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Resumen

Una de las patologias mas frecuentes en la poblacion ginecolégica es la miomatosis
uterina, en la que el tratamiento definitivo es la histerectomia. En el Hospital General
ISSSTE de San Luis Potosi no existen protocolos bien definidos de tratamiento con
analogos de GnRH previo a la cirugia para este tipo de pacientes. Esta revision
sistematica tuvo como objetivo evaluar esta situacion. Los analogos de GnRH se
emplean comunmente para reducir el tamafio de los miomas y controlar el sangrado,
con el fin de mejorar las condiciones quirdrgicas y minimizar complicaciones
transoperatorias.

Se llevé a cabo una blusqueda exhaustiva de la literatura existente donde se analizo el
impacto del tratamiento con analogos de GnRH en parametros relevantes como la
reduccion del volumen uterino y miomatoso, la reduccion de la hemorragia
transoperatoria, la tasa de transfusiones, asi como la duracion de la cirugia y los
efectos postoperatorios inmediatos. Ademas, se consideraron los efectos adversos a
corto y largo plazo de los analogos de GnRH.

Los criterios de inclusion fueron estudios que comparan el uso de analogos de GnRH
con otros tratamientos preoperatorios o con el manejo quirdrgico estandar. Los datos
extraidos fueron analizados mediante métodos estadisticos adecuados para determinar
la consistencia de los resultados y la magnitud del efecto. La revision también evalué la
calidad metodoldgica de los estudios incluidos utilizando herramientas de evaluacion de
riesgo de sesgo.

El objetivo final de esta revision es proporcionar una vision integral sobre la efectividad
y seguridad de los analogos de GnRH como preparacién para la histerectomia
abdominal, ofreciendo recomendaciones basadas en evidencia para su uso en la

préactica clinica.

Palabras clave
Miomatosis uterina, analogos GnRH, impacto en los resultados quirdrgicos y la

recuperacion tras histerectomia.



INDICE

Pagina
Resumen ypalabrasclave ... 4
INAICE ..eee e 5
LiSta de CUBAIOS ....ueiiiii et 6
Listade figuras ........cooiiiiiii 7
Lista de abreviaturas y simbolos ... 8
Lista de definiCioNes ... ... 9
Reconocimientos y dedicatorias .............ccoiiiiiiiiiiiii e 10
ANteCedentes ... 11
JUSHIfICACION ...t e 16
Pregunta de investigacion .............ooiiiiiiiii 17
HIpotesis y ObJetiVOS ... ..o 18
\YIT=3 oo (o] (oo | - PP 20
Resultados CUuantitatiVOS ............covuiiiiiiiii e 27
Resultados CUalItAtIVOS ..........ovieiii e 28
IS CUSION ...t e 34
Limitaciones y/o nuevas perspectivas de investigacion ........................ 35
CONCIUSIONES ...t 36
Bibliografia ........ooeiiii 37
Anexo 1. CUADROS ... 42

ANEXO 2. FIGURAS oo e 44



LISTA DE CUADROS

Pagina
Cuadro 1. Pregunta PICO ... 42
Cuadro 2. DESCIIPIOIES ottt et eeaaaans 42
Cuadro 3. Estrategias de busqueda ..o 42
Cuadro 4. Cribado de resultados .............oooiiiiiiiiii e 43

Cuadro 5. Extraccion de datos ... 43



LISTA DE FIGURAS

Pagina
Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA ... 44
Figura 2. Continentes de [0S eStudios ...........cooiviiiiiiiiiiii e, 44
Figura 3. Resultados ..o 45

Figura 4. Duracion del tratamiento ... 45



LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS

GnRH: Hormona liberadora de gonadotropinas.

LH: Hormona luteinizante.

FSH: Hormona foliculo estimulante

BVS: Biblioteca Virtual en Salud.

PICO: Poblacién, Intervencion, Comparacion, Resultado.

GRADE: Grading of Recommendations, Assessment, Development, and
Evaluations.

OPMER: Observatorio para la Evaluacion de la Calidad en las
Investigaciones Clinicas.

PRISMA: Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses.

DeCS: Descriptores en Ciencias de la Salud.

MeSH: Medical Subject Headings.

et al.: “Y otros”, “y colaboradores”.

%: Porcentaje.

cm?: Centimetros cubicos.

mg: Miligramos.

ml: Mililitros.

g/dl: Gramos sobre decilitro.

Mg: Microgramos.

vs: Contra.



LISTA DE DEFINICIONES

Hormona: Compuesto quimico secretado por glandulas endocrinas que
se distribuyen por la sangre para controlar diferentes procesos en el
organismo, tales como el desarrollo, el metabolismo y la funcién
reproductiva.

Gonadotropinas: Hormonas secretadas por la glandula pituitaria que
activan las gonadas (testiculos y ovarios) para que generen células
sexuales y liberen hormonas reproductivas.

Hipogonadismo: Trastorno en el que las gbnadas no generan niveles
adecuados de hormonas sexuales, lo que puede interferir con el desarrollo
sexual y diversas funciones del organismo.

Miomatosis uterina: Trastorno en el que se desarrollan miomas (tumores
No cancerosos en su mayoria) en el Utero, compuestos de tejido muscular
y fibroso, y que pueden generar sintomas como hemorragias irregulares,
dolor pélvico o dificultades para embarazarse.

Histerectomia: Intervencion quirdrgica en la que se extrae el Utero
mediante una incisioén en la pared abdominal, a través de la vagina o por
via laparoscopica.

Miomectomia: Procedimiento quirdrgica para extraer miomas del utero.
Terapia adyuvante: Tratamiento complementario que se aplica tras el
tratamiento principal, con el fin de disminuir las probabilidades de que la
enfermedad regrese o para optimizar los resultados.

Menopausia: Proceso natural que marca el fin de los ciclos menstruales
de la mujer (ausencia de menstruacion durante 12 meses consecutivos).
Sintomas vasomotores: Sensaciones como calor y sudoracion debidos a
cambios en la circulacién sanguinea por alteraciones hormonales propias
de la menopausia o ciertos medicamentos.

Metaanalisis: Técnica que reune los resultados de distintos estudios
previos sobre un tema en particular, con el fin de generar una conclusion

mas solida y amplia.
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Antecedentes

Epidemiologia de la Miomatosis Uterina

A nivel global, se estima que hasta el 70-80% de las mujeres en edad fértil
desarrollaran miomas uterinos en algin momento de sus vidas (1). Sin embargo, la
mayoria de estos casos no son sintomaticos, lo que implica que muchos miomas
pasan desapercibidos hasta que se detectan incidentalmente durante una revision
ginecolégica o mediante imagenes. Los miomas son mas comunes en mujeres
mayores de 30 afios, y su prevalencia sigue aumentando con la edad, alcanzando su
punto maximo entre los 40 y 50 afios (2). Las mujeres de origen africano presentan
una prevalencia mas alta, con estudios que demuestran que hasta un 60-70% de las
mujeres afrodescendientes pueden desarrollar miomas antes de los 50 afios (3).
Esta diferencia en prevalencia racial sugiere que los factores genéticos, hormonales
y ambientales desempefian un papel fundamental en el desarrollo de la enfermedad.
En contraste, las mujeres de origen asiatico y europeo tienen una prevalencia mas
baja, aunque significativa (4).

La carga de la enfermedad también se ve influenciada por otros factores como el uso
de anticonceptivos hormonales, la obesidad y la nuliparidad. De hecho, las mujeres
gue no han tenido hijos presentan un mayor riesgo de desarrollar fioromas, lo que
sugiere que los embarazos pueden tener un efecto protector contra su formacion (5).
En América Latina, los miomas uterinos también son una preocupacion importante
de salud publica. La prevalencia de esta condicion es alta, y se reporta que hasta el
50-60% de las mujeres mayores de 30 afios los presentan, aunque la gran mayoria
de estos casos son asintomaticos (6). En paises como Brasil, Argentina y Chile, los
estudios han mostrado cifras similares a las de los Estados Unidos, con un aumento
en la prevalencia a medida que las mujeres envejecen (7). La influencia de factores
socioecondmicos y el acceso a servicios de salud adecuados son determinantes
clave para el diagndstico temprano y el manejo adecuado de los miomas en esta
region.

Un estudio realizado en Brasil reveldo que alrededor del 70% de las mujeres

afrobrasilefias mayores de 30 afios tienen fibromas, una cifra significativamente
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mayor en comparacion con las mujeres de origen europeo en el mismo pais (8).
Estos hallazgos reflejan la influencia de la raza y genética en la prevalencia de la
enfermedad. En otros paises latinoamericanos, como Colombia y México, los
miomas son una de las principales causas de consulta ginecoldgica, aunque los
estudios indican que las mujeres en zonas rurales y con menor acceso a la atencion
médica a menudo no son diagnosticadas hasta que los fiboromas se agrandan
considerablemente (9). La falta de programas educativos y de sensibilizacion sobre
los miomas uterinos también contribuye al subdiagnéstico de la enfermedad en
muchas comunidades.

En México, la miomatosis uterina es una de las principales causas de consulta
ginecoldgica, y su prevalencia también es alarmantemente alta. Un estudio realizado
en la Ciudad de México en 2020 indic6 que entre el 50% y el 60% de las mujeres
mayores de 35 afios presentan fibromas uterinos, aunque solo un 25% de ellas
requieren tratamiento quirdrgico debido a los sintomas (10). A nivel nacional, la
prevalencia es similar, con investigaciones que sugieren que la condicién afecta a
entre el 40% y el 60% de las mujeres en edad fértil (11). Al igual que en otras partes
del mundo, la prevalencia aumenta con la edad, y la mayoria de las mujeres
afectadas son asintomaticas.

Los factores de riesgo mas comunes en la poblacién mexicana incluyen la obesidad,
la nuliparidad, el inicio temprano de la menstruacion y la genética (11). Las mujeres
gue no han tenido hijos tienen un riesgo mas elevado de desarrollar fiboromas, y la
obesidad también se ha identificado como un factor de riesgo importante, ya que las
mujeres con sobrepeso tienen mayores probabilidades de presentar fiboromas mas
grandes y sintomaticos (12). Ademas, las mujeres mexicanas de origen indigena
parecen tener una prevalencia ligeramente mayor, lo que resalta la importancia de
los factores genéticos y socioecondmicos (11).

Aunque los miomas son una causa comun de infertilidad, el tratamiento en México
sigue siendo un desafio, particularmente en areas rurales donde el acceso a

atencion médica es limitado.
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Analogos de GnRH

Los analogos de la hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH) son farmacos que

actian sobre el eje hipotalamo-hipdfisis-gbnadas, inhibiendo la liberacion de
gonadotropinas (LH y FSH) y, por ende, la produccion de hormonas sexuales por los
ovarios. Esta accion farmacolégica provoca un estado de hipogonadismo, lo que
lleva a una reduccion en el tamafio de los miomas y mejora de los sintomas
relacionados (13, 14). Estos medicamentos se han convertido en una opcion
terapéutica importante en el manejo de la miomatosis uterina, particularmente en

pacientes que requieren intervencion quirdrgica.

Indicaciones y efectos

Los analogos de GnRH se utilizan cominmente en mujeres que presentan sintomas
severos debido a miomas, especialmente aquellos que son grandes o que causan
hemorragias abundantes. El tratamiento preoperatorio con estos agentes puede
resultar en una reduccion significativa del tamafio de los miomas, lo que disminuye la
vascularizacién y el tamafio del Gtero (15, 16). Esta reduccién se traduce en un
menor riesgo de hemorragias durante la cirugia y una recuperacidn mas rapida
después del procedimiento. Segun varios estudios, el tratamiento con analogos de
GnRH puede reducir el tamafio de los miomas entre un 30% y un 50% en un periodo
de tres a seis meses (17). Ademas de los beneficios en la reduccion del tamafio de
los miomas, los analogos de GnRH también han demostrado mejorar la calidad de
vida de las pacientes. Al reducir la hemorragia menstrual y el dolor, muchas mujeres
experimentan un alivio significativo de sus sintomas, lo que puede ser un factor
importante a considerar antes de una cirugia (18). También se ha observado que
estos farmacos pueden disminuir la duracién de la cirugia y la necesidad de

transfusiones sanguineas, contribuyendo a una estancia hospitalaria mas corta (19).

Efectos secundarios vy consideraciones

A pesar de sus beneficios, los andlogos de GnRH pueden provocar efectos
secundarios significativos. Las pacientes pueden experimentar sintomas

menopausicos, como sofocos, sudoracion nocturna, cambios de humor y disminucion

13



de la libido (20). Ademas, el uso prolongado de estos medicamentos puede estar
asociado con una disminucion de la densidad 6sea, aumentando el riesgo de
osteoporosis y fracturas (21). Por lo tanto, se recomienda limitar la duracién del
tratamiento a un maximo de seis meses, y en algunos casos, se sugiere la
administracion de terapia adyuvante, como los moduladores selectivos de los
receptores de progesterona (SPRM), para mitigar estos efectos (22). Es importante
mencionar que, aunque los analogos de GnRH pueden ser efectivos en el manejo
preoperatorio de la miomatosis uterina, no son una solucion permanente. La
reaparicion de los sintomas es comdn una vez que se interrumpe el tratamiento, lo
gue subraya la necesidad de un enfoque integral en el manejo de estas pacientes
(23). Por lo tanto, la evaluacion continua de los sintomas y el estado de salud de la

paciente es esencial durante el tratamiento.

Evidencia clinica

Numerosos estudios han documentado la efectividad de los analogos de GnRH en la
reduccion de sintomas y el tamafio de los miomas. En un metaanalisis, se concluyo
qgue el tratamiento con estos agonistas resulta en una reduccién significativa del
sangrado preoperatorio, asi como en una mejora de la calidad de vida de las
pacientes (24). Ademas, la literatura sugiere que la reduccion del tamafio del mioma
se traduce en una menor duracioén de la cirugia y una disminucién en la necesidad de
transfusiones sanguineas, lo que también contribuye a una estancia hospitalaria mas
corta (25, 26). El analisis de estudios clinicos recientes ha demostrado que el
tratamiento con analogos de GnRH puede ser méas efectivo en ciertos subgrupos de
pacientes, como aquellas con miomas intramurales o subserosos. La variabilidad en
la respuesta al tratamiento entre diferentes tipos de miomas y las caracteristicas
individuales de las pacientes resaltan la importancia de un enfoque personalizado en

la toma de decisiones sobre el tratamiento (27).
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Consideraciones en la toma de decisiones

La decision de iniciar un tratamiento con analogos de GnRH debe basarse en una
evaluacion cuidadosa de cada paciente, considerando factores como la gravedad de
los sintomas, el tamafio y la ubicacion de los miomas, y los deseos reproductivos
futuros. La duracion del tratamiento también es un aspecto critico; los regimenes
tipicos oscilan entre tres a seis meses, aunque algunas pacientes pueden requerir
tratamientos mas prolongados (28). Sin embargo, es esencial que se realice una
vigilancia cercana para identificar y manejar los efectos secundarios que puedan
surgir durante el tratamiento. EI manejo integral de las pacientes con miomatosis
uterina también debe incluir una discusion sobre las opciones quirdrgicas
disponibles, asi como los riesgos y beneficios asociados con cada enfoque. La
histerectomia sigue siendo una opcion valida en casos donde los sintomas son
graves y no hay deseo de preservacion de la fertilidad, pero se deben considerar
otras alternativas como la miomectomia o los tratamientos menos invasivos, como la
embolizacién de miomas (29).

El uso de analogos de GnRH en el manejo preoperatorio de pacientes con
miomatosis uterina que requieren histerectomia presenta beneficios claros en
términos de reduccion del tamafio de los miomas y mejora de los resultados
quirdrgicos. Sin embargo, es crucial considerar el perfil de riesgo de cada paciente y
gestionar adecuadamente los efectos secundarios para maximizar la efectividad del
tratamiento. La investigacion continua es necesaria para optimizar las estrategias de
manejo preoperatorio en esta poblacion y para explorar nuevas opciones
terapéuticas que puedan ofrecer beneficios adicionales con menos efectos adversos
(30, 31).

En el Hospital General ISSSTE de San Luis Potosi no existen protocolos
estandarizados para el manejo con analogos de GnRH en pacientes con miomatosis
uterina como preparacion para histerectomia abdominal. De ahi el interés para
realizar la revision de la literatura existente para mejorar la practica clinica en esta

institucion.
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Justificacion

La miomatosis uterina es una de las condiciones ginecoldgicas mas prevalentes en
mujeres en edad reproductiva, afecta aproximadamente al 20-40% de las mujeres en
esta poblacion (32).

Los sintomas que presentan las pacientes con esta patologia incluyen hemorragias
menstruales anormales, dolor pélvico y presion en los érganos adyacentes. Lo
anterior puede deteriorar la calidad de vida de las pacientes y, en algunos casos los
sintomas pueden ser tan severos que llegan a requerir intervencién quirargica (33).
La histerectomia es uno de los tratamientos mas comunes para la miomatosis
uterina, especialmente cuando se identifican por ultrasonido miomas grandes o
sintomaticos. Adicionalmente, se considera una opcidn terapéutica en pacientes que
no desean conservar su fertilidad o en aquellas con indicaciones clinicas de
tratamiento definitivo (34). Sin embargo, la histerectomia, al ser una intervencién
quirurgica mayor, conlleva riesgos inherentes, como complicaciones hemorragicas y
problemas postoperatorios relacionados con la recuperaciéon (35). Por esta razon, la
preparacion preoperatoria adecuada es crucial para optimizar los resultados
quirargicos y reducir los riesgos.

El uso de anadlogos de GnRH como parte de la preparacion para la histerectomia en
pacientes con miomatosis uterina se ha implementado en algunos centros
hospitalarios debido a su capacidad para inducir una reduccion temporal en el
tamafio de los miomas y disminuir la vascularizacion uterina. Esto presenta
beneficios durante el procedimiento al disminuir la dificultad de la cirugia y el
sangrado transoperatorio (36). Sin embargo, no queda del todo clara su eficacia en la
reduccion de complicaciones postoperatorias y en la mejora de los resultados a largo
plazo, lo que requiere realizar investigaciones mas exhaustivas (37). Esta revision
sistematica tuvo como objetivo evaluar la efectividad de los analogos de GnRH en la
preparacion para la histerectomia en mujeres con miomatosis uterina. A través de un
analisis riguroso de la literatura actual, se buscé identificar las mejores practicas,
evaluar los beneficios potenciales y discutir las limitaciones del uso de estos

farmacos, con el fin de proporcionar una base sélida para su aplicacion clinica.
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Pregunta de investigacion

¢Cudl es el efecto del uso de analogos de GnRH en la preparacion para
histerectomia en pacientes con miomatosis uterina en los resultados trans y

postoperatorios inmediatos?
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Hipotesis y objetivos

Hipotesis.

La utilizacion de analogos de GnRH en pacientes con diagndstico de miomatosis
uterina, empleados en la preparacion para la histerectomia; reduce el tamafio de los
miomas, la hemorragia transoperatoria y mejora los resultados quirtrgicos, sin

aumentar la incidencia de efectos secundarios graves.

Objetivos.

e Objetivo general: Identificar la evidencia disponible sobre la efectividad y
seguridad del uso de analogos de GnRH como preparacion para la histerectomia
en pacientes con miomatosis uterina, analizando su impacto en los resultados

quirurgicos y la recuperacion postoperatoria.

e Objetivos especificos:

o 1. Determinar el efecto de los analogos de GnRH en la reduccion del
tamafio de los miomas antes de la histerectomia.

o 2. Evaluar la incidencia de complicaciones trans y post operatorias
asociadas con el uso de analogos de GnRH.

o 3. Comparar los resultados quirargicos (tiempo de cirugia, pérdida
sanguinea transoperatoria, tiempo de estancia hospitalaria) entre
pacientes que recibieron analogos de GnRH y aquellos que no.

o 4. Analizar la calidad de vida y el tiempo de recuperacion postoperatoria en

ambas cohortes de pacientes.
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Objetivos secundarios:

o 1. Investigar los efectos secundarios asociados con el tratamiento con
analogos de GnRH en el periodo preoperatorio.

o 2. Explorar la influencia de factores demograficos y clinicos (edad, tamafio
de los miomas, sintomas) en la respuesta al tratamiento con anélogos de
GnRH.

o 3. Revisar la literatura existente para identificar brechas en la investigacion
y sugerir direcciones para estudios futuros sobre el manejo de la

miomatosis uterina.
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Metodologia

La metodologia de la revision sistemética se basé en un enfoque estructurado y
riguroso para identificar, evaluar y sintetizar de manera critica la evidencia disponible
sobre este tema en especifico. Para completar la revisidn sistematica, se siguié y
utilizé el conjunto de herramientas de revision sistemética de la Facultad de Medicina
de la Universidad Autonoma de San Luis Potosi para guiar el proceso. Asi mismo, se
consulté al equipo bibliotecario de dicha Facultad durante este proceso. Se elaboro
un protocolo para realizar la revision sisteméatica. Sin embargo, por el tipo y disefio
del estudio, no fue necesario someterlo ante el comité de ética e investigacion de
ninguna institucion para obtener su aprobacién; y tampoco requirio la realizacion de

metaanalisis. El proceso generalmente siguio varias etapas clave:

1. Definicién de la pregunta de investigacion: Se establecié una pregunta
clara y bien definida que guié toda la revision. Se utiliz6 el formato PICO (Poblacion,
Intervencion, Comparacion, Resultado) para formular la pregunta de investigacion de
manera especifica y precisa (38).

Poblacién (P): Pacientes con miomatosis uterina que seran sometidas a

histerectomia.

Intervencion (1): Uso de analogos de GnRH previo a cirugia.

Comparador o _control (C): Ninguna intervencion (no uso de analogos de GnRH),

placebo u otro tipo de tratamiento.
Resultados (R): Efecto en los resultados quirdrgicos y la recuperacion tras

histerectomia (Cuadro 1).
2. Se formuld la pregunta de investigacion: ¢ Cual es el efecto del uso de

analogos de GnRH en la preparacion para histerectomia en pacientes con

miomatosis uterina en los resultados trans y postoperatorios inmediatos?
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3. Criterios de inclusién y exclusion: Se definieron los criterios para
seleccionar los estudios que serian incluidos en la revision. Estos criterios incluyen,
entre otros, el tipo de estudios (por ejemplo, ensayos clinicos, estudios
observacionales), la poblacion de interés, la intervencidén analizada y los resultados

esperados (39).

Criterios de seleccidn:

Criterios de inclusion

e Poblacion: Estudios que incluyan pacientes con diagndstico confirmado de
miomatosis uterina que se someten a histerectomia.

e Intervencién: Estudios que evalien el uso de analogos de GnRH como
tratamiento preoperatorio.

e Comparador: Estudios que incluyan un grupo de control que no reciba
analogos de GnRH o que reciba un tratamiento alternativo.

¢ Resultados: Estudios que reporten resultados relevantes, como tamafo del
mioma, hemorragia transoperatoria, complicaciones trans y post operatorias,
tiempo de la cirugia, duracién de la hospitalizacion, calidad de vida y tiempo
de recuperacion post operatoria.

e Disefio del estudio: Ensayos clinicos controlados y estudios observacionales
publicados en revistas revisadas por pares.

e |dioma: Publicaciones en inglés o espafiol.

Criterios de exclusion
e Poblacion: Estudios que incluyan pacientes con condiciones concomitantes
significativas que puedan influir en los resultados (por ejemplo, enfermedades
sistémicas graves).
e Intervencion: Estudios que evalUen tratamientos que no incluyan analogos de
GnRH o que no sean comparables.
¢ Resultados: Estudios que no reporten datos sobre los resultados predefinidos

de interés.
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o Disefio del estudio: Opiniones, comentarios, revisiones sistematicas y estudios
de caso individuales.

e Idioma: Publicaciones en idiomas distintos a inglés o espafiol.

4. Busqueda exhaustiva de la literatura: De noviembre de 2024 a enero de
2025 se realizd una busqueda bibliografica para identificar las principales palabras
textuales contenidas en los titulos y resumenes, y de los términos indexados
utilizados para describir los articulos. Se utilizaron los vocabularios controlados
DeCS y MeSH (Cuadro 2), los cuales son Uutiles para indexar y buscar informacion
cientifica y técnica en salud. Se consultd al equipo de bibliotecarios especializados
de la Universidad Autbnoma de San Luis Potosi mientras se desarroll6 la estrategia
de busqueda para confirmar que los términos fueran lo suficientemente especificos
para responder a la pregunta de investigacion. Todas las palabras identificadas como
relevantes durante la busqueda inicial se introdujeron en cada una de las bases de
datos para situarlas en el “titulo” y “resumen”. A continuacion, se realizaron
busquedas de todas las palabras de texto y términos de indice identificados en 5
bases de datos: PubMed, BVS, Wiley Online Library, Springer Link y Trip Database.
Esta busqueda fue lo mas completa posible para minimizar el sesgo de seleccion y
asegurar que se incluyeran todos los estudios relevantes. Ademas se emplearon
operadores booleanos (AND, OR y NOT) durante la blsqueda avanzada en las
bases de datos (Cuadro 3), lo que permitié combinar términos y afinar los resultados
obtenidos. Las estrategias de busqueda fueron claras y reproducibles (40). Se
identificaron inicialmente 407 estudios. 1) PubMed (192 estudios). 2) BVS (8
estudios). 3) Wiley Online Library (51 estudios). 4) Springer Link (32 estudios). 5) Trip
Database (124 estudios). Los resultados obtenidos en cada una de las 5 bases de
datos se exportaron a Zotero ® y se eliminaron los duplicados. Zotero ® es una
aplicacion disefiada para gestionar referencias bibliograficas y organizar material de
investigacion. Ayuda a recolectar, clasificar, citar y compartir fuentes de forma
sencilla. Se conecta con navegadores y programas de procesamiento de texto,
permitiendo crear citas y bibliografias de manera automatica, y también guarda

documentos como articulos y libros para su consulta posterior. Una vez eliminados
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los duplicados, se recuperaron un total de 71 articulos. El idioma se restringio a
inglés y espafiol, y no se aplicaron restricciones de temporalidad para los estudios.
La restriccion de idioma se aplicd porque el estudiante investigador puede leer tanto
en inglés como en espafiol. No hubo restriccién de temporalidad para poder abarcar
toda la literatura existente del tema. Se utilizo el software de gestion de referencias

Zotero ® en su version web.

5. Seleccion de estudios: Dos revisores independientes examinaron los
titulos y resimenes de los articulos para identificar los estudios de acuerdo con los
criterios de inclusién y exclusion, y se eliminaron los estudios que no cumplieron con
los criterios de elegibilidad. Dos revisores independientes accedieron al texto
completo de todos los articulos elegibles y llevaron a cabo una lectura completa para
ser incluidos en la revision (Cuadro 4). Los desacuerdos entre los dos revisores
respecto a los criterios de elegibilidad se resolvieron mediante discusion o, cuando
fue necesario, consultando a un tercer revisor investigador hasta que los tres
investigadores llegaron a un consenso (41). La lista de referencias de los articulos
seleccionados para ser incluidos se reviso para identificar si existian otros articulos
pertinentes que se pudieran incluir. Se elaboré en un diagrama de flujo PRISMA con
una lista completa de los articulos rechazados, incluido el motivo de su no inclusion
(Figura 1). Se considero la inclusion de cualquier disefio de investigacion, incluidos
estudios de cohortes, estudios de casos y controles, estudios transversales y
ensayos clinicos controlados aleatorizados. Articulos que incluian revisiones,
pésters, opiniones, resimenes de congresos publicados no se consideraron. Durante
la busqueda se encontraron dos revisiones sistematicas previas sobre el mismo
tema. Sin embargo, en la revisidn sistematica publicada en 2020 (Sangkomkamhang
US, et al) se identificaron limitaciones criticas en la estrategia de busqueda,
ademas de que solo se incluyeron 4 estudios para realizarla. Esta revision
sistematica propone una revision mas extensa e inclusion de mas estudios para
presentar una mayor poblacién de pacientes. De revision sistematica publicada en
2002 (Lethaby A, et al.) se echd mano para obtener 20 nuevas referencias que no

fueron arrojadas por las bases de datos durante la busqueda y, de estas, se
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recuperaron 5 estudios para su revision con el mismo enfoque metodoldgico (Figura
1).

6. Extraccién de datos: Se realiz6 de manera estandarizada por parte de
dos investigadores independientes. Cuando existio desacuerdo con los datos
extraidos, se resolvi6 mediante discusion o consultando a un tercer investigador
cuando fue necesario. La extraccion de datos completa se realizdé en una tabla (42),
la cual fue creada en Microsoft Excel ® version 14.0, utilizando como guia el Manual
Cochrane para Revisiones Sistematicas de Intervenciones. Se extrajo la siguiente
informacion: Autor(es), afio de publicacion, titulo del estudio, revista o fuente, pais de
origen del estudio, tipo de publicacion, disefio del estudio, objetivos del estudio,
tamafio de la muestra, duracion del estudio, criterios de inclusion y/o exclusion de
participantes, edad media y/o rangos de edad, género, condicion o enfermedad (si
aplica), factores relevantes, descripcion de la intervencion, duracién y frecuencia de
la intervencion, comparadores o controles utilizados, variables de resultado primarias
y secundarias, medidas de efecto, intervalos de confianza y niveles de significancia
estadistica, datos cuantitativos y cualitativos relevantes, métodos de analisis
estadistico, calidad del estudio por OPMER y GRADE, hallazgos principales,
implicaciones clinicas o practicas, recomendaciones para futuras investigaciones,
comentarios relevantes o informacién adicional obtenida del texto completo del
estudio y observaciones del revisor. En este documento se anexa una version
sintetizada de dicha tabla, con los datos mas relevantes para esta revision (Cuadro
5).

7. Andlisis y sintesis de los resultados: Se utilizd6 una sintesis narrativa
(descriptiva) para describir la poblacion de estudio y las medidas de resultado. Los
resultados se examinaron minuciosamente para extraer una conclusion que
respondié a la pregunta de investigacion planteada en esta revision sistematica. En
funcién de los datos, se realiz6 un analisis descriptivo de los datos (regiones,
medidas de resultados y tiempo de intervencion). No se realiz6 un metanalisis de la

informacion extraida de los datos. Los resultados se presentaron con una
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metodologia transparente y sistematica siguiendo los 27 items actualizados en 2020
por las directrices Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (Page et al.,, 2021) PRISMA. Dependiendo de la heterogeneidad de los

estudios incluidos, los resultados se sintetizaron de forma cuantitativa y cualitativa.

8. Evaluacion de la calidad metodologica: Cada estudio incluido en la
revision fue evaluado en cuanto a su calidad metodolégica utilizando herramientas
validadas, como el sistema GRADE vy la herramienta de OPMER. GRADE es un
sistema empleado para valorar la calidad de la evidencia cientifica y la solidez de las
recomendaciones en el ambito de la medicina. Se utiliza para clasificar estudios e
informar sobre recomendaciones practicas, tomando en cuenta aspectos como el
tipo de estudio, la magnitud de los efectos y la coherencia de los resultados
obtenidos (43). OPMER es un sistema disefiado para valorar la calidad de las
investigaciones clinicas. Su funcion es asegurar que los estudios se realicen de
acuerdo con criterios cientificos y éticos, garantizando que los resultados sean
confiables y puedan aplicarse correctamente en el dmbito médico. Esto permitid
evaluar la calidad metodoldégica empleada en cada uno de los articulos

seleccionados, que incluye:

1) ¢Fue apropiado el marco muestral para abordar la poblacion objetivo?

2) ¢Se tomaron evaluaciones de los participantes en el estudio de forma
adecuada?

3) ¢ Fue adecuado el tamafio de la muestra?

4) ¢Se describieron detalladamente los sujetos y el entorno del estudio?

5) ¢ Se realiz6 el analisis de datos con una cobertura suficiente de la muestra
identificada?

6) ¢ Se utilizaron métodos validos para la identificacion de la afeccion?

7) ¢Se midio la enfermedad de forma estandar y fiable en todos los
participantes?

8) ¢, Se realizd un analisis estadistico adecuado? y
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9) ¢Fue adecuada la tasa de respuesta y, en caso contrario, se gestion6

adecuadamente la baja tasa de respuesta?

Cada pregunta de OPMER tiene de 2 a 3 opciones de respuesta diferentes
que incluyen si, no, poco claro o no aplicable. Dos revisores participaron en la
evaluacion de la calidad de forma independiente y posteriormente se reunieron para
comparar los resultados. Los desacuerdos entre los revisores se resolvieron por
consenso 0 se consultd a un tercer revisor. La lista de verificacion de valoracion

critica de OPMER y GRADE se puede consultar en el cuadro 5.

9. Evaluacion de la heterogeneidad y el sesgo: Se evalué la
heterogeneidad entre los estudios, es decir, las diferencias en los resultados que
pueden ser causadas por variaciones en los disefios de los estudios o las
poblaciones estudiadas. También se llevé a cabo una evaluacion del riesgo de sesgo
en los estudios incluidos, utilizando herramientas especificas para cada tipo de
estudio (44).

10. Interpretaciébn de los resultados y conclusiones: Finalmente, se
interpretaron los resultados de la revision en funcion de la calidad de la evidencia y la
relevancia clinica. Se discutieron las implicaciones para la practica clinica, las
limitaciones del estudio y las posibles areas para futuras investigaciones (45).

Este enfoque metodoldgico asegura que la revision sistematica proporcione una
sintesis objetiva, transparente y confiable de la evidencia disponible, sirviendo como
base solida para la toma de decisiones clinicas y politicas de salud.
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Resultados cuantitativos

La presente revision sistematica incluyé 10 estudios que involucraron 970 pacientes
en 13 paises. El 60% (n=6) fueron realizados en Europa, 20% (n=2) en Asia y 20%
(n=2) en América (Figura 2). La estrategia de busqueda identifico 10 articulos que se

realizaron en paises de ingresos altos, medios y bajos.

El 100% (n=10) de los estudios identific6 que el uso de analogos de GnRH tuvo un
efecto en la disminucion del volumen uterino, probablemente debida a la reduccion
del calibre de los vasos nutricios de los miomas por el efecto de la terapia. El 60%
(n=6) encontr6é un aumento en los niveles de hemoglobina previos a la cirugia. El
40% (n=4) identific6 una menor pérdida sanguinea transoperatoria con el uso previo
de los andlogos de GnRH. El 20% (n=2) encontré6 una mejoria de los sintomas
debidos a la miomatosis uterina (principalmente hemorragias uterinas anormales) en
el grupo de estudio. El 20% (n=2) identific6 una disminucién en la dificultad
quirdrgica no relacionada con la experiencia del cirujano. El 20% (n=2) encontré un
menor tiempo de estancia hospitalaria en el grupo de estudio. El 10% (n=1) identifico
una menor incidencia de complicaciones postoperatorias con el uso de los analogos
de GnRH. El 10% (n=1) identific6 mayor necesidad de transfusiones en el grupo
control contra el grupo de estudio, donde las transfusiones no se requirieron. El 10%
(n=1) encontré una disminucién estadisticamente significativa en el tiempo quirdrgico
del grupo de estudio. Solo el 10% (n=1) identific6 un aumento estadisticamente
significativo en la incidencia de efectos adversos (sintomas vasomotores) en el grupo
de estudio. El 10% (n=1) estudié los efectos a mediano plazo (6 meses) del

tratamiento con analogos de GnRH (Figura 3).
El 70% (n=7) utiliz6 los analogos de GnRH por un periodo de 3 meses previos a la

cirugia, 20% (n=2) 2 meses previos a la cirugia; y solo el 10% (n=1) aplico el

tratamiento durante los 6 meses previos a la cirugia (Figura 4).
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Resultados cualitativos

El estudio publicado en 1990 por Hackenberg y colaboradores es observacional, con
un tamafo de muestra muy bajo, a todas las pacientes se aplicG goserelina via
subcutanea en la segunda mitad del ciclo menstrual a intervalos regulares de 28 £+ 1
dias por 3 meses. El tamafio de los miomas se redujo a un promedio de 50 cm3 (O -
120 cm?3) después del tratamiento. Al analizar los casos individuales, se observo que
los miomas de seis pacientes (5 remisiones parciales y 1 completa) respondieron
significativamente al tratamiento y se redujeron en mas del 50% de su volumen
inicial. En este grupo, el volumen promedio inicial de 133 cm?3 (14-267 cm?) se redujo
en un 82% (59-100%) a 25 cm?3 (0-65 cm3). El estudio sugiere que la goserelina
puede ser una opcién terapéutica util para reducir el tamafio de los miomas uterinos,
pero no garantiza una curacion completa y a largo plazo. Sin embargo, se concluye
que se necesitan MAas investigaciones para determinar la duracion Optima del
tratamiento y las mejores estrategias para prevenir la recurrencia de los miomas (46).
El estudio no menciona medidas de efecto, intervalos de confianza y niveles de
significancia estadistica, ni los métodos del andlisis estadistico. Sumado al tamafio
de la muestra, este estudio recibe una calificacion de evidencia moderada a baja por
GRADE y 10 puntos por OPMER.

En 1993, Vercellini y colaboradores publicaron un estudio comparativo, prospectivo,
no aleatorizado; en el cual incluyeron a 134 pacientes, divididas en dos grupos (92
pacientes fueron intervenidas quirdrgicamente sin tratamiento previo, mientras que
42 fueron el grupo de estudio). El tratamiento previo a la cirugia consistid en
aplicaciéon subcutanea de goserelina 3.6 mg (Zoladex) cada 28 dias con suplemento
de hierro por 24 semanas. En el grupo de goserelina la hemoglonina media aumento
(8.5 vs 13.3 g/dl) y el volumen medio uterino disminuyo (528 vs 251 ml). En la
exploracién preoperatoria, la histerectomia abdominal estuvo indicada en 22 casos
(54%) vs 74 controles (80%), mientras que la histerectomia vaginal se indicé en 19
(46%) vs 18 (20%). Ningun caso requirio transfusion vs un 51% del control, quienes

necesitaron un total de 127 paquetes globulares. Se concluye que en mujeres
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anémicas con miomatosis uterina sintomatica, el tratamiento con agonista de GnRH
previo a histerectomia Ilimité las transfusiones e incrementd la tasa de
procedimientos via vaginal (47). De acuerdo a GRADE se clasifica como evidencia
de moderada calidad y un OPMER de 17 puntos.

Ese mismo afio, Golan y colaboradores publicaron un ensayo clinico aleatorizado no
cegado, con un tamafio de muestra de 53 pacientes con miomatosis uterina
sintomatica y un tamafio uterino equivalente a 12 semanas de gestacion en
embarazadas. 29 de las pacientes recibieron una aplicacion intramuscular de 3.2 mg
de Decapeptyl LHRH cada 28 dias por 2 meses previo a cirugia. El grupo control no
tuvo intervencion previa. En el grupo de estudio se encontré una reduccion
estadisticamente significativa en el tiempo quirdrgico y en la pérdida sanguinea
transoperatoria, ademas de que el volumen uterino fue menor que el del grupo
control. El estudio reconoce algunas limitaciones en la medicion de ciertos
parametros y sefiala una posible reduccion de complicaciones postoperatorias en el
grupo tratado con analogos de GnRH, aunque esta observacién aln necesita ser
confirmada estadisticamente. Ademas, se confirma que la miomectomia conlleva un
mayor riesgo de complicaciones postoperatorias en comparacion con la
histerectomia (48). Obtuvo calificacion GRADE de moderada calidad y 13 puntos por
OPMER.

Por su parte, en 1994 Lumsden y colaboradores publicaron un ensayo clinico
aleatorizado doble ciego en el que se incluyeron 71 pacientes, las cuales fueron
divididas en grupo de estudio con tratamiento de aplicacion subcutanea de
goserelina 3.6 mg (Zoladex) cada 28 dias por 3 meses previo a la cirugia contra
grupo control al cual se le administrd placebo. Los criterios de inclusién fueron mas
especificos: pacientes con miomatosis uterina sintomatica, buen estado de salud, sin
contraindicacion para agonista de GnRH, premenopausicas con ciclos regulares, sin
historia reciente de dilatacién o curetaje, no embarazadas. Las medidas de efecto y
dispersién, asi como los métodos para el analisis estadistico fueron mejor aplicados

que en el resto de los estudios evaluados. Se observé disminucion de volumen
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uterino, sintomas pélvicos, dificultad quirdrgica y pérdida sanguinea transoperatoria
en grupo de goserelina, asi como una concentracion de hemoglobina superior en
grupo de goserelina. El resto de las variables medidas por el estudio no fueron
estadisticamente significativas (tiempo quirdrgico, tipo de incisién, incidencia de
complicaciones post operatorias, estancia hospitalaria y hemoglobina a la semana
post quirdrgica). Se demuestra que el tratamiento prequirdrgico con goserelina tiene
diversos efectos benéficos (disminucién significativa del tamafio de los miomas,
disminucion de sintomas y pesantez pélvica, amenorrea, dificultad quirdrgica menor)
con efectos secundarios no significativos con respecto a su presencia o intensidad
contra el grupo placebo (49). Califica como evidencia de moderada a alta calidad por
GRADE vy se le otorgaron 18 puntos por OPMER.

Un estudio publicado en 1995 por Balasch y colaboradores; con disefio prospectivo,
aleatorizado y comparativo (casos Yy controles) incluyé a 50 pacientes
premenopausicas con miomatosis uterina sintomatica, de las cuales 23 recibieron
una inyeccion intramuscular de 3.75 mg de Decapeptyl LHRH cada 4 semanas por 2
meses previo a la cirugia contra un grupo control de 27 pacientes que no tuvieron
intervencidn previa a la histerectomia. Se encontré disminucion de volumen uterino,
pérdida sanguinea, complicaciones postoperatorias y tiempo de estancia hospitalaria
en el grupo de estudio. Los niveles de hemoglobina y hematocrito fueron superiores
en grupo de estudio. No hubo diferencia significativa en tiempo quirdrgico, pero hubo
una mayor cantidad de incisiones tipo Pfannenstiel en grupo de estudio. No se cegd
el tratamiento debido a que los efectos secundarios propios del agonista de GnRH
desenmascararian a las pacientes que estaban en el grupo de estudio, sin embargo
los médicos que realizaron las evaluaciones ultrasonograficos y los cirujanos que
operaron a las pacientes si fueron cegados (50). El tamafio de muestra es pequefio,
pero la metodologia para el analisis estadistico, entre otros factores, permiten que
este estudio sea calificado como evidencia de moderada calidad por GRADE vy
obtiene 16 puntos por OPMER.
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Ese mismo afio, Stovall y colaboradores publicaron un ensayo clinico aleatorizado,
estratificado, doble ciego, controlado por placebo y multicéntrico en los Estados
Unidos de Ameérica; para evaluar la efectividad del acetato de leuprolide en el
tratamiento de la anemia originada por las hemorragias excesivas en las pacientes
con miomatosis uterina. El estudio enrolé 265 pacientes y las aleatorizd en tres
grupos: aplicacion intramuscular de 7.5 mg o 3.75 mg de acetato de leuprolide contra
el grupo placebo cada 28 dias por 3 meses. Los tres grupos fueron tratados con
suplementacion oral de hierro. Se obtuvieron los siguientes resultados: Aumento
significativo de hemoglobina y hematocrito en ambos grupos de estudio. Disminucion
significativa de volumen uterino y de miomas en ambos grupos de estudio,
disminucién significativa de sintomas pélvicos en grupos de estudio, mayores
sintomas vasomotores en grupos de estudio que en grupo control con placebo.
Disminucion de densidad 6sea en grupos de estudio la cual fue recuperada 6 meses
posterior al fin del tratamiento. Una diferencia importante que cabe resaltar en este
estudio con respecto a los demés, es que se le dio seguimiento hasta 6 meses
posterior al fin del tratamiento a las pacientes, lo que permitié evaluar los efectos a
mediano plazo del tratamiento propuesto (51). El disefio del estudio, tamafio de la
muestra, los métodos de medidas de efecto y andlisis estadistico, asi como el
seguimiento estrecho de las pacientes permiten que este sea el mejor evaluado de
toda la revision sistematica; con una calificacién de alta calidad de evidencia por
GRADE vy 19 puntos por OPMER.

También en 1995, Rutgers y colaboradores publicaron un ensayo clinico aleatorizado
doble ciego para comparar el volumen uterino y tamafo de los vasos arteriales de los
miomas en pacientes tratadas con agonista GnRH contra placebo previo a
miomectomia o histerectomia. A pesar de que el disefio del estudio se enfoca
primordialmente en los efectos sobre los vasos nutricios de los miomas, este se
incluyé a la revision debido a que obtuvieron resultados relevantes para la
investigacién en cuanto a la disminucion del volumen uterino debida al proceso
arteriosclerético en los miomas, inducido por la terapia con analogo de GnRH que,

en este caso, se aplico 7.5 mg o 3.75 mg intramuscular de Acetato de Leuprolide
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cada 28 dias por 3 meses en 30 de las 46 pacientes incluidas en el estudio. La
diferencia entre ambas dosis no fue significativa, razon por la cual se unificaron en
un solo grupo de estudio. Sin embargo, el estudio reconoce que se necesita mayor
investigacion para saber si la disminucion en el tamafio de los vasos arteriales
debida a la terapia propuesta es la principal contribucion para la disminucién del
tamafo de los miomas y, consecuentemente, del utero (52). Se calific6 como
evidencia de calidad moderada a alta por GRADE y se le dieron 14 puntos por
OPMER.

En el aflo de 1996, Gerris y colaboradores publicaron un estudio prospectivo,
multinacional, multicéntrico y aleatorizado incluyendo 247 pacientes, 123 de las
cuales fueron incluidas en el grupo de estudio recibiendo una aplicacion de 2.6 mg
de goserelina cada 28 dias los 3 meses previos a la cirugia, comparadas contra 124
pacientes que no recibieron el tratamiento. Encontraron una disminucion
estadisticamente significativa en volumen uterino y de los miomas, score de
sintomas pélvicos, pérdida sanguinea transoperatoria y estancia hospitalaria en el
grupo de estudio; asi como aumento en la concentracién de hemoglobina y efectos
secundarios en grupo de estudio. No hubo diferencia significativa en dificultad
quirargica y transfusiones entre ambos grupos (53). El importante tamafio de
muestra derivado de ser un estudio multinacional y multicéntrico; asi como el
adecuado analisis estadistico y medidas de efecto, hacen que este estudio obtenga

una calificacion de moderada a alta por GRADE y 18 puntos por OPMER.

En 1999, Rintala y colaboradores publicaron un ensayo clinico aleatorizado para
determinar si el tratamiento preoperatorio con GnRH disminuye el tamafo uterino y la
proliferacion celular en los miomas. Con un total de 13 pacientes, 7 de ellas
recibieron acetato de nafareline nasal sola a razén de 400 pg cada 28 dias por 3
meses contra nafareline + estradiol o acetato de noretisterona. Se agrego un tercer
grupo control de 14 pacientes con 3.6 mg de goserelina subcutanea cada 28 dias por
3 meses. El estudio demostr6 una disminucion de tamafio en los miomas en

pacientes con agonista GnRH. Se observé una disminucién en la proliferacion celular
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de los miomas una vez que fueron analizados posterior a la cirugia, pero el estudio
recalca que esta disminucin no explica por si misma la reduccién en el tamarfio de los
mismos. La proliferacion celular de los miomas estudiada posterior al evento
quirargico no llevé a resultados significativos en los grupos de estudio (54). El
tamafio de muestra es excesivamente bajo y el método de aleatorizaciéon en
cuestionable, ademas de que no se hace mencion del método para el analisis
estadistico. Por estas razones se calific6 con un GRADE de moderada a baja calidad
y un OPMER de 9 puntos, haciendo de este el articulo con menor calidad evaluado

para la revision sistematica.

En el aflo de 2008, Lim y colaboradores publicaron un ensayo clinico aleatorizado
para comparar goserelina y leuprolide previo a histerectomia en pacientes con
miomatosis uterina de grandes elementos. A pesar de que el estudio no compara
contra placebo, no intervencién o alguna otra terapia previa a la cirugia, sino que
compara los dos medicamentos mas utilizados para ello; se incluyé debido a que
ambos tratamientos con agonista GnRH demostraron reducir el volumen uterino
conforme a la evaluacién previa, se recalca que la disminucion fue similar en ambos
grupos. No hubo diferencias significativas entre ambos tratamientos, a excepcion de
mayor concentracién de hemoglobina post operatoria en el grupo de leuprolide. Se
justifica la utilizacion de agonista de GnRH en tratamiento preoperatorio de la
miomatosis uterina (55). Hay varios puntos que disminuyeron la calidad de la
evidencia, como que las pacientes del grupo leuprolide fueron discretamente mas
aflosas, no hubo cegamiento, hay debilidad en el calculo de la muestra, y que 8
pacientes resultaron con adenomiosis como lesion primaria posterior a la evaluacion
de las piezas quirurgicas. Por ello se le otorgé calificacion de GRADE de moderada

calidad aunque obtuvo 17 puntos por OPMER.
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Discusiodn

Los estudios revisados indican que el uso de analogos de GnRH en pacientes con
miomatosis uterina previo a la histerectomia tiene efectos benéficos, principalmente
en la reduccion del tamafio uterino y la disminucion de los sintomas relacionados,
como la anemia y el sangrado excesivo. La mayoria reportan una reduccién
significativa del volumen de los miomas, con disminucion en la pérdida sanguinea

transoperatoria y mayor concentracion de hemoglobina en los grupos tratados.

Los resultados de los estudios apoyan la hipétesis de que los anadlogos de GnRH
tienen multiples efectos positivos en la preparacion para la histerectomia en
pacientes con miomatosis uterina. La reduccion del tamafio de los miomas y la
mejora en los sintomas pélvicos, como la pesantez y el sangrado excesivo, se
observa consistentemente en los grupos tratados. Ademas, la disminucién de la
hemorragia durante la cirugia y el aumento de la concentracion de hemoglobina

antes de la intervencion también son favorecedores del uso de estos tratamientos.

Aunque los analogos de GnRH parecen ser efectivos, algunos estudios no apoyan
completamente la hip6tesis de que estos tratamientos carezcan de efectos
secundarios importantes. Por ejemplo, ciertos estudios evidencian un incremento en
los sintomas vasomotores que pueden ser un inconveniente para algunas pacientes.
Ademas, algunos estudios informan una disminucién en la densidad Osea, lo que
sugiere que los tratamientos a largo plazo podrian tener efectos negativos, aunque

esta pérdida es generalmente reversible tras la finalizacion del tratamiento.

Si bien los efectos secundarios son generalmente leves y transitorios, algunos
estudios sugieren la necesidad de un seguimiento a largo plazo para evaluar
posibles riesgos, como la pérdida de densidad 6sea y la recurrencia de los miomas.
En conjunto, la evidencia sugiere que estos tratamientos son una opcion viable para
la preparacion quirdrgica, pero se requieren mas estudios para confirmar su eficacia

y seguridad a largo plazo.
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Limitaciones y/o nuevas perspectivas de investigacion

Para esta investigacion se hizo la busqueda de la literatura en las bases de datos
previamente mencionadas. No se revisaron algunas otras como Medline Complete,
Cochrane, CINAHL Complete o0 EMBASE. Dichas bases de datos podrian contener
mas y/o mejor literatura o de aflos mas recientes que los articulos que fueron
incluidos en la revisién. Asi mismo, 37 de los estudios que pasaron al tamizaje de
PRISMA no se pudieron recuperar por ningun medio para hacer la revision detallada
de los mismos. A pesar de ello, se pudo obtener mayor literatura que la Ultima
revisibn sistematica del tema disponible (afio 2019, 4 estudios vs 10 de esta
revision). Una perspectiva futura seria abordar literatura més reciente que la de esta
revision para contar con datos mas actualizados. No se pudo realizar metaanalisis en
esta revision sistematica debido a la heterogeneidad entre los estudios, ademas de

gue no era el objetivo principal del trabajo.

2 de los estudios fueron calificados como evidencia de moderada a baja calidad por
GRADE; mediante OPMER se califico a 2 articulos con menor confiabilidad, 2 mas
de confiabilidad dudosa y el resto de mayor confiabilidad. A pesar de ello, se nos
pidié que la evaluacion de la calidad de la evidencia no fuera motivo para excluir
estudios, sino para conocer las limitantes de los mismos y como es que se podia
mejor la calidad de los mismos de haber realizado de mejor manera sus
investigaciones. Ninguno de los estudios incluidos fue realizado en latinoamérica, lo
que refleja una necesidad para realizar una revision mas amplia de la literatura o, en
su defecto, mayor investigacion acerca de los efectos especificos en el tipo de

pacientes de esta region y, especialmente, de México.

La evidencia obtenida sobre la eficacia del tratamiento con agonistas de GnRH
previo a histerectomia en la reduccion de complicaciones postoperatorias y mejora
de los resultados a largo plazo no esta completamente clara, constituyendo una
ausencia de evidencia que requiere una revision de la literatura existente que no

pudo ser abordada.
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Conclusiones

La revision sistematica sobre el efecto de los andlogos de GnRH en la preparacion
para histerectomia en pacientes con miomatosis uterina muestra resultados positivos
en los principales aspectos trans y postoperatorios. La pregunta de investigacion,
“¢Cual es el efecto del uso de analogos de GnRH en la preparacion para
histerectomia en pacientes con miomatosis uterina en los resultados trans vy
postoperatorios inmediatos?”, fue abordada mediante una revision sistematica de 10
estudios, con un total de 970 pacientes de 13 paises. Todos los estudios reportaron
una reduccion significativa del volumen uterino, lo que podria facilitar la cirugia.
Ademas, el 60% de los estudios observd un aumento en los niveles de hemoglobina
antes de la cirugia, lo que mejora el estado de salud general de las pacientes en los

casos de anemia secundaria a la hemorragia uterina anormal.

En cuanto a los resultados transoperatorios, el 40% de los estudios encontré una
disminucién en la pérdida sanguinea, reduciendo la necesidad de transfusiones y
mejorando la seguridad quirdrgica. También se observé una reduccién en la
dificultad quirdrgica y el tiempo de estancia hospitalaria, lo que sugiere una
recuperacion mas rapida en el grupo tratado. A nivel global, los estudios fueron
realizados en diversas regiones, pero ninguno de ellos en América Latina, lo que
refleja un area de oportunidad para investigar los efectos especificos en pacientes de
nuestra regioén. En términos de la duracion del tratamiento, el 70% de los estudios
utilizé los andlogos de GnRH durante 3 meses antes de la cirugia, periodo que

mostro los mejores resultados.

Aunque se reportaron efectos adversos leves, como sintomas vasomotores, estos
fueron transitorios y no graves. En resumen, los analogos de GnRH son efectivos en
la preparacion para la histerectomia, mejorando los resultados quirdrgicos y
postoperatorios inmediatos. A pesar de los efectos secundarios, los beneficios
clinicos superan estos riesgos, respaldando su uso en la préactica clinica

prequirdrgica para pacientes con miomatosis uterina sintomatica.
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ANEXO 1. CUADROS

Cuadro 1. Pregunta PICO

PACIENTE

INTERVENCION

COMPARACION

RESULTADO

Pacientes con
miomatosis uterina
gue seran sometidas a
histerectomia

Uso de analogos de
GnRH previo a cirugia

otro tipo de
tratamiento

Ninguna intervencion
(no uso de analogos
de GnRH), placebo u

Efecto en los
resultados quirdrgicos
y la recuperacion tras
histerectomia

Cuadro 2. Descriptores

PALABRA CLAVE | DECS SINONIMOS MESH SINONIMOS
1. Miomatosis Leiomiomatosis Miomatosis Leiomyomatosis Fibroids
uterina
2. Analogos Analogos GnRH Leuprolida, GnRH analog Leuprolide,
GnRH Goserelina, Goserelin,
Decapeptyl, Decapeptyl,
Nafarelina Nafarelin
3. No analogos N/A N/A N/A N/A
de GnRH
4. Impacto en los | Histerectomia N/A Hysterectomy N/A
resultados
quirargicos y
la
recuperacion
tras
histerectomia
Cuadro 3. Estrategias de busqueda
ESPANOL INGLES
BASICA (Leiomiomatosis) AND (Leiomyomatosis) AND (gnrh
(anélogos gnrh) AND analog) AND (hysterectomy)
(histerectomia)
AVANZADA (Leiomiomatosis OR (Leiomyomatosis OR fibroids)

miomatosis) AND (analogos
gnrh OR leuprolida OR
goserelina OR decapeptyl OR
nafarelina) AND (histerectomia)

AND (gnrh analog OR leuprolide
OR goserelin OR decapeptyl
OR nafarelin) AND
(Hysterectomy)
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Cuadro 4. Cribado de resultados

Fuente de Resultados Filtros Total Titulo y Resumen | Evaluacién
informacién GRADE y
OPMER
PubMed bésica 9 Female, Adult: 1 0 0
19+ years
PubMed 183 Female, Adult: 7 2 2
avanzada 19+ years
BVS basica 2 Idioma espafiol 1 0 0
BVS avanzada 6 Idioma espafiol 5 0 0
Wiley Online 51 Sin filtros 51 1 1
Library
Springer Link 32 English 10 2 2
Trip Database 124 All secondary 33 2 2
evidence
TOTAL 407 108 7 7
Cuadro 5. Extraccion de datos
Autor(es) Afio de Titulo del estudio Pais(es) Tamafio de la muestra OPMER GRADE
publicacion
Alemania
Preoperative Reduction of Myomas of the Uterus by the 10 Moderada a
Hackenberg R, et al. 1990 | GnRH-Analogue Goserelin (Zoladex) N=11 puntos baja
Gonadotropin releasing hormone agonist Italia N=134 (n=42) subgrupo
treatment before hysterectomy for menorrhagia estudio y (n=92) 17
Vercellini P, et al. 1993 | and uterine leiomyomas subgrupo control. puntos Moderada
Israel
N=53 (n=29) subgrupo
Pre-operative gonadotrophin-releasing hormone agonist estudio y (n=24) 13
Golan A, et al. 1993 | treatment in surgery for uterine leiomyomata subgrupo control. puntos Moderada
Escocia
N=71 (n=35) subgrupo
Treatment with the gonadotrophin releasing hormone- estudio y (n=36) 18 Moderada a
Lumsden MA, et al. 1994 | agonist goserelin before hysterectomy for uterine fibroids subgrupo control. puntos alta
Espafia
N=50 (n=23) subgrupo
Trial of routine gonadotropin releasing hormone agonist estudio y (n=27) 16
Balasch J, et al. 1995 | treatment before abdominal hysterectomy for leiomyoma subgrupo control. puntos Moderada
Estados N=265 (n=99) subgrupo
GnRH Agonist and Iron Versus Placebo and Iron in the Anemic | Unidos de estudio 1, (n=89)
Patient Before Surgery for Leiomyomas: A Randomized América subgrupo estudio 2, 19
Stovall TG, et al. 1995 | Controlled Trial (n=77) subgrupo control | puntos Alta
Estados
Unidos de N=46 (n=30) subgrupo
América estudio y (n=16) 14 Moderada a
Rutgers JL, et al. 1995 | Leuprolide Acetate Treatment and Myoma Arterial Size subgrupo control. puntos alta
Bélgica, Paises
Bajos,
Portugal, N=247 (n=123) subgrupo
Suecia, estudio y (n=124) 18 Moderada a
Gerris J, et al. 1996 | The Place of Zoladex in Deferred Surgery for Uterine Fibroids Inglaterra subgrupo control. puntos alta
Finlandia N=27 (n=7) subgrupo
estudio 1, (n=6)
subgrupo estudio 2y
GnRH Analogues and Uterine Leiomyomas. Effect of Hormone (n=14) subgrupo estudio Moderada a
Rintala S, et al. 1999 | Replacement Therapy on Cell Proliferation 3. 9 puntos | baja
Malasia
N=66 (n=32) subgrupo
Goserelin versus leuprolide before hysterectomy for uterine estudio 1y (n=34) 17
Lim SS, et al. 2008 | fibroids subgrupo estudio 2. puntos Moderada

TOTAL DE PACIENTES

970 PACIENTES
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ANEXO 2. FIGURAS
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Figura 3. Resultados
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