PERDIDA \
RECURRENTE
DEL EMBARAZO

ENFOQUE ANEJO

A ."\ \
ARORA

ASHER } -

BASHIRI

L]

NEELANJANA =
. MUKHOPADHAYA AMOLCA



Contenido

10.

11.

12,

13.

. Historia, descripcion general y terminologia

SECCION 1. Introduccién

Mala Arora

SECCION 2. Causas genéticas

1

Evaluacion genética de los productos de la concepcion
Chinmayee Ratha

Factores monogénicos

16

Hagit Daum

Pruebas genéticas parentales

25

Priya Ranganath

Factores epigenéticos

32

Mayumi Sugiura-Ogasawara, Yosuke Matsumoto,
Yoshihara Hiroyuki, Shinobu Goto, Tamao Kitaori

Prueba de ADN fetal libre de células

41

Tanja Schlaikjeer Hartwig, Henriette Svarre Nielsen

Factores masculinos

48

Shlomi Barak, Shira Salama

Microdeleciones del cromosomaY

57

Stacy Colaco, Deepak Modi

62

Microbioma masculino, factores genéticos y epigenéticos
Anam Farooqui, Farhan Ali, Sher Ali

Cribado genético preimplantacional

73

Durga G Rao, Kavya Rao Jalagam

Histeroembrioscopia

84

Vasilios Tanos, Panayiotis Tanos

SECCION 3. Factores endometriales

Endometritis cronica

95

Mirudhubashini Govindarajan, Kalpana P, Saadhvi Balaji

Tuberculosis latente

Sonia Malik

106

XXi



- Contenido

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22,

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

xXii

Citoquinas: éxito o fracaso del embarazo

Raj Raghupathy

Células asesinas naturales uterinas

Chow-Seng Kong, Paul Brighton

Microbioma endometrial

Kilian Vomstein

SECCION 4. Factores anatémicos

Endometriosis

T Ramanidevi, J Harshini, Arulmozhi Ramarajan

Adenomiosis

Sanjivni Khanna, Sai Deepashri S

Malformaciones uterinas congénitas
Meeta Meeta, Tanvir Tanvir, Akanshi Madan

Patologias intrauterinas

S Krishnakumar, Shrutika O Makde, Aditi Abhade, Rohan Krishnakumar

Malformaciones arteriovenosas

Sayani Maitra, Neelanjana Mukhopadhaya

Insuficiencia cervical

Haywood L Brown

Papel de la laparoscopia

Nikita Trehan

SECCION 5. Imagenologia

Imagenologia entre embarazos

Selvaraj Ravi Lakshmy

Evaluacion del endometrio mediante ultrasonido
Chaitanya Nagori, Sonal Panchal

SECCION 6. Causas sistémicas maternas

Sindrome antifosfolipidico

Narinder Pal

Enfermedades autoinmunes

Sundari N, Chandrashekara S

Trombofilia hereditaria

Asher Bashiri, Nave Kahana, Yona Grossman

Tromboelastografia

Manju Puri, Jyoti Mishra

116

127

135

147

153

171

185

200

205

210

229

242

257

269

276

299



Contenido -

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42,

43.

44,

45.

Trastornos tiroideos 303
Matthew George Apostolou, Vageesh Ayyar D, Ahmed Shelbaia
Sindrome de ovario poliquistico 312
Duru Shah, Padma Rekha Jirge
Resistencia a la insulina y sindrome metabdlico 316
Uma Ram, Mathangi T
Disminucion de la reserva ovarica 320
Krishna Deepti Mogili, Chaitanya Shembekar
Hiperhomocisteinemia 324
Ritu Jain, Mala Arora
El papel de la vitamina D 330
Jayati Dureja, BS Susheela Rani
SECCION 7. Factores relacionados con el estilo de vida

Obesidad 337
Naama Steiner, Lindsey Ann Choi, Gary Levy, Asher Bashiri
Factores ambientales 343
Isha Wadhawan, Mala Arora, Namrata Singh

SECCION 8. Miscelaneos
Embarazo bioquimico recurrente 351
Ameet Patki, Mrinmayi Dharmadhikari
Embarazos molares recurrentes 355
Rosemary A Fisher, Neil J Sebire
Embarazo ectépico recurrente 366
Latha Venkatram, Srimathy Raman

SECCION 9. Tratamiento
Papel de la progesterona micronizada natural 375
Adam J Devall, Arri Coomarasamy
Papel de la didrogesterona 381
Sreeba Balakrishanan, Ashok Kumar
Tecnologia de reproduccion asistida 386
Partha Sarathi Das
Inmunoglobulinas intravenosas 397
Wael Saab, Srividya Seshadri, Wiam Saab
Evidencia a favor del uso de inmunoglobulina intravenosa en la pérdida recurrente del embarazo ........ 406

Ole Bjarne Christiansen

XXiii



- Contenido

46

. Terapia con emulsion lipidica

Hrishikesh D Pai, Meenu Handa

47. Papel de la gonadotropina coriénica humana
Jonathan Cohen
48. Papel del factor estimulante de colonias de granulocitos
Fabio Scarpellini, Marco Sbracia
49, Papel de lainmunoterapia con linfocitos
Mohan Raut, Mugdha Raut
50. Papel de los micronutrientes y los antioxidantes
Kiran Kurtkoti
51. Papel de las células madre en el rejuvenecimiento ovarico
Nayana Patel, Niket H Patel, Molina Patel, Harsha Bhadarka,
Paresh Ghoghari, Piyush Chudasama, Kairavi Vyas
52. Papel de las células madre en el rejuvenecimiento endometrial
Nayana Patel, Niket H Patel, Molina Patel, Paresh Ghoghari,
Harsha Bhadarka, Piyush Chudasama, Kairavi Viyas
53. Cuidado carifioso y gentil: estrategias tranquilizadoras
Mala Arora, Pragati Oswal
SECCION 10. Embarazo fallido
54, Evacuacion histeroscopica del utero h
Oshri Barel, Moty Pansky
55. Histopatologia placentaria
Sunil Jaiman
56. Asesoramiento en el duelo
Kamini A Rao, Vyshnavi A Rao
57. Implicaciones médicasy legales
Usha Ahluwalia, Mala Arora
SECCION 11. El futuro
58. Resurgimiento de las estatinas en la pérdida recurrente del embarazo
Yona Grossman, Asher Bashiri
59. Papel de la subrogacion
Asher Bashiri, Talya Kresch-Jaffe, Yuval Cherlow, Yona Grossman
60. Papel de la inteligencia artificial

Valentina Bruno, Martina Betti, Matteo Pallocca, Enrico Vizza,
Adalgisa Pietropolli, Emilio Piccione

XXiv

412

416

420

425

434

438

446

454

461

465

475

479

491

497

505



Contenido -

ANEXOS

Anexo 1. Casos de pérdida recurrente del embarazo 513

Caso 1. Abortos recurrentes con sindrome antifosfolipidico
resistente y tratamiento adicional exitoso con hidroxicloroquina 513
Asher Bashiri, Judah Benjamin Smith, Israel David Gabay

Caso 2. Abortos espontaneos miultiples tempranos y tardios
con multiples factores etiolégicos 515
Mala Arora

Caso 3. Mutacion homocigética del gen MTHFR 516
Mala Arora

Caso 4. Malformacion arteriovenosa tras un aborto espontaneo 516
Neelanjana Mukhopadhaya

Caso 5. Adenomiosis y endometriosis pélvica con multiples comorbilidades 517
TRamanidevi

Caso 6. Diabetes mellitus no diagnosticada 519
BS Susheela Rani

Caso 7. Aneuploidia fetal recurrente con cariotipo parental normal 519
Seema Sharma

Caso 8. Abortos espontaneos secundarios con multiples comorbilidades 520
Shobhna Mohandas

Caso 9. Abortos bioquimicos recurrentes 520
Seema Sharma

Caso 10. Tiroiditis autoinmune 521
Asher Bashiri, Israel David Gabay, Liu Shuling

Caso 11. Edad materna avanzada con autoinmunidad:
rejuvenecimiento ovarico con células madre y terapia con multiples medicamentos 523
Nayana Patel

Caso 12. Pruebas genéticas preimplantacionales 524

Aruna Ashok
Anexo 2. Lecturas complementarias 526
Indice alfabético 531

XXV



1 Adenomiosis
Sanjivni Khanna, Sai Deepashri S

RESUMEN

La adenomiosis es una enfermedad de la zona de unién del ttero que se presenta como lesiones difusas o focales en el Utero. En raras
ocasiones puede presentarse como adenomiosis quistica juvenil o quistica adulta. Se asocia con bajas tasas de implantacion y RPL. El
tratamiento de la enfermedad focal puede ser quirdrgico. Se recomienda el tratamiento médico con inhibidores de la aromatasa, tanto
agonistas de la GnRH como antagonistas de la GnRH, como el elagolix.

Palabras clave: adenomiosis focal difusa, quistica juvenil, adenomiosis quistica adulta, agonista de la GnRH, antagonista de la GnRH,

inhibidores de la aromatasa, elagolix.

INTRODUCCION

La adenomiosis, una afeccion que afecta al 6rgano que
deberia albergar un embarazo de forma segura, puede
reducir la fertilidad y provocar abortos espontineos y
otros resultados adversos del embarazo. Pueden produ-
cirse resultados desfavorables a pesar de los procesos de
rescate y recuperacion que lleva a cabo el cuerpo para
combuatir la adversidad. La intervencién terapéutica podria
ayudar a lograr los mejores resultados posibles.

LA ADENOMIOSIS Y SU RELACION CON
LA INFERTILIDAD, EL FRACASO DE LA
IMPLANTACION Y EL ABORTO ESPONTANEO

A menudo considerada un enigma, la adenomiosis se

caracteriza por la invasion benigna del miometrio por

el endometrio ectopico.'? Se trata esencialmente de una

enfermedad de la union endomiometrial y debe enten-

derse como una enfermedad “de dos componentes” que

consiste en:

1. Glandulas endometriales ectopicas y estroma en la
pared muscular del utero.

2. Cambios hiperplasicos e hipertréficos secundarios en
el miometrio.?

Tanto los componentes epiteliales como los estromales
del endometrio heterotépico estin presentes en el tejido
invasor, y la invasiéon se produce al menos 2,5 mm por
debajo de la interfaz endomiometrial.* Las areas del endo-
metrio ectépico pueden estar presentes de forma genera-
lizada en todo el miometrio o restringirse a una ubicacion
focal en forma de adenomioma.® La pared uterina posterior
se ve afectada con mas frecuencia que la anterior, mientras

que otras dreas, como los cuernos o el orificio cervical,
rara vez se ven afectadas por la adenomiosis.””

Los factores que indican la gravedad de la enferme-
dad incluyen la magnitud de los sintomas, el nimero de
focos adenomiosos y la profundidad de la invasién en el
miometrio en el que se encuentra el foco mas invasivo.?
Levgur et al. propusieron un sistema de clasificaciéon que
describe la profundidad de las lesiones adenomiosas:

m Profunda: > 80 % de profundidad dentro del miometrio.
m Intermedia: 40-80 % de profundidad.
m Superficial: < 40 % de profundidad.

Muchos sintomas estdn relacionados con la profun-
didad de la invasién del endometrio ectopico dentro
del miometrio.

La zona de unién (JZ, por sus siglas en inglés) es
un 4drea importante para el funcionamiento del utero,
asi como en relacion con afecciones patologicas, en
particular la adenomiosis.® Este compartimento dentro
del ttero se encuentra en la interfaz endomiometrial,
también conocida como “arquimiometrio” o miometrio
interno, tal y como revel6 la resonancia magnética
(RM) hace mas de dos décadas.” Las alteraciones en la
estructura o la funcion de la JZ antes de la concepcion
pueden provocar problemas de fertilidad y complicacio-
nes obstétricas, tal y como sefialan los estudios obser-
vacionales.'® El engrosamiento de la JZ se ha asociado
con la disperistalsis.'!

La adenomiosis presenta diversas manifestaciones:
Sangrado uterino anormal.

Dismenorrea.

Dolor pélvico crénico.

Dispareunia.

Aumento del tamafio del dtero (Figura 1).>13
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Figura 1. Vista laparoscépica de un Utero con adenomiosis globular
grande con un pequefo leiomioma.

La adenomiosis suele manifestarse con mayor frecuen-
cia después de los 30 anos. Por consiguiente, se da cada
vez mas en mujeres que planean quedar embarazadas a
una edad mas avanzada.

A menudo, la afeccion se descubre durante la eva-
luacion de la infertilidad.™ Segiin numerosos estudios
de investigacion, existe una fuerte relacion entre la
adenomiosis y la infertilidad.">'® Los mecanismos que
subyacen a la infertilidad en la adenomiosis no se cono-
cen bien."” Se ha descrito la presencia de adenomiosis,
segln ultrasonidos transvaginales tridimensionales (3D),
en el 38 % de las mujeres con pérdidas recurrentes del
embarazo (RPL, por sus siglas en inglés) y en el 35 % de
las mujeres con fallos recurrentes de implantacién (RIF,
por sus siglas en inglés).”” En otros estudios también se
ha relacionado una mayor prevalencia de adenomiosis
con el aborto espontdneo.*#

La forma exacta en que la adenomiosis influye en los
resultados de las técnicas de reproduccion asistida (ART,
por sus siglas en inglés) sigue sin estar clara.*® Algunos
informes sugieren un impacto negativo,”% mientras que
otros no han documentado tal asociacion, lo que indica
que la adenomiosis puede no afectar significativamente
a los resultados de la fertilizacion in vitro (IVE, por sus
siglas en inglés) y la transferencia de embriones (ET, por
sus siglas en inglés).!?"* Ademds, la adenomiosis puede
ejercer menos efectos adversos en los ciclos de IVF o de
inyeccion intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI,
por sus siglas en inglés) en mujeres con endometriosis,
tratadas con una regulacion a la baja hipofisaria a largo
plazo antes del procedimiento.?” Sin embargo, la adeno-
miosis puede tener un efecto negativo significativo en la
probabilidad de concepcion y de nacimiento vivo.»=

154

Relacion entre la adenomiosis, la endometriosis
y los miomas

Es interesante sefialar que existe una fuerte asociacion
entre la adenomiosis y la endometriosis. Se observo que
la primera afeccion estaba presente junto con la endome-
triosis en el 27 % de las mujeres y, segiin otros estudios,
ambas afecciones pueden coexisticr en el 54-90 % de
los casos, especialmente en mujeres infértiles."?'3? La
adenomiosis puede coexistir con la endometriosis en el
70 % de las mujeres infértiles.? La coexistencia de adeno-
miosis y endometriosis se ha observado en un tercio de las
mujeres con endometriosis tratada quirdrgicamente.* La
profundidad de la invasion de la adenomiosis esta relacio-
nada con la extension de la endometriosis cuando ambas
afecciones coexisten.*

La adenomiosis podria estar presente simultinea-
mente con la endometriosis en mujeres mas jovenes,
lo que podria indicar una patogénesis comin.***° La
adenomiosis también puede verse agravada por leio-
miomas."™ En un estudio retrospectivo, Giizel et al.
evaluaron a 129 mujeres operadas por menometrorra-
gia resistente al tratamiento. La histopatologia revelo
que ambas afecciones coexistian en pacientes con una
edad media mds avanzada, una edad temprana en la
menarquia y la gravedad, y que estas pacientes tenian
niveles de hemoglobina preoperatorios significativa-
mente mas bajos.*

PREVALENCIAY TIPOS

La adenomiosis puede aparecer a cualquier edad, desde
la adolescencia hasta los tltimos afios reproductivos.®
Se ha observado que la prevalencia varia entre el 1 % y
el 70 %.>% Este amplio rango se debe probablemente a
la falta de criterios estindar para el diagndstico, tanto en
las evaluaciones por imagenologia como en los analisis
histopatolégicos.

La adenomiosis quistica, al igual que otras manifesta-
ciones de la enfermedad, suele presentarse en mujeres
mayores de 30 anos y multiparas.® Sin embargo, incluso
las nifas y mujeres jovenes pueden verse afectadas por
esta forma, y cuando se presenta en mujeres menores de
30 anos, mide mas de 1 cm, se encuentra independiente
del revestimiento endometrial y (a menudo) causa disme-
norrea grave; en estos casos, se denomina adenomiosis
quistica juvenil. La edad limite se utiliza para diferenciarla
de la adenomiosis quistica adulta.”>*

FACTORES PREDISPONENTES

Los factores predisponentes se enumeran en la Tabla 1.
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TABLA 1. Factores que predisponen al desarrollo de adenomiosis.>4147:53-56

Traumatismo durante la cirugia

Factor Exceso de estrogeno>447 uterina®47:3 Tratamiento con tamoxifeno>**¢
Situacion  Menarquia precoz (< 10 afos) Interrupcién del embarazo Unién selectiva a los receptores
clinica Ciclos cortos (< 24 dias) Dilatacién y legrado de estrogeno: estimulante del

Mayor paridad (niveles mas altos de Cesarea previa

estrogeno/invasion trofoblastica en el
miometrio durante la implantacion)

Anticonceptivos orales-indice de masa Otra cirugia uterina

corporal elevado

tejido endometrial normal y
ectopico

PATOGENESIS

El mecanismo preciso que subyace a la patogénesis de

la

adenomiosis sigue sin estar claro. Se han propuesto

varias teorias:

—

a

Invasion directa del endometrio en el miometrio.>*
Remanentes embrionarios pluripotentes de Miuller mal
ubicados.>701-63

Invaginacion del endometrio basal a lo largo del sis-
tema linfatico del miometrio.>””

Desplazamiento de las células madre de la médula
Sseq 36465

Son varios los mecanismos que alteran la fertilidad en
adenomiosis.” Entre ellos se incluyen:

El transporte uterotubdrico anormal y la alteracion de
la funcioén y la receptividad endometrial.

El agrandamiento del ttero y las distorsiones anatomi-
cas pueden dificultar la migracion de los espermato-
zoides, la transferencia de embriones y el potencial de
implantacion.

La hiperactividad miometrial, las contracciones muscu-
lares irregulares y la circulacion distorsionada del cal-
cio afecta la contractilidad uterina y la progresion de
los espermatozoides.

Las distorsiones de la cavidad uterina pueden afectar el
transporte uterotubdrico.

Los cambios asociados a la adenomiosis empeoran la
receptividad endometrial, lo que tiene consecuencias
sobre la ventana de implantacion.

Las anomalias a nivel molecular incluyen la reduccion
de la expresion de moléculas asociadas a la implanta-
cion, como HOXA10 y LIF.

La regulacion negativa del receptor NR4A (receptor
nuclear huérfano) y de la proteina FOXO1A (proteina
fork bead box) conduce a una decidualizacion incorrecta.
La expresion andmala de integrinas y osteopontina
puede ser responsable del fracaso de la IVE.

La inflamacion cronica en la adenomiosis altera la expre-
sion de citocinas y la inmunidad celular en el endometrio.

m El aumento de los niveles de citocinas prooxidantes y
antioxidantes —como el Cu, la superoxidodismutasa
(SOD, por sus siglas en inglés) de zinc y la SOD de
manganeso— contribuye a la inflamacion.

m Los niveles anormalmente altos de 6xido nitrico influyen
negativamente en el transporte de espermatozoides, la
implantacion y la decidualizacion.

SINTOMATOLOGIA CLINICA

Es importante prestar especial atencion a los siguientes

sintomas, los cuales podrian indicar una adenomiosis:

Sangrado uterino anormal: %% se observa en el 40-60 %.

Dismenorrea:’°% presente en el 15-30 %.

Dispareunia: afecta al 7-10 %.%

Dolor pélvico cronico: en el 76,9 %.972

Aumento difuso del tamario del titero.”

Utero con contorno irregular>>%

Utero sensible a la palpacion.”

Infertilidad:* aproximadamente en el 12 %.

Leiomiomas coexistentes:*'** pueden encontrarse en el

50 % de los casos.

Endometriosis:™ en el 25 %.

m Los polipos endometriales pueden coexistir en el 7 % de
las mujeres.>15:607

CLASIFICACION DE LA ADENOMIOSIS

Se basa en el grado de invasion miometrial observado en
la histologia.”
m  Adenomiosis difusa: glandulas endometriales y estroma
dispersos por todo el miometrio.®
m  Adenomiosis focal: area localizada incrustada en el
miometrio.®*’® Este tipo se puede clasificar a su vez en:
*  Adenomioma: lesion que se infiltra en un area
restringida del miometrio.”>”
*  Adenomiosis quistica: un Unico quiste adenomiésico
presente en el miometrio.” En mujeres menores de
30 anos se denomina JCA.
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m  Adenomiosis polipoide: son masas polipoides”™ que pue-

den ser adenomiomas polipoides tipicos o atipicos.”®”
m Formas mds raras:

¢ Adenomioma del endocérvix.

¢ Adenomiomas retroperitoneales.® %

DIAGNOSTICO

El diagnostico se basa en estudios de imagenologia con
ultrasonido transvaginal (TVUS, por sus siglas en inglés),
3D-TVUS y RM. El 3D-TVUS y la RM muestran claramente
la unién endomiometrial. La JZ, que es la parte mas interna
del miometrio cerca del endometrio, aparece como una
zona hipoecoica delgada en el TVUS y como una banda
de baja sefial que colinda con el endometrio en la RM.?

Métodos de imagenologia (Tabla 2)

m Ultrasonido transvaginal:
e Ultrasonido transvaginal bidimensional: las carac-
teristicas bidimensionales (2D) que sugieren adeno-

miosis incluyen:#1

Utero agrandado globalmente (Figura 1).2827%
Aumento asimétrico del tamano del utero
(Figura 2).%

Ecotexitura  heterogénea  del  miometrio
(Figura 2)°

Estrias lineales en el miometrio (Figura 2A).%
Puede observarse una union endomiometrial
mal definida o un seudoensanchamiento del
endometrio (Figura 2B).%

También se puede observar una propagacion
difusa de pequenos vasos dentro del miometrio en
el ultrasonido Doppler de potencia (Figura 2C).”!
Estos vasos no siguen el curso de las arterias
arcuatas y uterinas.”’

Un adenomioma puede verse como una acumu-
lacion nodular focal circunscrita de endometrio
ectopico, que se identifica cominmente en la
pared uterina posterior.®

En el 50 % de las pacientes se pueden observar
quistes miometriales (Figura 2A). Se trata de
glandulas dilatadas o focos de hemorragia en el
endometrio heterotépico.”

TABLA 2. Diagnéstico de la adenomiosis: métodos de imagenologia.>#4147:53:5688:92

Ecotextura heterogénea del miometrio®

Estrias lineales en el miometrio®*°

Union endomiometrial mal definida,
seudoensanchamiento®

Diseminacion difusa de pequefios vasos
dentro del miometrio®'

Adenomioma
Quistes miometriales®

Aparicion del “signo de interrogacion”®?

Modalidad TVUS 2D TVUS 3D RM

Caracteristicas  Utero globular/agrandado Evaluacién precisa de la zonade Utero grande, regular y asimétrico®'
globalmente?# unioén
Fondo uterino agrandado Vista coronal: Area hipoecoica Intensidad anémala de la sefal
(aproximadamente 12 cm de longitud que rodea el endometrio® miometrial
uterina)®’88
Agrandamiento asimétrico®” Mejor visualizacion de la zona Engrosamiento de la JZ57#°

de unién (en comparacién con
el ultrasonido transvaginal
bidimensional)®

\(2D: bidimensional; 3D: tridimensional; TVUS: ultrasonido transvaginal; JZ: zona de unién; RM: resonancia magnética) )

Focos miometriales de alta
intensidad de sefal en imagenes
ponderadas en T157#

Focos brillantes dentro de areas
de baja intensidad de senal en el
miometrio (ponderadas en T2)%

Estrias lineales que se irradian
desde el endometrio al miometrio,
seudoensanchamiento

Ausencia de contorno, efecto de
masa, margenes mal definidos entre
el miometrio normal y el anormal, y
forma eliptica de baja intensidad de
sefal en el miometrio®
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Figuras 2A-C. Diagnoéstico de adenomiosis: ultrasonido transvaginal (TVUS). A. Cambios de adenomiosis de la pared posterior con
engrosamiento focal de la pared posterior, quistes miometriales y pérdida de la interfaz endomiometrial con seudoensachamiento de la cavidad
(cortesia: Dr. Rajeev Choudhary); .B. TVUS que muestra un miometrio posterior engrosado con dreas de patrén alterado en el ultrasonido y
una lesion hipoecoica mal definida sugestiva de adenomioma (cortesia: Dr. Puneet Jain, Dr. Pankaj Kumar y Dr. Vineet Sethia); y C. Reformateo
coronal del Utero que muestra un aumento difuso de la vascularizacion en el Doppler de potencia (cortesia: Dr. Rajeev Choudhary).

* El dtero puede presentar una forma de “signo de
interrogacion”, debido a que el cuerpo uterino
se flexiona hacia atrds, con el cuello uterino
dirigido hacia delante.*?

* Ultrasonido transvaginal tridimensional: la eva-
luacion de la JZ se realiza en una vista coronal
3D-TVUS. La JZ aparece como un area hipoecoica
que rodea el endometrio. Todos los planos de la
JZ se pueden ver claramente con imagenologia de
contraste de volumen con cortes de 2-4 mm.’

Un ultrasonido transvaginal tridimensional ofrece
una visualizacién ligeramente mejor de la zona de
union en comparacion con el ultrasonido transvaginal
bidimensional *** especialmente en los casos de adeno-
miosis temprana.>?!

Mavrelos D et al. observaron las siguientes caracteristi-
cas en el ultrasonido (Tabla 3). Se calcul6 una puntuacion
de adenomiosis (Tabla 3) y se clasifico a las mujeres en
categorias. A cada una de las siete caracteristicas del ultra-
sonido de la adenomiosis se le asigno el valor 0 cuando
estaba ausente o 1 cuando estaba presente, con una pun-
tuacion minima de 0 y mdxima de 7. En las mujeres con
una puntuacion de 4 o mis, la probabilidad de embarazo
se reduce a la mitad.”

m [magenologia por resonancia magnética: las observacio-

nes en la resonancia magnética incluyen (Figuras 3A- C):

» Utero grande, regular o asimétrico.®

¢ Intensidad anomala de la sefial miometrial.

e Engrosamiento de la zona de union.®*

¢ Focos miometriales de alta intensidad de sefial en

imagenes ponderadas en T1.9%
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TABLA 3. Caracteristicas del ultrasonido de la adenomiosis.** * Focos brillantes dentro de areas de baja intensidad

) o 5] 89
1 Engrosamiento asimétrico del de senal.
miometrio e Las estrias lineales representan la penetracion del

endometrio basal en el miometrio.

2 Sombreado paralelo
o * Seudoensanchamiento del endometrio.

3 Estrias lineales e Ausencia de contorno, efecto de masa, mirgenes
4 Quistes miometriales mal definidos entre el miometrio normal y el anor-

. . mal, e intensidad de sefial baja de forma eliptica en
5 Islas hiperecoicas . g

el miometrio.
6 Adenomiomas
7 T —— Precision diagndstica de las modalidades de
irregular imagenologia

Se otorga una puntuacién de U . lisi bre | sién del ult i |
0 cuando no esté presente y n metaandlisis sobre la precision del ultrasonido en e

de 1 cuando esté presente diagnéstico de la adenomiosis revel6 una sensibilidad del
N J 82,5 % y una especificidad del 84,6 %, con un cociente de

Figuras 3A -C. Diagndstico de adenomiosis: resonancia magnética. A. Imagen sagital de resonancia magnética ponderada en T2 que muestra
una intensidad de sefal heterogénea con mdltiples focos hiperintensos en T2 sugestivos de adenomioma (cortesia: Dr. Puneet Jain, Dr. Pankaj
Kumar y Dr. Vineet Sethia); B. Imagen axial de resonancia magnética ponderada en T2 que muestra un adenomioma con margenes tipicos y
mal definidos. El endometrio se empuja hacia delante (cortesia: Dr. Puneet Jain, Dr. Pankaj Kumary Dr. Vineet Sethia); y C. Imagen de resonancia
magnética axial en secuencia MEDIC que muestra multiples focos puntiformes de sangrado (hemorragia) en un adenomioma (cortesia: Dr.
Puneet Jain, Dr. Pankaj Kumar y Dr. Vineet Sethia).
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verosimilitud positivo de 4,7 y un cociente de verosimili-
tud negativo de 0,26, en comparacién con la resonancia
magnética.” Los leiomiomas pueden afectar negativa-
mente a la capacidad del ultrasonido para diagnosticar la
adenomiosis, que puede ser tan baja como del 33 %.% El
TVUS es tan preciso como la RM, pero la sensibilidad del
TVUS fue menor en presencia de leiomiomas, por lo que
seria preferible la RM.*

Ascher et al. y Dueholm et al. observaron que la reso-
nancia magnética es superior al ultrasonido transvaginal
para el diagnéstico de la adenomiosis.”*”” Otro estudio y
una revision sistematica también han demostrado que la
resonancia magnética es muy precisa en el diagnoéstico de
la adenomiosis.”®

LA ZONA DE UNION (TABLA 4)

La JZ puede mostrar un engrosamiento focal o difuso
y representar una hiperplasia del musculo liso.'® Se ha
observado que el grosor de una JZ normal es de aproxi-
madamente 4 mm y varia durante el ciclo en 0,9 mm.'! Las
pacientes con adenomiosis tienen un grosor medio de la JZ
de 15 mm, frente a los 7 mm del dtero no adenomiosico.'®

La adenomiosis se diagnostica cuando el grosor de la
JZ es de 12 mm o mas y se descarta si el grosor maximo

de la zona de unién es de 8 mm o menos.'®® Otros estudios

toman 10 mm (JZmax) como valor de corte.> Gordts ha
sugerido que > 8 mm y < 12 mm pueden considerarse
hiperplasia o estadio 0 de adenomiosis.**'* Serfa conve-
niente buscar cambios en la JZ en mujeres con RPL y RIF?

HISTOLOGIA (FIGURAS 4A-D)

Histeroscopia

Algunos autores han sugerido que la evaluacion histeros-
copica puede ser una investigacion util.'* El procedimiento

TABLA 4. Cambios en la zona de unién en la adenomiosis.”® %

Condiciones Espesor de la zona de union

« 4 mm (£ 0,9 mm durante los
ciclos)'®

« Espesor maximo de la zona de
union (JZmax) < 8 mm

8_‘] . mm102,103

Normal

Hiperplasia (adenomiosis
en estadio 0)

Adenomiosis JZmax = 12 mm'®

\(JZ: zona de unién)

Figuras 4A-D. Caracteristicas histopatoldgicas de la adenomiosis. A y B. Imagenes H&E 5X que muestran un adenomioma bien delimitado
con fibras musculares lisas, islotes de gldndulas endometriales y estroma (cortesia: Dr. Karn Bhardwaj); C. Imédgenes H&E 40X de un adenomioma
(cortesia: Dr. Karn Bhardwaj); y D. imdgenes H&E 40X ampliadas de un adenomioma (cortesia: Dr. Karn Bhardwaj). (H&E: hematoxilina y eosina).
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permite visualizar la cavidad uterina, evaluar otras anomalias
prevalentes y obtener biopsias endometriales o miometria-
les bajo vision directa.'®

Los hallazgos histeroscopicos en la adenomiosis
incluyen:'%
m Endometrio irregular.
m  Defectos endometriales.
m Lesiones quisticas/hemorragicas.
m Alteracion de la vascularizacion.

El diagnéstico de adenomiosis puede pasarse por alto
si se encuentra mas profundo que los sitios de biopsia o si
estd ubicado en dreas que no se someten a biopsia.’

Biopsia laparoscopica

Las biopsias con aguja del miometrio se pueden obte-
ner mediante laparoscopia para el diagnostico de la
adenomiosis.>'® La sensibilidad de una sola biopsia del
miometrio se situd entre el 8 % y el 18,7 %.'” La sensibili-
dad aument6 con el nimero de biopsias y la profundidad
de la adenomiosis. Se informé que la sensibilidad de dos
biopsias aleatorias se situ6 entre el 2,3 % y el 56 %.'%

ADENOMIOSIS: PERDIDAS RECURRENTES
DE EMBARAZOS Y FALLOS RECURRENTES DE
IMPLANTACION

Ningun estudio ha examinado la concepcion natural en
mujeres con adenomiosis. Con las técnicas de repro-
ducciéon asistida, se produce una disminucion de la
implantacion y un aumento de los abortos espontaneos
tempranos.® Se observan una disminucion de las tasas
de embarazo clinico, viable y en curso y de nacidos
vivos, y un aumento significativo de las tasas de abortos
espontineos.?!#30:109

En las mujeres que se someten a una donaciéon de
ovulos, se observan tasas mas altas de abortos esponta-
neos y tasas mas bajas de embarazos a término.!

Se observo una prevalencia significativamente mayor
de adenomiosis en mujeres con dos abortos espontineos
previos.® También es posible que la adenomiosis haya
sido causada por intervenciones uterinas, que pueden
dafar la interfaz endomiometrial y facilitar la migracion
del endometrio al miometrio.'*°

En su estudio, Campo et al. concluyeron que habia una
menor receptividad uterina y menores tasas de implan-
tacion en la adenomiosis.’® Los resultados de la IVF han
dado lugar a conclusiones contradictorias en mujeres
con adenomiosis.® Pocos estudios, que informan sobre
los resultados de la IVF/ICSI en mujeres tratadas antes
de 2007, concluyeron que la adenomiosis, diagnosticada
mediante ultrasonido, no afectaba a los resultados del
procedimiento.?®® Sin embargo, se observé que cuando
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TABLA 5. Correlacion entre el grosor de la zona de unién y las
tasas de embarazo tras la IVF.>*

Espesor Tasa de embarazo

EspesordelalJZ <7 mm 63 %

Espesor JZmax < 10 mm 63 %

EspesordelaJZ >7 mm 26 %

Espesor maximodelaJZ>10mm 14%

(IVF: fecundacion in vitro; JZmax: espesor maximo de la zona
| de union)

se utilizan protocolos de regulacion hipofisaria a la baja a
largo plazo para la IVF/ICSI, la presencia de adenomiosis
y las tasas de implantacion mejoraban.

Shukla et al. demostraron que las madres sustitutas
presentaban tasas de embarazo clinico y de nacidos
vivos significativamente mas altas en comparacion con
las pacientes infértiles con adenomiosis. La adenomiosis
disminuye el potencial de implantacion, lo que conduce a
tasas de embarazo mas bajas.!!"!!

Se observé una mayor prevalencia de adenomiosis
entre las mujeres con RIF, lo que sugiere una menor recep-
tividad endometrial.? En muchos estudios se ha observado
una menor tasa de embarazo tras la ART en mujeres con
adenomiosis,*?** mientras que en otros no se ha encon-
trado esta asociacion."#® Esta disparidad puede deberse
al tamano limitado de las muestras y a la variabilidad de
los procedimientos de ART.? La Tabla 5 correlaciona las
tasas de embarazo con el grosor de la JZ.

La adenomiosis difusa tiene un peor pronodstico en
comparacion con la adenomiosis focal.! La adenomiosis
se asocio con un mayor riesgo de aborto espontineo en el
segundo trimestre, parto prematuro, preeclampsia y mal-
posicion placentaria, lo que condujo a malos resultados
perinatales (Tabla 6).!131!

MECANISMOS RESPONSABLES DE LA
DISMINUCION DE LAS TASAS DE FERTILIDAD

Los mecanismos que pueden tener un impacto negativo
en la implantacion y la continuacion de los embarazos en
mujeres con adenomiosis podrian incluir los siguientes:

B Marcadores de receptividad endometrial alterados: se
han observado pocos marcadores alterados en el endo-
metrio de las mujeres con adenomiosis. 11115

m Defectos estructurales y funcionales en el endometrio
eutcopico y la zona de union miometrial: se ha demos-
trado que estos defectos existen en la adenomiosis.?”
Se pierden fibras nerviosas en la interfaz endome-
trio-miometrio, lo que podria explicar algunos de
los defectos.!+11¢
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TABLA 6. Tabla de evidencia: resultados del embarazo tras una IVF en casos de adenomiosis.

Conejeroetal. retrospectiva  IVF con 6vulos de
(2011) emparejada donante

Costello et al. Retrospectivo 201 (37 Adeno, 164 TVUS

(2011)® Co) se sometieron a

IVF/ICSI
Youm et al. Retrospectivo 413 IVF-ET; divididas TVUS
(2011)% segun el grosor del

miometrio en los

grupos A (< 2 cm),

B (2-2,49 cm)y C

(= 2,49 cm)
Maubon etal.  Prospectivo 152 IVF RM
(2010)*
Mijatovic etal.  Retrospectivo 74 mujeres infértiles Cirugia
(2010)% (27 % adenomiosis) IVF/

ICSI con GnRHa previo

\_Umagnética; TVUS: ultrasonido transvaginal)

Diseno del
Autores (afio) estudio N.°de casos/controles Diagnédstico
Salim et al. Prospectivo 275 (19 Adeno, 256 TVUS
(2012)%° Co) se sometieron a

IVF/ICSI

Thalluri et al. Retrospectivo 213 (38 Adeno, 175 Co) TVUS
(2012)% se sometieron a IVF
Martinez- Cohorte 152 Adeno, 147 Co, TVUSyRM

(Adeno: adenomiosis; Ca: casos; Co: controles; ET: transferencia de embriones; GnRHa: analogo de la hormona liberadora de gonadotropina;
ICSI: inyeccion intracitoplasmatica de espermatozoides; IVF: fecundacion in vitro; JZmax: grosor méximo de la zona de unién; RM: resonancia

Conclusion con respecto al resultado del embarazo

- Tasa de embarazo en Adeno (22,2 %) frente a Co (47,2 %)
- Tasa de abortos espontaneos en Adeno (50,0 %) frente a
Co (2,8 %)

- Tasa de embarazo en Ca (23,6 %) frente a Co (44,6 %)
» Embarazo viable en el grupo Adeno

- Tasa de embarazos a término en Adeno (26,8 %) frente a
Co (37,1 %)

- Tasa de abortos espontéaneos en Adeno (13,1 %) frente a
Co (7,2 %)

+ No se observaron diferencias en las tasas de nacidos
vivos (29,7 % frente a 26,1 %)

+ No se observaron diferencias en la respuesta ovarica, en los
pardmetros embriolégicos o en los resultados clinicos

Adeno (35,8 %) en el grupo B: Implantacién (12,4 frente

a 27,2 %), embarazo (34,5 frente a 63,5 %) y tasas de
natalidad (17,2 frente a 53,8 %); y tasas de aborto (50 frente
a 12,1 %) en comparacion con las que no presentaban estos
engrosamientos miometriales > 2,50 cm y los hallazgos en
el ultrasonido de la adenomiosis se asocian con resultados
adversos de la IVF-ET

El grosor de laJZ>7 mmy la JZmax > 10 mm tuvieron un
95,8 % de fracaso en la implantacion, en comparaciéon con
frente a otras (37,5 %)

No se observaron efectos adversos de la adenomiosis en los
resultados de la IVF en mujeres infértiles con endometriosis
confirmada pretratadas con GnRHa a largo plazo

J/

m  Alteracion de la peristalsis uterina: esta alteracion puede
provocar una reduccion de la implantacion embrionaria.
Sin embargo, existe controversia en torno a esta proba-
bilidad.®'"” Ta adenomiosis puede provocar una con-
tractilidad anémala, o esta Gltima podria contribuir a la
patogénesis de la adenomiosis.'®

m  Concentraciones anormales de radicales libres: se ha
observado un exceso de 6xido nitrico, superoxido y
otros radicales libres, lo que puede alterar la implan-
tacion y aumentar el riesgo de aborto espontineo
temprano. s

m  Alteracion de la vascularizacion endometrial: 1a super-
ficie total de los capilares en el endometrio, medida
por mm?, puede verse elevada en mas de 10 veces,
tanto en la fase proliferativa como en la secretora. Este
hecho, por cierto, también esta relacionado con la
hipermenorrea.'!

MANEJO EN MUJERES QUE DESEAN
CONCEBIR

Se puede ofrecer tecnologia de reproduccion asistida tras
la supresion con agonistas de la hormona liberadora de

gonadotropina (GnRH, por sus siglas en inglés) de depo6-
sito o un tratamiento médico a corto plazo. En casos selec-
cionados, puede estar indicada la cirugia.

Terapias médicas

En una revision reciente se analizo el tratamiento médico
de la adenomiosis."® Las siguientes terapias ayudardn a las
mujeres que desean tener hijos:

El tratamiento con inbibidores de la aromatasa como
letrozol 2,5 mg al dia durante un maximo de 12 semanas
se comparo6 favorablemente con la inyeccion de GnRH
de depdsito de 3,6 mg para reducir el volumen del
adenomioma.'?’

Tratamiento antiplaquetario: en experimentos con
ratones, un ensayo de tratamiento antiplaquetario con
ozagrel mostré resultados beneficiosos en la reduccion
de la adenomiosis.'®

Los analogos de la hormona liberadora de gonadotro-
pina (GnRHa, por sus siglas en inglés) también pueden
tener un efecto beneficioso al reducir la adenomiosis.>!"”
Se han aprobado combinaciones de anidlogos de la
GnRH (como elagolix con estradiol y noretindrona,
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y relugolix con estradiol y noretindrona)?'* para
personas con fibromas uterinos y aquellas con fibro-
mas y adenomiosis. No obstante, la eficacia de estos
tratamientos no se ha investigado especificamente en
casos de adenomiosis aislada. Se ha observado que
elagolix es menos eficaz que el agonista de la GnRH
de deposito en la adenomiosis.

Tratamiento con analogos de la hormona
liberadora de gonadotropina

La medicaciéon con GnRHa en la terapia de reemplazo
de estrogenos ha dado lugar a muchos embarazos tras
el tratamiento.'? Se ha observado que el tratamiento con
agonistas de la GnRH tiene un efecto positivo sobre los
marcadores de implantacion endometrial.'®® Inducen un
efecto antiproliferativo en los tejidos, provocan la apoptosis
en las lesiones y disminuyen la reaccion inflamatoria y
la angiogénesis.'®

Las mujeres sometidas a transferencia de embriones
congelados tras un tratamiento prolongado con agonistas
de la GnRH mostraron tasas significativamente mas altas
de embarazos clinicos y en curso en comparacion con las
que no fueron tratadas con GnRHa.'*>'*° Puede ser prudente
extraer oocitos y congelar embriones antes de la regulacion
a la baja para mejorar las tasas de embarazo clinico.

Tratamiento quirtirgico con preservacion
del utero

Indicaciones para la cirugia

Las indicaciones para el tratamiento quirtrgico conserva-

dor incluyen:

m Adenomioma focal.'”

m Fracasos del tratamiento de IVF, especialmente en
mujeres < 39 afios de edad.'®

Los avances en las técnicas quirtrgicas de minimo
acceso han mejorado los resultados en la adenomiosis.'®
Se sabe que el tejido de adenomiosis se incrusta profunda-
mente en el miometrio, lo que a menudo dificulta la extir-
pacion completa de la lesion.™*® El intento de resecar este
tejido va acompanado invariablemente de la extirpacion
del miometrio normal adyacente y puede resultar destruc-
tivo para la pared uterina, debido a la posibilidad de que
deje zonas débiles.”” Ademas, la recurrencia de la adeno-
miosis puede ser rapida.’

Técnicas de conservacion del utero
Se pueden realizar diversas intervenciones quirirgicas.'??
Se prefiere la via laparoscépica a la laparotomia. Las inter-

venciones pueden incluir:”
m  Extirpacion completa de la lesion de adenomiosis:
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* Adenomomectomia: se realiza en casos de adeno-
miosis localizada.’® El procedimiento también se
puede llevar a cabo en algunos casos de adeno-
miosis difusa con una reconstruccion cuidadosa de
la pared uterina, de manera que se mantenga la
integridad de esta dltima.'®

* la cistectomia puede realizarse en la adenomiosis
focal quistica. 13413

Tras la adenomomectomia, el defecto puede cerrarse
por capas, como se realiza convencionalmente.” 1321301357 Se
pueden utilizar modificaciones en la reconstruccion de la
pared uterina mediante sutura en forma de U," colgajos
superpuestos’®® o el método de triple colgajo.'®
m Procedimiento citorreductivo/adenomomectomia par-

cial: este método se utiliza en la adenomiosis difusa.

El procedimiento tiene como objetivo preservar una

cantidad critica de miometrio sano.!3113140

Para llevar a cabo la cirugia citorreductora o la ade-
nomomectomia parcial, se pueden emplear diversas
técnicas, entre ellas:

m La técnica clasica, como la técnica de incision transver-
sal en H,"¥® la reseccion en cuna de la pared uterina'

o la diseccion asimétrica del ttero.”! Por lo general, se

siguen las técnicas de cierre estandar.

La mayoria de los casos documentados de extirpacion
de adenomiosis difusa se han realizado mediante cirugia
abierta, lo que probablemente aborda los retos especi-
ficos que se plantean durante estas operaciones. Para
superar estas dificultades, el Dr. Hisao Osada, cirujano
reproductivo de Japon, introdujo en 2011 una técnica
quirtrgica abierta asistida por laparoscopia. Esta técnica
hace hincapi€ en la extirpacion completa del tejido de
adenomiosis, emplea medidas preventivas para contro-
lar la pérdida de sangre y reconstruye la pared uterina
mediante un método de triple colgajo. En comparacion
con otros métodos quirtirgicos para tratar la adenomiosis
difusa, la técnica de Osada'**'! ha demostrado resultados
superiores en términos de resultados del embarazo.

m Se ha descrito un método vaginal asistido por laparos-
copia para la extirpacion.”
m También se ha realizado la adenomomectomia robo-

tica, incluso en casos de JCA. 142143

Es obligatoria la evaluacion preoperatoria mediante
imagenologia para determinar la ubicacion y el tamafio/
extension de la lesion.”

m Técnicas no excisionales: como la electrocoagulacion
laparoscopica del adenomioma y la oclusion de la
arteria uterina. 441 Ain no se han publicado los
efectos sobre la fertilidad y los resultados de un utero
con cicatrices." 7 Por el momento, estas opciones de
tratamiento no pueden recomendarse de forma rutina-
ria a las mujeres que desean tener hijos.



Capitulo 18. Adenomiosis -

m Histeroscopia quirirgica: se ha utilizado un resec-
toscopio para resecar selectivamente las lesiones de
adenomiosis mediante histeroscopia. Sin embargo, no
es una opcion de tratamiento de primera linea para las
mujeres con adenomiosis. Puede ser un recurso viable
solo en casos seleccionados en los que la lesion de
adenomiosis es focal y subendometrial. 14514

La concepcion natural ha demostrado ser exitosa
después de la cirugia conservadora. Segiin un estudio de
Saremi et al., el 30 % de las mujeres que intentaron con-
cebir después de la cirugia lograron embarazos clinicos,
ya fuera por concepcion natural o asistida.'®? Osada et al.
también han informado de concepciones naturales des-
pués de la adenomiomectomia.'®

TRATAMIENTO MEDICO O QUIRURGICO DE LA
ADENOMIOSIS

Existen planes de tratamiento tanto médicos como qui-
rdrgicos para los casos de baja fertilidad y/o pérdidas del
embarazo.? El recurso a la cirugia es excepcional y no es
habitual en pacientes infértiles. Existe una propension
a debilitar la pared miometrial con la extirpacion de la
adenomiosis, lo que conlleva un mayor riesgo de rotura
uterina durante el embarazo posterior.”’ El tratamiento
previo a la IVF con el uso de GnRHa es menos invasivo y
puede resultar mas seguro y razonable en muchos casos
de adenomiosis en los que se desea concebir.?!

CONTROL DE LOS SINTOMAS DESPUES DE
LA CIRUGIA

Los resultados de las pacientes tras la cirugia se resumen
en la Tabla 7.

FERTILIDAD DESPUES DEL TRATAMIENTO
QUIRURGICO

Las técnicas quirtdrgicas conservadoras para la adenomio-
sis pueden provocar alteraciones en la anatomia uterina,
adherencias pélvicas, adherencias intrauterinas y reduc-
cion de la capacidad uterina.”” Estos resultados pueden
dificultar las tasas de embarazo posoperatorio.'?

A pesar de estos retos, se ha informado de una tasa
bruta de partos superior al 70 % tras la cirugia citorre-
ductora.” Esta cifra puede compararse con las tasas de
embarazo de aproximadamente el 50 % tras el tratamiento
quirdrgico de los miomas, y se puede concluir que la
cirugia citorreductora para la adenomiosis ofrece un resul-
tado razonablemente bueno con respecto a la fertilidad
posterior.'? Cabe sefalar que se carece de estudios pros-
pectivos controlados sobre la influencia de la adenomiosis
en la fertilidad."" 12

Las tasas de concepcion tras la extirpacion parcial
de la adenomiosis son del 46,8 %, mientras que tras
la extirpaciéon completa son del 60,5 %.” Sin embargo,
en un estudio se inform6 de una tasa total de emba-
razos clinicos del 31,4 % tras una cirugia de conserva-
cion del dtero para la adenomiosis.'® Al agrupar los
casos en grupos de edad < 39 afnos y > 40 anos, se
observaron tasas de embarazo clinico del 41,3 % y del
3,7 %, respectivamente. Las tasas de embarazo clinico
en el grupo de > 40 anos fueron significativamente mas
bajas y, en la mayoria de los embarazos, se produjeron
abortos espontdneos.'®

Las tasas de aborto espontaneo tras la extirpacion
parcial son del 26,7 % y tras la extirpaciéon completa
de la adenomiosis son del 16,9 %, lo que indica un
aumento de la fertilidad tras la cirugia para la adeno-
miosis.” El tratamiento combinado con cirugia conser-
vadora y GnRHa frente al tratamiento solo con GnRHa
revel6 que la cirugia se asocia con un aumento de las
tasas de embarazo.'313

Papel del analogo de la hormona liberadora de
gonadotropina en combinacion con la cirugia
para preservar la fertilidad

El papel del GnRHa en las mujeres sometidas a cirugia
de preservacion de la fertilidad por adenomiosis no esta
claro.”” Los beneficios propuestos del empleo de estos
agentes incluyen una reduccion de la vascularizacion del
Utero, la anemia y el sangrado operatorio.”* Sin embargo,
estos agentes pueden afectar a la capacidad de reconocer
las dreas de adenomiosis y diferenciarlas del miometrio
normal.'** Ademds, se asocia a una mayor probabilidad de
entrada involuntaria en el endometrio.!*

Técnicas de reproduccion asistida después de
la cirugia

La mayoria de los estudios permitieron intentos de concep-
cion tres meses después de la cirugia por adenomiosis.”* 13!
Tras la intervencion quirtrgica por adenomiosis, la ART
aumento las tasas de concepcion en comparacion con los
ciclos naturales.** Se prefiere una tnica transferencia de
embrion (ET, por sus siglas en inglés) para evitar el riesgo
de rotura uterina en embarazos multiples.'!

Rotura uterina

Existe riesgo de rotura uterina durante el embarazo y
el parto tras una cirugia conservadora para la adeno-
miosis, ya que el ttero puede haber perdido resistencia
a la traccion.’®1 Se han propuesto procedimientos
quirdrgicos mas seguros para garantizar una cicatriza-
cion adecuada de la herida uterina tras la intervencion
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quirdrgica.’® Se observo que en algunos casos puede ser
necesaria una histerectomia periparto.'>

CONCLUSION

La adenomiosis puede desempenar un papel causal
importante en la RPL y el RIF. Mantener un alto indice de
sospecha de la enfermedad tiene una gran importancia.
Los antecedentes de fallos de implantacion y/o abortos
espontaneos suelen dictar un enfoque activo mediante
opciones médicas y/o quirtrgicas. Los beneficios de las
opciones de tratamiento deben confirmarse mediante
estudios comparativos en este grupo de mujeres. Tanto las
modalidades de tratamiento médico como las quirtrgicas
requieren tiempo antes de intentar el embarazo. Por lo
tanto, es aconsejable congelar los oocitos antes de tratar la
adenomiosis. Sin la aplicacion de una o ambas formas de
tratamiento, los resultados del embarazo suelen ser malos.
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