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PRIMERAPARTE
CARACTERIZACIONDELAENFERMEDAD

1. CONCEPTOS GENERALES

La endometriosis es laimplantacion y funcionamiento de focos ectépicos
de tejido endometrial, que son causa de discapacidad funcional e infertilidad
en mujeres en edad reproductiva. Aun cuando en algunos hombres con
cancer de prostata, sometidos a terapias prolongadas con altas dosis de
estrogenos ha sido reportada la presencia de este tipo de lesiones en el
tejido prostatico, la endometriosis es una enfermedad caracteristica de la
mujer con ovarios funcionantes, ya que es de infrecuente aparicion antes
de la menarquia o después de la menopausia.

Para que se presente la endometriosis, los implantes de tejido
endometrial deben contener glandulas y estroma con capacidad de crecer,
infiltrar o diseminarse a los tejidos adyacentes y desencadenar en ellos
inflamacion, fibrosis y formacion de adherencias.

Los primeros trabajos describiendo el emplazamiento aberrante del
tejido endometrial datan de 1899, en que el Doctor Rusell reporta el
hallazgo de endometrio a nivel ovarico. Sin embargo, sélo hasta los trabajos
del doctor Sampson, la endometriosis fue considerada como una entidad
clinica especifica, ya que este investigador defini6 las caracteristicas
morfolégicasy clinicas de la misma.

Desde entonces, son muchoslos avances en la comprension de los
mecanismos fisiopatolégicos involucrados en su génesis, asi como en el
disefio de nuevas estrategias tanto farmacolégicas como quirdrgicas para
su tratamiento y en la prevencion de la aparicion de complicaciones a corto
y largo plazo.

2. EPIDEMIOLOGIA

La endometriosis es una de la enfermedades ginecoldégicas mas
frecuentes, que afecta 10% a 15% de la mujeres en edad reproductiva (15
- 44 afios) y es ademas responsable por un porcidn significativa de la
consulta general de ginecologia, como de la consulta especializada de
infertilidad, asi como de las cirugias que son realizadas cada afo en Estados
Unidos.

En Colombia, de acuerdo con los datos presentados en el XX Congreso
Nacional de obstetricia y Ginecologia, realizado en la ciudad de Medellin,
en 1996, el nUmero de casos diagnosticados cada afio ha venido en aumento
desde hace una década. Un trabajo multicéntrico descriptivo, realizado en
19 centros de cirugia endoscépica reveldé que de 1.884 casos de
endometriosis, 14 se presentaron en nifias menores de 10 afios, asi como
otros 144 casos en el grupo de edad de 10 a 20 afios. De otra parte, en
esta misma investigacion, de 1.398 laparoscopias efectuadas, 1.616
demostraron la presencia de endometriosis (49.7%). Los principales motivos
de consulta de las mujeres afectadas, fueron, en orden de importancia
fueron, infertilidad (50%-55%), DPC(11%-20%) y (dispareunia (23%).
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Durante las décadas precedentes, el diagndstico de la enfermedad habia
sido hecho porlaparotomia, porlo general entre la segunda década de la
vida y mediados de la tercera. Hoy dia gracias a la introduccion y
permanente mejora de las técnicas de laparoscopia y de otras técnicas de
diagndstico utilizadas para la evaluacion de los cuadros dolorosos pélvicos
en la mujer, el diagnostico es ahora cada vez en fases mas tempranas de la
enfermedad.

Este hecho adquiere particular relevancia si se tiene en cuenta que 47%
de las mujeres con endometriosis tienen sintomas antes de cumplir los 20
afos, y que el progreso lento pero inexorable de la enfermedad tare consigo
secuelas serias tanto para la fertilidad como la vida sexual y emocional de
la mujer.

Parece existir evidencia que sugiere que las mujeres caucasicas tienen
un riesgo dos veces mayor que las negras de sufrir la enfermedad, por
cuanto algunos estudios han encontrado que la incidenciay prevalencia
parala enfermedad entre negras es solo la mitad que entre blancas. No
obstante, la idea de que la mujeres de color raramente sufren endometriosis,
es desde todo punto de vista incorrecta.

Otros valoraciones epidemiolégicas han encontrado que entre mujeres
de origen o ascendencia asiatica, el riesgo de padecer la enfermedad es
aln mayor que el de las caucasicas, y en otros, la incidencia y prevalencia
de la entidad es mayor en grupos econémicamente favorecidos, tales como
mujeres con nivel socioecondmico alto y en particular en aquellas que
postergan su maternidad, asi como en mujeres con mayor niumero de dias
menstruales totales. Es significativo que la incidencia de la enfermedad es
menor entre aquellas mujeres fumadoras (20 o mas cigaurrillos por dia) o
que hacen ejercicio con regularidad y como disciplina adquirida desde antes
delos 17 afios.

Muchos estudios han mostrado como mujeres con inicio temprano de
la menstruacion tiene mayor incidencia de endometriosis que aquellas con
menarquia tardia. Asi mismo, son factores de riesgo para padecer la
enfermedad la presencia de ciclos regulares, el acortamiento del intervalo
entre un ciclo y el siguiente (entre 25-27 dias), o el sangrado menstrual
que prolonga mas alla de 1 semana, o bien, el sangrado abundante.

Elantecedente de dismenorrea severa esta asociado con un riesgo hasta
cuatro veces mayor de sufrir la enfermedad

Se calcula que mas de 5 millones de norteamericanas sufren de
endometriosis, con tasa de incidencia anual de 6% a 7%. Del mismo modo,
entre 2% a 5% de aquellas mujeres intervenidas para ligadura de trompas
presentan algun grado de endometriosis. De igual manera, entre 25% a
50% de las mujeres con infertilidad padecen la enfermedad.

3. GENETICA

Varios estudios han aportado evidencia en cuanto a que el riesgo para
sufrir endometriosis es hasta 8 veces mayor en mujeres con madres o
hermanas afectadas que en los grupos control. La tendencia familiar de la
enfermedad esta claramente establecida. No obstante, el patrén con el
cual se transmite no ha sido aun dilucidado.
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Por otra parte, en pacientes con antecedentes familiares de la
enfermedad, por lo regular esta tiende a aparecer de manera precozy a
tener un curso mas agresivo. De todos los datos reclutados en los diversos
ensayos clinicos se infiere que algun tipo de deficiencia inmunolégica
transmitida de manera genética es el origen de este trastorno.

4. ETIOLOGIA

Las causas de la endometriosis no han sido del todo esclarecidas, sin
embargo, existen varias teorias que intentan de alguna manera explicar el
fendmeno, aun cuando ninguna de ellas lo logra del todo. Entre ellas, son
cuatro las que tienen mayor aceptacion.

La primera propuesta por el propio doctor Sampson en 1921, se basa
en laregurgitacion de sangre menstrual hacia la cavidad peritoneal durante
la menstruacion, fendbmeno que puede dar origen a implantacion de células
endometriales a diferentes niveles del peritoneo pélvico y abdominal.

Las células endometrialesy los fragmentos de tejido descamados durante
la menstruacion pueden ser transportados de manera retrograda hacia las
tubasyla cavidad peritoneal donde pueden implantarse y proliferar. No
obstante, muchos investigadores han demostrado la presencia de células
endometriésicas durante el periodo menstrual en la cavidad peritoneal,
tanto en pacientes con la enfermedad, como entre mujeres sanas.

SACRO

OVARIO TROMPA UTERINA

LIGAMENTOS
UTEROSACROS
PERITONEO
FONDO J
DE SACO POSTERIO
i LIGAMENTO ANCHO

Figura 1: Organosy estructuras comprometidos con mayor frecuencia en las pacientes con
endometriosis. Gracias a su gran movilidad, las trompas uterinas suelen ser afectadas s6lo
en casos avanzadosy por extension del proceso, mas que porimplantacion directa.

17



Los sitios comprometidos con mayor frecuencia son los ovarios (44%),
los ligamentos Uterosacros (28%), el fondo de saco posteriory la hoja
posterior del ligamento ancho (8%-10%), el peritoneo y las asas intestinales,
a partirde donde puede extenderse a tejidos mas profundos. Las trompas
uterinas son por lo general las ultimas en ser afectadasy ello ocurre, casi
siempre, por extension de la enfermedad. Este fendmeno se debe a que la
movilidad natural de las tubas dificulta la implantacion del endometrio
ectopico (figura 1).

Segun la teoria de la metaplasia celémica, el endometrio aberrante
aparece como consecuencia de transformaciones patoldgicas en el epitelio
germinativo y del peritoneo pélvico inducidos por estimulos inflamatorios
o endocrinos. Esta teoria esta basada en el hecho que la casi totalidad del
epitelio genital, representa solo distintos grados de diferenciacion del
epitelio celémico, razén por la cual su poder de diferenciaciéon ante
estimulos externos es enorme.

Empero, estas dos teorias no logran explicar la aparicion de tejido
endometrial a nivel umbilical, pleural, pulmonar o en emplazamientos aun
mas extrafios como la mucosa nasal. El hallazgo de tejido endometrial en
los ganglios linfaticos de pacientes afectadas por la enfermedad, ha
permitido plantear la posibilidad de que la difusion linfatica , amén de
hematégena de células endometriésicas puede representar otra via por
medio de la cual se produce la diseminacion e implantacion en focos a
distancia.

Varios estudios llevados a cabo en la ultima década, sugieren una
asociacion entre la presencia de endometriosis con alteraciones del sistema
inmunolégico tanto a nivel celular como humoral. No obstante, no ha sido
posible determinar si estas alteraciones son causa del proceso de
implantacion y crecimiento ectépico del tejido endometrial, 0 apenas una
consecuencia del mismo. Igualmente, el aumento de laincidencia de la
enfermedad en los afios subsiguientes a la exposicion a fendmenos que
alteren larespuesta inmunolégica, tales como radiaciones ionizantes o
inmunotoxinas, son otra prueba del la importancia del sistema inmune en
la prevencion del desarrollo de la enfermedad.

Existe evidencia reciente de que el sistema de defensa es capaz de
reconocery eliminar determinantes antigénicos o células ectépicas, asi
como evitar el desarrollo incontrolado de tejidos autélogos sanos o enfermos
enlocalizaciones inusuales. Estos hallazgos estan cambiando el concepto
segun el cual, el reconocimiento y respuesta a los propios antigenos
desemboca siempre en enfermedades autoinmunes.

Ha sido establecido que solo en aquellas mujeres con funcién alterada
de lainmunidad celular como consecuencia de factores genéticos o
medioambientales, puede llevarse a cabo laimplantacion ectopica del tejido
endometrial. Con base en lo anterior puede concluirse que posibles
alteraciones en la regulacion del sistema inmunolégico, facilitarian el
implante del tejido endometrial ectépico, que ala postre se traduciria en
desarrollo de lesiones.
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5. FISIOPATOLOGIA

5.1. Aspectos hormonales

El endometrio ectépico porlo general responde de manera ciclica alos
cambios hormonales que fluctuan durante el ciclo menstrual, razén por la
cuallos sintomas se exacerban, bien al momento de la ovulacion o durante
la menstruacion, y los focos ectdpicos (al igual que sucede con el
endometrio) sufren atrofia luego de la menopausia o araiz de la supresion
de la funcion ovéarica con el tratamiento.

Investigadores norteamericanos y europeos han encontrado que la
respuesta no esigual en todos los casos, dado que los receptores para
estrogenos en la membrana nuclear de las células de tejido endometrial
ectopico hansido aislados s6lo en una minoria de ellas, razén porla cual la
respuesta a la terapia farmacolégica no es uniforme en todas las pacientes.

Asi mismo, otra posible discrepancia entre el endometrio normal y el
ectopico conla falla de la terapia es la ausencia de enzimas que permitan
el metabolismo y la acciéon de estrédgenos y progestagenos a nivel de la
membranay ndcleo. Aunque cierto tejido endometriésico puede carecer
de receptores de estrogenosy funciona autbnomamente (hecho que explica
la falta de respuesta al tratamiento en algunos casos), la mayoria de los
implantes parecen depender de los esteroides ovaricos (estrogenos) para
su crecimiento y mantenimiento

Como es bien sabido los ovarios son los érganos mas frecuentemente
afectados. Si se tiene la teoria de la regurgitacion de sangre de la
menstruacion como elemento predisponente al desarrollo de la enfermedad,
los ovarios seria los sitios mas proclives, por ende, a laimplantacion de
estas siembras ectdpicas de tejido endometrial, dada su localizacion a la
salida de la tuba uterinay a que son los 6rganos que poseen los niveles de
estrogenos mas altos en todo el organismo, ofreciendo un ambiente ideal
paralaimplantaciény crecimiento del tejido endometridsico.

5.2. Aspectos inmunoldgicos

Enla dltima década, han adquirido particular interés los aspectos
inmunolégicos de la enfermedad, dado que tanto en mujeres sanas como
enlas que padecen la enfermedad hansido aisladas células endometriales
viables durante la menstruacion. De ello se desprende que algun tipo de
alteracion del sistema inmunolégico facilitaria el desarrollo de la
enfermedad, en aquellas mujeres propensas.

El sistema inmunoldgico lleva a cabo una compleja serie de acciones,
gue permiten al organismo defenderse de la agresion de sustancias o
microorganismos extrafios. Dentro de condiciones normales, los monocitos
o macroéfagos circulantes se encargan del reconocimiento y procesamiento
de determinantes antigénicas, que seran luego presentados al grupo de
linfocitos T ayudadores/inductores (CD4), los cuales mediante la produccion
de lasinterleucinas | y llinducen expansion clonal de estas lineas celulares
incluyendo las células asesinas naturales.

De modo paralelo, los linfocitos B bajo el estimulo antigénico y de las
interleucina l-1I-IV y V a través de un proceso de expansion clonal, se
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encargan de la produccioén de anticuerpos especificos, los cuales, participan
en la eliminacion de antigenos asi como en la activacion del complemento.
En fasesiniciales de la enfermedad el sistema inmunolégico monta una
respuesta con base en el reconocimiento antigénico del tejido ectopico, el
cual genera respuesta de monocitos, macrofagos y células asesinas
naturales, detectadas a nivel del liquido peritoneal con altos niveles de IL-
1,IL-2, IL-6, factor de necrosis tumoral alfa, interferén, C3y C4.

En varios estudios adelantados por investigadores suecos y
norteamericanos, se ha podido evidenciar la disminucién en el
reconocimiento y en la intensidad de la respuesta inmune contra los
antigenos endometriales autélogos, en pacientes con endometriosis.

Mediante el cultivo de células inmunes y células endometriales, de
pacientes sanasy con endometriosis, pudieron observarse diferencias
significativas entre unas y otras, relacionadas con la actividad de los
macrofagos peritoneales y los monocitos circulantes en sangre periférica.
Porlo general, los macréfagos localizados en el peritoneo, y los monocitos
circulantes, suprimen la proliferacion del tejido endometrial in vivo e in
vitro. No obstante, los monocitos de las pacientes con endometriosis,
estimulan el crecimiento del endometrio in vivo, a diferencia de lo que se
observa en controles sanos (figura 2).

ﬁ l - Quimiotaxis
| - Praliferacion linfocitos B

c

1 - Secrecion de citocinas
(4 S

‘Reaccién inmune ’~

‘Activacién de macrofagos
y linfocitos

Ligamento ancho

g -

Células endometriales

F Invasion <= |mplantacion

Proliferacion

(

Organizacion de foco de endometriosis

Figura 2: Secuencia de eventos que conduce ala aparicion de un foco de endometriosis.
Las célulasendometriales descamadasy con capacidad de infitracion tisular, se fijan sobre
el peritoneo y puesto que la respuesta inmune esta disminuida, proliferan con faciidad y se
organizan, formando laslesiones caracteristicas.
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Estudios sobre la funcién del sistema monocito/macréfago que
desempefia un papel primordial en el mantenimiento de la inmunidad
humoral y mediada por células, evidencian su papel modulador sobre la
accion de las células asesinas naturales. Se observa una disminucion de la
funcion de la células naturales asesinas cuando éstas se colocan en un medio
que contenga fluido peritoneal de pacientes con endometriosis.

Desde la pasada década, varios grupos de investigadores han reportado
alteraciones de tipo funcional a nivel de lainmunidad humoral y celular,
con aumento en el numero de linfocitos T ayudadores respecto de los
supresores, tanto a nivel periférico como de la cavidad peritoneal, que se
traduce en aumento de los autoanticuerpos y otras alteraciones de la
inmunidad humoral.

La proporciéon de linfocitos ayudadores puede verse aumentada en
sangre periféricay en la cavidad peritoneal. Este cambio puede generar
alteraciones de lainmunidad celulary una exagerada sintesis de anticuerpos.
Asi mismo, se ha documentado reduccién de la proliferacion clonal de
células B timodependientes en respuesta a antigenos endometriales
heterélogos.

Investigadores norteamericanos han mostrado disminucion de la
respuesta linfocitaria y actividad citotoxica en respuesta a la inoculacion
de antigenos endometriales autélogos, como consecuencia probablemente
de una disminucion en la capacidad de reconocimiento antigénico en estas
lineas celulares. Algunos estudios informan de resistencia celular a la
destruccion mediada por células citotoxicas en pacientes con endometriosis,
de lo que puede deducirse, que la alteracion no es solo a nivel del sistema
inmunoldégico, sino también a nivel de las células del tejido endometrial.

Desde el punto de vista histolégico las lesiones de la endometriosis
pueden presentarse de multiples formas, aunque se han descrito algunos
patrones basicos. En general la implantacion del tejido endometrial ectopico
comienza por el desarrollo de quistes microscopicos (endometriosis
microscopica) que segun su localizacion pueden ser intramesoteliales o
submesoteliales.

A medida que el proceso de proliferacion continla, debido a la accién
de las hormonas liberadas con cada ciclo menstrual, aumenta la
vascularizacion del tejido aberrante, la actividad de las glandulas
endometriales y la descamacioén del mismo, lo que incrementa el tamafio
del quiste.

De esta manera se originan las denominadas lesiones tempranas, que
pueden corresponder a estructuras papulares o vesiculares con una
apariencia rojiza caracteristica al examen laparoscopico. Las papulasy
vesiculas siguen creciendo y cada vez se acumula mas material hemorragico
en el interior del quiste y las paredes del mismo se adelgazan en forma
progresiva; ademas, el estudio histolégico evidencia la presencia de un
proceso de fibrosis y reaccion inflamatoria.

A medida que pasa el tiempo los focos endometriésicos cambian de
color, tornandose violaceos (lesiones negro-azuladas), constituyendo la
endometriosis avanzada. A medida que aumenta la fibrosis, disminuye la
respuesta del tejido ectdopico a los estimulos hormonales, pero no
desaparece por completo; los cambios inflamatorios y fibréticos se hacen
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mas prominentes y terminan por conducir al desarrollo de areas
blanquecinas, constituidas por tejido fibroso en su mayor parte, carentes
de estroma y con un minimo contenido de glandulas endometriales
inactivas; estos cambios corresponden a la denominada endometriosis
cicatricial (figura 3).

Ademas de los cambios anatémicos que se suceden como consecuencia
de el proceso inflamatorio perenne en respuesta a la actividad ciclica del
endometrio ectdpico, han surgido otra serie de teorias que pretenden
explicar los aspectos fisiopatolégicos de la infertiidad secundaria a
endometriosis
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Figura 3: llustracion de las distintas etapas de evolucion de laslesiones endometriésicas,
desde los focos microscépicos minimos hasta las placas fibrosas residuales.
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Estan primero los macréfagos peritoneales que han sido involucrados
en pacientes con enfermedad de leve a moderada, como mediadores de la
infertilidad. En varios estudios ha sido reportado que la enfermedad cursa
con niveles elevados de macréfagos en liquido peritoneal, con particular
relevancia a nivel de las tubas uterinas.

La activacion de los macréfagos como consecuencia del proceso
inflamatorio lleva a la produccioén y liberacion de tromboxano A2 y otros
factores que interfieren con la ovulacion, formacion del cuerpo liteo y con
la motilidad de los espermatozoides.

Las prostaglandinas han sido también implicadas en la génesis de la
infertilidad en éstas pacientes. Estos compuestos son producidos en grandes
cantidades a nivel del tejido endometrial en si, y en los focos ectépicos
ademas como consecuencia del proceso inflamatorio. La prostaglandina
F2 incrementa el tono y la amplitud de la musculatura uterina generando
dismenorrea. Tedricamente, alteraciones con los niveles de prostaglandinas
en pacientes con endometriosis podrian ocasionar problemas en la
implantacion o la placentacion.

Las linfocinas son otras sustancias que han sido implicadas en la génesis
de este trastorno. Es asi como la interleucina-1 mediador de la respuesta
inflamatoria ha demostrado ser lesiva para el crecimiento embrionario en
fase tempranas.

Ademas, la fase folicular en pacientes con endometriosis s mas corta
gue en mujeres sanas, con niveles de estradiol que pueden estar bajos, y
de progesterona dentro de lo normal. Hay marcada tendencia a la
maduracion de un mayor nimero de foliculos, por norma mas pequefios al
momento del pico de hormona luteinizante. Puede también presentarse
en pacientes con enfermedad avanzada y empastamiento pélvico, la no
ruptura del foliculo De Graaf, que lleva también a infertilidad.

6. MANIFESTACIONES CLINICAS

Puesto que la enfermedad, porlo general, se inicia en la pubertad y
tiene un curso lento e insidioso, algunas pacientes cursan asintomaticas
por periodos prolongados. Una caracteristica particular de este
padecimiento es la pobre correlacion existente entre la severidad de la
enfermedad y la de los sintomas. Asi una paciente con endometriosis
moderada puede presentar sintomas muy severos en tanto que aquellas
con enfermedad avanzada o severa pueden incluso, en ocasiones, cursar
asintomaticas.

Una posible explicacion a este fendmeno es que los implantes iniciales
de color claro o rojizo alainspeccioén, son metabdélicamente mas activas
gue aquellas lesiones viejas de color ocre y con extensa fibrosis. Esta mayor
actividad metabdlica es probablemente la responsable porla presencia de
infertilidad, alteracionesinmunoldgicas, dolor pélvico, y urgencia urinaria
entre otros.

Los sintomas que con mayor frecuencia se asocian a la enfermedad son
dolor einfertilidad y en menor grado sangrado irregular o abundante. Otros
signos ocasionales comprenden dispareunia, sangrado intermenstrual,
urgencia urinaria, sangrado rectal, hematuria y disuria. Esta entidad puede
simular o acompaifiar con frecuencia a otros desordenes tales como la
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enfermedad pélvica inflamatoria (EPI), dismenorrea, sindrome de intestino
irritable, algunas neoplasias de ovario, colitis o Ulcera péptica, mas auln,
hasta 15 % de las pacientes pueden presentar otro tipo de patologia pélvica
asociada, como miomatosis.

El dolor que se presenta hasta en 75% de las pacientes, progresa con la
enfermedad, aun cuando no se correlaciona de manera directa con la
severidad de ésta. Esta referido corrientemente a los sitios comprometidos
y es mas intenso antes y durante el periodo menstrual o al momento de la
ovulacion, silos ovarios se hallan comprometidos.

También aparecen sintomas dolorosos con las relaciones sexuales o a la
palpaciéon bimanual, durante el examen ginecoldgico. Una manifestacion
ocasional pero muy caracteristica de la enfermedad es la dismenorrea
referida a nivel del recto y la regién sacrococcigea en los casos de
compromiso de la cara posterior del Gtero, recto, o fondo de saco de
Douglas.

Lairritacion del peritoneo, las adherencias que hacen los érganos
internos mas sensibles a la traccién, asi como los altos niveles de
prostaglandinas encontrados en liquido peritoneal en estas pacientes, son
en conjunto las posibles explicaciones al intenso dolor que acompafa ala
enfermedad.

Lesiones a nivel del peritoneo pueden ocasionar escaras y retracciones,
generando dolor transmitido a través de fibras somaticas sensoriales.
Estudios histoquimicos han encontrado marcada elevaciéon de prosta-
glandinas e histamina como consecuencia de la presencia de tejido
endometrial ectépico tanto a nivel de la lesion en si, como del los fluidos
peritoneales, las cuales puede ser la causa del intenso dolor. De hecho se
han encontrado niveles de prostaglandinas significativamente mas elevados
durante los estadios tempranos, o en aquellas pacientes con presentaciones
atipicas o con un curso agresivo de la enfermedad.

La aparicion subita de dolor abdominal generalizado habitualmente
coincide con laruptura o goteo de un endometrioma. Al examen bimanual
suelen encontrarse signos similares a aquellos de la EPl y engrosamiento
de los ligamentos Uterosacros, debido a los focos endometriésicos
localizados a este nivel.

7. ENDOMETRIOSIS E INFERTILIDAD

En aquellas pacientes en estadios avanzados de la enfermedad, en que
hay compromiso de la citoarquitectura del aparato reproductor femenino,
la endometriosis resulta ser la causa obvia de la enfermedad. Sin embargo,
un alto porcentaje de pacientes con cambios minimos o sin alteraciones
anatdmicasy en fases iniciales de la enfermedad, consultan tan solo porla
dificultad para quedar embarazadas, sin ningln otro sintoma que sugiera
la presencia de la enfermedad.

Entre 30% y 40% de las pacientes con endometriosis tiene infertilidad,
cifra que representa tres veces laincidencia en la poblacion general. De
otro lado, la tasa de fertilidad mensual, entendida como la posibilidad de
concebir en un periodo determinado, disminuye entre 12% y 36% en
pacientes afectadas, con tasa acumulativa a largo plazo dentro de lo normal
para aquellas con cambios anatémicos minimos.
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8. ENDOMETRIOSIS Y MENOPAUSIA

Porlo general, cuando cesa la funcién ovarica, las lesiones endome-
tridsicas comienzan a involucionar, ya que son dependientes de los niveles
circulantes de estrégeno, los cuales disminuyen significativamente en la
menopausia.

No obstante, hay dos factores que han contribuido a mantener o que
promueven la presencia de lesiones endometridsicas luego de la
menopausia: La terapia de reemplazo hormonal (TRH) y la obesidad. La
TRH mantiene niveles elevados de estrdgenos, que si bien se ha demostrado
tienen enormes efectos benéficos para las usuarias en la prevencion de
osteoporosis y disminucion del riesgo cardiovascular, perpettuan las lesiones
de endometriosis.

Por otro lado, las mujeres obesas tienen niveles elevados de estrégenos,
aun después de la menopausia, por cuanto se produce almacenamientoy
metabolismo incrementado a nivel periférico en el tejido graso de estos
compuestos aromaticos
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SEGUNDAPARTE
GUIASDEPRACTICACLINICA

1. CLASIFICACION REVISADA PARA LA
ENDOMETRIOSIS: 1996 SOCIEDAD
AMERICANA DE MEDICINA
REPRODUCTIVA.

Numerosas clasificaciones se han propuesto para la endometriosis. Las
clasificaciones originales y revisadas (1985) de la Asociacion Americana de
Fertilidad (AFS, por su sigla en inglés), son Gnicas porque proveen una
forma estandarizada para anotar los hallazgos patolégicos y porque asignan
una escala de valores del estado de la enfermedad, en un esfuerzo para
predecirla probabilidad de embarazo después del tratamiento.

Se han hecho esfuerzos para correlacionar el dolor con la localizaciéon y
la severidad de la endometriosis; pocos han intentado validar la clasificacion
AFS como predictor de la fertilidad.

La Sociedad Americana de Fertilidad cambié su nombre por Sociedad
Americana de Medicina Reproductiva en 1995 y nombré un subcomité para
evaluar la clasificacion revisada de la AFS. El subcomité contratd numerosos
médicos para obtener informacion de las mujeres infértiles que habian sido
tratadas por endometriosis.

El objetivo fue evaluar la relaciéon dosis respuesta entre el embarazoy el
puntaje de la clasificacion revisada de la AFS. Aunque fue aparente la
tendencia, la AFS no mostré que fuera un buen predictor del embarazo
después del tratamiento. Ajustando el puntaje y el punto de corte para el
estadio de la enfermedad no se mejor6 la sensibilidad de la clasificacion
revisada de la AFS.

Aunqgue los datos no apoyaron una relacion dosis respuesta, el subcomité
no recomendo cambios arbitrarios en el sistema de clasificacion revisada
de la AFS, la cual suministra un método de documentar claramente la
extension y la localizacion de la enfermedad. Se esta acumulando
informacién que sugiere que la apariencia morfolégica y la actividad
biolégica de los implantes endometriésicos pueden tener un impacto en la
fertilidad. El subcomité ha incorporado a la clasificacidon un método para
anotar lainformacion de la morfologia de la enfermedad.

Hay preocupacion sobre la reproductibilidad del sistema de puntaje
debido a la variabilidad para evaluar la endometriosis ovarianay la
obliteracion del fondo de saco posterior. Para mejorar la seguridad del
sistema de puntaje, el quiste ovariano endometriésico debe ser confirmado
histoldgicamente o por la presencia de los siguientes hechos :

1. Quiste de didmetro menorde 12 cm.
2. Adherencia ala pared lateral de la pelvis y/o al igamento ancho.
3. Endometriosis sobre la superficie del ovario.
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4. Contenido liquido de color chocolate espeso como brea.

La obliteracion del fondo de saco debe ser considerada parcial sila
endometriosis o las adherencias obliteran parte del fondo de saco, pero
debajo de los ligamentos Uterosacros se visualiza algo de peritoneo normal.
Obliteracion completa del fondo de saco cuando no se visualiza peritoneo
por debajo de los ligamentos Uterosacros.

La morfologia de los implantes peritoneales y ovarianos se deben
categorizar como roja (roja, rosada, en llamas, implantes vesiculares,
vesiculas transparentes), blanca (blanca, opaca, defectos peritoneales,
amarillo, café) y negra (depdsitos de hemosiderina y lesiones azules). Se
debe anotar el porcentaje de la superficie comprometida de cada tipo de
implante. La acumulacion de datos con el puntaje actual y la descripcion
morfolégica puede permitir en el futuro una clasificacion que pueda
predecir la probabilidad de embarazo después del tratamiento. (1) (ver
anexo 1)

Distribuciéon de lesiones de endometriosis.
Estudio de Redwine

1. Fondo de saco de Douglas 69.8%
2. Ligamento ancho izquierdo 51.7%
3. Ligamento ancho derecho 43.7%
4. Ligamento uterosacro izquierdo  41.0%
5. Ligamento Uterosacro derecho 37.4%
6. Peritoneo vesical 31.8%
7. Ovario izquierdo 16.8%
8. Fondo uterino 15.9%
9. Ovario derecho 15.6%
10. Trompa izquierda 8.5%
11. Trompa derecha 5,7%
12. Vagina 0.9%
13. Cicatrices quirurgicas 0.23%
14. Ombligo 0.08%

Tablal
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Ademas de esta clasificacion, existe el puntaje aditivo del diametro total
de los implantes, en el cual se suman los milimetros cuadrados de la
superficie pélvica comprometida con los implantes endometriésicos,
independientemente de su profundidad. (ver anexo 2).

Redwine (3) estudid 1277 pacientes con endometriosis confirmada por
biopsias laparoscopicas y encontro la distribucion sefialada en latabla 1.

Con base en estos hallazgos se recomienda hacer énfasis durante el
estudio laparoscopico en las estructuras anotadas

La sospecha de una eventual endometriosis esta basada en una
asociacion con el dolor pélvico cronico (DPC), y la infertilidad. El examen
fisico puede incrementar esta sospecha si se encuentran nédulos en el fondo
de saco posterior asociados a retroversion uterina, pero el diagndstico
definitivo s6lo puede ser establecido por la vision directa de las lesiones y,
ocasionalmente por la confirmaciéon en la muestra de anatomia patolégica.
El procedimiento mas util para este proceso es laparoscopia (4) (Nivel de
Evidencial).

La manifestacion clinica méas comun de la endometriosis es el DPC. Sus
caracteristicas principales son la dismenorrea progresiva y la dispareunia
profunda. Menos frecuente es la presencia de dolor pélvico permanente,
dolor lumbosacro y disquexia. Sin embargo, no todas las mujeres con DPC
presentan endometriosis, y lo contrario, esigualmente cierto. De acuerdo
con diferentes informes, puede esperarse que aproximadamente un tercio
de las pacientes que requieren laparoscopia por DPC tendran endometriosis.
Por otro lado, de uno a seis por ciento de las mujeres a quien se lesva a
realizar esterilizacion tubarica se les hallard una endometriosis asintomatica
(5) (6) (7) (8).

Las lesiones endometridsicas presentan tres caracteristicas morfolégicas
qgue pueden representar incluso tres formas diferentes de enfermedad:
endometriosis superficial, quiste endometriésico y endometriosis profunda
9).

La asociacion de la endometriosis con la infertilidad no parece dejar
dudas (5) (6) (7) (8) (10). Aun en estadios tempranos de la enfermedad,
existe una prevalencia de infertilidad de tres a seis veces superior, cuando
se compara con mujeres que sufren una esterilizacion tubarica. Las
condiciones controladas en reproduccion asistida han permitido demostrar
alteraciones diversas en los casos de endometriosis, que pueden afectar las
etapas iniciales del proceso reproductivo. La elevada incidencia de la
enfermedad entre las mujeres que sufren una laparoscopia por infertilidad,
confirma que ésta puede ser su Unica manifestacion.

2. DIAGNOSTICO DE LA
ENDOMETRIOSIS PELVICA

La endometriosis es una enfermedad enigmatica, la cual actualmente
puede ser diagnosticada Unicamente a través de una intervencion quirdrgica
(laparoscopia o laparatomia). Los sintomas de la endometriosis, aunque
caracteristicos, son extremadamente variables y no estan relacionados con
el estadio de la enfermedad. Ademas, una variedad de factores, incluyendo
la salud general, estados de depresion, ansiedad, y actitudes psicolégicas,
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parecen afectar la percepcioén de los sintomasy la necesidad de atencion
médica. Hay dos razones basicas para las cuales las mujeres que sufren de
endometriosis, pueden buscar consejo médico: sintomas de dolor pélvico
cronico o infertilidad.

No esraro para las mujeres con enfermedad minima, tener dolor pélvico
severo, mientras otras con endometriosis avanzada, son totalmente
asintomaticas. Ademas, la infertiidad a menudo puede atribuirse a
enfermedad minima, mientras mujeres con endometriosis severa, pueden
no tener problemas de fertilidad.

2.1. Laparoscopia

Practicar laparoscopia diagnostica ante la sospecha de endometriosis.
Pacientes con las siguientes caracteristicas (Recomendacion Grado A):

1. Dolor pélvico mayor de seis meses de duracion (dismenorrea gravativa
y dispareunia profunda).

Infertilidad.

Engrosamiento y nodularidad de los ligamentos Uterosacros
Obliteracion del fondo de saco.

Dolor a la palpaciéon anexial y masa anexial.

Malformaciones congénitas del aparato genital.

La laparoscopia es actualmente la prueba de oro para el diagnéstico de
la endometriosis. Sin embargo puede ser un método insuficiente para aclarar
la dimension real de las lesiones profundas y las lesiones no visibles.

Las pacientes que presentan dolor pélvico de mas de seis meses de
evolucion, dismenorrea gravativa y dispareunia profunda refractaria a los
tratamientos médicos utilizados habitualmente para esta sintomatologia,
requieren del estudio laparoscopico para descartar la presencia de
endometriosis. La infertilidad esta asociada a la endometriosis hasta en un
60% de los casos.

Al practicar el examen fisico se encuentran signos que se consideran
patognomonicos de la enfermedad: Nodularidad y engrosamiento de los
ligamentos Uterosacros. La retroversion y fijacidn uterina, la palpacion
dolorosa de los anexos y masa anexial dolorosa nos orientan a la existencia
de endometriosis pélvica.

RECOMENDACION GRADO A:

Anexar atoda descripcion operatoria con diagndstico de endometriosis.
la clasificacion de la ASRM 1996. (American Society for Reproductive
Medicine).

2.2. Ecografia

Practicar ecografia pélvica en las siguientes situaciones (Recomendacion
Grado B):
1. Paciente consospecha clinica de endometriosis.
2. Paciente a quien se le practicaran procedimientos quirdrgicos por
endometriosis (laparoscopia y laparotomia).
3. Sospechade masa pélvica.
La ecografia pélvica es util para el diagndstico de masa anexial. Dentro
de las masas pélvicas anexiales se encuentran los quistes endometriésicos
ovaricos cuyas caracteristicas ecograficas permiten orientar el diagnoéstico
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hacia dicha patologia. Ademas, la ecografia puede ayudar al diagnéstico
diferencial con otro tipo de masas pélvicas (malignas).

La ultrasonografia transvaginal como prueba diagndstica tiene una fuerte
correlacion con la cirugia en los quistes endometriésicos y es el mejor
método costo-beneficio en el diagndstico preoperatorio de los mismos. Se
ha intentado «ver» la endometriosis con otros métodos menos invasivos.

La ultrasonografia realizada via vaginal tiene mas poder de resolucion
que larealizada via abdominal, pero no es suficiente para detectar lesiones
que frecuentemente son planas o de bajo volumen. Podria ayudar en el
diagnéstico de la endometriosis profunda y de quiste endometridsico (11)
(Nivel de evidencia lll.1).

2.3. Resonancia magnética

No se recomienda para el diagnéstico de la endometriosis. A pesar de
su alto poder de resolucion, las caracteristicas de las lesiones hacen dificil
la diferenciacion del tejido graso circundante, tiene poca especificidad y
su utilizaciéon en nuestro medio no se encuentra justificada por razones
adicionales costo-beneficio y accesibilidad.(46) (Recomendacion Grado D).

2.4. Biopsia

Recomendamos no tomar biopsia de rutina para la confirmacion del
diagnostico de endometriosis por laparoscopia o laparotomia (Recomen-
dacién Grado B).

La sola visualizacion directa de las lesiones de endometriosis ha
demostrado ser un método de diagndstico adecuado y confiable. No se
justifica desde el punto de vista practico, la realizacion de biopsias como
criterio diagnostico. Esta, no solamente aumentaria la complejidad y las
complicaciones inherentes a la técnica, sino que al evaluar su utilidad, y su
costo-beneficio la hacen sélo aplicable para trabajos de investigacion. La
mayoria de las veces el aspecto de las lesiones es dato suficiente para
establecer el diagnostico y no hay evidencia de la necesidad del estudio
histolégico en todos los casos.

Esrecomendable sélo tomar biopsias a aquellas lesiones dudosas o
sospechosas de malignidad. Las posibles complicaciones como sangrado y
lesiones a estructuras vitales no justifican la biopsia de rutina si el
laparoscopista es experimentado en la identificacion de las lesiones
endometridsicas. (12)

2.5. Laparotomia

Se considerara método de diagnéstico s6lo como hallazgo in-
traoperatorio en intervenciones practicadas por otra causa.

No se considerara la laparotomia método de diagnéstico de primera
linea en el estudio de endometriosis (Recomendacion Grado E).

La laparatomia no se considera método de eleccion para el diagndstico
de la endometriosis, excepto cuando se encuentran lesiones durante
intervenciones quirdrgicas realizadas por una causa diferente. Al tener la
laparoscopia una alta sensibilidad para el diagnostico y ser un procedimiento
quirdrgico ambulatorio y de menor tiempo operatorio, no se justifica realizar
unalaparatomia para tal fin.
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3. TRATAMIENTO DE LA
ENDOMETRIOSIS

3.1. Objetivos del tratamiento

Los objetivos del tratamiento de la endometriosis son:

1. Alivio del dolor

2. Resolucién de los depésitos de endometriosis

3. Restauracion de la fertilidad (cuando se desea).

El tratamiento quirdrgico debe cumplir los siguientes objetivos: maxima
seguridad, maxima eficiencia y economia, y extirpacion de toda la
enfermedad.

Unavezrealizado el diagnéstico se clasificaran las pacientes para su
manejo enlos siguientes grupos (Recomendacion Grado C) (tabla 2).

on endometriosis, dolor pélvico y expectativas
de fertilidad futura.

3. Con endometriosis, dolor pélvico y fertilidad satisfecha.

Tabla2

3.2. Recomendaciones de tratamiento

3.2.1. Endometriosis asociada a infertilidad, con o

sin dolor pélvico
-Recomendacion Grado B:
1l.Laparoscopia operatoria a pacientes infértiles con endometriosis y
dolor pélvico.
2. Laparotomia conservadora a algunas pacientes con estadiolll, IVy
patologias asociadas, no abordables por laparoscopia.
-Recomendacion Grado C:
1. Laparoscopia operatoria a pacientes con quistes endometriésicos.
2. Debe tomarse biopsia de toda lesion dudosa que no tenga las
caracteristicas de lesiones endometriésicas y endometriomas, en

31



pacientes mayores de 35 afios.

3. En el procedimiento quirargico utilizar las energias disponibles en los
diferentes servicios: electrocirugia (radio frecuencia) monopolar, bipolar.
Laser CO2.

Combinar, si es necesario, laparotomia con laparoscopia.

Limitar la adhesiolisis, las zonas que comprometan la fertilidad.
Realizar drenaje y lavado de quistes endometridsicos.

Revisar las estructuras vecinas al aparato genital, especialmente el
apéndice.

-Recomendacion grado D:

No hacer tratamiento médico preoperatorio, excepto en los casos donde
exista inflamacion y gran extension de lesiones endometridsicas activas
(endometriosis roja).

-Recomendacion Grado E:

1. No hacer tratamiento médico postoperatorio para endometriosis
asociada ainfertilidad.
2. No practicar ablacion de ligamentos Gterosacros o neurectomia presacra

a pacientes infértiles sin dolor pélvico.

3. No practicar laparoscopia de segunda mirada, de rutina.

Adamson (1993), en un estudio prospectivo concluye que la laparoscopia
operatoria es el tratamiento de escogencia para las mujeres infértiles con
endometriosis, a no ser que tengan enfermedad severa de las trompas o
las fimbrias, o patologia asociada, en cuyo caso se prefiere laparotomia
(14) (Nivel de evidencia lll.1.).

Sutton (1994), en un estudio prospectivo, aleatorio, doble ciegoy
controlado, concluye que la laparoscopia operatoria en pacientes con
endometriosis con estadios |, [l y lll es segura, simple y efectiva en aliviar
el dolor (15) (Nivel de evidencia ll).

Tulandi (1991), en un intento para evaluar la eficacia del tratamiento
electroquirargico de la endometriosis por laparoscopia, comparo el
desempeinio reproductivo de las mujeres con endometriosis minima y leve
que fueron tratadas electroquirirgicamente con aquellas que recibieron
tratamiento expectante. La probabilidad de concepcion en el grupo tratado
fue mayor que en el grupo no tratado. Concluye que la electro-coagulacion
laparoscopica de la endometriosis minimay leve mejora la tasa de embarazo
(16) (Nivel de evidencia lll.1.).

Fayez (1991), durante un estudio prospectivo ciego, comparo6 cuatro
técnicas laparoscopicas para el tratamiento de los endometriomas: 1.
Excision completa; 2. Drenaje y denudacion de la capa interna; 3. Drenaje
y evaporacion de la capa interna; 4. Drenaje solamente.

Concluye que no existe diferencia estadistica en el resultado con respecto
al dolor, ni a la endometriosis residual, pero si existe significancia en la
mayor formacion de adherencias después de una cistectomia completa.

El tratamiento laparoscopico de los endometriomas, no debe incluir la
excision sino mejor el drenaje con o sin la eliminacién de la capa interna,
dejando el ovario abierto, sin suturar para que cierre por segunda intencion.
Recomiendan practicar una segunda laparoscopia a las seis a ocho semanas,
porque cualquier retardo puede hacer que las adherencias se tornen mas
espesasy permitan que la endometriosis residual prolifere.
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En los casos donde se practique cistectomia o denudacion de la capa
interna del quiste endometridsico, los especimenes extraidos deben
enviarse al laboratorio de patologia para su estudio (17) (Nivel de evidencia
1.3.).

Bateman (1994), concluye también que el tratamiento quirdrgico de
los quistes endometridsicos por laparoscopia es efectivo comparandolo
con laparotomiay agrega que el abordaje endoscopico, se facilita porque
la vision es mejor y mas clara por laparoscopia que por laparotomia.
Recomienda laparoscopia de segunda mirada en casos de crecimiento
ovariano persistente o recurrente, continuacion de la infertilidad o
recurrencia del dolor (18) (24) (Nivel de evidencial lll.1.).

Brossen (1994), sugiere que todas las lesiones sospechosas, especial-
mente si no tienen la apariencia de endometriosis, deberia tomarsele
biopsia porque se puede confundir con otras lesiones posiblemente
malignas (12) (Nivel de evidencia V).

Malinak (1993), en su revisidn sobre el tratamiento quirdrgico y terapia
adjunta para la endometriosis, anota que la laparoscopia operatoria
practicando electrocoagulacion, vaporizacion, excision y liberacion de
adherencias es efectiva en la mayoria de los pacientes en estadios |, [l y lll.

Algunas pacientes con estadio IV pueden ser tratadas con laparoscopia.
Este método, sin embargo, puede resultarincompleto si el cirujano no
tiene el entrenamiento adecuado y la suficiente experiencia para
practicarlo. Ademas, es importante una adecuada seleccién de las
pacientes, para evitar las bien conocidas y temidas complicaciones en
6rganos como vejiga, uréteres e intestinos.

Las distintas energias como la electrocirugia (radiofrecuencia)
monopolar o bipolar y el laser, han sido utilizadas para destruir los
implantes endometridsicos. El laser, sin embargo, en estudios comparativos
no haresultado ser superior a la electrocirugia en cuanto a resultados
finales de tratamiento, ademas que es una tecnologia demasiado costosa
(19) (Nivel de evidencia V).

El mismo autor recomienda tener en cuenta las siguientes caracteristicas
para laparotomia conservadora, en la infertilidad:

Adecuado manejo de los tejidos.

Evitar sangrado excesivo.

Remover el talco de los guantes del cirujano.

Adhesiolisis con hemostasia meticulosa.

Utilizar instrumental y material quirirgico adecuado.

Remover o destruirimplantes endometriésicos mediante excision,
electricidad o laser.

7. Lavadoy aspiracion de quistes endometridsicos.

Varios procedimientos adicionales son usualmente practicados en la
cirugia para endometriosis (laparoscopia o laparotomia): Adhesiolisis,
suspension uterina, plicatura de ligamentos Uterosacros, neurectomia
presacra, ablaciéon de Uterosacros y salpingoplastias, dependiendo de los
hallazgos intraoperatorios.

El valor de la adhesiolisis debe ser limitado a las adherencias que se
encuentren realmente comprometiendo la fertilidad de la paciente, puesto
gue estasrecurren en un 50%. Varias sustancias se han empleado para
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disminuir la formacién de adherencias pero su efectividad no se ha
establecido.

En la laparotomia conservadora se puede combinar el procedimiento
con laparoscopia para el tratamiento de lesiones no visibles ma-
croscopicamente, permitiendo una mejor hemostasia y un lavado adecuado
de la cavidad (Nivel de evidencia IV).

Witt (1993), no recomienda el tratamiento preoperatorio a pacientes
con endometriosis porque no evita las secuelas de la enfermedad, hace la
endometriosis menos reconocible aumentando la dificultad quirdrgica para
su reseccion. Tampoco recomienda usar tratamiento posoperatorio a menos
que quede enfermedad residual o derrame de un endometrioma. Ademas,
retarda la concepcion de tres a seis meses (20) (Nivel de evidencia V).

El uso preoperatorio de terapia farmacolégica debe considerarse
Unicamente en casos de endometriosis peritoneal con severa inflamacion y
principalmente con numerosas lesiones rojas (21) (Nivel de evidencia V).

Adamson (1994), en un metaanalisis y analisis de supervivencia concluye
que el tratamiento médico adjunto al quirdrgico no parece cambiar las
tasas de embarazo. El tratamiento quirdrgico de la endometriosis
relacionada con la infertilidad fue superior al tratamiento no quirdrgicoy
recomienda que el tratamiento médico nunca se use para endometriosis
minima o leve cuando el Unico sintoma sea la infertilidad (22) (Nivel de
evidencial).

El tratamiento inicial para la infertilidad asociada a la endometriosis
estadio | y Il es el manejo expectante. Es de anotar, que el manejo
expectante no quiere decir no hacer nada. Se debe hacer una evaluacion
de los demas factores asociados a la infertilidad. Sin embargo, no parece
haber ninguna contraindicacion en realizar la fulguracion de los focos de
endometriosis en el momento de la laparoscopia (22 ) (26) (Nivel de
evidencial).

3.2.2. Endometriosis con dolor pélvico, sin
infertilidad, en pacientes que desean preservar su

potencial de reproduccion.
-Recomendacion Grado B:

1. Laparoscopia operatoria a pacientes con endometriosis y dolor pélvico,
excepto en estadios avanzados con compromiso severo de trompas y/o
fimbrias.

2. Laparotomia conservadora a algunas pacientes con estadio lll, IV y
patologias asociadas no abordables por laparoscopia.
-Recomendacion Grado C:

1. Laparoscopia operatoria a pacientes con quistes endometriésicos.

2. Debe tomarse biopsia de toda lesion dudosa que no tenga las
caracteristicas de lesiones endometridsicas.

3. En el procedimiento quirdrgico utilizar las energias disponibles en los
diferentes servicios: electrocirugia (radio frecuencia) monopolar, bipolar.
Laser CO2.

. Combinar, si es necesario, laparotomia con laparoscopia.

. Endometriosis con dolor pélvico, debe tratarse siempre indepen-
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dientemente del estadio clinico.

6. Dar tratamiento médico complementario postoperatorio para
endometriosis.

7. Practicar ablacion de Uterosacros o neurectomia presacra a pacientes
con dolor central y endometriosis, si no existe contraindicacion
quirdrgica.

8. Enla endometriosis con obliteracién del fondo de saco, nédulos del
fondo de saco o en ligamentos Uterosacros, hacer preparacion
preoperatoria de colon .
9.Revisar territorio extrapelviano.

El tratamiento farmacoldgico posoperatorio para la endometriosis es
tedrico y no existe evidencia satisfactoria del beneficio de esta terapia, a
no ser que exista enfermedad residual al finalizar la cirugia (23) (24) (Nivel
de Evidencia V).

La ablacion del nervio uterino en pacientes con endometriosis
peritoneal, ha tenido buenos resultados terapéuticos para mejorar el dolor
pélvico de localizacion central (21) (Nivel de Evidencia V).

3.2.3. Endometriosis asociada a dolor pélvico con

fertiidad satisfecha (Tratamiento definitivo).

El término «tratamiento definitivo» de la endometriosis es mal
empleado, debido a que, como se expuso anteriormente no existe una
terapia definitiva para la enfermedad; sin embargo, la histerectomia con
o sin salpingo-ooforectomia es considerada una alternativa terapéutica
en pacientes con endometriosis moderada y severa con fertilidad
satisfecha.

3.2.3.1. Recomendaciones para cirugia definitiva
Lasrecomendaciones para cirugia definitiva en pacientes con fertilidad
satisfecha, dolor pélvico, endometriosis moderada-severa y endometriosis
recurrente son:
-Recomendacion Grado C:
1. Practicar histerectomia y/o salpingo-ooforectomia bilateral.
2. Evaluarriesgo-beneficio de la ooforectomia bilateral e informar a la
paciente ampliamente para obtener su consentimiento.
3. Iniciar terapia de sustitucion hormonal tres meses después de la cirugia
en caso de practicarse la ooforectomia bilateral.
Namnoun (1995), evalu6 138 pacientes intervenidas por endometriosis.
A todas se les practico histerectomiay, a 29 de ellas se les conservo tejido
ovarico. Encuentra que el preservar el tejido ovarico presenta 6.5 veces
mayor riesgo de recurrencia del dolory 8.1 veces mayor riesgo de una
reintervencion quirdrgica posterior. De 109 mujeres que fueron sometidas
a histerectomia abdominal con salpingo-ooforectomia bilateral (SOB),
ninguna de ellas tubo dolor subsecuente (con un seguimiento promedio
de 57 meses). El 62% de las mujeres con conservacion de ovarios tuvieron
recurrencia de los sintomas y 31% de ellas requirieron nueva cirugia.
La ooforectomia bilateral definitivamente disminuye el riesgo de
recurrenciay por lo tanto de una reintervencion quirdrgica por la misma
enfermedad (endometriosis). Sin embargo, esto lleva a la producciéon de

35



sintomas menopausicos, aumento del riesgo de enfermedad cardiovascular
y osteoporosis.

La terapia de sustitucion hormonal puede disminuir estos riesgos, pero
el efecto a largo plazo en la evolucion de la endometriosis no se ha
estudiado.

La conservacion de los ovarios durante la histerectomia en una paciente
con endometriosis es una alternativa, permitiendo que la paciente asuma
los riesgos de una reintervencion quirdrgica por la misma enfermedad. En
vista de larecurrencia encontrada, la conservacion de los ovarios no llenaria
los requisitos de una terapia definitiva.

La decision final de la ooforectomia debe ser tomada por la paciente
después de una muy buenainformacion al respecto (45) (Nivel de evidencia
11.3).

Un nivel de estradiol bajo o en el limite inferior ayuda a tomar la decision
de remover los ovarios en el momento de la histerectomia. La cirugia se
hace basada principalmente enlos sintomasy no en la patologia uterina.
La histerectomia con (SOB) puede aliviar el dolor pero no se les puede
presentar a los pacientes como procedimiento curativo de la enfermedad
(3) (Nivel de evidencia V).

Woodworth (1994), en un estudio retrospectivo, encontré que ninguna
de las pacientes (20) con trompas obstruidas, tenian endometriosis,
comparado con 66 de 125 (52.8%) con al menos una trompa permeable.
Sugiere que la ligadura tubaria proximal, puede tener algun papel en el
control de la endometriosis (Nivel de evidencia lll.3) (49).

3.3. Tratamiento médico de la

endometriosis

La base del tratamiento médico de la endometriosis esta en la creencia
de que las hormonas esteroideas son el principal estimulo para el
crecimiento y el mantenimiento del tejido endometrial ectépico. Los
regimenes terapéuticos actuales pretenden crear un estado de pse-
udoembarazo, pseudomenopausia o anovulacion créonica que finalmente
produce la atrofia endometrial.

El tratamiento médico es efectivo en el alivio de los sintomas de la
endometriosis. Se considera un tratamiento paliativo y no curativo, ya que
son frecuentes las recurrencias al suspender el medicamento. El porcentaje
acumulado de recurrencia de endometriosis con terapia médica es del 5%
al 18% al afio y del 40.3% a los cinco afios de terminado el tratamiento
(25) (Nivel de evidencia V).

Los niveles mas bajos de receptores de esteroides en el tejido
endometriésico explican parcialmente las respuesta inadecuada al
tratamiento en algunos casos. No todos los casos de endometriosis
responden al tratamiento médico. En casos de tejido endometriésico
sensible a las hormonas, dosis bajas de tratamiento pueden producir un
periodo libre de sintomas.

Los diversos farmacos disponibles en la actualidad son igualmente
eficacesyladecision o seleccion de cual se va a emplear debe hacerse de
acuerdo alas condiciones individuales de cada paciente teniendo en cuenta
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la viay frecuencia de administracion, dosificacion; los efectos colaterales
o adversos, las indicaciones o contraindicaciones relativas , los costos,
etc.

El tratamiento médico se inicia después de la laparoscopia diagnostica
inicial y la terapia se continGa durante seis meses (13) (27) (Nivel de
evidencia l). También pueden ser efectivos regimenes de tres meses en
casos de endometriosis menos severas (28) (Nivel de evidencia ll).

Alas pacientes se les realiza una evaluacion clinica mensual donde se
registra el peso corporal, el puntaje subjetivo que evalta los signosy
sintomas de la endometriosis, al igual que un cuestionario dirigido sobre
los efectos farmacoldgicos del tratamiento. El puntaje subjetivo clasifica
la severidad de los sintomas (dolor pélvico, dispaerunia y dismenorrea) y
los signos (sensibilidad pélvica e induracién) asi: (0) ninguno; (1) leve;
(2) moderado; (3) severo (Doberl, 1984) (2) (Ver anexo 2).

El cuestionario sobre los efectos adversos evalua el grado de sequedad
vaginal, depresion, acné o piel grasosa, hirsutismo, edema de tobillos,
cambios de animo, dolor de cabeza, cambios enlavoz, y oleadas de
calor. Estos se clasifican en: 0) ninguno; 1) leve; 2) moderado; 3) severo.
Los cambios en la libido y el tamafio de las mamas se clasifican como: 1)
aumento; 2) ninguno; 3) disminuido (ver anexo 2). Posteriormente, en
el primer afio después de terminado el tratamiento, se hace seguimiento
de las pacientes en forma trimestral.

La eficacia del tratamiento con progestagenos, danazol y analogos de
la GnRH esta debidamente sustentada en experimentos clinicos
controlados; pero dado que cada uno de estos grupos de farmacos tienen
sus efectos colaterales adversos y diferentes, debemos tener la posibilidad
de disponer de todos ellos para seleccionar el que sea mas apropiado a
las condiciones de cada paciente segun estén presentes o no factores de
riesgo o contraindicaciones relativas para su empleo en determinados casos

3.3.1. Recomendaciones para el tratamiento
meédico de la endometriosis

-Recomendacion Grado A:

1. Tratamiento durante seis meses.

2. Medicamentos ( progestagenos, danazoly analogos de la GnRH).
-Recomendacion Grado B:

1. Tratamiento durante tres meses.

2. Evaluacion mensual del Puntaje Subjetivo durante el tratamiento.

3. Seguimiento clinico y evaluacion trimestral del Puntaje Subjetivo post-
tratamiento.

4. Cuestionario mensual dirigido a establecer los efectos adversos del
medicamento.
-Recomendacion Grado C:

1. Medicamento ( anticonceptivos orales).
-Recomendacion Grado E:
No practicar laparoscopia de rutina al terminar el tratamiento médico.
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3.3.2. Recomendaciones para el uso de
progestagenos

-Recomendacion Grado B:
1. Medroxiprogesterona 30 a 50 mg/dia.
2. Medroxiprogesterona de deposito Intramuscular.

La progesteronay los progestagenos sintéticos inducen un efecto
supresor sobre el tejido endometridésico por mecanismos directos e
indirectos. Regulan en forma negativa los receptores de estrogeno y
progesteronay suprimen la produccion hormonal ovarica y de la pituitaria
anterior. Esto lleva a la transformacién secretoria del endometrio,
decidualizacion y finalmente atrofia endometrial.

El progestageno mejor evaluado para el tratamiento de la endometriosis
es el acetato de medroxiprogesterona (MPA). En un estudio comparativo,
no aleatorio, 30 mg de MPA por via oral son clinicamente tan efectivos
como el danazol (29) (Nivel de evidencia lll.1).

En otro estudio 50 mg de MPA por dia disminuyeron efectivamente el
puntaje de endometriosis, de 18.2 a 5.9, un hallazgo que semeja los
resultados obtenidos con el danazol. Ademas en un estudio prospectivo
doble ciego y placebo-controlado, 100 mg de MPA por diay 600 mg de
danazol por dia mejoraron significativamente la dismenorrea y los otros
sintomas de la endometriosis y resolvieron los implantes endometridsicos.
Alos seis meses de finalizado el tratamiento 40% de las pacientes en el
grupo de danazol y 50% en el grupo de MPA no mostraron signos de
endometriosis a la laparoscopia.

En cuanto a la eficacia terapéutica las dos drogas no difieren una de
otra, pero el danazol produce mas efectos colaterales que la MPA. A la
dosis de 10 a 50 mg por dia, la MPA no se asocié con cambios dafiinos en
los lipidos o lipoproteinas, mientras que la dosis de 100 mg por dia
oralmente o0 150 mg IM dos veces semanales producen efectos adversos
sobre los lipidos y las lipoproteinas pero en menor grado que el danazol
(13) (Nivel de evidencia V).

Vercellini (1996), recomienda la medroxiprogesterona de depésito 150
mg IM cada tres meses por un afio para dolor severo por endometriosis. Se
compara favorablemente con otros tratamientos aprobados para
endometriosis que no han probado dar mejores resultados que |os
progestagenos que tienen un buen efecto analgésico, efectos colaterales
tolerables, seguridad y bajo costo (30) (Nivel de evidencia ll).

3.3.3. Recomendaciones para el uso de
anticonceptivos orales

-Recomendacion Grado B:
1. Anticonceptivos orales ciclicos de baja dosis, por seis a 12 meses.
Eluso de las preparaciones combinadas de estrégenos y progesterona
(AO) en una forma continua fue uno de los primeros tratamientos médicos
de la endometriosis y se le denominé pseudoembarazo. Casi todas las
combinaciones de (AO) se han usado con éxito comparable para promover
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la desidualizacion de los implantes endometriales y aliviar los sintomas. El
pseudoembarazo es eficaz en aliviar el dolor del 75% al 89%. El efecto real
del pseudoembarazo en laregresion de los implantes endometriésicos auin
no se ha determinado.

Ningun estudio grande ha evaluado el efecto del pseudoembarazo en
la fertilidad, aunque se han informado tasas de embarazos del 40% en
pequenas series. El estado de pseudoembarazo se logra administrando (AO)
continuamente por seis a 12 meses. Los efectos colaterales y las
contraindicaciones al tratamiento son similares a aquellos asociados con
los (AO) ciclicos (13) (Nivel de evidencia IV).

Vercellini (1993), en un estudio prospectivo, controlado, aleatorio y
abierto, comparo la eficacia de un AO de baja dosis, ciclicos (EE2-0.02 mg
y desogestrel 0.15 mg por pildora), con a-GnRH para aliviar el dolor pélvico
asociado a la endometriosis y concluye que los AO pueden ser una
alternativa valiosa para el tratamiento de la dismenorrea y dolor no
menstrual, asociado con la endometriosis.

Los sintomas recurrieron en la mayoria de los sujetos, seis meses después
de haber suspendido el tratamiento. El tratamiento médico con danazol,
gestrinone y agonistas de GnRH, son a menudo temporalmente efectivos,
pero los efectos colaterales limitan la posibilidad de tratamiento a largo
plazoy el costo es alto.

Un tratamiento médico con efecto colaterales menores y bajo costo,
seria de gran beneficio. Hallazgos previos sugieren que los AO pueden aliviar
el dolor pélvico en pacientes con endometriosis, pero anteriormente se
usaron preparaciones con altas dosis que usualmente producian efectos
colaterales molestos y aumentaban el riesgo de tromboembolismo. Ahora
se dispone de diferentes férmulas con bajo contenido de estrégeno-
progestageno.

Los anticonceptivos orales han mostrado ser tan efectivos como la GnRH
para aliviar el dolor asociado a la endometriosis y usados a largo plazo
incrementan la masa 6sea en las mujeres jovenes. Si el pico de la masa
6sea aln no se ha alcanzado, si el nivel de la masa 6sea antes del tratamiento
es bajo o si hay factores de riesgo de osteoporosis, seria prudente hacer
una prueba con anticonceptivos orales en preferencia a GnRH.

Ademas, las mujeres con endometriosis que no desean concepcion
necesitaran continuar el tratamiento después de GnRH, y en este caso los
anticonceptivos orales pueden proporcionar alivio continuado del dolory
permitir larecuperacion de la pérdida de la masa 6sea (31) (Nivel de
evidencia V).

3.3.4. Recomendaciones para el uso de danazol

-Recomendacion Grado A:
1. Dosificacion de 400 a 800 mg/dia.
Evaluar el riesgo de enfermedad cardiovascular.
3. Evaluar el estado previo de hiperandrogenismo.
-Recomendacion Grado C
1. Dosificacion de 200 mg cada 12 horas.
El danazol, un derivado isoxazol de la 17 alfa-etinil testosterona, se ha
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utilizado en el tratamiento de la endometriosis desde 1971 .Se absorbe
bien después de su administracion por via oral y tiene una vida media de
4.5 horas. Aun cuando es efectivo en el tratamiento de la endometriosis y
se considera el estandar del tratamiento médico con respecto al cual se
comparan los demas compuestos, aln no se conoce completamente su
mecanismo de accion.

En el momento se piensa que el danazol ejerce su funcién a través de al
menos cinco mecanismos: 1) supresion de la secresion de GnRH; 2)
interaccion directa con los receptores endometriales de andrégenos y
progesterona; 3) inhibicion directa de la esteroidogénesis ovarica; 4)
aumento del metabolismo del estradiol (E2) y progesterona (P4); 5)
supresion de la produccion de andrégenos a nivel adrenal (32) (33).

El danazol se administra en tabletas de 200 mg una tableta cada ocho
horas. Algunos autores sugieren iniciar con una dosis de 200 mg dos veces
al dia. En caso de no haber mejoria clinica y al cabo de seis semanas, se
aumenta a 600 u 800 mg /dia, una tableta de 200 mg cada ocho horas o
400 mg cada 12 horas (13) ( Nivel de evidencia V).

Shwaw (1992), en un estudio prospectivo aleatorio, multicéntrico
encuentra que el danazol induce una mejoria estadisticamente significativa
en el puntaje revisado de la SAF (-51.7%) y en el puntaje total aditivo de
los implantes (-73.5%) al cabo de seis meses de tratamiento. En el 4.9%
de las pacientes se presentan fallas en el tratamiento. Al cabo de ocho
semanas de tratamiento el danazol induce una disminucién estadisticamente
significativa en el puntaje subjetivo (sintomas pélvicos + hallazgos al examen
fisico), que contindan disminuyendo hasta mas o menos la semana 20 de
tratamiento. El puntaje subjetivo persiste significativamente mas bajo con
respecto a los puntajes pre-tratamiento, inclusive 24 semanas después de
terminado el tratamiento (34) ( Nivel de evidencia lll.2.).

Wheeler (1993), en un estudio doble-ciego controlado comparando el
acetato de leuprolide y el danazol observé una disminucion significativa
en el puntaje revisado de la AFS y el puntaje de los implantes
endometriésicos luego de seis meses de tratamiento, sin que hubiese
diferencia significativa entre los dos grupos. Tampoco se encontro diferencia
significativa entre los dos grupos en cuanto a la mejoria de los signos y
sintomas al final del tratamiento. Se observé mejoria completa de la
dismenorrea, dolor pélvico, y sensibilidad pélvica en el 96%, 60%, y 24%,
respectivamente (36) (Nivel de evidencialll).

Un 90% de las pacientes que toman danazol presentan efectos adversos
como son el aumento de peso, retenciéon de liquidos corporales, acné,
disminucion en el tamario de las mamas, vaginitis atrofica, oleadas de calor,
calambres musculares, y labilidad emocional, ademas de la alteracion en el
metabolismo de las lipoproteinas. Rara vez, estas reacciones adversas son
lo suficientemente intensas como para llevar al abandono de la terapia
(34) (47) ( Nivel de evidencia ll).

El danazol produce un aumento de peso y un aumento del indice de
masa corporal del 5%. La evaluacion de la composicion corporal con
absorciometria de rayos x de energia dual muestra una disminucion del
7% en la grasa corporal total, que es ampliamente sobrepasada por un
aumento en el tejido magro de distribucion ginecoide y del tejido magro
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de distribucion androide que se traduce en un aumento del indice de la
masa corporal. El danazol tiene efecto anabdlico y androgénico en la
composicion corporal pero ambaos son reversibles después de terminado el
tratamiento. (37) (Nivel de evidencia lll.3).

Desde el primer mes de tratamiento con 600 mg/dia de danazol se
observa una disminucion significativa en la concentracion de la lipoproteina
de alta densidad circulante, un aumento significativo en los niveles de
lipoproteina de baja densidad, y una disminucion significativa en los niveles
de apolipoproteina Ay B. Los niveles se normalizan tres meses después de
terminado el tratamiento (38). Aun cuando se desconoce la implicacion
clinica de estos hallazgos, la terapia con danazol debe de evitarse en
aquellos pacientes de riesgo para enfermedad cardiaca isquémica (38) (39)
(Nivel de evidenciall).

El danazol es muy efectivo para aliviar el dolor asociado con
endometriosis pero tiene poco o ningun efecto en las adherencias pélvicas
y es de minimo beneficio para el tratamiento de los endometriomas. El
tratamiento con el danazol esinadecuado para la endometriosis severa, y
recientemente su efectividad para laresolucion de la enfermedad se ha
puesto en duda (20) (Nivel de evidencia V).

3.3.5. Recomendaciones para el uso de analogos
de la hormona liberadora de gonadotropinas (a-
GnRH)

-Recomendacion Grado A:

1. a-GnRH de depdsito mensual.

Evaluacioén de riesgo de osteoporosis.

3. Mediciéon de la densidad de mineral 6sea en pacientes de riesgo de
osteoporosis, 0 en los casos en que se requiera repetir o prolongar el
tratamiento con a-GnRH.

-Recomendacion Grado B:

1. Terapia de soporte o “add-back” (estrébgenos, progestagenos).

El advenimiento de los analogos de la hormona liberadora de
gonadotropinas (a-GnRH), es el mas reciente avance en el manejo médico
de la endometriosis. Permite realizar una ooforectomia médica reversible.

La diferencia entre estos decapéptidos sintéticos y la molécula de GnRH
nativa reside en la substitucién de uno o mas aminoacidos que les permite
actuar pararegular en forma negativa la glandula pituitaria, y disminuir la
secrecion de FSHy LH. Los a- GnRH inducen niveles de E2 significativamente
bajos a partir de la cuarta semana de tratamiento y los niveles de E2 se
mantienen asi durante el tiempo que dure el tratamiento.

Tanto el danazol como los agonistas de la GnRH suprimen la
menstruaciéon y provocan anovulacion a partir del tercer mes de tratamiento
(32) (33) (35) (Nivel de evidencia lll.1).

Estos preparados se pueden administrar diariamente por via subcutanea
ointranasal, o como droga de dep6sito de aplicacion mensual. En el manejo
de la endometriosis se utiliza la forma de depdsito que provee liberacion
sostenida de la droga durante un periodo de cuatro semanas con el fin de

N

41



facilitar la administracion de la droga y no poner en riesgo el cumplimiento
de unrégimen terapéutico prolongado.

Los efectos secundarios de la terapia con a-GnRH se atribuyen al estado
de hipoestrogenismo e incluyen oleadas de calor, sequedad vaginal,
insomnio, irritabilidad, depresion, dolor mamario, fatiga, dolor de cabeza
y rigidez articular. Aunque estos sintomas pueden ser frecuentes y molestos
raravez llevan al abandono de la terapia (1.0% de las pacientes) (34) (Nivel
de evidencial).

La osteoporosis es la mayor preocupacion con respecto a la toxicidad a
largo plazo de los analogos de la GnRH y es producto del intenso
hipoestrogenismo. Aunque algunos estudios iniciales informan que la
pérdida 6sea no essignificativa al final de seis meses de tratamiento de la
endometriosis con a-GnRH (40) (35); los estudios y revisiones posteriores
demuestran claramente que hay una pérdida significativa, aunque variable,
a nivel vertebral y/o del cuello femoral (25) (40) ( Nivel de evidencia lll.1).

Esta discrepancia se atribuye en parte a la técnica utilizada para realizar
las medidas de la densidad 6sea. La absorciometria de fotén dual puede
aumentar las medidas en forma errénea en presencia de osteofitos,
calcificaciones de los tejidos blandos y calcificaciones adrticas al atravesar
elhaz de energiala cavidad abdominal.

La absorciometria de foton dual es una medida lineal o planimétrica de
la densidad 6sea que se expresa en gramos por centimetro, mientras que
la tomografia cuantitativa computarizada es un calculo volumétrico de la
densidad 6sea que se expresa en miligramos por centimetro cubico. Sélo
un 24% de la masa 6sea vertebral de la mujer adulta se constituye de hueso
trabecular. En vista que la absorciometria de foton dual mide tanto la masa
6sea cortical como trabecular, puede camuflarse una pérdida significativa
de la masa 6sea trabecular en medio de la masa 6sea total. Asi es que la
absorciometria de fotdn dual en ocasiones no detecta cambios tempranos
de la masa 6sea trabecular.

Aun asi, la mayoria de los estudios con medidas de absorciometria de
fotén dual, han encontrado reducciones significativas en la masa 6sea de
la columna, cuello femoral, triangulo de Wards, y del radio, al final de un
tratamiento para endometriosis con a - GnRH.

Es mas, la pérdida 6sea es obvia y significativa tres meses después del
inicio del tratamiento y aumenta aun mas después de seis meses de iniciado
el tratamiento (41) (Nivel de evidenciall).

Por ser la tomografia cuantitativa computarizada un método mas
especifico para el monitoreo de la masa 6sea trabecular, el promedio de
pérdida 6sea al final de los tres y seis meses de tratamiento con a-GnRH
tiende a ser un poco mayor al registrado con la aborciometria de fotéon
dual.

Algunos estudios muestran regreso de la densidad 6sea de la columna
lumbar a los niveles pretratamiento seis meses después de descontinuado
el mismo. Sin embargo, es cada vez mas evidente que a pesar de una
tendencia ala normalizacioén, los niveles de densidad 6sea persisten
significativamente mas bajos seis meses, e inclusive un afio, después de
suspendido el tratamiento (25) (Nivel de evidencia lll.1).
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3.3.6. Recomendaciones para el uso de terapia de
soporte o “ADD-BACK”

-Recomendacion Grado B:

1. Noretindrona en dosis de 10 mg /dia.
-Recomendacion Grado C:

Noretindrona en dosis 5 mg/dia.

2. 17 b estradiol + medroxiprogesterona 5 mg/dia.

-Recomendacion Grado D:

1. No utilizar como terapia de soporte acetato de medroxiprogesterona
sola.

La endometriosis no es una enfermedad de seis meses, en principio la
terapia de soporte «add-back» disminuye algunos o todos los efectos
colaterales asociados con la a-GnRH, puede ser una opcion terapéutica para
las pacientes que tengan un alto riesgo quirdrgico o que deseen aplazarla
intervencion.

Muchas pacientes se benefician de tratamientos mas prolongados o
repetidos con a - GnRH, cuando aun no se harestablecido el nivel de la
masa 6sea después del tratamiento inicial. Esto las podria llevar a una
escalada en el déficit total de la masa 6sea.

La terapia de soporte o «<add back», consiste en combinar varios agentes
con el a-GnRH en un esfuerzo por preservar la eficacia terapéutica,
minimizando o eliminando los efectos secundarios del hipoestrogenismo.
Se han investigado una serie de terapias de soporte esteroideasy no
esteroideas, como son: estrdgenos con o sin progestagenos, progestagenos
solos (acetato de medroxiprogesterona, noretindrona), bifosfonatos
organicos con o sin progestagenos.

Noretindrona sola (la medroxiprogesterona sola no ha probado ser
promisoria en el contexto de la endometriosis (42) (Nivel de evidencia V).

Edmons (1994), en un estudio prospectivo aleatorio encontré que 25
pHg 2/semana de 17-beta estradiol en parche asociado a 5 mg/dia de
medroxiprogesterona acetato disminuyeron significativamente los efectos
vasomotores del analogo, sin disminuir su efecto sobre los implantes
endometriésicos. Aln cuando se observé una disminucion del 50% en la
pérdida de la masa 6sea con respecto al grupo tratado solo con la goserelina,
ninguno de los dos grupos alcanzo los niveles de densidad 6sea
pretratamiento después de los seis meses de seguimiento.

La terapia de soporte reduce significativamente los efectos adversos del
tratamiento con a-GnRH, sin detrimento de la eficacia para tratar la
endometriosis. Al mismo tiempo se redujo el puntaje de la clasificacion de
la AFS, el dolor, los fogagesy la pérdida de la libido (43) (Nivel de evidencia
).

Sise complementa el tratamiento con a-GnRH de depdsito, bien sea
con bajas dosis de noretindrona y etidronato sédico o altas dosis de
noretindrona sola se reducen eficazmente el dolor y la extension de los
implantes asociados a la endometriosis durante un tratamiento de 48
semanas. Se mantiene un estado de hipoestrogenismo persistente y no se
notan cambios en la densidad mineral 6sea.

Ademas, los sintomas vasomotores, cambios en el perfil lipidico y
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ganancia de peso, se minimizaron usando dosis bajas de noretindrona. Por
lo tanto la adiciéon de etidronato de sodio ciclico y bajas dosis de
noretindrona a la a-GnRH de deposito puede representar un enfoque ideal
para las pacientes refractarias que requieran manejo prolongado de la
endometriosis suministrando un tratamiento eficaz y mas aceptable a las
pacientes (44) (Nivel de evidencia lll.1).

Noretindrona 5 mg 2/dia, previene completamente la pérdida 6seay
resulta en una ganancia de densidad mineral 6sea de 1.6% por afio de
tratamiento, comparado con una pérdida del 5% en dos afios con placebo
en postmenopausicas. Similarmente, el acetato de medroxiprogesterona
10 a 15 mg/dia aumenta la masa 6sea en cerca de 4% después de un afo
comparado con 6-7% de pérdida 6sea en grupo de mujeres no tratadas. La
dosis de acetato de medroxiprogesterona usada para tratar la endometriosis
esde 30 a 50 mg diarios y la ganancia de hueso es alin mayor que el 4%
gue se obtiene con 10 a 15 mg diarios (40) (Nivel de evidencia V).

El enfoque clinico para prevenir la pérdida de hueso durante el
tratamiento con a-GnRH debe incluir :

1. Seleccion de las pacientes con bajo riesgo de osteoporosis.

2. Seleccion juiciosa de agentes para tratar la endometriosis.

3. Cambios en el comportamiento y estilo de vida (fumar, café, ingestion
de calcio, dieta, ejercicio).

4. Terapia con varias drogas simultaneas para neutralizar el efecto de la
deplecion 6sea.

Las mujeres con alto riesgo de desarrollar osteoporosis se caracterizan
por:

1. Historia familiar.

2. Reduccion de larelacion peso estatura (delgadas).
3. Fumadoras, tomadoras de caféy alcohol.

4. Bajo consumo de calcio (menos de 800 mg/dia).

Para prevenir la pérdida 6sea por el empleo de a-GnRH, no se
recomiendan las drogas que habitualmente se usan para el tratamiento de
la osteoporosis, como la calcitonina, etidronato y floride (40) (Nivel de
Evidencia V).

44



ANEXO 1

CLASIFICACION REVISADA PARA LA ENDOMETRIOSIS - 1996
SOCIEDAD AMERICANA DE MEDICINA REPRODUCTIVA (ASRM)

Nombre del paciente Fecha
Estado | (minimo) 1-5
Estado Il (leve) 6-15 Laparoscopia Laparotomia Fotografia

Estado Ill (moderado) 16-40 Tratamiento recomendado
Estado IV (severo)  >40

Total Prondéstico
ENDOMETRIOSIS <1CM 1-3CM >3CM
SUPERFICIAL 1 2 4
PROFUNDA 2 4 6
SUPERFICIAL 1 2 4
° PROFUNDA 4 16 20
| SUPERFICIAL 1 2 4
PROFUNDA 4 16 20
OBLITERACION
ESQ-'?SR?CERSACO PAIZCIAL COMT(;ETA
ADHERENCIAS <1/3 COMPROMISO 1/3-2/3 COMPRISO >x2/3 COMPROMISO
D TENUES 1 2 4
DENSAS 4 8 16
I TENUES 1 2 4
DENSAS 4 8 16
D TENUES 1 2 4
DENSAS 4 8 16
I TENUES 1 2 4
DENSAS 4 8 16

* Si el extremo fimbriado de la trompa uterina est4 completamente comprometido, cambie la asignacién de puntaje a 16
Anote la apariencia de los tipos de implantes superficiales como [(R), rojo, rojo-rosado, en llamas, implantes vesiculares,
vesiculas transparentes], Blanco [(B), opacas, defectos peritoneales, amarillo-café o negro (N), depdsitos de hemosiderina,
azul]. Anote el porcentaje del total como R %,B %y N %. El total debe ser igual a 100%.

Endometriosis Adicional Patologia Asociada
| Para usarse con las trompas D | Para usarse con las trompas D
y ovarios normales y ovarios normales
2 \nd

7N\ 77N\
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ESTADO | (MINIMO)

PERITONEO

Implantes superficiales 1-3 cm 2

OVARIO DERECHO
Superficial <lcm 1
Adherencias tenues <13 1
PUNTAJE TOTAL 4

EJEMPLOS & PAUTAS

ESTADO Il (LEVE)

PERITONEO
Implantes Protundos >3cm
OVARIO DERECHO
Implantes superficiales <1 cm
Adherencias tenues <13
OVARIO IZQUIERDO
Implantes superficiales <cm
PUNTAJE TOTAL

ESTADO lIl (MODERADO)

PERITONEO
Implantes profundos >3cm 6
FONDO DE SACO
Obliteracion parcial 4
OVARIO IZOUIERDO
Implantes profundos 1-3cm 16
PUNTAJE TOTAL 26

ESTADO Il (MODERADO)

ESTADO IV (SEVERO)

ESTADO IV (SEVERO)

PERITONEO

Implantes superficiales  >3cm 4
TROMPA DERECHA

Adherencias tenues <3 1
OVARIO DERECHO

Adherencias tenues <13 1

TROMPA IZQUIERDA

Adherencias densas <1/3 16*
OVARIO IZQUIERDO
Implantes profundos <lcm 4
Adherencias densas <13 4
PUNTAJE TOTAL 30

PERITONEO

Implantes superficiales >3cm 4
OVARIO IZQUIERDO

Implantes profundos 1-3cm 32*

Adherencias densas <13 8
TROMPA IZQUIERDA

Adherencias densas <13 8

PUNTAJE TOTAL 52

* Puntaje asignado cambia a 16
** Se dobla el puntaje asignado

PERITONEO

Implantes profundos > 3cm 6
FONDO DE SACO

Completa obliteracion 40
OVARIO DERECHO

Implantes profundos 1-3 cm 16

Adherencias densas <1/3 4
TROMPA IZQUIERDA

Adherencias densas  >2/3 16
OVARIO IZQUIERDO

Implantes profundos 1-3 cm 16
Adherencias densas  >2/3 16

PUNTAJE TOTAL 114

La determinacion del estado o grado del compromiso endome-
triésico est& basado en un sistema de puntuacién. La distribu-
cién de los puntos ha sido determinada arbitrariamente y puede
requerir una revisién posterior o reevaluacién a medida que
aumenta el conocimiento de la enfermedad.

Para asegurar una completa evaluacion, se recomienda hacer
la inspeccion de la pelvis siguiendo la direccién de las agujas
del reloj El nimero, tamafio y localizacién de los implantes
endometridsicos, asi como los endometriomas, placas y/o
adherencias deben ser anotados. Por ejemplo, cinco implantes
superficiales separados sobre el peritoneo (total 2.5 cm) se

les podrian asignar 2 puntos. (La superficie del Gtero se debe
considerar como peritoneo). La severidad de la endometnosis
o de las adherencias debe ser valorada con el puntaje mas alto
solamente para el peritoneo, ovario, trompas o fondo de saco.
Por ejemplo, a un implante superficial de 4 cm y un implante
profundo de 2 cm en el peritoneo se le debe dar un puntaje

de 6 (no 8). A un endometrioma profundo del ovario de 4 cm
asociado con una enfermedad superficial de mas de 3 cm
debe calificarse como 20 (no 24). En aquellas pacientes con
un solo anexo los puntos otorgados a la enfermedad del ovario
y trompa que quedan, deben ser multiplicados por dos.

Los puntos asignados**deben ser subrayados y totalizados.
La sumatoria de puntos indica el estado de la enfermedad
(minima, leve, moderada o severa).

La presencia de endometriosis en el intestino, el tracto urinario,
las trompas de Falopio, la vagina, el cervix, la piel, etc., deben
anotarse como "ENDOMETRIOSIS ADICIONAL". Otras
patologias tales como oclusion tubérica, leiomiomatosis,
anomalias uterinas, etc. deben ser anotadas como
"PATOLOGIA ASOCIADA". Toda patologia debe ser descrita
tan especificamente como sea posible en el diagrama de los
6rganos pélvicos y se deben anotar los medios de diagnéstico:
laparoscopia o laparotomia.

SOCIEDAD AMERICANA DE MEDICINA REPRODUCTIVA
CLASIFICACION REVISADA DE ASRM: 1996
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ANEXO 2

Ninguna (0)
Ninguna (0)
Ninguna (0)

inguna (0)
inguna (0)

inguna (0)
inguna (0)
inguna (0)
inguna (0)
inguna (0)
inguna (0)
inguna (0)
inguna (0)
inguna (0)
inguna (0)
umento (1)

umento (1)

acoldgicos : ()

Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Leve (1) Moderada (2)
Sin cambio (2) Dis

Sin cambio (2) Dism
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