con gran frecuencia.

Ib
COMEGO

Aunque el Danazol es efectivo para el sangrado menstrual
abundante, su uso puede estar limitado por sus efectos
secundarios y la necesidad de un tratamiento continuado. A

R Las recomendaciones para la atencion clinica son limitadas [E: Shekelle]
debido al escaso numero de ensayos clinicos y a los Beaumont H, 2007
pequenos tamanos de muestra de los ensayos incluidos.

R El danazol no se debe utilizar rutinariamente para el

. A
tratamiento de sangrado menstrual abundante.

NICE, 2007

El tratamiento farmacoldgico esta indicado cuando se
descartaron anormalidades estructurales o histoldgicas del
utero. Se recomienda considerar el siguiente orden de las
alternativas de tratamiento médico:

1.- DIU-L Es una opciodn efectiva de manejo a largo plazo
sobre todo cuando es necesario conservar la fertilidad. Con
este método se obtiene una alta satisfaccion de parte de

. A
R las pacientes.

NICE, 2007

2.- Acido tranexamico, Aines .
3.- Noretisterona 15 mg diarios del 5° al 26° dia del ciclo
menstrual o progesterona de accion prolongada

(medroxiprogesterona). Este esquema es el que mejor para
controlar la pérdida hematica a corto plazo.
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4. El uso de Andlogo GNRH, puede ser considerado previo
a un manejo quiruargico, o cuando algunas alternativas de
tratamiento como la ablacion endometrial o Ila
embolizacion de arterias uterinas esta contraindicado.

R 5. Considerar Danazol como una alternativa efectiva en A
reducir el sangrado uterino, pero sus efectos adversos [E: Shekelle]
pueden limitar su utilizacion a largo plazo. Existen un Apgar BS, 2007
pequeno numero de trabajos, por lo que no es posible
emitir una recomendacion adecuada para su uso en la
practica clinica en pacientes con HUD.

Se recomiendan los anticonceptivos combinados como

R alternativa al acido tranexamico o AINEs B
NICE, 2007

La revision sistematica proporciona pruebas limitadas de la

eficacia de los AINE (entre los cuales el mas

frecuentemente estudiado es el acido mefendmico) como

tratamiento para reducir el sangrado menstrual profuso.

Sin embargo la eficacia de los AINE es superada por el

danazol, el acido tranexamico y el DIU-L. Los otros

tratamientos meédicos parecen ser igualmente eficaces

comparados con los AINE aunque hay una indicacion de la

que el acido mefenamico puede ser mas eficaz que el [E: Shekelle]
etamsilato o el progestageno oral. El danazol también Lethaby A, Augood C,
reduce los dias de sangrado pero causa mayor frecuencia 2009

de eventos adversos comparado con los AINES. Los

efectos gastrointestinales que se producen a menudo con

el tratamiento con AINE, son menos probables con el acido

mefenamico que con el naproxeno. No obstante, los

beneficios de los AINE demostrados en esta revision son

moderados.

R Cuando la HUD coexiste con dismenorrea se aconseja GPP
utilizar AINE NICE, 2007

R La utilizacion de AINES o acido tranexamico debera ser GPP
retirada si no se observa mejoria dentro de los 3 primeros NICE, 2007

ciclos de tratamiento
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4.2.2 TRATAMIENTO QUIRURGICO ALGORITMO 2, CUADRO 4

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

En un meta-analisis de ECA se encontr6 que en 58% de las
mujeres con tratamiento médico requirieron tratamiento
quirtrgico a los dos afos; la reseccion endometrial fue mas
efectiva significativamente que el tratamiento médico para
el control del sangrado

la
[E: Shekelle]
Marjoribanks J, 2006

En un estudio de costo-efectividad se determind que
durante el primer ano el DIU-L fue la mejor alternativa
comparado con la histerectomia en costos y sin diferencias
para la calidad de vida. El 20% de las mujeres con DIU-L
requirieron histerectomia en el primer afio de seguimiento.
La reduccion del sangrado con el DIU-L se presenté dentro
de los primeros 3 a 6 meses posinsercion. El DIU-L es
economico a corto plazo, pero no existen estudios
suficientes para determinar si es costo-efectivo a largo
plazo.

la
[E: Shekelle]
Hurskainen R, 2001

Se observo un efecto terapéutico similar para tratamiento

de la hemorragia menstrual abundante a los 6, 12 y 24

meses, en un meta-analisis de 6 ensayos clinicos

aleatorizados, que compararon el DIU-L (196 mujeres)

con la ablacién endometrial (194 mujeres). Tres estudios

incluyeron ablacion de primera generacion y tres de a
segunda generacion, se realizé analisis por separado sin [E: Shekelle]
encontrar diferencias significativas. La frecuencia de Kaunitz AM, 2009
histerectomia fue similar (11 y 10% respectivamente.

La perforacion uterina no se observé en ninguno de los dos

procedimientos (Incidencia referida en la bibliografia de 1

por 1000 inserciones de DIU-L y 3-25 por 1000

procedimientos de ablacion.

Se recomienda el DIU-L para mujeres que puedan desear
futuros embarazos. A

R Las mujeres que sean sometidas a ablacion endometrial y [E: Shekelle]
que tengan riesgo de embarazo deben utilizar metodos Kaunitz AM, 2009
anticonceptivos.

La ablacion endometrial debe ser considerada cuando el
R sangrado uterino tienen un impacto severo en la calidad de C
vida de la mujer que no desea embarazo en el futuro. NICE, 2007
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La ablacion endometrial puede ser considerada para
mujeres con utero sin anomalias anatémicas ni histologicas

R y también para las que tienen pequefios fibromas (menos
de 3 cm de diametro)

A
NICE, 2007

La destruccion edometrial ofrece una alternativa a la
histerctomia como tratamiento quirurgico para el sangrado
menstrual profuso. Ambos procedimientos son efectivos y
las tasas de satisfaccion son altas. Aunque la histerectomia
se asocia con un tiempo de operaciéon mas prolongado, un
periodo de recuperacion mas prolongado y tasas mas altas
de complicaciones postoperatorias, ésta ofrece un alivio
permanente del sangrado menstrrual profuso. El coste de
la destruccion endometrial es significativamente menor
que la histerctomia pero debido a que el re-tratamiento es
a menudo necesario la diferencia de coste se reduce con el
trascurso del tiempo.

la
[E: Shekelle]
Lethaby A, Shepperd S,
1999

La ablacion endometrial debe preferirse a la histerectomia A
R para mujeres con sangrado menstrual abundante con utero - 5007
equivalente, no mayor de 10 semanas de embarazo. '

Comparando las técnicas de ablacion endometrial de
segunda generacion con las de primera generacion no se
han determinado diferencias significativas en relacion a las
tasas de éxito y satisfaccion de la paciente, sin embargo,
las de segunda generacion paracen ser mas seguras en
términos de complicaciones.

la
[E: Shekelle]
Lethaby A, Hickey M,
2009

R Las mujeres que requieran ablacion endometrial debera

preferirse las de segunda generacion cuando sea posible. PP

NICE, 2007

El adelgazamiento del endometrio antes de la cirugia
histeroscopica al inicio de la fase proliferativa del ciclo
menstrual para la menorragia, mejora las condiciones
operatorias para el cirujano y el resultado postoperatorio a
corto plazo. Los analogos de la hormona liberadora de
gonadotropina  producen un adelgazamiento  del
endomentrio ligeramente mas efectiva que el danazol,
aunque ambos agentes producen resultados satisfactorios.
El efecto de estos agentes sobre resultados
postoperatorios a mas largo plazo como la amenorrea y la
necesidad de intervencion quirdrgica adicional se reducen
con el tiempo.

la
[E: Shekelle]
Sowter MC, 2002
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La evidencia apoya el uso de analogos de GnRH o danazol

antes de la reseccion y ablacion del endometrio en la fase

proliferativa temprana del ciclo. Los primeros pueden

producir mayor inhibicion del endometrio que el danazol,

pero los efectos clinicos de estas diferencias son pequenos

y cualquier dedcision sobre qué agente utilizar puede ser

mejor si se basa en el costo y los efectos secundarios. Los

beneficios a largo plazo son aun inciertos. A

Se debe considerar que , aunque la frecuencia de efectos [E: Shekelle]
secundarios sera variable, es probable que los analogos de Sowter MC, 2002
GnRH vy el danazol produzcan efectos secundarios en una

proporcion significativa de las mujeres en particular si se

utilizan durante dos meses.

La utilizacion de progestagenos para este fin no se ha

estudiado por lo cual no se pueden recomendar fuera de

ensayos clinicos controlados.

En pacientes con falla a tratamiento farmacoldgico sin

enfermedad organica, en que este indicada la

histerectomia, se puede utilizar como alternativa una

ablacion endometrial principalmente en pacientes con:

Edad mayor de 40 arios Punto de Buena Practica
Tamanio del utero menor de 11 cm

Con enfermedades sistémicas que incrementen el riesgo

anestésico

Sin deseos de embarazo posterior

4.3 CRrITERIOS DE REFERENCIA Y CONTRARREFERENCIA
4.3.1 CriTERIOS TECNICcO MEDICOS DE REFERENCIA
4.3.1.1 REFereNcIA AL TERCER NIVEL DE ATENCION

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

Las mujeres con fibromas a la palpacion abdominal o
quienes tienen fibromas y/o (tero mayor de 12 cm
detectado por ultrasonido o por histeroscopia deberan
referirse inmediatamente a ginecologia.

D
NICE 2007
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En caso de las siguientes sospechas diagnosticas la
paciente debe ser referida al tercer nivel de atencion
médica:

® Sospecha de cancer

e Persistencia del sangrado después de 3 meses de

‘/ tratamiento regular. .
R ., . o Punto de Buena Practica
e Envio por riesgo quirdrgico elevado para

tratamiento quirurgico.
e Anemia severa refractaria al tratamiento.

e Pacientes con sospecha de dafo en 6rganos
subyacentes

4.3.2 CrITERIOS TECNIco MEDIcos DE CONTRARREFERENCIA
4.3.2.1 CONTRARREFERENCIA AL 2° Y PRIMER NIVEL DE ATENCION

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

‘//R El envio de pacientes tratadas con resolucion de su
problema benigno de HUD debe ser enviada a 2° y 1er nivel Punto de Buena Practica
de atencion médica con plan de vigilancia a futuro.
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6. ANEXOS

6.1 ProTOCOLO DE BUsQuEDA

Se formularon preguntas clinicas concretas y estructuradas segun el esquema paciente-intervencion-
comparacién-resultado (PICO) sobre diagnéstico y tratamiento de la Hemorragia Uterina Disfuncional.

Se establecié una secuencia estandarizada para la busqueda de Guias de Practica Clinica (GPC), a partir de
las preguntas clinicas formuladas sobre diagnéstico y tratamiento de la Hemorragia Uterina Disfuncional en
las siguientes bases de datos: Fisterra, Guidelines Internacional Networks, Practice Guideline, National
Guideline Clearinghouse, Primary Care Clinical Practice Guidelines y Scottish Intercollegiate Guidelines
Network.

El grupo de trabajo selecciono las guias de practica clinica con los siguientes criterios:
® Idioma inglés y espariol
® Metodologia de medicina basada en la evidencia
® Consistencia y claridad en las recomendaciones
® Publicacion reciente
® Libre acceso

Se encontraron 4 guias, de las cuales fueron seleccionadas las siguientes:

1. Fleischer AC, Andreotti RF, Allison SO, Angtuaco TL, Horrow MM, Lee SI, Javitt MC, Lev-Toaff AS,
Scoutt LM, Zelop C, Expert Panel on Women's Imaging. ACR Appropriateness Criteria® abnormal
vaginal bleeding. American College of Radiology (ACR); 2007. 5 p. [25.

Disponible en: http://www.guideline.gov/summary/summary.aspx?doc_id=13688 [acceso
febrero de 2009]

2. Guias de Practica Clinica 2008, Colegio Mexicano de Ginecologia y Obstetricia A.C. (COMEGO)
Diagnodstico y Tratamiento de la Hemorragia Uterina Disfuncional pag. 215-233. Editorial:
COMEGO. www.comego.org.mx [acceso febrero de 2009]

3. National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) ,Heavy menstrual bleeding, MidCity
Place 71 High Holborn London,WC1V 6NA www.nice.org.uk © National Institute for Health and
Clinical Excellence, January 2007
http://www.nice.org.uk/nicemedia/pdf/CGA4NICEGuideline.pdf [acceso febrero de 2009]

De estas guias se tomaron gran parte de las recomendaciones. Para las recomendaciones no incluidas en las
guias de referencia el proceso de blsqueda se llevé a cabo en Pubmed y Cochrane Library Plus utilizando
los términos y palabras claves: bleeding uterine, abnormal vaginal bleeding, menstrual blood loss, sangrado
uterino.

La busqueda se limité a revisiones sistematicas, meta-analisis y ensayos clinicos controlados en idioma
inglés y espanol, publicados a partir del 2000.
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En caso de controversia de la informacion y resultados reportados en los estudios, las diferencias se
discutieron en consenso y se empled el formato de juicio razonado para la formulacion de
recomendaciones. Se marcaron con el signo v y recibieron la consideracién de practica recomendada u
opinion basada en la experiencia clinica y alcanzada mediante consenso.

6.2 SISTEMAS DE CLASIFICACION DE LA EVIDENCIA Y FUERZA DE LA
RECOMENDACION

El concepto de Medicina Basada en la Evidencia (MBE) fue desarrollado por un grupo de internistas y
epidemidlogos clinicos, liderados por Guyatt, de la Escuela de Medicina de la Universidad McMaster en
Canada. En palabras de Sackett, “la MBE es la utilizacion consciente, explicita y juiciosa de la mejor
evidencia clinica disponible para tomar decisiones sobre el cuidado de los pacientes individuales”
(Evidence-Based Medicine Working Group 1992, Sackett et al, 1996).

En esencia, la MBE pretende aportar mas ciencia al arte de la medicina, siendo su objetivo disponer de la
mejor informacién cientifica disponible -la evidencia- para aplicarla a la practica clinica (Guerra Romero et
al, 1996)

La fase de presentacion de la evidencia consiste en la organizacion de la informacion disponible segtin
criterios relacionados con las caracteristicas cualitativas, disefio y tipo de resultados de los estudios
disponibles. La clasificacion de la evidencia permite emitir recomendaciones sobre la inclusion o no de una
intervencion dentro de la GPC (Jovell AJ et al, 2006)

Existen diferentes formas de gradar la evidencia (Harbour R et al, 2001) en funcién del rigor cientifico del
diserio de los estudios pueden construirse escalas de clasificacion jerarquica de la evidencia, a partir de las
cuales pueden establecerse recomendaciones respecto a la adopcién de un determinado procedimiento
médico o intervencién sanitaria (Guyatt GH et al, 1993). Aunque hay diferentes escalas de gradacién de la
calidad de la evidencia cientifica, todas ellas son muy similares entre si.

A continuacion se describen las escalas de evidencia para las referencias utilizadas en esta guia y de las GPC
utilizadas como referencia para la adopcion y adaptacion de las recomendaciones.
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a). LA ESCALA MODIFICADA DE SHEKELLE Y COLABORADORES

Clasifica la evidencia en niveles (categorias) e indica el origen de las recomendaciones emitidas por medio
del grado de fuerza. Para establecer la categoria de la evidencia utiliza nimeros romanos de | a IV y las
letras a y b (mindsculas). En la fuerza de recomendacidn letras maydsculas de la A a la D.

Categoria de la evidencia

Fuerza de la recomendacion

la. Evidencia para meta-analisis de los estudios
clinicos aleatorios

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio clinico
controlado aleatorios

A. Directamente basada en evidencia categoria |

Ila. Evidencia de por lo menos un estudio controlado
sin aleatoriedad

IIb. Al menos otro tipo de estudio cuasiexperimental o
estudios de cohorte

B. Directamente basada en evidencia categoria Il
o recomendaciones extrapoladas de evidencia |

I1l. Evidencia de un estudio descriptivo no
experimental, tal como estudios comparativos,
estudios de correlacion, casos y controles y revisiones
clinicas

C. Directamente basada en evidencia categoria
Il o en recomendaciones extrapoladas de
evidencias categorias | o I

IV. Evidencia de comité de expertos, reportes
opiniones o experiencia clinica de autoridades en la
materia o ambas

D. Directamente basadas en evidencia categoria
IV o de recomendaciones extrapoladas de
evidencias categorias I, 11l

Modificado de: Shekelle P, Wolf S, Eccles M, Grimshaw J. Clinical guidelines. Developing guidelines. BMJ 1999; 3:18:593-559.
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b) NIVELES DE EVIDENCIAS PARA ESTUDIOS DE INTERVENCION DE LA GUIA DE NICE 2007,
HEMORRAGIA UTERINA

Niveles de evidencia cientifica

1++  |Meta-analisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de alta calidad con
muy poco riesgo de sesgo.

1+ Meta-analisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos bien realizados con
poco riesgo de sesgo.

1- Meta-analisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con un alto riesgo de
sesgo.

2++  [Revisiones sistematicas de estudios de cohortes o casos-control o de estudios de pruebas
diagndsticas de alta calidad, estudios de cohortes o casos-control o de pruebas diagnodsticas de
alta calidad con riesgo muy bajo de sesgo, y con alta probabilidad de establecer una relacion
causal.

2+ Estudios de cohortes o casos-control o estudios de pruebas diagndsticas bien realizados con bajo
riesgo de sesgo, y con una moderada probabilidad de establecer una relacién causal.

2- Casos y controles o estudios de cohortes con alto riesgo de confusion, estudios con un riesgo
significante de no causalidad

3 Estudios no analiticos (reporte de casos, o casos en serie)

4 Opinion de expertos.

Grados de recomendacion

A Al menos un meta analisis, revision sistematica o ensayo clinico clasificado como 1++ y
directamente aplicable a la poblacién diana de la Guia; o un volumen de evidencia compuesta por
estudios clasificados como 1+ y con gran consistencia entre ellos.

B Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2 ++, directamente aplicable
a la poblacion diana de la Guia y que demuestran gran consistencia entre ellos; o evidencia
extrapolada desde estudios clasificados como 1 ++ 6 1+.

C Un volumen de evidencia compuesta por estudios clasificados como 2 + directamente aplicables
a la poblacion diana de la Guia que demuestran gran consistencia entre ellos; o evidencia
extrapolada desde estudios clasificados como 2 ++.

D Evidencia de nivel 3 6 4; o evidencia extrapolada desde estudios clasificados como 2+ o
consensos formales.

D(GPP) [Buena practica, es una recomendacion basada en la mejor practica en la experiencia del Grupo

que desarrollo la guia
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6.3 CLASIFICACION O ESCALAS DE LA ENFERMEDAD

Cuadro 1. Método Indirecto para Evaluar la Magnitud de Sangrado Menstrual

Puntos Indicador
1 Por cada tampon vaginal ligeramente manchado
5 Por cada tampon vaginal moderadamente manchado
10 Por cada tampdn vaginal completamente empapado
1 Por cada compresa ligeramente coloreada
5 Por cada compresa moderadamente manchada
20 Por cada compresa completamente empapada
1 Por un pequerio coagulo
5 Por un gran coagulo

Fuente: Highamy cols

Cuadro 2. Causas Frecuentes de Sangrado Uterino Anormal en Mujeres en Edad Reproductiva

Complicaciones del Embarazo
Anovulacién
Alteraciones Anatomicas

® Miomatosis

e Pdlipos endometriales

® Medicamentos

e Hiperplasia endometrial

e Cancer endometrial

e Infecciones

e Coagulopatias

e Anoralidades mullerianas
Dispositivo intrauterino

Fuente: Hatasaka, 2005
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Cuadro 3. Tratamiento Médico de Hemorragia Uterina Disfuncional

MEDICAMENTO

INDICACIONES

DIU-L

No nubiles

Deseo de anticoncepcion

Cavidad uterina normal

Haber descartado embarazo

Sin infecciones genitales

Sin enfermedad pélvica inflamatoria

Sin neoplasia uterina cervical

Sin enfermedad arterial severa previa activa

Anti-inflamatorios no esterideos

Que no requieran anticoncepcion

Con contraindicacion a anticonceptivos hormonales

Con dismenorrea

Que no presenten gastritis severa o tlcera, hemorragia del tubo digestivo

Acido trenexamico

Que no requieran anticoncepcion
Con contraindicacion a anticonceptivos hormonales

Anticonceptivos hormonales
orales

Pacientes en edad reproductiva

Que requieran anticoncepcion

Tabaquismo negativo

Bajo riesgo cardiovascular ( hipertension, obesidad, Diabetes)

Progestagenos

En casos de anovulacion crénica
Casos con contraindicacion de los anticonceptivos orales
Con riesgo de troboembolismo

Anélogos de GnRh (Goserelina )

En casos de falla de otros tratamiento farmacoldgicos.
Como manejo previo a procedimientos quirdrgicos (Ablacién endometrial)
No usarse por mas de 6 meses

* El tratamiento con Aines o Acido trenexamico debe extenderse por tres ciclos, en caso de no dar adecuados
resultados debera optarse por otro tratamiento médico.

En el caso de progestinas orales el tratamiento por 20 dias es mejor para reducir la pérdida sanguinea, en
comparacioén al tratamiento de segunda fase.
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Cuadro 4. Tratamientos Quirlrgicos

PROCEDIMIENTO INDICACIONES

Legrado uterino instrumental En mujeres con HUD severa que no responden a tratamiento
médico con fines hemostaticos

Util para toma de biopsia endometrial en caso de no haber
realizado estudio en consultorio

No debe ser utilizado como medida terapéutica de primera

eleccion
Ablacion endometrial con balén térmico Mujeres con HUD con impacto sobre calidad de vida, sin
(aebt) deseo de fertilidad

Utero con cavidad uterina normal

Requiere supresién endometrial prequirtirgica (Analogos de
GnRH o LUI) Pacientes con riesgo quiriirgco-anestésico
elevado

Histerectomia*® En caso de falla de tratamiento médico.
En caso de falla de ablacién endometrial.
Pacientes sin interés de embarazo
Procedimiento de ultima eleccion

* Procedimiento con tasa alta de satisfaccion, sin embargo conlleva mayor tiempo de cirugia, mayor tiempo
de recuperacion y mayor porcentaje de complicaciones.
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MEeDpICAMENTOS INDICADOS EN EL TRATAMIENTO DE HEMORRAGIA UTERINA DISFUNCIONAL

Clave Principio Dosis recomendada Presentacion Tiempo Efectos Interacciones Contraindicaciones
Activo (periodo de uso) adversos
2208 DIU-L (Levonorgestrel) Aplicacion unica Dispositivo de 12 meses como Hemorragia Rifampicina, Hipersensibilidad al farmaco y a los
(20 plastico intrauterino | minimo irregular, ampicilina, progestagenos, enfermedad
microgramos/dia] 52 microgramos en mastalgia, acné, tetraciclina, tromboembdlica, cancer mamario,
el dispositivo cefalea, nausea, cloramfenicol, insuficiencia hepatica, hemorragias
vomito, edema, benzodiacepinas y gastrointestinales, diabetes
ictericia e barbituricos mellitus, migraia, enfermedad
hiperglucemia. disminuyen el efecto | cardiaca, asma y trastornos
anticonceptivo. convulsivos.
Acido tranexamico lgramocada8a Tabletas de 500 mg Los primeros 4 dias Diarrea, Fuera de cuadro Hipersensibilidad
6 hrs por dia del ciclo menstrual dispepsia, cefalea basico Embarazo y lactancia
uterino durante tres interinstitucional.
ciclos
600 mg al dia Tabletas 600 mg Iniciar el primer dia Irritacion gastrica, | Fuera de cuadro Hipersensibilidad, tlcera péptica
Ibuprofeno dosis unica de sangrado hasta diarrea, sangrado basico activa, ultimo trimestre del
ausencia del mismo. de tubo de interinstitucional. embarazo
Maximo 3 ciclos digestivo. A largo plazo en dosis altas se debe
considerar interrumpir la lactancia
3423 Meloxicam Tableta 15 mg 10 tabletas Reaccion de Disminuye el efecto Hipersensibilidad al farmaco y al

15 mg cada 24
horas.
Maximo 3 ciclos

hipersensibilidad,
diarrea, dolor
abdominal,
nausea, vomito y
flatulencia. Puede
producir sangrado
por erosion,
ulceracion y
perforacion en la
mucosa
gastrointestinal.

antihipertensivo de
inhibidores de la ECA
y beta bloqueadores.
Con colestiramina
disminuye su
absorcién. Con otros
AINEs aumentan los
efectos adversos.
Puede aumentar los
efectos de los
anticoagulantes y
metotrexato. Con
diuréticos puede
producir
Insuficiencia renal
aguda.

acido acetilsalicilico, irritacion
gastrointestinal, dlcera péptica.
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Naproxeno 250mg 6 a8hrs | Tabletas 250 mg Maximo tres meses Nausea, irritacion | Compite con los Hipersensibilidad al farmaco,
3407 gastrica, diarrea, anticoagulantes hemorragia gastrointestinal, tlcera
vértigo, cefalalgia, | orales, sulfonilureas péptica, insuficiencia renal y
hipersensibilidad y anticonvulsivantes | hepatica, lactancia.
cruzada con por las proteinas
aspirina y otros plasmaticas.
antiinflamatorios | Aumenta la accion
no esteroides. de insulinas e
hipoglucemiantes y
los antiacidos
disminuyen su
absorcion.
Estradiol Valerato 1 Tableta diaria Grageas de 2 mg 6 meses Aumento de peso, | Disminuyen su Hipersensibilidad al farmaco,
1495 de 2 mg durante acné hirsutismo, efecto terapéutico: sangrado vaginal no diagnosticado;
21 dias edema Barbituricos, cancer estrogeno dependiente, de
fenilbutazona, mamay
hidantoina, hepatico; histerectomia,
rifampicina y tromboembolia arterial,
ampicilina. Con tromboembolia venosa.
aprepitant y Precauciones: Enfermedades
ariprprazol cardiovasculares, colestasis,
incrementan sus hiperlipoproteinemia,
niveles hipertrigliceridemia.
De 6 a 12 meses Cancer genital, antecedentes o
Noretisterona/ Tableta de 1mg Aumento de peso, | La rifampicina, presencia de tumores mamarios,
etinilestradiol .400 /.035 mg .400 /.035 acné hirsutismo, ampicilina, enfermedad hepatica, enfermedad
diariamente edema tetraciclinas, tromboembdlica,
cloramfenicol, diabetes mellitus, hipertension
benzodiacepinas y arterial sistémica, en mujeres
fenobarbital, fumadoras de mas de 35 anos de
disminuyen su edad.
efecto
anticonceptivo.
3044 Medroxiprogesterona 1ampula 150 mg | Frasco ampula de 6-12 meses Aumento de peso, | La Aminoglutetimida | Hipersensibilidad al farmaco,

IM cada 12
semanas

150 mg

amenorrea,
sindrome
premenstrual.

disminuye su
biodisponibilidad.

neoplasia genital o de mama,
osteopenia y/o osteoporosis
confirmada.

Precauciones: Antecedente
tromboembdlicos, disfunciéon
hepatica. El uso de
medroxiprogesterona, como
anticonceptivo de larga accion,
debera limitarse a no mas de 2 afios
de uso continuo.
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GnRH-a
3049 Goserelina 3.6 mg mensual Un implante 1 Implante Sintomas Con antiandrégenos | Hipersensibilidad al farmaco.
Subcutaneo Subcutaneo mensual | Menopausicos, aumentan efectos Precauciones: Valorar riesgo
por 6 meses parestesias, adversos. beneficio en pacientes resistentes al
artralgias, tratamiento con estrégenos,
osteoporosis. antiandrégenos o con orquiectomia.
Acné, edema
1093 Danazol 100 - 200 mg Tabletas de 100 mg 3 meses hirsutismo leve, Con warfarina Hipersensibilidad al farmaco.
por dia piel o cabello prolonga el tiempo insuficiencia hepatica, cardiaca y

graso, aumento de
peso, Sindrome
Climaterico,
cambio de voz,
diminucién de
tamano de
mamas,
hipertrofia del
climatéricos.

de protrombina.
Puede aumentar los
requerimientos de
insulina en pacientes
diabéticos. Puede
aumentar la
concentracion de
carbamacepina.

renal, tumor dependiente de
andrdgenos

Precauciones: Migrana,
hipertension arterial, diabetes
mellitus y epilepsia

38




DiIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA HEMORRAGIA UTERINA DISFUNCIONAL

ALGORITMOS

ALGOoRrITMO 1. DiAGNOsTICO DE LA HEMORRAGIA UTERINA DISFUNCIONAL.

@cieme con sangrado uterino anor@

4
Interrogatorio y exploracion fisica
Biometria hemética y prueba

inmunoldgica de embarazo Anemia confirmada con
biometria hematica
iniciar tratamiento

¢ Buena
respuesta a
atamiento.7

Ver GPC de
aborto

Tniciar

tratamiento
médico de

HUD

Continuar
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Hemorragia uterina
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ALGoRITMO 2. MANEJO DE LA HEMORRAGIA UTERINA DISFUNCIONAL.
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6. GLOSARIO

Acetato de Medroxiprogesterona: Progestageno sintético de depdsito, derivado de la 17 alfa
hidroxiprogesterona, se aplica intramuscularmente para efecto de anticoncepcion en los siguientes
12 meses.

L . TR e . Y3 . ’

Acido tranexamico: Inhibidor competitivo de la activacion del plasminégeno, actuando como un
agente antibrinolitico, no tiene efecto sobre la coagulacion en los vasos sanguineos sanos, sin
efectos sobre el numero y agregacion plaquetaria.

Analogos de la Hormona liberadora de Gonadotropinas: Péptido sintético con accion similar a la
GnRh hipotalamica, pero con una vida media biolégica mas prolongada, aproximadamente al 10° dia
tiene un efecto hipogonadal profundo,, el cual es reversible. Suprime la produccion de FSH, Y LH no
se desarrollan los foliculos, no hay produccion de estrégenos, no ovulacion ni produccion de
progesterona y consecuentemente no hay menstruacion.

Anticonceptivos orales combinados(AOC): contienen estrégenos vy progesterona en
combinacion, la mayoria son monofasicos, correspondiendo a la misma dosis a lo largo de 21 dias de
tratamiento, actlan sobre el eje hipotalamo hipofisis suprimiendo la ovulacion y la fertilidad.
Posterior a los 21 dias de tratamiento siguen 7 dias de descanso, durante los cuales existe el
desprendimiento endometrial-

Anti-inflamatorios no esteroideos (Aines): Agentes que reducen la sintesis de prostaglandinas
mediante la inhibicion de la ciclo-oxigenasa.

Ciclo anovulatorio: Es el ciclo menstrual en el cual no ocurre la ovulacion

Danazol: Esteroide androgénico sistémico, con actividad antiestrogénico y antiprogestacional,
inhibe la produccion de gonadotropinas hipofisiarias ocasionando anovulacion y tiene un efecto
antiproliferativo a nivel endometrial.

DIU-L: Método anticonceptivo intrauterino de liberacion prolongada de progesterona programado
para 5 anos de uso, que libera una dosis diaria de 20 microgramos de Levonogestrel, con sus efectos
previene la proliferacion endometrial, espesa el moco cervical, suprime la ovulacion.

Estrogenos: Hormonas esteroides de 18 atomos de carbono que se producen principalmente en el
ovario y en menor proporcion en otros tejidos. Los principales son: estradiol, estrona y estriol. En la
mujer postmenopausica predomina la estrona, cuya formacion ocurre en tejidos periféricos a partir
de andrdgenos ovaricos y suprarrenales.

Etamsilato: Producto que reduce el sangrado capilar a través de la correccion de anomalias en la
adhesion plaquetaria, sin afectar la cascada de la fibrina.
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Hemorragia Uterina anormal (HUA):
Trastornos menstruales manifestados en la duracion, cantidad e intervalo, asi como la presencia de
sangrados intermenstruales secundarios a alteraciones anatomicas uterinas

Hemorragia Uterina disfuncional (HUD): Pérdida de sangre proveniente de Utero en ausencia de
patologia anatdémica uterina y sin relacién a causas obstétricas (Embarazo o puerperio), que
produce cambios en la frecuencia del ciclo menstrual, en su duracién o en la cantidad.

Menorragia: Sangrado menstrual ciclico abundante.

Menstruacion: Perdida mensual de sangre transvaginal como consecuencia del desprendimiento
del endometrio que ha sufrido efectos hormonales ciclicos.

Metrorragia: Sangrado uterino anormal que se presenta fuera de la menstruacion, con ciclos
irregulares.

Progesterona oral: Hormona natural producida durante la fase lutea del ciclo menstrual,
responsable de la transformacion secretora del endometrio

SIGLAS O ABREVIATURAS:

AE ABLACION ENDOMETRIAL

AINE ANTIINFLAMATORIO NO ESTEROIDEO
AOC ANTICONCEPTIVOS ORALES COMBINADOS
DIU-L SISTEMA INTRAUTERINO LIBERADOR DE LEVONORGESTREL
EAU EMBOLIZACION DE ARTERIAS UTERINAS
ECA ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO

ECC ENSAYO CLINICO CONTROLADO

HMA HEMORRAGIA MENSTRUAL ABUNDANTE.
HTA HISTERECTOMIA TOTAL ABDOMINAL

HUA HEMORRAGIA UTERINA ANORMAL.

HUD HEMORRAGIA UTERINA DISFUNCIONAL
HV HISTERECTOMIA VAGINAL

M MIOMECTOMIA ABDOMINAL

RM RESONANCIA MAGNETICA

SOB SALPINGOOFORECTOMIA BILATERAL

TRH TERAPIA DE REEMPLAZO HORMONAL

USP ULTRASONIDO PELVICO.

USTV ULTRASONIDO TRASNVAGINAL
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