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Resumen del estudio

Clomiphene stair-step protocol for women with polycystic ovary syndrome.

Jones T et al., Obstet Gynecol 2018; 0:1-5.
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Moments® (citrato de clomifeno) es el tratamiento de primera linea para
lograr la ovulacion en mujeres con sindrome de ovario poliquistico (SOP).
Los protocolos tradicionales que usan citrato de clomifeno implican inducir MUJER
un sangrado por deprivacién antes de aumentar la dosis cuando la ovulacién SALUDABLE
no se logra. Sin embargo, es posible lograr la ovulacién en menos tiempo [SENEHE]
aumentando escalonadamente la dosis de citrato de clomifeno aun sin inducir
un sangrado por deprivacion.

En este estudio de cohorte retrospectiva se evalué la eficacia y seguridad del
esquema tradicional comparado con el esquema escalonado de citrato de clomifeno en mujeres
con SOP (definido por los criterios de Rotterdam) que no ovularon con 50 mg de clomifeno (Fig. 1).

Diseiio del estudio
Clomifeno Dia 21 MDPG Sangrado por
50 mg x 5 dias (PG mitad fase lutea) 10 mg x 10 dias deprivacion
|

Mujeres Dias 37-40 PG
con SOP (Clomifeno 100 mg x 5 dias) mitad fase litea
Clomifeno USG 5,-7 dias Dias 10-12 USG 5}-? dias
50 mg x 5 dias [ | desPues de la > oo nifenc 100 mg x 5 dias)[ | despues de la
ultima dosis ultima dosis

MDPG, acetato de medroxiprogesterona; PG, progesterona; USG, ultrasonografia.

Figura 1.

El tiempo promedio para la ovulacion fue significativamente menor en el grupo con esquema escalonado
(n = 43) que en el grupo con esquema tradicional (n = 66) (Fig. 2).
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Figura 2.
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La tasa acumulada de ovulacién también fue significativamente mas alta en las

pacientes que recibieron el esquema escalonado comparadas con las que
recibieron el esquema tradicional (Fig. 3).

Tasa acumulada de ovulacién

B Esquema escalonado
B Esquema tradicional

Figura 3.

Se demostré la ovulacién ante la presencia de un foliculo > 10 mm por ultrasonografia transvaginal y
progresterona sérica > 3 ng/mL seguido por menstruaciones o embarazo clinico.

Cuando se compararon las tasas de ovulacién por dosis, estas fueron mas altas en el grupo con el esquema
escalonado con 100 y 150 mg (Fig. 4).
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Figura 4.

No hubo diferencias en las tasas de embarazo por ciclo ovulatorio en los grupos con protocolo escalonado
y protocolo tradicional (16.3% vs. 18.1%; p = 0.08).
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Las pacientes que recibieron el esquema escalonado presentaron mayor nimero de
efectos colaterales leves (p = 0.001) que incluyeron sintomas vasomotores, cefalea,

. : s - . . MUJER
mastalgia, cambios del estado de animo y malestar gastrointestinal, sin embargo, SALUDABLE

entre los dos grupos de pacientes no hubo diferencia (p = 0.08) en la incidencia de iSIEMPRE!
efectos colaterales graves, es decir sintomas visuales y cefalea grave.

El embarazo clinico se definid por la presencia de un saco gestacional y latido
cardiaco en la ultrasonografia transvaginal.

Comentario y conclusion

El esquema escalonado de Moments® (citrato de clomifeno) se caracteriza por la ausencia de un sangrado
por deprivacion inducido por progestina. En 2009 se demostrd por primera vez que este esquema induce la
ovulacion en menos tiempo, y posteriormente se publicaron datos que avalaron su perfil de seguridad.

En este estudio, las mujeres con SOP que recibieron el esquema escalonado de Moments® (citrato de clomifeno)
lograron la ovulacion en menos tiempo que las mujeres que recibieron el esquema tradicional. Las tasas de
ovulacion fueron iguales mientras ambos grupos de pacientes recibieron 100 mg de Moments® (citrato de clomifeno);
sin embargo, la tasa de ovulacién fue mayor en el grupo con esquema escalonado cuando se administraron dosis
de 100 y 150 mg. Es probable que esta mayor tasa de ovulacién se deba al efecto aditivo de las multiples dosis de
Moments® (citrato de clomifeno) con el esquema escalonado, pues cuando se administra la siguiente dosis aun
se detectan isdmeros activos, por lo que la concentracion plasmatica del farmaco es mayor que la alcanzada con
el esquema tradicional.

El menor intervalo de dosis del esquema escalonado de Moments® (citrato de clomifeno) produce un efecto
acumulativo que se manifiesta por un estado hipoestrogénico prolongado; por lo tanto, en las pacientes
que recibieron este esquema las reacciones adversas fueron mas comunes que en las pacientes que recibieron
el esquema tradicional. Sin embargo, estas reacciones fueron reversibles y leves y, quiza lo mas importante, no
condujeron a la suspension del Moments® (citrato de clomifeno) ya que la adherencia al tratamiento no disminuyo
durante el estudio.

En resumen, la eficacia y seguridad del esquema escalonado de Moments® (citrato de clomifeno) lo posicionan
como una opcion atractiva para las pacientes con SOP que desean lograr un embarazo.

Jones T, Ho JR, Gualtieri M, et al. Clomiphene stair-step protocol for women with polycystic ovary syndrome. Obstet Gynecol 2018; 0:1-5.
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