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¢De qué hablamos?

La metrorragia se define como sangrado procedente de la cavidad uterina, entre periodos menstruales, en cantidad y duracion variables y sin relacién con el ciclo
menstrual (Muxi C, 2009; Fraser IS, 2011).

Existen pocos estudios acerca de su prevalencia, se estima una incidencia de sangrado anormal de origen uterino sobre el 11-13% , va aumentando con la edad y
puede alcanzar el 24% entre los 36-40 afios (Marret H, 2010).

Las hemorragias uterinas pueden clasificarse en:

» No ciclicas: cuando el sangrado vaginal es independiente de la menstruacion, en este caso se denomina metrorragia.

» Ciclicas: si el sangrado corresponde a los dias del ciclo menstrual. Puede ser: hipermenorrea o menorragia (pérdidas mayores de 180 ml o de mas de 7 dias
de duracion, o ambas que tienen lugar en intervalos regulares). Polimenorrea (intervalos intermenstruales de menos de 21 dias, pero normales en cantidad y
duracion).

Las metrorragias, a su vez, pueden ser de causa organica o disfuncional. Sus causas mas frecuentes son (Muxi C, 2009; Pitkin J, 2007; Jiménez |, 2009; Maness DL,
2010; Sweet MG, 2012; Tsai MC, 2012):

» Hemorragia uterina de etiologia organica local por:

o Gestacion y sus complicaciones: hemorragia de implantacion, embarazo ectépico, enfermedad trofoblastica, amenaza de aborto, aborto espontaneo,
placenta previa, abruptio placentae, hemorragia postparto.

o Alteraciones organicas a nivel del aparato reproductor femenino: traumatismo genital (incluye abuso sexual), cuerpo extrafio (tampédn, DIU, etc.),
infecciones ginecoldgicas (vulvovaginitis, enfermedad inflamatoria pélvica), rotura de quiste ovarico (frecuentemente durante el ejercicio, acto sexual),
torsioén ovarica, endometriosis, atrofia vaginal/vaginitis atrofica, prolapso, miomas uterinos, pélipos endometriales o cervicales, cancer ginecolégico, sobre
todo, cancer endometrial (el 6% pueden cursar con sangrados abundantes regulares o irregulares). Es frecuente en mujeres mayores de 40 afios. Solo el
2% aparecen antes de los 40 afios de edad. La nuliparidad, diabetes, obesidad, sindrome de ovario poliquistico (SOP), predisponen a esta patologia.

o Alteraciones sistémicas: coagulopatias, renales, endocrinas (alteraciones tiroideas, Cushing, SOP, tumores hormonalmente activos, etc.), cardiopatias,
estrés (psicogeno o inducido por ejercicio).

o Farmacos: anticonceptivos, anticoagulantes, quimioterapicos, esteroides, o metotrexato.

» Hemorragia uterina disfuncional (HUD): ovulatoria y anovulatoria

o Ovulatoria: 15% de las hemorragias disfuncionales. Frecuente en mujeres de entre 20 y 40 afios. Son ciclicas, cursan con polimenorrea, spotting
ovulatorio, spotting premenstrual, hipermenorrea o menorragia. Permanece presente el sindrome premenstrual.

o Anovulatoria: hemorragia disfuncional mas frecuente. Frecuente en perimenopausia y pubertad. Suele deberse al estimulo continuo de estrégenos sin
oposicién de la progesterona. No ciclica, de intensidad y duracién variable. No se acomparia de sindrome premenstrual. Sangrado generalmente
abundante y tras un periodo de amenorrea de 6 a 8 semanas.

En la tabla 1 se presentan las causas mas frecuentes de metrorragia segun la edad.

Cuerpos extrafos, traumatismo, abuso sexual, tumor hormonalmente activo, pubertad precoz, tumor ovarico o vaginal,

Premenarquia .
q sarcoma botroides.

Edad fertil Anovulacién, embarazo, infeccion (enfermedad inflamatoria pélvica, vulvovaginitis), polipos, fibromas uterinos, farmacos
(incluidos anticonceptivos orales), radiaciones, enfermedades sistémicas (incluyendo patologia de tiroides, SOP, adenoma
hipofisario y coagulopatias -en la adolescencia fundamentalmente la enfermedad de Von Willebrand-).

Premenopausicas Anovulaciéon, embarazo, patologia estructural uterina (polipos, fibromas,hiperplasia endometrial), farmacos, radiaciones,
alteraciones organicas, cancer.

Menopausica Atrofia vaginal/uterina, carcinoma de endometrio, patologia estructural del Utero, uso de antiagregantes o anticoagulantes,
radioterapia.

Postmenopausica Cancer endometrial (10%), atrofia vaginal/uterina.

¢Coémo se diagnostica?

El diagndstico de la metrorragia es clinico y, en general, se recomienda realizar los siguientes pasos (Gallo FJ, 2008; Doubilet PM, 2011):
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Anamnesis

En esta deberan reflejarse principalmente los antecedentes familiares, alteraciones de la coagulacion (sobre todo en adolescentes) y los antecedentes personales de
interés (edad, antecedentes médicos entre los cuales destacan: hepatopatias, insuficiencia renal, endocrinopatias y coagulopatias). Es también importante recoger las
caracteristicas dela pérdida hematica: frecuencia, duracion e intensidad (util para registrar estos datos en un calendario menstrual), asi como realizar una breve
historia obstétrica y ginecolégica: menarquia, formula menstrual, historia sexual (esto ultimo puede orientarnos sobre el riesgo de ETS) y métodos anticonceptivos. En
caso de embarazo habra que averiguar la edad gestacional a partir de la fecha de la Ultima regla y la sintomatologia acompanante a la metrorragia. Finalmente, ante
cualquier tipo de sangrado anormal, es muy importante hacer el diagnéstico diferencial de metrorragia, menorragia severa aguda, enfermedades del tracto urinario y
sangrado de origen digestivo (por ejemplo: hemorroides).

Exploracion fisica general y ginecoldgica

« Exploracion general: signos y sintomas de enfermedades sistémicas.
» Exploracion ginecolégica: exploracion vulvo-vaginal y tacto vaginal.

Pruebas complementarias
Estas se realizaran en funcién de la anamnesis y la exploracion fisica:

En general, se recomienda realizar una analitica basica: con hemograma completo, ferritina, funcion tiroidea y estudio de coagulacién. La mayoria de autores
recomiendan realizar un test de embarazo en todas las mujeres en edad fértil, independientemente del método anticonceptivo que utilicen y reconozcan o no tener
relaciones sexuales.

Ante la sospecha de hemorragia uterina disfuncional (causa mas frecuente de metrorragia tanto en pacientes menores de 20 afios, como en premenopausicas) tras el
examen fisico y la anamnesis puede ser necesario completar el estudio analitico con solicitud del perfil hormonal:

« TSH: para descartar patologias endocrinas como el hipotiroidismo (Tsai MC, 2012).

» Cortisol: descartando patologias que cursen con hipercortisolismo como Sindrome de Cushing.

« PRL: para descartar existencia de tumor hipofisario que cause ovulaciones irregulares o ausencia de ésta. Es conveniente extraerla el tercer dia del ciclo (Tsai
MC, 2012).

» FSHy LH: son mas fiables el tercer dia del ciclo menstrual, si el dia tercero coincidiera con el fin de semana, se deberian extraer el cuarto o quinto dia. Se
alteran si existe hemorragia uterina disfuncional (Tsai MC, 2012).

» Estradiol: para comprobar si existe o no alteracion del eje-hipotalamo-hipofisis-ovarico, también extraido el tercer dia del ciclo (Tsai MC, 2012).

» Progesterona: para comprobar si hay ovulacion o no.

« Silos niveles de FSH, LH, estradiol y progesterona estan dentro de la normalidad se descartaria la hemorragia disfuncional y estaria indicado buscar etiologia
organica, explorando el utero.

» Si hubiera signos de hiperandrogenismo (hirsutismo, acné, clitoromegalia, alopecia) seria conveniente solicitar la testoterona libre y total, asi como la
dehidroepiandrosterona sulfato (DHEA-S) (Bradley LD, 2005).

Sobre la base de la informacién recogida y el resultado de las pruebas anteriores, las exploraciones complementarias posteriores deben adaptarse a las necesidades
de cada caso:

» Cultivo vaginal y endocervical si sospecha de ETS (Tsai MC, 2012).

« Citologia cervical: se realizara si la paciente no ha seguido los controles habituales del cribado de cancer de cérvix, descartando displasia cervical (Tsai MC,
2012).

» Ecografia transvaginal: es la prueba diagnéstica de imagen de eleccion en el manejo inicial para valorar la patologia uterina en las mujeres en edad fértil con
metrorragia, asi como en las pacientes premenopausicas que puedan presentar lesiones intrauterinas localizadas, siendo una prueba diagndstica esencial en
las mujeres con sangrado postmenopausico. En mujeres premenopausicas, el espesor endometrial varia entre 4-8 mm en la fase proliferativa y entre 8-14 mm
en la fase secretora, debiendo ser programada entre los dias 4-6 del ciclo menstrual (cuando el espesor del endometrio es mas delgado) (Bradley LD, 2005). En
las pacientes postmenopadusicas, tiene alta sensibilidad para descartar patologia significativa del endometrio cuando se obtienen cifras de su espesor por
debajo de 4 mm, descartando cancer endometrial y evitando otras exploraciones mas agresivas y costosas (Tsai MC, 2012). Tiene baja especificidad cuando
encuentra valores de espesor por encima de este valor, por lo que se deberan realizar otras pruebas diagndsticas para descartar la presencia de cancer de
endometrio. Si el grosor endometrial es menor de 4 mm es diagndstico de atrofia endometrial. Si es mayor de 4 mm, se realiza sonohisterograma, a
continuacion, biopsia endometrial, y, por ultimo, biopsia por histeroscopia (segunda linea de exploraciones complementarias tras la ecografia y la biopsia
ambulatoria)(Doubilet PM, 2011).

» Biopsia endometrial: esta indicada en mujeres mayores de 35 afios con hemorragia anovulatoria, también en mujeres menores de 35 afios con factores de
riesgo (por ejemplo: obesidad moérbida, SOP), asi como las mujeres que estén a tratamiento con tamoxifeno y presenten flujo vaginal sanguinolento,
manchados, o spotting para realizar la valoracion endometrial que descarte cancer. Sin embargo, no se recomienda en sangrado postmenopausico que
presente un grosor endometrial menor o igual a 4 mm. Tiene gran sensibilidad para detectar cancer e hiperplasia, pero baja sensibilidad para detectar otras
lesiones intracavitarias como pélipos y fibromas submucosos (Bradley LD, 2011; Tsai MC, 2012). Las pacientes con sintomas persistentes a pesar de presentar
una ecografia transvaginal y biopsia endometrial normales, necesitan una evaluacion mas exhaustiva mediante histeroscopia o sonografia de infusién salina
(SIS).

» Histeroscopia: tiene la ventaja de visualizar directamente el endometrio, el canal cervical y la vagina, y poder dirigir asi la biopsia. Permite la visualizacion
completa de la cavidad endometrial y endocervix. Adecuada para diagnosticar atrofia, hiperplasia endometrial, pdlipos, fibromas, productos retenidos de la
concepcion y cancer endometrial. Presenta una sensibilidad diagnostica del 86,4% y una alta especificidad 99,6%, que la hace util en el estudio de casos con
endometrio anormal seleccionados por ecografia transvaginal. Por ejemplo, en una mujer postmenopausica con endometrio grueso, la sonohisterografia puede
detectar si el endometrio es difusamente grueso o tiene areas de mas grosor. Si hubiera un grosor difuso se recomendaria realizacion de una biopsia
endometrial. Si hubiera una o mas areas de grosor habria que realizar una biopsia histeroscopica (Bradley LD, 2005; Bradley LD, 2011; Doubilet PM, 2011).

» Sonografia con infusién salina: consiste en la introduccion de infusién salina dentro de la cavidad endometrial durante la ecografia transvaginal para mejorar la
imagen de ésta. Es menos incomoda que la histeroscopia. Tiene la ventaja de describir la profundidad de la implicacion miometrial de los leiomiomas, también
es til para valorar la viabilidad y planificacion de la reseccion transcervical de fibromas submucosos (Tsai MC, 2012)

» Legrado uterino diagndstico: alta tasa de falsos negativos, especialmente si se trata de polipos, es inefectivo para diagnosticar lesiones localizadas. Se utiliza
para valorar la existencia de hiperplasia endometrial o malignidad. No se recomienda utilizar esta técnica para diagnosticar salvo técnicas de imagen o
visualizacioén (Bradley LD, 2011; Munro MG, 2011).
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¢Cual es su tratamiento?

En primer lugar, ante una metrorragia debemos descartar que se trate de una urgencia médica, la presencia de sangrado intenso, inestabilidad hemodinamica o
alteraciones analiticas tales como: un descenso de hemoglobina y hematocrito, orientarian hacia ello (Jiménez |, 2009).

Una vez descartada una situacion de urgencia, otro punto a tener en cuenta es descartar la existencia de embarazo, en presencia del cual deberiamos derivar a
ginecologia a la paciente.

En ausencia de embarazo, en las metrorragias de origen organico conocido se aplicara el tratamiento especifico para cada. En caso de no detectar patologia organica
pensaremos en que podria tratarse de una hemorragia uterina disfuncional. Segun la edad de la paciente el tratamiento puede sufrir variaciones (figura 1)
(Deligeoroglou E, 2013; Davidson BR, 2012):

En las mujeres en edad fértil, frente a un sangrado agudo y tras haber descartado emergencia y gestacion, se puede pautar una combinacién de estrégenos y
gestagenos (ACO) aplicando una pauta descendente que consistiria en: los 2 primeros dias un comprimido cada 8 horas, los 2 dias siguientes un comprimido cada 12
horas y, a partir de aqui, un comprimido cada 24 horas hasta completar el envase de 21 comprimidos (Gallo FJ, 2008).

Si se trata de una menorragia podemos plantear tratamiento con AINES puesto que reducen la sintesis de prostaglandinas, disminuyendo la duracién y cantidad de
sangrado.

En el caso de hemorragia uterina disfuncional anovulatoria estaria indicado el uso de ACO combinados con 30-35 microgramos de estrogenos (Muxi C, 2009) si la
paciente precisa anticoncepcion, de lo contrario usaremos gestagenos (progesterona natural micronizada 200-300 mg/dia, o acetato medroxiprogesterona, o
acetato norestisterona o dihidrogesterona 10 mg/dia) los dias 15-24 del ciclo, durante al menos 3 ciclos.

El danazol es un esteroide sintético derivado de la 17-alfa ethiniltestosterona, opcion de tratamiento para tratar la hemorragia uterina disfuncional, reduce la pérdida
menstrual abundante, suprimiendo la ovulacion y reduciendo la produccion ovarica de 17-beta-estradiol, conduce a un estado transitorio de hipoestrogenismo e
hiperandrogenismo produciendo atrofia endometrial y amenorrea en algunas mujeres, seria util por ejemplo, en los casos de endometriosis. Sin embargo, debido a
sus efectos adversos como son el aumento de peso, la piel grasa y el acné, se confinarian este farmaco a un uso eventual o sélo a corto plazo (Singh RH, 2005).

Los analogos de GnRH, los cuales son de administracion intramuscular, subcutanea o mediante absorcion intranasal, reducen la pérdida menstrual asociada a la
hemorragia uterina disfuncional, suprimiendo de manera reversible la secreciéon de gonadotropinas, produciendo hipoestrogenismo. Serian utiles en caso de
endometriosis, miomas uterinos, como pretratamiento antes de una reseccién histeroscopica e histerectomia. Su uso se limita a corto plazo, normalmente durante 6
meses, por el precio y sus efectos adversos (producen desmineralizacion ésea asociada a la supresion estrogénica) (Singh RH, 2005).

En las adolescentes con ciclos anovulatorios, es frecuente encontrarnos con oligomenorreas seguidas de metrorragias, siendo Util en estos casos el tratamiento con
gestagenos durante 10 dias cuando lleven 35 o més dias sin menstruacion, y una vez restaurada la menstruacion, se tratara como una HUD.

En las mujeres en tratamiento con ACO es frecuente el spotting (hemorragia intermenstrual), en dichas pacientes, podriamos adoptar una actitud expectante y si no
cede tras 3 ciclos de ACO, se puede aumentar la dosis de estrogeno del ACO (Muxi C, 2009).

En las metrorragias en portadoras de DIU usaremos antibrinoliticos (acido tranexamico a dosis de 500-1.000 mg/6-8 horas durante sangrado). En el caso de que no
cediera y hubiera repercusion analitica podriamos plantear la retirada del DIU.

Si el sangrado se ajusta a un patron ciclico, se trata de sangrados no muy intensos con ciclos conservados, una vez se descarte patologia organica y estas mujeres
no presenten factores de riesgo de cancer de endometrio podriamos tratar como HUD, con tratamiento hormonal del tipo de gestagenos: acetato de
medroxiprogesterona o acetato de noretisterona a dosis de 10 mg/dia o progesterona natural: 200-300 mg/dia en la segunda mitad del ciclo, durante 10 dias. Otra
alternativa de tratamiento seria la implantacion de un DIU liberador de levonorgestrel (Gallo FJ, 2008).

En las mujeres perimenopausicas, debemos valorar la realizacion de una biopsia endometrial siempre que haya factores de riesgo de cancer de endometrio, en caso
contrario, plantearemos tratamiento médico con acido tranexamico, AINES, ACO, combinados de estrogenos y gestagenos no anticonceptivos o DIU de levonorgestrel
(Fox KE, 2012). Las mujeres postmenopausicas precisan derivacion a atencion especializada para realizacion de pruebas complementarias del tipo de legrado/biopsia
endometrial.
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Figura 1. Algoritmo de actuacion ante una metrorragia

¢Cuando derivar?

En general, se recomienda la derivacion ginecoldgica en las siguientes circunstancias (Gallo FJ, 2008):

» Hemorragias o metrorragias intensas (cualquiera que sea su causa) y con signos de afectacion hemodinamica: hipotensién, taquicardia, hematocrito bajo.

Deberan ser trasladados a URG.

Metrorragia relacionada con la gestacion y aquellas en las que se detecte causa organica conocida.

Metrorragias que han sido tratadas como HUD y que tras tratamiento no hay mejoria.

Metrorragia que aparezca en mujer postmenopausica y en perimenopausica cuando presente factores de riesgo de cancer endometrial.

Cuando nos encontremos con limitaciones para tratamiento de cualquier tipo.

» Siempre tener en cuenta los deseos de la paciente en cuanto a su deseo de ser valorada en atencién especializada, una vez informada de las posibilidades de
tratamiento en AP.
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