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Introduccion

La endometriosis es una patologia
ginecologica cronica de causa desconocida
caracterizada por la presencia de tejido
endometrial (epitelio glandular y estroma),
funcionalmente activo, fuera de la cavidad
uterina, que induce una reaccion inflamatoria
cronica




Epidemiologia

« Afecta al 5-10% de las mujeres en edad reproductiva,

(aunque si se considera de forma aislada a la poblacion de
pacientes con dolor pélvico, las cifras ¢

las pacientes que presentan infertilidad, el porcentaje de
endometriosis alcanza el 20-40% .

La incidencia maxima se observa entre 10S 3U Yy 10S 45 anos ae

edad.

La enfermedad,en algunos casos, puede ser progresiva hasta en un 50% de casos con

una velocidad de progresion variable e impredecible
(Koninc,kx y cols.,1991;D’Hooghe y cols.,1996;D’Hooghe y Hill,2006)
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1% sometidas a Cx mayor Ginecologica

Factores protectores: Factores de riesgo:
- Gemelares - Menopausia tardia.
- Lactancia materna - - Menarquia precoz
prolongada - Menstruacion prolongada
- Menarquia tardia vt - Ciclos menstruales cortos
- Negras ¢ hispanas - Anomalias Mullerianas

- BMI bajos

dismenorrea - Caucacicas y asiaticas

Aumenta un 2.5% el riesgo de Ca epitelial de ovario




Etiologia

Teoria de la implantacion: postulada por Sampson, la endometriosis

es la consecuencia de la implantacion y crecimiento en el peritoneo y
ovario, de fragmentos de tejido endometrial que migran de forma
retrograda durante la menstruacion a través de las trompas de
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Diversas teorias tratan de explicar el
desarrollo y la progresion de |a
endometriosis. Sin embargo, ninguna teoria
por si sola puede explicar todos los aspectos

linfc

de este trastorno.
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Teoria de la metaplasia celdmica: el endometrio ectopico se desarrolla

"in situ"” a partir de los tejidos locales, incluyendo el epitelio germinal
del ovario, restos de los conductos de Wolff'y Miiller y a partir de
c¢lulas pluripotenciales presentes en la serosa peritoneal.




Localizacion...

e Pélvica:

- Uterina

- Extra uterina

e Extra Pélvica
- Piel.

- Cicatrices

- Pulmon







Clasificacion

El tratamiento y prondstico de la endometriosis estan
predeterminados por la gravedad de la enfermedad.

Actualmente no se ha logrado una clasificacion ideal
AFS (american society Fertily) 1979,1985 y 1996.

LEVE, MODERADA, SEVERA,EXTENSA

Carece de valor pronéstico de la enfermedad y la
fertilidad. No valora la sintomatologia, la extension, las
posibles recurrencias ni la respuesta al tto.




Clasificacion

Estadio II Leve Implantes superficiales menores de 5 cm,
Adheridos o diseminados sobre la superficie
del peritoneo y ovarios

Estadio III Moderada: Implantes multiples superficiales o

Invasivos Adherencias alrededor de las trompas
0 periovaricas,que pueden ser
evidentes




Stage I, minimal Stage IT, mild

ol

Stage III, moderate Stage IV, severe




Patient's name

Stage I {minimal)
Stage II {mild)

Stage III (moderate)

Stage IV (severe)

Total

Laparoscopy
Laparotomy

Photography

Recommended treatment

Prognosis

Endometriosis

Superficial

Deep

Deep

L superficial

4

Deep

20

Posterior
cul-de-sac
obliteration

Complete

4

Adhesions

<1/3 enclosure

1/3 to 2/3 enclosura

>2/3 enclosure

R filmy

1

2

4

Dense

4

8

16

L filrmoy

4

Dense

16

R filmy

4

Dense

16

L filrmy

4

Dense




Diagnostico

Anamnesis

Exploracion fisica
M¢etodos complemetarios
Laparoscopia diagnostica
Diagnostico diferenciales

Test Diagnostico con Analogos GnRH




(diagnostico)

4 A
_ ‘ Anamnesis

Dolor pelviano (dismenorrea severa 75%, dispareunia intensa (44%),
dolor pelviano cronico (70%), ovulatorio, disquesia.

Sintomas vesicales, digestivos, pulmonares, dérmicos,etc
Infertilidad

fatiga cronica

Sintomas ciclicos relacionados con la menstruacion.
Sangrado menstrual anormal

15-30% son asintomaticas

Sintomas solapados con otras enfermedades que demoran su
diagnostico (hasta >10 afios)

La intensidad del dolor no se correlaciona
con la extension de la enfermedad
(excepto en endometriosis profunda)




Exploracion fisica

(diagnostico)

Palpacion pelvica dolorosa.
Utero en retro FIJO

Ligamentos uterosacros (US) dolorosos.

Palpacion de nodulos en ligamentos US (signo mas especifico)

Aumento de tamafio de anejos.

El tacto rectal podria aportar datos en patologia rectal o FSD.

El examen seria mas util s1 se realiza durante la menstruacion (E: I'V-
C)




Dr. Kevin Dickens & Dr. Dario Villacreses 28/07/2009



Ecografia tv. Endometriomas

* Formacion de
contenido
homogeéneo y de
baja ecogenicidad
(Tipicos)

’ Prevalenci

M¢étodos complementarios...




Ecografia tv. Endometriomas

M¢étodos complementarios...



Ecografia tv. Endometriomas

« Formacién con
contenido heterogéneo,
zonas internas de
distinta ecogenicidad,
existen imagenes

hiperecogépies
* Prevalencla 20.6%

M¢étodos complementarios...




Ecografia tv. Endometriomas

M¢étodos complementarios...



Ecografia tv. Endometriomas

« Formaciones de aspecto
quistico, con bordes
regulares, limites
precisos, contenido
completamente

sonolucente
* Prevalencia 8.6%

M¢étodos complementarios...




Ecografia tv. Endometriomas
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M¢étodos complementarios...



Ecografia tv. Endometriomas

- M¢étodos complementarios... -




complemetarios

 RMN: util como complemento a la Eco tv. Principal uso en
Endometriosis profunda.(mas util que TAC) Ila-B

 T1: Hiperintenso.
 T12: Hipointenso.







En la afectacion ureteral el tejido endometridsico se implanta en la
adventicia ureteral, la invasion directa del uréter puede provocar
hiperplasia y fibrosis de la muscular propia, lo que resulta en
estrechamiento luminal
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- La ecografia es la técnica de imagen mas usada ante su sospecha, sin embargo es
inespecifica y se limita a la evaluacion de endometriomas.

- La RM proporciona un diagndstico mas preciso y especifico de los endometriomas, y
una mejor caracterizacion de la endometriosis profunda, presentando morfologia y
alteracion de la sefial caracteristicas.

-También la RM es capaz de evaluar lesiones ocultas por densas adherencias, las cuales
no son visibles en la laparoscopia.

Los radiologos deben estar familiarizados con los hallazgos de imagen de RM de la
endometriosis, a fin orientar y proporcionar informacion adecuada para el diagnostico y
tratamiento de esta patologia.




Metodos
complemetarios

(diagnostico)

- UpToDate.




Mc¢todos
complemetarios

(diagnostico)

Citoscopias
Colonoscopias

Estudios constrastados

Broncoscopias,etc




Mc¢todos
complemetarios

(diagnostico)

» Utilizado en dudas diagnosticas y para
evitar LPS dx.

* Amenorrea farmacologica.

* Es positivo s1 desaparen los sintomas.




Laparoscopia diagnostica

utilidad muy escasa segiin Costo-beneficio como diagnostico

unicamente, debera ser terapcutica en caso de hallazgos patologicos
(Evidencia A).

Se necesita tomar biopsias de endometriosis ovarica/profunda para
confirmar la enfermedad (aunque un AP negativo-->no excluye
diagnostico)

« Alta sensibilidad/especificidad dx de métodos complemetarios.

Solo se deberia realizar LPS dx en caso de imagenes y
resultados del tto médico dudosos o negativos

Realizar tto quirtrgico en el mismo acto diagnostico

Se recomienda grabar en DVD las lesiones para control posterior




Laparoscopia diagnostica

Laparoscopista 30-130 LPS--> endometriosis
99% concordancia entre LPS y AP




FIGIIRA 2




Diagnosticos diferenciales




Alteraciones Psiquiatricas y
abuso sexual

*Depresion

*Somatizacion

*Hipocondriasis

*Dependencia de drogas

*Abuso sexual

Diagnosticos diferenciales

Urologicas
Sindrome uretral cronico
Cistitis intersticial
Prostatodinia
Vejiga irritable

Musculo esqueléticas

*Fibromialgia
eMiositis
eTraumatismos




Grafico 1. Esquema diagnostico-terapéutico
ante la sospecha clinica de endometriosis

Anamnesis y exploracion ginecolégica
+ ecografia transvaginal

/

\

I No sospecha de endometriasis profunda I I Sospechade endometriosis profunda I

/

Se descarta necesidad
de cirugia

Cumple criterios
quinirgicos
I

/|

Valorar tratamiento médico antiinflam atorigy/
harmonal (anticoncepoicn hormonal combinada o
progestagenos) o DIU de levonorgestrel o técnicasde
reproduccion asistida siesteriidad.

l

RMN pelvica +/- atras pruehas
comple mentarias

Walorar deriacion a centro de tercer
nivel con unidad especialzada

/ \

Se descarta necesidad
de cirugia

Cumple criterios
guirdrgicos

Eztudio negativo v algias pélvicas severas
administrar analogos GnRH u otros tratemientos
empiricos como “test diagnoslico”.




Tratamiento

Por el momento no existe ningun tratamiento capaz de lograr los
cuatro objetivos terapéuticos basicos:

suprimir los sintomas (dolor pélvico)
restaurar la fertilidad
eliminar la endometriosis visible

evitar la progresion de la enfermedad




Tratamiento del dolor

* (Cuando nos planteamos que¢ tipo de tratamiento podemos aportar a la
paciente con endometriosis, el tratamiento definitivo tanto para la

C 14
endometriosis ovarica como profundo es la C1TUZ1d.

Dado que la cirugia no esta excenta de complicaciones ,siempre se

debe optar por un tratamiento médico farmacologico previo.

80-90% de las pacientes mejoran su sintomatologia con tto médico.
Endometriomas ovaricos y Endometriosis profunda necesitan Cx.




Tratamiento del dolor

Manej 0 eXpectante 1 -Asintomaticas/leve sintomatologia

2- Perimenopausicas

Analgesia

Terapia hormonal

Intervencion quirurgica

Terapia combinada




Analgesia, Tratamiento del dolor

* Ibuprofeno 600 mg cada 8 hs (+ Protector
gastrico)

_|_

» Paracetamol 1 g cada 6 hs

0

» Paracetamol/codeina 1g/30-60mg




{UpToDate Analgesia, Tratamiento del dolor

No hay grandes estudios randomizados.

Estudios observacionales la eficacia fue limitada (y solo en
endometriosis minima).

Los estudios que muestran eficacia de AINEs son sobre
dismenorrea primaria




Terapia hormonal, Tratamiento del dolor

Medical treatment for pelvic pain in endometriosis

Anticonceptivos

orales Advantages
Avoids risk of damaging pelvic organs during surgery
Analogos GnRH Avoids risk of postoperative adhesion formation
PrOgeStégenos Treats implants not visualized during surgery
Disadvantages

Danazol/Gestrinona

Side effects of medications

Antagonistas High recurrence rates after discontinuation
Progetégenos No effect on existing adhesions

No effect on endometriomas

Inhlbldores de la Treatments involving suppression of ovulation also prevent
pregnancy during the treatment period
aromatasa

No effect on infertility

Los tratamientos hormonales descritos son igualmente eficaces pero
difieren en sus efectos secundarios y su coste (grado de recomendacion A):
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ACHO N . Terapia hormonal, Tratamiento del dolor

e De eleccion--> Mujeres con Dolor pelviano leve/minimo
sin deseo de gestacion actual y por un tiempo
indeterminado.

* No esta claro si hay diferencias entre ciclico, triciclicos o
continuos.

Parche/anillo podrian ser efectivos (mas estudios son
necesarios)

La sintomatologia retorna en la mayoria de las mujeres a los 6 meses.

Debe recomendarse luego de la Int. Qx de endometriomas
como prevencion de recurrencia en pacientes que no deseen gestacion
inmediata (Sego--> Evidencia A)




GnRH agOniStaS . Terapia hormonal, Tratamiento del dolor

De eleccion en mujeres con Moderado/severo dolor y sin deseo de
gestacion actual.

Hasta 6 meses (en caso de mas tiempo controlar masa Osea)
administrando conjuntamente otro metodo homonal y/o tto
antiresortivo 6seo. (Add-Back) (FDA--> Maximo 12 meses)***

Al principo del tratamiento puede haber incremento de sintomas que
luego disminuyen--> mecanismo de accion.(seudo menopausia)

Alternativa: Baja dosis de Analogos GnRH (menos dosis o mayor
tiempo entre ellas)




GnRH agonists combined with steroid "add-back™

Low dose ste_:rnu:l Comment Investigator
hormone regimen

Transdermal estradiol patch This regimen did not Howell, 1995
25 mcocgfday, plus completely prevent bone
medroxyprogesterons acetate loss. The estradiol

2.5 mag daily concentration achieved is
in the rangs of 20 pagsmil.

Morethindrone acetate 5 ma This is a very high dose of Hornstein,
daily progestin, which is 1997
associated with a

- Leuporelina: inyeccion mensual o trimestral (Eligard®, Procrin®, Ginecrin®, Lupron®,
Lucrin® depot...)
- Goserelina: un pequeno implante biodegradable del tamafno de un grano de arroz que se
inyecta mensualmente bajo la piel de la parte inferior del abdomen (Zoladex®)

- Triptorelina: inyeccion mensual (Decapeptyl®) 3.75mg
- Nafarelina: spray nasal, 2-4 pulverizaciones diarias (Synarel®)

Transdermal estradial 25 This regimen did not Zupi, 2004

mcg/day, plus norethindrone completely prevent bone
acetate 5 ma daily loss.

GnRH agonist treatment combined with low dose steroid "add-back"
causes atrophy in endometriosis, improves pelvic pain and minimizes
vasomotor symptoms and bone loss. The low dose steroid hormone
regimens that hawve been documented to be effective in randomized

climical trials when used in combination with a GnRH agonist are
listed abowve.

Courtesy of Robert L. Barbierd, MD.




The Shot - Depo
Provera

Progestagenos

Terapia hormonal, Tratamiento del dolor

Inhiben el crecimiento endometrial causando decidualizacion primero
y luego atrofia. (simil gestacion). Inhiben secrecion hormonal
hipofisisaria

NETA, MPA, DMPA, Etonogestrel (Implanon), DIU Levonorgestrel
(MIRENA). Desogestrel (Up to date no lo menciona).

DMPA y MPA a alta dosis deberian tener cuidado con lipidemia, perfil
hepatico y pérdida 6sea.

Efectos adversos: alteraciones menstruales, nauseas,

ganancia de peso, edemas, depresion.

Cual usar? Y cuanto tiempo?




Danazol/gestrinona

Terapia hormonal, Tratamiento del dolor

Buen control del dolor. (80% en dos primeros meses)

Efectos adversos importantes debido a su Accion

androgénica/metabolica/trombogénicas.

Danazol 200-400mg (2-4 dosis/dia) durante 6 meses.

Gestrinona 2.5 mg (Nemestran) (2 tomas semanales)




Otros farmacos

Terapia hormonal, Tratamiento del dolor

 Inhibidores de la aromatasa, Antagonistas
de progesterona, MSRprogesterona.

 En estudio.

» Resultados prometedores




Acupuntura

- UpToDate.

Tratamiento del dolor

N

e ] estudio randomizado se ha
encontrado.

e N:72
e Acupuntura auricular mejor que

hierbas chinas medicinales para
dismenorrea en endometriosis




Dieta

Tratamiento del dolor

- UpToDate.

* No hay estudios serios.

« Hay estudios sobre alimentos que aumentan/disminuyen la
incedencia de dismenorrea.




1* linea -->ACHO, PG, Analogos, Aines.

2% linea --> Danazol/gestrinona

linea --> Analogos,
linea -->ACHO -Progestagenos- Aines “HRTODate

linea -->Danazol-Gestrinona




Tto Quirurgico

Indicaciones

Sintomas severos, incapacitantes o agudos
(Ej:ruptura/torsion de un endometrioma)

Sintomas que no resuelven con Tto médico

Presencia de enfermedad avanzada (grandes
endometriomas, obstrucciones intestinales/ureterales)

Contraindicacion para manejo Expectante/tto médico.
Sospecha de malignidad
JInfertilidad?




Tto Quirargico. Dolor

La ablacion de Ligamentos utero-sacros aislada no mejora dolor

El tratamiento médico Post-quirargico es util para disminuir
tasa de recidiva y/o prolongar su aparicion.

El tratamiento médico Post-quirirgico no mejora la fertilidad.
Al contrario....la empeora

La Via LPS es_superior a la LPT en la mayoria de las ocasiones




Tto Quirurgico

e Endometriosis Ovarica

e Endometriosis Peritoneal

« Endometriosis Profunda

40% recurrencia a los 10 afios de seguimiento
20% necesita otra Cx a los dos afios




Endometrioma.
Manejo Qx

THE COCHRANE
OLLABORATION®

Los objetivos:
Descartar malignidad

Eliminar en su totalidad el endometrio ectdpico ovarico
Minimizar el trauma ovarico

Reducir al minimo la produccion o reproduccion postoperatoria de
adherencias.

La quistectomia laparoscopica para el tratamiento de endometriomas ovaricos
>4 cm de diametro mejora la fecundidad comparada al drenaje y la
coagulacion (Beretta et al.,1998;Chapron et al.,2002).

La vaporizacion con laser o la electrocoagulacion de los endometriomas sin la
extirpacion de la pseudo-capsula se asocia con un riesgo significativamente
incrementado de recurrencia del quiste (Vercellini et al.,2003b)(Nivel de
Evidencia 1b. Grado de recomendacion A)

La quistectomia aumenta las tasas de embarazo espontdneo en pacientes con
infertilidad previa (grado de recomendacion A). No mejora futura TRA(Ib-A)




Endometrioma. Manejo

» Cirugia conservadora:

* Quistectomia:Tratamiento Optimo

 Aspiracion: Inefectiva (88% recurrencia a los 6 meses)

* Drenaje y ablacion parcial : Poco efectiva

Cirugia definitiva:
* Ooforectomia uni/bilateral




Endometrioma. Manejo

Despu¢s de quistectomia inicial--> Recurrencia 15-30% a los 5 afios

Endometriosis previa (AP) y recurrencia de endometrioma
se aconseja manejo expectante (cada 6 meses x 2 anos)




Tratamiento quirirgico endometriosis
peritoneal

» Las lesiones superficiales o moderadas de localizacion peritoneal y
ovaricas superficiales pueden ser eliminadas por laparoscopia por
escision, coagulacion o vaporizacion por laser (CO2,argdn,potasio-
titanio-fosfato o helio).

* No esta claro si la escision de las lesiones es superior a la ablacion.
(parece ser que la coagulacion o vaporizacion mediante laser no es un
tratamiento adecuado para las lesiones mas profundas (> 5 mm).

La ablacion de las lesiones endometridsicas mas la ablacion
laparoscopica del nervio utero-sacro (LUNA) en la enfermedad
minima-moderada reduce el dolor a los seis meses (grado de
recomendacionA)




Tratamiento quirurgico de la endometriosis
profunda

Tratar solamente pacientes con lesiones sintomaticas.

Liberar correctamente todas las adherencias para ver correctamente las

lesiones.

Escision quirtrgica completa, no solo de todas las lesiones sino también en un

solo procedimiento. E
incompletas.

No es necesario tratam

frecniente tratar nacientege con r‘irugias previas

La cirugia de la endometriosis no s6lo es comparable en complejidad a la
cirugia oncologica, en muchos casos mas dificultosa.

La experien

importancia en

Clmgla lapar U\/Ut}l\/u \/Ulllt}l\/Ju-

La mayor parte de la cirugia en los casos de endometriosis profunda debe ser
realizada por equipos multidisciplinares que cuenten con profesionales en
ginecologia con experiencia en cirugia laparoscopica avanzada y que conozcan
adecuadamente la endometriosis profunda




Endometriosis -Infertilidad

Maxima conservacion de la funcion ovarica y ello con frecuencia es un
obstaculo para el tratamiento del dolor.

Tto medico neficaz y Tto quirtrgico conservador.

Muchos estudios asocian a la quistectomia ovarica con disminucion de
los niveles de HAM (hormona antimulleriana). Pérdida de foliculos
funcionantes.

Las endometriosis avanzadas, con importantes alteraciones anatomicas

(tubaricas, ovaricas y adherenciales), tienen una clara relacion con la
infertilidad (grado C)

La supresion de la funcion ovarica para mejorar la fertilidad en la
endometriosis minima-leve no es efectiva y no debiera ofrecerse para

esta indicacion aislada (Recomendacion grado A).




Endometriosis -Infertilidad

« La ablacion de las lesiones endometriosicas mas la adhesiolisis para
mejorar la fertilidad en la endometriosis minima-leve es efectiva

comparada con la sola laparoscopia diagnostica (Recomendacion grado
A).

Aunque para obtener un embarazo se requeriria la realizacion de 7.7

laparoscopias con adhesiolisis/ablacion.

* No esta recomendada la LPS rutinaria diagndstica en endometriosis I-
IT (excepto otra indicacion)




Flow for management of infertility in women with
endometriosis

Laparocscopy®
|

+ Complete '+
resaeckion
Stage 1 + II

Stage 11T + IV

=35 Expectant

=35
managemant
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Y Y
Clomiphens 4+ TLIT
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Gonadobropin + IUL
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IUI = imtrauterine insemination

x& months = for sixk months

stages refer to stages of endometriosis

= Laparoscopy may be remote from time of attempting pregnancy.




BJOG: An International Journal of Obstetrics & Gynaecology 120(11):1308-20, 2013 Oct
120(11):1308-20, 2013 Oct Afio: 2013 Resumen: BACKGROUND: is found in 0.5-5% of
fertile women and 25-40% of infertile women. It is known that is associated with infertility,
but there is uncertainty whether women with have adverse pregnancy outcomes in in vitro
fertilisation (IVF)

OBJECTIVES: To explore the association between and IVF outcome.

SEARCH STRATEGY: Searches were conducted on MEDLINE, EMBASE, Cochrane Library and Web of
Science (inception, December 2012) in all languages, together with reference lists of retrieved papers.
SELECTION CRITERIA: Studies comparing IVF outcome in women with with women
without . Patients were classified by stage of . The outcomes were fertilisation,
implantation, clinical pregnancy and live birth rates. Study selection was conducted independently by two
reviewers. The Newcastle-Ottawa Quality Assessment Scale was used for quality assessment.

DATA COLLECTION AND ANALYSIS: Data extraction was conducted independently by two reviewers.
Relative risks from individual studies were meta-analysed.

MAIN RESULTS: Twenty-seven observational studies were included, comprising 8984 women. Meta-
analysis of these studies showed that fertilisation rates were reduced in stage I/II of (relative
risk [RR] =0.93, 95% confidence interval [95% CI] 0.87-0.99, P = 0.03). There was a decrease in the
implantation rate (RR =0.79, 95% CI 0.67-0.93, P = 0.006) and clinical pregnancy rate (RR = 0.79, 95% CI
0.69-0.91, P=0.0008) in women with stage III/IV undergoing IVF

CONCLUSION: The presence of severe endometriosis (stage II1/IV) is associated with poor
implantation and clinical pregnancy rates in women undergoing IVF treatment. 2013

RCOG.
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