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5.5. Tercera Pregunta

DIFERENTES PAUTAS DE ADMINISTRACION (RITMO DE USO): DIARIO, SEMANAL, MENSUAL, TRIMESTRAL.
e Eficacia y seguridad de las diferentes pautas de administracién.

e :Es alguna pauta de indicacién clinica prioritaria?

* Repercusiones médicas de la modificacion del ciclo menstrual inducida por anticonceptivos

hormonales
Dra. M.J. Cancelo.

Para sustentar la discusién y elaborar posibles respuestas a estas preguntas, las indicaciones del Comité
Organizador del Consenso fueron la utilizacién de los datos ofrecidos por el Grupo de Revisién Bibliografica
donde se recogen los estudios que cumplen unos determinados criterios de inclusion y que por tanto se
relacionan con un nivel alto de evidencia cientifica segun la clasificaciéon de Novell 1996.

Cuando se aborda la pregunta 3, lo referido por el Grupo de Revisién Bibliografica es: “No hemos
encontrado revisiones que aborden comparaciones directas entre distintas pautas de administracion (diario,
mensual, trimestral)”. Es por ello que para debatir la cuestion, en el presente documento, se exponen los
resultados de trabajos que aun no teniendo el maximo nivel de evidencia, si pueden arrojar luz sobre el
tema.

5.5.1. Diferentes pautas de administracién (ritmo de uso): diario, semanal, mensual, trimestral...

Ritmo de uso:

Desde el inicio de la anticoncepcién hormonal oral en los afios 60 las multiples modificaciones que se
han realizado en estos preparados han sido en cuanto a dosis, con una tendencia progresiva a su disminucion
y en su composicion, introduciendo diferentes tipos de gestagenos. Sin embargo, la pauta inicial de 21
dias de medicacién y 7 libres de tratamiento ha prevalecido hasta la actualidad sin apenas cambios.

Este régimen fue seleccionado en su origen porque reproducia el promedio del ciclo menstrual, siendo
percibida su utilizacion como un proceso mas natural y haciendo asi el nuevo producto mas aceptable
tanto para las usuarias como para los prescriptores. Por otra parte, el sangrado mensual tendria un valor
indicativo para la mujer respecto a la ausencia de embarazo.
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Tan solo los preparados inyectables ofrecian hasta hace poco tiempo la posibilidad de otra pauta
diferente de administracién: mensual para la asociacion estrogeno/gestageno, trimestral para el gestageno
depot o de larga duracion, 3-5 afos, para los implantes subdérmicos o el DIU liberador de levonorgestrel.
Es en los ultimos afios con la llegada de los parches transdérmicos y el anillo vaginal, que se ofrece la
posibilidad de dos nuevas pautas de administracion: semanal y mensual.

Una de las primeras cuestiones suscitadas es si las diferentes pautas ofrecen similar eficacia y seguridad.
Esto solo podria ser contestado con los resultados obtenidos de estudios de comparacién directa, de los
cuales, disponemos de escasa cantidad debido a lo reciente de estos métodos.

En estudios de comparacion directa de parche transdérmico y anillo vaginal frente a anticonceptivos
orales (ACOs), se concluye que el parche tiene igual eficacia que ACOs teniendo las mismas probabilidades
acumuladas de embarazo en ciclo seis y trece para ambos métodos OR 0,6(IC 0,2-1,9) y con un similar
control del ciclo.

Comparacioén directa de anillo vaginal y ACOs sefalan similar eficacia y un mejor control del ciclo en
el primer caso (p<0.01), como es también publicado este mismo afio por el grupo de Oddsson.

También la comparacién directa de ACOs vs inyectables sefala similar eficacia de ambos métodos.
Autores como Jain sefialan una mas baja incidencia de crecimiento folicular que podria derivar en quistes
funcionales persistentes utilizando un inyectable mensual que ACOs de dosis bajas.

Segun los datos de la OMS 2004, la eficacia de los métodos anticonceptivos hormonales que tienen
diferente pauta de utilizacion seria la siguiente:

ACOs 8 0,3

Parche 8 0,3

Anillo 8 0,3
Gestagenos inyectables 3 0,3
Inyectable combinado 3 0,05
DIU-LNG 0,1 0,1
Implantes gestagenos 0,05 0,05

% de embarazos en el primer afio de uso (Indice de Pearl)
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De los datos de la tabla anterior, se deduce que la eficacia de los anticonceptivos orales, parche y anillo
es similar, asi como en uso perfecto para el gestageno inyectable. Altas tasas de eficacia se consiguen
con inyectables combinados e implantes de gestagenos.

En cuanto a la valoracién de la seguridad, la revision de Gallo de este mismo afno de los estudios de
comparacion directa, tan solo sefialan como diferencias entre los métodos que tienen diferente pauta, una
mayor sensibilidad (dolor) a la exploracion mamaria en usuarias de parches frente a las que utilizan ACOs
(OR 3,1 (IC 2,3-4,2). Todos los demas efectos adversos reseflados, tuvieron una presentacion similar

Uno de los aspectos referidos como ventaja en la pautas de administracién mas largas (semanal,
mensual...) es la mejora del cumplimiento al no tener la necesidad del recordatorio diario. Los datos de
discontinuaciéon en el marco de ensayos clinicos no permiten obtener conclusiones a este respecto ya que
en un estudio se sefiala una mayor tasa de abandonos para usuarias de parches debido a la presencia de
efectos adversos (OR 2,3; IC 1,6-3,3), aunque en otro ensayo clinico no se encuentran diferencias en las
tasas de abandonos (OR 2,8; IC 0,7-11,3).

Si atendemos a datos de discontinuacién, la mayor tasa de abandonos de recoge en los estudios de
inyectables especialmente entre mujeres jovenes con un uso del 30,3% después de un afo.

La OMS indica la tasa de continuacion de los métodos hormonales:

a . o % de mujeres que continuan
Método anticonceptivo Tha = 2
utilizandolo un afo después

ACOs 68

Parche 68

Anillo 68
Gestagenos inyectables 56
Inyectable combinado 56
DIU-LNG 81
Implantes gestagenos 84
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Como puede apreciarse en los datos de la tabla anterior, no hay diferencias en cuanto a los abandonos
entre pautas diaria, semanal o mensual. Como es de esperar, la continuacion de métodos que precisan
intervencion médica para su abandono como DIU-LNG o los implantes, presentan altas tasas de continuacion.
Los inyectables tienen la menor continuacion basado en el patrén irregular de sangrado que a veces
produce y en la incomodidad de la aplicacion.

¢Es alguna de las pautas una indicacion clinica prioritaria?

Basado en lo anterior no parece haber una pauta (diaria, semanal, mensual..) que tenga una indicacién
clinica prioritaria, ya que la eficacia y seguridad de ellas resulta similar. Las informaciones indican un mejor
control del ciclo con anillo vaginal.

Una cuestién diferente es la posibilidad de inducir modificaciones en el ciclo mensual o bien la utilizacién
de alguna de estas pautas con ese fin, aspecto que debatiremos a continuacion.

Repercusiones médicas de la modificacion del ciclo mensual inducido por anticonceptivos orales.

Patréon de sangrado:

Aunque clasicamente se considera la duracion normal del ciclo menstrual de 28 dias, en realidad esto
ocurre asi solo en el 40% de las mujeres. Un tercio presentan ciclos mas largos, otro tercio mas cortos y
en un 10% son irregulares o variables. No obstante, el sangrado mensual continta siendo la percepcion
de normalidad habitual para la mujer.

En lineas generales, las mujeres tienden a una actitud positiva respecto a la menstruacion por la intima
relacion que con su rol femenino tiene este proceso fisiolégico. Sin embargo, el 85% mujeres sefalan la
presencia de algun sintoma molesto pre o menstrual. Se ha evaluado las actitudes, necesidades y preferencias
respecto a la posibilidad de introducir cambios el patrén menstrual indicando que la mayoria (80,5%)
cambiaria uno o mas aspectos de su menstruaciéon, como tener menos dolor, ciclos mas cortos, menos
cantidad de sangrado menstrual o incluso, no tenerla. En relacién con la frecuencia, son mayoria las
mujeres que prefieren espaciarla mas alla de un mes, o bien, no sangrar nunca, especialmente las mujeres
mas jévenes, tanto si el sangrado es espontaneo o inducido por anticonceptivos .

Estas preferencias de las mujeres tienen importantes implicaciones respecto al desarrollo futuro de la
anticoncepcion.
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Inconvenientes asociados a la menstruacion

Los sintomas mas frecuentemente asociados a la menstruacion son cansancio, dolor de cabeza, tension
mamaria, sensacion de hinchazén, aumento de peso, ansiedad, depresién y cambios de humor. En un
tercio de las mujeres son de la suficiente intensidad como para interferir con sus actividades cotidianas.

Aparte de la limitacion personal que supone padecer los sintomas durante varios dias al mes, resalta
el enorme absentismo laboral debido a la menstruacion, con el alto coste econémico que comporta.
Ademas, existen circunstancias especiales relacionadas con la actividad laboral, como en el caso de mujeres
militares, policias, atletas, etc, donde la menstruacion puede suponer dificultades afiadidas al desarrollo
de sus actividades

Ademas, otras patologias como la endometriosis y la anemia se ven agravadas por la menstruacion y
mejoran con el cese de la misma. También la migrafa, porfiria, epilepsia, trombocitopenia e incluso la
artrosis, empeoran durante la menstruacioén.

A pesar de la apariencia natural, el sangrado que ocurre durante la anticoncepcion oral es inducido
médicamente y no ha sido probado que resulte necesario para la salud. Por otra parte, el sangrado tendria
la ventaja de reafirmar la ausencia de embarazo, pero la alta eficacia anticonceptiva de los preparados
haria innecesaria esta confirmacion. Incluso para los defensores de regimenes mas largos, el riesgo de
gestacion disminuye aln mas que con la pauta estandar debido a la reduccién del nimero de dias libres
de tratamiento, que podrian conducir a la maduraciéon de un foliculo.

Regimenes trimestrales de anticonceptivos orales

Antiguos estudios utilizando dosis altas, 50 mg de etinilestradiol (EE) y 2,5 mg de linestrenol con
regimenes de 84 dias de tratamiento / 6 dias de placebo, mostraron una alta aceptabilidad del régimen
trimestral, deseando un 80% de mujeres continuar esta pauta al finalizar el estudio tras un afo de
tratamiento.

Otros trabajos han indicado niveles mas bajos de aceptabilidad, continuando con el régimen trimestral
el 59% de las mujeres. Similares tasas de aceptabilidad se han publicado en un estudio suizo, utilizando
30mg de EE y 150 mg de desogestrel. En el, aparece un mayor numero de sangrados inesperados en el
régimen trimestral comparado con el estandar. Sin embargo, otros sintomas como las cefaleas fueron
significativamente menos frecuentes en el régimen trimestral.
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También se han llevado a cabo analisis con dosis mas bajas de EE. Miller publica un estudio en el que
utilizando 20 mg de EE y 100 mg de levonorgestrel, el 76% de las mujeres desearon continuar con el
régimen ampliado tras finalizar el estudio. Después de 12 meses, habian disminuido significativamente
los dias de sangrado y los episodios de sangrado inesperado.

Otro estudio también indica un menor nivel de cefaleas entre las mujeres que utilizaron un régimen
de 42/7 dias de 30mg de EE y 300 mg de norgestrel frente a las mujeres que utilizaron el mismo preparado
pero con la pauta estandar de 21/7 dias. Ademas, las mujeres con la pauta ampliada refirieron menor
frecuencia de tensién mamaria, calambres, cansancio y prurito genital. En el tiempo de estudio, 1 afo,
no hubo diferencias significativas entre los dos grupos en cuanto al nimero de dias de sangrado inesperado,
teniendo las mujeres de la pauta larga menos dias de sangrado en el cdmputo global.

Incluso se han llevado a cabo analisis econémicos respecto al coste-ahorro con los regimenes trimestrales:
mayor coste por el mayor nimero de pastillas medicadas comparado con el ahorro en material higiénico
qgue supone la disminucién del nimero de dias de sangrado, saliendo favorecido el ahorro en las pautas
trimestrales.

Aunque los contraceptivos orales combinados podrian ser utilizados en pautas trimestrales, no existe
en nuestro pais ningln preparado envasado a tal efecto. La Food and Droug Administration (FDA) ha
aprobado en Septiembre del 2003 la utilizacién en EEUU de un preparado con 84 dias de tratamiento /
7dias de placebo, disponible en dosis de 30mg de EE y150 mg de levonorgestrel o bien 20 mg de EE y
100 mg de levonorgestrel, comercializado con el nombre de Seasonale®. Los resultados de ensayos clinicos
llevados a cabo con este preparado han mostrando una alta eficacia, con efectos secundarios similares a
los referidos con las pautas clasicas excepto para el sangrado inesperado que resulté mas frecuente en
la pauta trimestral .

Esta tendencia a posibilitar la disminucién del nimero de ciclos menstruales no sélo se observa con
los ACOs. El dispositivo intrauterino medicado con levonorgestrel, produce después de tres meses de
utilizacion una disminucién del sangrado en promedio del 85% y a los 12 meses, la cantidad del sangrado
se reduce en un 97% . En el sexto mes de uso, el 44% de las mujeres refieren amenorrea, estabilizandose
esta cifra en alrededor del 50% de las usuarias a 12 meses. Las mujeres pueden encontrar inusual no tener
reglas, pero esto no les causa problemas, y cuando este aspecto es correctamente explicado el método
es bien aceptado, encontrando unas tasas de continuidad elevadas con este método, del 66,2% - 80% en
el segundo afo.

Cambios en el patron mensual de sangrado también ocurren con otros anticonceptivos como el implante
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subcutaneo de gestagenos. A pesar de que este método produce sangrados irregulares, motivo principal
de discontinuacién del método por el que el 17,2% de las usuarias abandonan en los dos primeros afos,
estos cambios en el patron menstrual son bien aceptados si son explicados adecuadamente.

No cabe duda de que el sangrado uterino anormal es un efecto secundario comuin de todas las formas
de anticoncepcion hormonal también presente en los regimenes largos. Aunque este sangrado raramente
resulte peligroso, muchas mujeres lo perciben como preocupante, siendo una de las causas mas frecuentes
de discontinuacién

Otro de los inconvenientes sefialados para los regimenes de anticonceptivos orales de larga duracion
es que la exposicion a las hormonas seria mayor, incrementandose el consumo anual de estrégenos y
gestagenos un 23% en los regimenes trimestrales (84 dias/7). No obstante, incluso asi, la exposicién es
menor que con la utilizacién en pautas estandar de anticonceptivos con dosis alta.

Papel del asesoramiento

El asesoramiento previo al uso de cualquier método de anticoncepcién hormonal, ha demostrado que
mejora el cumplimiento y la continuacion del mismo. Esta informacién debe dirigirse a los posibles efectos
secundarios de cada método anticonceptivo e incluye una discusion de cémo puede afectar el sangrado
uterino anormal a la vida de la mujer. Una revision clasica de los patrones de sangrado de mas de 5.000
mujeres que usaron cuatro tipos diferentes de anticonceptivos hormonales (ACOs, pildoras sélo-gestagenos,
inyectables de medroxiprogesterona y un anillo vaginal liberador de estrogenos) indica que la experiencia
subjetiva del sangrado era mas importante que el actual patrén de sangrado. Asi, las mujeres pudieron
tolerar cambios profundos en los patrones de sangrado si antes habian sido informadas de esta posibilidad.

¢Es alguno de los patrones menstruales una indicaciéon clinica prioritaria?

Aquellas mujeres que presentan sintomas molestos relacionados con la menstruaciéon o bien, el
agravamiento de patologia de base durante la menstruacién, podran beneficiarse de la supresiéon del
sangrado inducido por anticonceptivos .

Las pautas de larga duracion (DIU medicado o implante subdérmico) o los inyectables, pueden tener
ventajas para aquellas mujeres con problemas para recordar la utilizacion del método o bien en aquellas
en las que la su administracion depende de otras personas (deficientes mentales). Reducir el nimero de
menstruaciones a través del uso de anticonceptivos hormonales de manera continua, distanciando los
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dias libres de medicacion, ha demostrado ser una pauta segura, efectiva y aceptable para la mujer que
tiene problemas derivados de la menstruacion. Para otras mujeres, la supresion de la regla puede posibilitar
una mejora en su calidad de vida.
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