Beneficios no contraceptivos del anticonceptivo de Valerato de
Estradiol/Dienogest. Una revision de la literatura
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En esta revisién se presentan los efectos no contraceptivos del anticonceptivo oral
que combina valerato de estradiol (E2V) con dienogest (DNG). El impulso para desarrollar
anticonceptivos orales con E2V fue el interés en reducir los efectos adversos a nivel
hepatico y hemostaticos asociados con el EE (etinilestradiol). EIl DNG es un derivado de
19-nortestosterona con alta especificidad para el receptor de progesterona, posee
propiedades antiandrogénicas, y un minimo impacto en el metabolismo de los lipidos y
carbohidratos. No presenta accidbn glucocorticoidea, antimineralocorticoidea o
antiestrogénica. Ademas, DNG tiene un potente efecto antiproliferativo sobre el endometrio.

Este esquema cuenta con la particularidad de tener un intervalo libre de hormonas,
de solo dos dias. Consiste en una disminucion y un aumento progresivo de la dosis de
estrégenos y progestagenos respectivamente, durante un periodo de 26 dias, seguido de
dos dias de placebo.

Ciclo 26/2 de E2V/DNG:
e 3mgdeE2Venlosdias1y 2,
e 2mgde E2V/DNG los dias 3 a7,
e 2 mgde E2V/ 3 mg de DNG los dias 8 a 24,
e 1mgdeE2Vlosdias25y 26,y
e placebo los dias 27 y 28.

Este esquema fue disefiado para brindar un mayor estimulo estrogénico inicial y
luego progestacional durante la mitad y parte final del ciclo. EI dominio estrogénico al
principio del ciclo permite una proliferacion endometrial inicial, aumentando asi la
sensibilidad a la accién de la progesterona. La estabilidad del estroma endometrial asegura
un perfil de sangrado predecible. La administracién de E2V al final del ciclo, junto con un
periodo libre de hormonas corto, proporciona un nivel estable de estrégenos a lo largo de

todo el ciclo.

Algunos beneficios no anticonceptivos de E2V/DNG se nombran a continuacion:



Patron de sangrado: estudios comparativos demostraron que el tratamiento con

E2V/DNG produce menor duracion del sangrado menstrual e hipomenorrea, y mayor
proporcion de mujeres sin hemorragia por deprivacion comparado con el esquema
21/7 dias de EE/Levonogestrel (LNG). Estudios aleatorizados, controlados con
placebo han demostrado que E2V/DNG es un tratamiento eficaz para el sangrado
menstrual abundante; con una disminucién de la menorragia, en promedio, del 90%
luego de 6 meses de tratamiento.

Dismenorrea: En un estudio controlado aleatorizado que comparaba E2V/DNG y EE
/ LNG en 507 mujeres con dismenorrea en tres ciclos de tratamiento, ambos ACO
aliviaron la dismenorrea y disminuyeron la cantidad de dias con el sintoma.

Sintomas asociados con la deprivacion hormonal: algunas mujeres que utilizan

esquemas de anticonceptivos orales combinados de 21/7 dias experimentan
sintomas como cefaleas, nauseas, vomitos, distensiéon, tensién mamaria y dolor
pelviano, durante el periodo libre de hormonas. Esto se cree que se debe a la
disminucion de los niveles de estrogenos en este periodo. Por lo cual, se plantea la
hipoétesis de que la eliminaciéon o reduccion del periodo libre de hormonas podria
reducir la frecuencia y/o gravedad de estos sintomas. Estudios comparativos
(HARMONY | y II)* demostraron reduccion de la frecuencia e intensidad de las
cefaleas y el dolor pelviano durante el intervalo libre de hormonas con el esquema
de 26/2 dias de E2V/DNG en comparacion con el régimen clasico 21/7 dias de
EE/LNG.

Migrafa asociada a la menstruacion: E2V/DNG ha demostrado tener un efecto

positivo en las mujeres con migrafia relacionada con la menstruaciéon. Un estudio
prospectivo en mujeres que referian migrafia relacionada con la menstruacién
mostré que seis ciclos de E2V/DNG redujeron significativamente la cantidad de
episodios de migrafia y menor utilizacion de analgésicos.

Funcion sexual: no estd comprobado que los anticonceptivos orales mejoren la

funciéon sexual; sin embargo, aquellos que tienen progestagenos con actividad
antiandrogénica, como el DNG, podrian estar asociados con disminucion de la libido;
y es frecuente que mujeres con disfuncién sexual asociada utilicen anticonceptivos
que tienen progestagenos con actividad androgénica, como el LNG. A pesar de la
teoria la evidencia disponible sugiere que E2V/DNG no tiene un efecto perjudicial
sobre la funcion sexual.

Otros beneficios: existe evidencia que comprueba la mejoria del acné y el

hiperandrogenismo con la formulacién de E2V/DNG.



Conclusion:

El anticonceptivo de E2V/DNG produce una disminucion del perfil de sangrado, y
actualmente es el unico ACO aprobado para el tratamiento de la menorragia. Podria
considerarse como una alternativa en aquellas mujeres que utilizan el régimen convencional
de anticonceptivos y presentan sintomas asociados a la deprivacion hormonal. Queda por
establecer si la disminucién de estos sintomas se debe a los componentes de la
formulacion, al esquema de dosis, o ambos. La evidencia disponible no sugiere que

E2V/DNG tenga un impacto perjudicial en la funcién sexual.
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