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1. DEFINICION

La Anticoncepcidn de Urgencia (AU) es la utilizacion de un farmaco o dispositivo para prevenir un embarazo
después de una relacién sexual coital desprotegida o en la que se haya producido un potencial fallo del
método anticonceptivo'. Es una segunda oportunidad para evitar un embarazo no deseado, pero que no
debe ser considerada, en ninguin caso, un método anticonceptivo de uso habitual.

La prevencién del embarazo después de un coito desprotegido es un problema importante ya que segun
un informe de Naciones Unidas de Marzo de 2022 casi la mitad de todos los embarazos son no deseados,
terminen o no en una interrupcion.

Representa una faceta importante de la medicina y la salud publica.




2. INDICACIONES

La AU tiene varias indicaciones?:
- Coito sin proteccion (incluye coitus interruptus, error de célculo periodo fértil con métodos naturales).
« Accidentes durante la utilizacién de un método anticonceptivo regular:

« Rotura, retenciéon o mal uso del preservativo.

« Mal cumplimiento de los métodos hormonales y no uso método adicional si es necesario (uso
farmacos que interaccionan, olvidos =/>2 pildoras combinadas o >36 h en pildoras Desogestrel/
Drospirenona, despegue de parche >24 h, extraccion anillo >3h, >14 sem ultima administracion
AMPD).

+ Retirada imprevista, no localizacién, expulsién parcial o completa DIU.

« Violaciéon en una mujer sin anticoncepcion previa: la AU debe formar parte de los protocolos de
actuacion en mujeres que sufren abusos sexuales.

«  Exposicién a sustancias teratdbgenas en caso de coitos sin proteccion o accidentes durante la utilizacién
de un método anticonceptivo.

Tabla 1. Indicaciones de anticoncepcion de urgencia en casos de fallo de métodos hormonales o

intrauterinos*.
Método anticonceptivo Situacion deriesgo Indicacién de AU
En uso método barrera complementario .
Hormonales P Fallo o no uso método barrera

al inicio (si no inicio 1° dia ciclo)

Uso de farmacos inductores
AHC, ASGO, Implante enzimaticos, despegue parche >24h,
extraccion anillo >3h

Fallo o no uso de método barrera tiem-
po necesario (de 1 a 4 semanas

AHCO (no Qlaira®) Olvido de 2 o mas pildoras Si pildora de 12 semana

Y fallo 0 no uso método barrera en 48

ASGO > 36 h olvido L
horas siguientes

AMPD > 14 semanas Ultima inyeccion Sifallo o no uso método barrera

Si fallo o no uso método barrera en 5

DIU Cu/SIL-LNG Retirada, expulsion, pérdida S
dias siguientes
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3. METODOS UTILIZADOS

La AU es tan antigua como la historia del mundo’, se han utilizado muchos productos para controlar la
fertilidad tras una relacién sexual no protegida, desde coca cola intravaginal hasta los antagonistas del
Calcio a métodos hormonales y dispositivos intrauterinos. La AU ha evolucionado desde los afios 60 del
siglo pasado para permitir una mejor tolerancia, dosis hormonales mas bajas, esquemas simplificados que
hacen que actualmente sea facil de usar y esté disponible sin receta, salvo el DIU. Cronolégicamente, se
han utilizado varios métodos:

« A mediados de los afilos 60 se empezaron a utilizar altas dosis de estrogenos. (Haspels. 1994)

« A principios de los anos 70 se establecié la pauta de Yuzpe, consistente en administrar 0,1 mg de
Etinilestradiol (EE) + 0,5 mg de Levonorgestrel (LNG) en 2 tomas con un intervalo de 12 horas, hasta
72 horas después del coito. Tiene muchos mas efectos secundarios y no debe usarse al haber otras
opciones mejores disponibles. (Yuzpe. 1977)

« Afinales delos afnos 70, se empezé a indicar el DIU de alta carga de cobre inserto en los cinco primeros
dias. (Lippes. 1973). Por ahora no hay evidencia que sustente el uso del SIL-LNG en estas situaciones®’.
Sus desventajas son que este uso esta fuera de licencia y que puede no ser aceptado por todas las
mujeres. Ademas de que su insercién requiere personal entrenado y consulta adecuada’.

El DIU de Cu puede ser insertado antes de las 120 horas después de la primera relacion sexual no
protegida. (C)

« Levonorgestrel (LNG) 1,5 mg en dosis Unica o fraccionado en 2 dosis de 0,75 mg cada una con un
intervalo maximo de 12 horas, hasta 72 horas después del coito. (Van Look. 1998. Piaggio.1999).
Ademas, fue declarado un “medicamento esencial” por la Organizacién Mundial de Salud (OMS) en
1998, instando ademas a las autoridades sanitarias a que proporcionen un mayor acceso al tratamiento
y lo incluyan en los programas de salud del pais. En nuestro pais se comercializ6 en mayo de 20013.Es
el método standard mas utilizado en la mayoria de los paises’.

« Acetato de Ulipristal (AUP) que es un modulador selectivo de los receptores de progesterona, se usan
30 mg hasta las 120 horas después. Es el primer farmaco que ha sido especificamente desarrollado
para anticoncepcion de urgencia. En Espana esta comercializado desde diciembre de 200938,

El AUP es el inico método de AU oral con licencia para ser usado entre las 72 y las 120 horas después
de la relacidn sexual no protegida. (A)

« Mifepristona(RU-486) condosisvariablessegundiadelciclo(100mg/2 dosisen4°-7°diaascenso térmico,
100-200 mg/dia/4 dias en 23°-27° dia ciclo o 400-600 mg dosis Unica en dia previsto menstruacion.
Solo se utiliza en China y Vietnam1.En dosis de 10 a 25 mg se ha usado con buenos resultados en China
hasta las 120 horas, pero no en los paises occidentales. Altas dosis tienen efecto en la receptividad
endometrial, se inhibe la ovulacion si se toma en la fase folicular y previene la implantacién si se da en
fase lutea temprana. Bajas dosis, como de 10mg no tienen impacto en el endometrio. No incrementa
los embarazos ectépicos’.

« Danazol® 600 mg/ 12 horas 2 dosis.

« Eluso de DIUs hormonales todavia debe estudiarse mas®.
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« El uso de Acetato de Ulipristal junto con el inhibidor de la ciclooxigenasa-2 meloxicam se ha visto
que interrumpe la ovulacién en el pico del ciclo luteo y podria ser un candidato prometedor como
anticonceptivo oral pericoital®.

«  También se propone el uso de LNG con 40 mg de piroxicam para mejorar la eficacia’.

« Algunos estudios proponen el uso de pildoras anticonceptivas orales pericoitales a demanda'%

En el momento actual, y desde un punto de vista legal, en nuestro pais s6lo podemos recomendar el uso
de LNG, AUP y el DIU-Cu. Por eso en este protocolo, que es una aportacién practica para actuar ante la
demanda de AU, se abordaran sélo estos 3 métodos.




4. MECANISMO DE ACCION

La via oral actua inhibiendo o retrasando la ovulacién, de modo que los espermatozoides presentes en el
tracto reproductivo habran perdido su capacidad de fertilizacion cuando finalmente se libere el ovocito.
No tienen efectos significativos sobre el endometrio y no pueden impedir la implantacion®.

LEVONORGESTREL

EI LNG tiene una accion agonista en los receptores de progesterona. Su vida media es de 43 horas.

Desde el principio, el inico mecanismo de accién del que existen evidencias, es la inhibicién o retraso de
la ovulacion. (Trussell, 1999). En un reciente estudio en ratas se sugiere que altera factores reguladores en
el ovario esenciales para el desarrollo de ovocitos fertilizables competentes':.

Si se toma antes del inicio de la elevacién preovulatoria de la LH, actua en el eje hipotdlamo-hipofiso-
gonadal, disminuyendo la LH por un mecanismo de feed-back negativo, previniendo ese pico preovulatorio
de LH, impidiendo el desarrollo y la maduracién folicular y/o la liberacién del évulo™". EI LNG no actua
una vez ya iniciada esa elevacion de LH.

Estudios de Croxatto y Novikova han valorado la accion del LNG cuando se administra tras la ovulacién, y no
se ha demostrado que afecte al transporte de gametos, o que tenga accién luteolitica sobre el endometrio.
Se ha estimado la eficacia de la AU-LNG determinando el dia del ciclo en que fueron administradas
mediante analisis hormonales (otros estudios usan el dia del ciclo informado por las mismas mujeres). Se
observd que no ocurrieron embarazos en aquellas mujeres que tomaron AU-LNG antes de la ovulacion,
mientras que hubo embarazos en mujeres que la tomaron en el mismo dia de la ovulacién o después de
que ya ocurrid, lo cual evidencia que no impidio la implantacién.

En la revisidon de Endler de 20228, se confirma que si se administra después de la ovulacién no afecta la
implantacion, y las tasas de embarazo son similares al placebo.

Varios estudios de Meng en 2009y 2010 han evaluado si produce cambios en las caracteristicas histolégicas
y bioquimicas del endometrio. La mayoria muestra que no tienen efecto sobre el endometrio, lo que indica
que no actuan impidiendo laimplantacion. También se mostré que después de la administracién del doble
de la dosis estandar de LNG, no hay cambios en la receptividad endometrial o hay alteraciones leves. Se
reportd un unico parametro endometrial alterado, solamente en los casos en que el LNG fue administrado
antes del pico de LH, se inhibié la ovulacién, en un momento en que ese es su principal mecanismo de
accion. Se observo que el LNG no impidié que embriones humanos se adhirieran a un cultivo de células
endometriales in vitro. Varios estudios realizados en animales habian demostrado hace tiempo que no
impide la implantacion del huevo fecundado en el endometrio.

Existen resultados contradictorios sobre el efecto que la administracién postcoital de LNG y en las dosis
usadas para anticoncepcién de urgencia, pueda tener sobre la funcién y la motilidad espermatica. Los
primeros estudios sugirieron que interferian con la motilidad de los espermatozoides por espesamiento
del moco cervical. Sin embargo, posteriormente otros estudios in vitro hallaron que no tiene efecto
directo sobre la funcién espermatica. Estudios recientes in vivo no encontraron efecto sobre el nimero de
espermatozoides viables encontrados en el tracto genital femenino 24-28 horas después de tomar LNG. La
interferencia en la migracion espermatica es también una posible explicacién en el caso de mujeres que
la tomaron antes de la ovulacién, pero en las que se observé rotura folicular en los siguientes 5 dias, y aun
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asi no se embarazaron. Nueva evidencia sobre la interaccion entre los espermatozoides y la progesterona,
sugiere un posible efecto nocivo de las altas concentraciones de LNG en la funciéon espermatica, el
cual, en la ausencia de un évulo, podria causar hiperactividad en los espermatozoides o interferir con la
direccionalidad del movimiento espermatico.

El hecho de que la AU-LNG no tenga un efecto demostrado sobre la implantacién explica por qué no
es 100% eficaz en impedir el embarazo, y por qué es menos eficaz cuando mas tarde se toma, y se debe
informar claramente a las mujeres sobre ello que solo es eficaz si se toma en los primeros dias después
de la relacién sexual y antes de que el 6vulo sea liberado desde el ovario y de que los espermatozoides lo
fecunden.

También se ha visto que no tiene ningun efecto en el embarazo. En 2 estudios publicados por Zhang
en 2009 de mujeres que se embarazaron en ciclos en los cuales tomaron AU-LNG no se encontraron
diferencias entre los resultados del embarazo en mujeres que la habian tomado y las que no. Las variables
consideradas eran aborto espontaneo, peso al nacer, malformaciones y la proporcion por sexo al nacer,
lo cual indica que no tiene efecto en un embarazo ya establecido, incluso en etapas muy tempranas. Por
tanto, no hay que confundirlo con el aborto médico temprano.

El analisis de la evidencia sugiere por tanto, que la AU-LNG no puede impedir la implantacién de un huevo
fecundado, portanto, noseriaeficazunavezyainiciadalaimplantacién, porlo quelos organismos cientificos
internacionales (Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia, FIGO, y el Consorcio Internacional
sobre Anticoncepcion de Emergencia, ICEC) descartan la accion antiimplantatoria, y por tanto, abortiva,
y ya en su posicionamiento de Octubre de 2008, estos organismos cientificos establecieron que el efecto
de la AU-LNG es inhibir o retardar la liberacion de un 6vulo desde el ovario cuando se toma antes de la
ovulacion, condicionado por un retraso en el pico preovulatorio de LH.Y que ademas posiblemente, impide
que los espermatozoides y el 6vulo se encuentren, dado que afectan al moco cervical y a la capacidad de
los espermatozoides de adhesion al évulo. Por estas razones, recomendaron la retirada en los prospectos
y fichas técnicas de la mencion al efecto antiimplantatorio.

Cabe recordar ademas, que el Colegio Americano de Obstetras y Ginecélogos establecié ya en 1977, que la
gestacion se inicia en el momento en que se produce la implantacion del blastocisto en la cavidad uterina,
aproximadamente a los 7 dias post-fecundacion, cuando es posible demostrarlo con un test de embarazo.
Por tanto, la AU con LNG no es abortiva, es mas, si la mujer estuviera embarazada, no produce el aborto. La
definicién de la OMS es concordante con esto.

Por lo que muchos autores plantean la necesidad de que la FDA cambie la etiqueta de Plan B, ya que no
hay ninguna evidencia cientifica directa de ningiin mecanismo posterior a la fertilizacion, ni fundamentos
sociales y éticos, sino que puede ser usada como herramienta politica, cargada de valores antiabortistas
para reducir el acceso a la anticoncepcién de urgencia™.




ACETATO DE ULIPRISTAL

El AUP es un modulador selectivo de los receptores de progesterona a los que bloquea en sus érganos
diana, con efecto antagonista y agonista parcial, esto es debido a la diferente distribucion en los tejidos de
los receptores de progesterona, que son cofactores necesarios para la accién de la misma. Estructuralmente
es similar a la Mifepristona, es un esteroide sintético derivado de la 19-norprogesterona. Su vida media es
de 32 horas.

En el eje hipotdlamo-hipofiso-gonadal el AUP ejerce una actividad agonista en los receptores de
progesterona. La produccién de LH es reducida via feed-back negativo, lo que evita el pico, inhibe la
maduracién folicular y la ovulacién se pospone.

Incluso puede reducir los niveles de LH cuando esta ya ascendiendo, una vez ya iniciado el picode LHy con
foliculos de 18 mm, su ventana terapéutica es mas grande que la del LNG en funciéon del dia del ciclo. La
ovulacién tendria lugar 5 dias mas tarde, lo que seria suficiente para cerrar la ventana fértil desde que los
espermatozoides han entrado en el tracto genital femenino, ya que como maximo éstos sobreviven hasta
3 a 5 dias después. Si ya ha ocurrido la ovulacién no seria efectivo, al igual que el LNG, y habria que tener
en consideracion que la vida media del ovocito es de 12 a 14 horas'.

Por tanto, su mecanismo de accion va a depender del momento del ciclo menstrual en el que se administre.
Su principal mecanismo de accién es la inhibicion de la ovulacion por inhibicion o retraso de la rotura
folicular al retardar el pico de LH, similar al LNG, pero a diferencia de éste, tendria también efecto si ya se
hubiera producido la elevacion de la LH preovulatoria (NE=Ib)'¢%2. Teniendo en cuenta que el riesgo de
embarazo es mas alto en los 2 dias alrededor de ese pico periovulatorio, probablemente en esos dias el
AUP seria mas eficaz que el LNG.

En un estudio realizado para observar el mecanismo de accién en ratones, como inhibidor de la ovulacion.
Se observa que, tras la administracién de gonadotropinas exégenas, incluyendo HCG, con accion similar
a la LH, la ovulacién es inducida a las 12horas, pero si se administra en las primeras 6 h posteriores AUP,
se observa un bloqueo potente de la ovulacion. Este efecto declina cuando se administra después de las
8h de hCG. Este estudio revela que su accion es inhibir los R de progesterona a nivel ovarico, pero si se
administra después de 8 h, cuando ya se ha producido la unién no es eficaz, es decir que hay una ventana
de tiempo tras el pico de LH en el que bloquear los R de progesterona tienen efecto anovulatorio?.

A la dosis usada en AU no afecta al transporte de gametos, ni a la fertilizacion ni al desarrollo embrionario.
Para investigar el efecto que puede tener en el desarrollo embrionario, en unos estudios realizados in
vivo e in vitro, donde los cigotos fueron cubiertos y cultivados en presencia de AUP durante 4 dias, se
monitorizd diariamente la progresién del desarrollo embrionario. Los estudios in vitro revelan que la
presencia de AUP durante la capacitacién del gameto no afecta a la fertilizacion. No se observan diferencias
en el porcentaje de embriones escindidos o en la velocidad de escisién cuando estaba presente durante
el cultivo embrionario in vitro. Por razones éticas, hay limitaciones para hacer estos estudios con gametos
humanos, y este modelo en ratones fue usado para explorar los potenciales efectos del sobre el transporte
espermatico y la fertilizacion. La extrapolacién de estos resultados en humanos necesitaria de mas
investigacion. Este estudio presenta nueva evidencia del efecto del AUP en la interaccion de los gametos
y en el desarrollo embrionario, proveyendo de nuevas ideas sobre el mecanismo de accién de AUP en
AU con potenciales implicaciones clinicas. Estos nuevos hallazgos podrian contribuir a incrementar la
aceptabilidad y el uso de este método de AUZ%.
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Cuando se ha producido el pico de LH ya no es efectivo. No esta claro su efecto después de la ovulacién,
cuando vya si se sabe que el LNG no tendria ningun efecto9.Se cree que podria afectar a la capacidad del
embrién de implantarse en el endometrio, aunque no esta demostrado para la dosis utilizada en AU de 30
mg (NE=Ib)*%*. Y aqui seria aplicable la misma explicacion de que no es abortiva que hemos visto para el
LNG.

En una sistematica revision de bases de datos de Medline?* se analizan los efectos en la funcién espermatica
y en el embarazo. Los efectos en las trompas no son claros, segun algunos autores inhiben el movimiento
ciliar por un efecto agonista en los R de progesterona, segun otros por su efecto antagonista sobre la
progesterona induce un descenso de ese movimiento ciliar.

Conrespectoalaaccién endometrial y en laimplantacién embrionaria la mayoria de los estudios concluyen
que la baja dosis utilizada no tiene efecto significativo en el descenso del espesor ni en la adhesion
endometrial, aunque este aspecto esta todavia debatiéndose. Recientes estudios sugieren que AUP modula
las funciones espermaticas pero que no tiene efecto sobre el embarazo ya establecido. Parece inducir una
regulacion negativa de los principales genes implicados en el acondicionamiento del endometrio para la
implantacion. Este efecto se restablece parcialmente pasados 2 meses. Por lo que concluye que no tiene
ningun efecto postfertilizacion®.

En estudios in vitro, las células endometriales tratadas con AUP mostraron cambios en la expresién de
marcadores de genes de receptividad y una disminucion significativa de los esferoides del trofoblasto
adheridos a las células cultivadas, lo que si apoyaria efectos post-fertilizacién que pueden afectar la
implantacion del embrién.

DISPOSITIVO INTRAUTERINO

Su mecanismo de accion fundamental se ejerce sobre el endometrio, prevenir la fertilizacién por el efecto
de los iones de cobre sobre la funcidon espermatica. Si es usado tras la fecundacién, influiria sobre el tracto
genital y dificultaria la receptividad endometrial, tendria un efecto antiimplantatorio®”®.

Ejerce una accién gameticida, fundamentalmente espermicida, dificultando la fertilizacion*'.

Y parece menos probable que actue sobre el transporte de los gametos. Ademas, tiene un efecto téxico
sobre el 6vulo y sobre la funcién y viabilidad del espermatozoide*'s.
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5. EFICACIA

Respecto a la eficacia de la AU hay que sefalar que este tipo de actuacion, excepto en el caso del DIU, solo
protege frente a coitos de riesgo pasados, pero no lo hace frente a coitos futuros.

Conocer a fondo el mecanismo de accion de la anticoncepcién de urgencia, como acabamos de ver, haria
que hubiera mas barreras para el uso incorrecto y la sobrestimacién de su efectividad'®.

La efectividad de la AU es estimada por la comparacién del nimero de embarazos observados con los
esperados tras una relacion no protegida.

De los métodos disponibles en nuestro pais, el DIU seria la opcién mas efectiva, aunque los dos métodos
farmacoloégicos son considerados los mds convenientes y aceptables'®. De éstos el mas usado, como
hemos visto, es el LNG, que ya en el WHO Task Force publicado en Lancet en 1998 demostré su mayor
eficacia comparandolo con el método de Yuzpe, que era el Unico disponible en ese momento. Su eficacia
desciende si se administra a partir de 3 dias después de la relacion de riesgo, mientras que AUP es efectiva
hasta 5 dias después., también hay estudios que observan que es mas efectivo dependiendo del tamarno
folicular el dia de la relacién, siendo eficaz con tamafos grandes de foliculos cuando el LNG ya no lo seria
(18mm versus 14mm)¥.

Aunque se sabe que las pildoras no son tan eficaces como el DIU de cobre, hasta el momento, no se han
realizado estimaciones de las tasas de eficacia relativa ni de las tasas de fracaso®.

En el estudio de Fay se observo que las tasas de embarazo son bajas 1 mes después de la colocacién de un
DIU de cobre.

Las 3 opciones tienen mas posibilidades de fallar cuanto mas cerca esté la mujer del momento de la
ovulacion, sobre todo los dos dias previos. Pero probablemente, en esos dias periovulatorios serian de
primera eleccion la AU con AUP o el DIU frente al LNG (NE=la)?3%3',

En una revisidn de los estudios controlados randomizados publicados en bases de datos cientificas se
comparan los diferentes métodos anticonceptivos de anticoncepcion de urgencia con placebo®'. El LNG
y una dosis media de Mifepristona son mas efectivos que el método Yuzpe. Acetato de Ulipristal y dosis
medias y bajas de Mifepristona mas eficaces que LNG. Dosis medias de Mifepristona mdas que en dosis
bajas.

Solo habia 3 estudios con DIU por lo que es dificil tener conclusiones sobre su eficacia. Tampoco se reporta
influencia del IMC sobre la eficacia, aunque la literatura sugiere que con obesidad disminuye la eficacia de
LNG, ya que hay estudios recientes que observan una mayor eficacia de las otras dos opciones frente al
LNG en mujeres obesas o con sobrepeso (NE=Ia)30 (NE=Ib)*.

En los ultimos anos este tema ha sido controvertido, incluyendo incluso cambios en decisiones tomadas
por parte de las autoridades sanitarias. Hay varias revisiones y publicaciones para intentar aclarar cual
deberia ser la actuacion si nos encontramos con mujeres obesas. En un estudio publicado en 201733
se compara la farmacocinética del LNG y del AUP en mujeres con IMC normal y en mujeres obesas. Es
un estudio prospectivo randomizado, después de una sola dosis las mujeres obesas tenian menores
concentraciones de LNG y similares de AUP comparadas con las mujeres de IMC normal. Esto estaria en
consonancia con los estudios que reportan menor eficacia de LNG en mujeres obesas. No obstante, los
autores recomiendan que se deberia realizar un estudio farmacodindmico para clarificar las diferencias
farmacocinéticas observadas.
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En otro estudio®* realizado para conocer la eficacia de las pildoras de AU en mujeres obesas comparadas
con las no obesas se buscaron articulos publicados en Pubmed en noviembre de 2015 que valoraran la
efectividad y seguridad de AUP y LNG en mujeres obesas. Se hizo un andlisis cualitativo usando sistema
Grade (Task Force Servicios Preventivos USA). 2 de ellos analizaban AUP y 3 LNG. 3 estudios demostraron
asociacion estadisticamente significativa entre obesidad y Riesgo de embarazo. Un analisis report6 4 veces
mas incremento de R entre mujeres con obesidad con IMC>30 comparadas con mujeres peso normal
o bajo con IMC<25 con LNG. Otros analisis encontraron que el LNG en mujeres con peso de 80kg tenia
una tasa de embarazo de 6%, si el peso es <75kg las tasas de embarazo pasan a 2%. En 2 andlisis se vid
con AUP doble R embarazo con IMC>30. Un cuarto estudio de 3 estudios controlados randomizados no
encontré mayor R de embarazo con obesidad ni asociacion consistente entre ambos factores. Los autores
concluyeron que, aunque los datos son limitados y pobres para garantizar conclusionesy recomendaciones
con calidad, si que sugieren que las mujeres obesas tienen un R incrementado de embarazo cuando toman
LNG comparadas con las no obesas. También que en obesas hay >R con AUP, pero que las diferencias
no son estadisticamente significativas. Recomiendan que los profesionales de salud deberian informar a
todas las mujeres sobre el R de embarazo no deseado, incluyendo a las obesas, acerca de los rangos de
efectividad de las distintas opciones de AU, incluso acceder al DIU si es su deseo.

La Sociedad Americana de Contracepcion de Emergencia en 20173° emitié unas recomendaciones al
respecto. El método mas efectivo en mujeres con obesidad es el DIU de cobre, sequido del AUP, por lo que
deberiainformarse a las mujeres al respecto. Aunque el LNG es el método mas accesible, y en muchos casos
el unico, siempre habria que informar a las mujeres de que hay otros métodos mas efectivos. En IMC>30
una dosis doble de LNG podria ser eficaz, dada la menor biodisponibilidad, y se ha visto que tendria los
mismos niveles en sangre que dosis Unica en mujeres con IMC normal, aunque habria que realizar otras
pruebas para confirmar si esto aumenta la efectividad en la prevencion del embarazo.

En otro estudio se estudié el impacto de la obesidad en la farmacocinética del uso de dosis simple y doble
de LNG en AU®¢. Se intenta determinar y estudiar si la doble dosis de LNG en mujeres obesas incrementa
la cantidad de LNG en sangre. La concentracion maxima en mujeres obesas fue significativamente mas
baja que en mujeres de peso normal, y que se incrementaba notablemente cuando se doblaba la dosis.
Concluyen que la obesidad interfiere en la farmacocinética del LNG, que tiene impacto tanto en la cantidad
total como en los niveles de concentracion maxima de LNG en AU, lo que explica la menor eficacia en estas
mujeres. Doblar la dosis parece lo correcto por los cambios farmacocinéticos encontrados, pero hay que
investigar mas para determinar si esto también provee mas efectividad en estas mujeres.

En 2 estudios grandes multicéntricos randomizados controlados sobre el efecto del peso y el IMC en los
niveles de embarazo en mujeres que toman LNG. Todos los resultados muestran una caida de la eficacia
cuando se incrementa el IMC, llegando incluso en IMC muy altos a tener el mismo efecto que la ausencia
de AU. El incremento del IMC es correlativo al incremento de riesgo de embarazo®’.

En la siguiente tabla aparecen resumidos algunos de estos estudios.
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Tabla 2. Factores influyen en riesgo de embarazo ain tomando AU.

IMC AUP LNG
< 25 kg/m2 13/1110(1,1) [0,6-1,9] 15/1122(1,3) [0,8-2,2]
25-29,9 kg/m2 4/377 (1,1) [0,4-2,7] 9/367 (2,5) [1,3-4,6]
IMC = 30 kg/m2 6/227 (2,6) [1,2-5,6] 14/242 (5,8) [3,5-9,5]
Probabilidad Embarazo:
Fuera ventana fértil 9/1101 (0,8) [0,4-1,5] 16/1126 (1,4) [0,9-2,3]
En ventana fértil 13/613 (2,1) [1,2-3,6] 22/605 (3,6) [2,4-5,4]
Relaciones posteriores:
No 17/1625 (1,0) [0,7-1,7] 32/1649 (1,9) [1,4-2,7]
Si 5/89 (5,6) [2,4-12,5] 6/82 (7,3) [3,4-15,1]

(Adaptada de Glasier A, Cameron ST, Blithe D, Scherrer B, Mathe H, Levy D, et al. Can we identify women at risk
of pregnancy despiteusing emergency contraception? Data from randomized trials of ulipristal acetate and
levonorgestrel. Contraception. 2011 Oct;84(4):363-7).

Edelman® evalud el uso de dosis doble de LNG en mujeres con IMCy pesos mas elevados, y concluyé que
presentan un mayor riesgo de fracaso y un perfil farmacocinético alterado, pero no ha demostrado que sea
una intervencion eficaz para mejorar los resultados.

Este mismo autor®’, en otro estudio concluye que la dosis estandar de 30 mg de AUP es suficiente
independientemente del IMC o peso.

Un estudio reciente publicado en Contraception este afo 2024 por este mismo autor*’, concluye que no
hay diferencias en las tasas de embarazo entre los diferentes regimenes, simple y dosis doble de LNG, y
simple de AUP, aunque las limitaciones del estudio no pueden determinarlo con rotundidad.

LEVONORGESTREL.

En el ensayo clinico aleatorizado, realizado por la OMS, en el que se comparaba la pauta de Yuzpe con la
de LNG, los resultados fueron que, mientras la pauta clasica de Yuzpe era capaz de evitar un 57% de los
embarazos, el LNG prevenia el 85%*'.

Este mismo estudio puso de manifiesto la importancia de la administracion temprana del LNG, de manera
que la eficacia del tratamiento disminuia proporcionalmente a las horas transcurridas desde el coito
desprotegido (Tabla 3).

Tabla 3. Eficacia de los métodos hormonales de AU para evitar el embarazo en funcion del tiempo
transcurrido desde el coito de riesgo*'.

LNG YUZPE
Antes de 24 horas 95% 77%
25-48 horas 85% 36%
49-72 horas 58% 31%

Fuente: Organizacion Mundial de la Salud (OMS)

14




<

PROTOCOLOSS E C

Los resultados de este esclarecedor ensayo clinico condujeron a que la Faculty of Family Planning and
Health Care del Real Colegio Inglés de Obstetras y Ginecélogos recomendase, en el ano 2000, a todos los
médicos la utilizacion de AU con LNG sélo como tratamiento de primera elecciéon frente al método de
Yuzpe.

La OMS, a raiz del analisis combinado de 4 estudios aleatorizados controlados, realizados entre 1993 y
2010, sugiere que el LNG podria ser efectivo hasta las 96 horas después del coito. Esta evidencia seria de
calidad baja. Ademas,al no estar recogido en su ficha técnica no deberia utilizarse, teniendo en cuenta que
tenemos otras alternativas eficaces e indicadas en ese momento?’4*

El LNG ha demostrado que puede ser eficaz hasta las 96 horas después de la relacion sexual. Entre
las 96 y las 120 horas su eficacia es desconocida. Pero hay que recordar que el uso después de las 72
horas esta fuera de licencia. (A)

En un estudio prospectivo multicéntrico (Tailandia, Brasil, Singapur, Hungria) fase Il se analizé el uso de
LNG pericoital en mujeres con relaciones sexuales infrecuentes, antes o en las 24 h después del coito.
Se observa que provee una eficacia >11% de prevencién de embarazo/100 mujeres/afo. El método fue
considerado aceptable, el 90% de las participantes lo elegiria en el futuro o se lo recomendaria a otras. Las
limitaciones es que es una pequefa muestra sin grupo control®.

ACETATO DE ULIPRISTAL

Los estudios inicialmente realizados de no inferioridad, evidencian que el AUP al menos es tan efectivo
como el LNG44. En un metandlisis se observan los diferentes odds ratio seguin las horas transcurridas
desde la relacién sexual, OR 0,35 en las primeras 24 horas (3 veces mas eficaz que LNG), OR 0,58 de 0 a 72
horas (2 veces mas eficaz que LNG) y OR 0,55 de de 0 a 120 horas1616,42(NE=Ib)*.

Ha demostrado mas efectividad ya que como hemos visto, el LNG retrasa la ovulacion solo cuando se toma
al principio del periodo fértil, si se toma mas tarde es ineficaz sobre la ovulacion, ademas de que su eficacia
decrece segun transcurren las horas desde relacién. Sin embargo, el AUP puede seguir siendo efectivo
hasta 5 dias después, y su efectividad es independiente en cudl de esos dias se toma. Su eficacia decrece
progresivamente cuando se acerca el periodo periovulatorio, y es nula cuando ya se ha producido el pico
de LH, 1-2 dias antes de la ovulacién actuaria como placebo, su efectividad posterior seria mas debida al
efecto endometrial con alteracion de la morfologia endometrial en un nivel mas bajo que la alteracién de
la foliculogénesis®.

En mayo de 2013 unas 1.4 millones de veces se habia usado aup. En 2 grandes estudios el AUP demostré
mas efectividad que el LNG, cuando estos 2 estudios fueron combinados en un metandlisis, AUP demostré
ser superior, ya que inhibe o retrasa la ovulacién mas efectivamente que LNG en determinados momentos
del ciclo cuando el riesgo de embarazo es mas alto®.

Rapidamente ha sido reconocido como la pildora de AU mas efectiva, y recientemente recomendada como
la primera opcidn terapéutica para todas las mujeres independientemente del momento de la relacion®.

En un estudio prospectivo de cohortes con 700 mujeres desde Mayo 2011 a Marzo 2014 en una clinica
de planificacién familiar de Hong Kong que tomaron una dosis de AUP. Se analiza si la eficacia es mejor
cuando se administra antes o después de la ovulacién. Es necesario recordar que el LNG solo es efectivo
cuando se administra antes de la ovulacion. También es conocido que el LNG tomado en fase preovulatoria
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o postovulatoria produce acortamiento o alargamiento del ciclo menstrual, pero no se conoce si esto es
aplicable al AUP. El % de embarazos prevenidos fue significativamente mas alto en mujeres que la tomaron
preovulatoriamente (77.6%) comparadas con las que la tomaron postovulatoriamente (36.4%). Los niveles
de embarazos ocurridos fueron significativamente mas bajos que los esperados en el grupo preovulatorio,
no en el otro. La media de fallos fueron 1.7%, 1.4% versus 2.1% pre/post. Las limitaciones son establecer el
estatus ovulatorio, que fue determinado basandose solo en la historia menstrual y la ecografia“®®.

Como estamos viendo, los dias justos previos a la ovulacidon son los mas cruciales para la eficacia de la
anticoncepcioén de urgencia. En una publicacién en la que se comparan 3 estudios farmacodindmicos con
similar metodologia, que permite hacer una comparacion directa de AUP, LNG y LNG+Meloxicam, y la
posibilidad de prevenir la ovulaciéon cuando se administran en fase folicular avanzando con foliculos de
igual 0 mas de 18mm. Se comparan 48 ciclos con LNG, 31 con LNG+Meloxicam, 34 con AUP y 50 con
placebo. La rotura folicular fue retrasada al menos 5 dias en el 14.6, 38.7, 58.8 y 4% respectivamente. AUP
fue mas efectivo que LNG y placebo, mientras que el LNG cuando se administré en ese momento del
ciclo no fueron los resultados diferentes al placebo. La adicion de Meloxicam (AINE) mejora la eficacia
del LNG, siendo mayor que LNG solo o el placebo, pero no con AUP, que ademads es eficaz en prevenir
la rotura folicular en los 5 dias siguientes al tratamiento, incluso, como ya hemos visto anteriormente,
cuando se administra ya iniciado el ascenso de LH (AUP 79%, Ing 14% y placebo 10%). Ninguno de ellos
fue efectivo cuando se administra en el dia del pico de LH. El tiempo medio desde el tratamiento hasta
la rotura folicular fue de 6 dias con AUP y 2 dias con placebo y LNG, ya sea solo o con Meloxicam. Como
conclusiones, aunque la AU no es 100% efectiva, se ha visto que retrasa la ovulacion al menos 5 dias en el
59% de los ciclos®.

DISPOSITIVO INTRAUTERINO

Es el mas efectivo de los tres métodos, siendo la tasa de fracaso del 0,09% segun la Gltima revision Cochrane
en estudios no aleatorizados>**",

La insercién de un DIU como AU es eficaz hasta 120 horas después del coito de riesgo (5 dias).

El aspecto mas positivo de este método es, ademds de su alta eficacia, la posibilidad que brinda de
mantenerlo como anticoncepcién a largo plazo, siendo por tanto la opcién mas coste-efectiva®*.

El DIU de LNG ha sido también estudiado en AU comparandole con LNG oral. Los métodos intrauterinos
tienen mas coste que los orales. En este estudio se compara el coste-efectividad durante 1 afio de 4
estrategias de AU, AUP, LNG oral, DIU cobre y DIU-LNG insertado el mismo dia que toma LNG oral. Se
calcula el coste medio de un embarazo en USA de 5.167 dolares en 2017. Los costes en 1000 mujeres
fueron 1.228.000 y 137 embarazos con AUP, 1.279.000 y 150 con LNG y 1.376.000 y 61 con DIU cobre, y
1.558.000 y 63 embarazos con LNG oral mas DIU LNG mismo dia. El DIU de cobre fue el mas coste-efectivo
e incluso mas en poblaciéon obesa®.

Cuando se analizé la publicacién anterior de Brache*, en la editorial de ese mismo numero de la revista
Contraception, se concluyé que la eficacia de los distintos métodos de AU dependia de varios factores,
incluyendo comoy cuando se usany sus mecanismos de accidn. El método anticonceptivo ideal seria aquel
que fuera seguro, aceptable, facil de usar y que se pudiera administrar hasta 120 después de la relacion
desprotegida (tiempo en el que puede haber todavia espermatozoides viables), y que su mecanismo de
accion le haga efectivo durante toda la ventana fértil del ciclo, incluso después de la fertilizacion. Efectos
adicionales, como una doble proteccién, también serian deseables. Hoy no existe todavia ese método ideal.
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Entre los disponibles el DIU de cobre seria entonces el mas efectivo (1 fallo/1000 insertados). En contraste,
las pildoras tienen mas baja eficacia, pero por multiples razones son mas utilizadas. El conocimiento acerca
de la eficacia y el mecanismo de accién de la AU es crucial para unas correctas recomendaciones clinicas.
Yen los casos en que el peso marque la falta de eficacia de las pildoras de AU habria que utilizar DIU de
cobre>.

Se podria insertar desde un primer momento, pero si donde la mujer solicita la AU no fuera posible
hacerlo, se le daria otro método anticonceptivo y se le citaria lo mas pronto posible para insertarlo.
(Buena practica clinica)

Una actualizacién en la que se hizo una revision de estudios publicados de 2009 a 2012, encontré 115
estudios con 60.479 mujeres que la habian utilizado, se concluyé que con LNG habia menos embarazos
que con Yuzpe. Con Mifepristona menos que con Yuzpe. Entre éstos, se sugiere que si la posibilidad de
embarazos/1000 mujeres es de 20 con LNG y de 10 a 20 con Mifepristona. AUP menos embarazos que con
LNG. DIU versus Mifepristona sin diferencias en nimero de embarazos®.

Evidencias recientes demuestran la eficacia del DIU de LNG de 52 mg en comparacion con el DIU de cobre
T380A, con tasas de embarazo bajas y similares. Ademas, 6 de cada 10 mujeres continuaban usandolos al
ano, similar para ambos tipos.

En el trabajo de Shaalini de Database de Cochrane, se incluy6 un ensayo aleatorizado, controlado, de no
inferioridad, que comparaba los DIUs de cobre y de LNG en AU con un seguimiento de 1T mes. Concluyeron
que la evidencia fue muy incierta para la diferencia en las tasas de embarazo, de insercién fallida, de
expulsion, de extraccion y la diferencia de aceptabilidad. También hubo evidencia incierta que sugiere
que el DIU de cobre puede aumentar ligeramente la tasa de dolor, y el de LNG de dias de sangrado/
manchado. Esta revisién es limitada en su capacidad para proporcionar evidencia definitiva con respecto a
la equivalencia, superioridad o inferioridad, por lo que se necesitan estudios adicionales para proporcionar
evidencia definitiva relacionada con la efectividad del DIU de la LNG en AU

Este mismo autor ha publicado un articulo este afio 2024, haciéndose eco de la publicacion de la Guia
del IPPF que recomienda el uso del DIU de LNG en AU, en el que concluye que los datos disponibles no
respaldan este uso”’.
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6. CRITEROS MEDICOS DE ELECCION

LEVONORGESTREL Y ACETATO DE ULIPRISTAL

En el reciente U.S. Medical Eligibility Criteria for Contraceptive Use de 2024°® ha habido muy pocos cambios
con respecto a los CME de la OMS de 2015%, en el que se tuvo en cuenta por primera vez el AUP. Las
recomendaciones se hacen de forma conjunta para los 2 tipos de pildoras de AU. No se identifica ninguna
categoria médica que limite el uso de AU farmacoldgica, siendo la Unica categoria 4 la gestacién conocida.
Pero en el caso de que su toma se produzca en una mujer ya embarazada, o en el caso de que no resulte
efectiva para evitar el embarazo, no son de temer efectos teratogénicos para el embriéon - feto.

En el documento de este afno, ha habido pocos cambios. En obesidad y en uso de inductores CYP3A4 con
IMC >=30 pasan a categoria 2. La lactancia ha pasado a ser categoria 1 también para el AUP. La migrana
pasa a ser categoria 1. Se tiene en cuenta la historia de cirugia bariatrica, artritis reumatoide, enfermedad
inflamatoria intestinal, trasplante de érganos sélidos, que es categoria 1 para todos.

Tabla 4. Criterios médicos de eleccion AU farmacolégica OMS 2015/US CME 202458,°°.

Condicion Categoria Calidad evidencia
Embarazo No aplicable Muy baja
Sin restricciones para combinadas y

. LNG (categoria 1) .

Lactancia AUP pueden tomarlo (categoria 2, 1 en Muy baja
US 2024)

Historia de embarazo ectépico Sin restricciones (categoria 1) Muy baja

Historia de patologia cardiovascular ] :
severa (IAM, ACV, TEV) Pueden tomarlas (categoria 2) Muy baja

Lo Pueden tomarlas (categoria 2, 1 en US .
Migranas 2024) Muy baja
Enfermedad hepética severa Pueden tomarlas (categoria 2) Muy baja
Uso de inductores CYP3A4 Sin restricciones (categoria 1,2 en US Muy baja

2024)

Uso repetido Sin restricciones (categoria 1) Muy baja
Violacién Sin restricciones (categoria 1) Muy baja
Obesidad Sin restrlcaonesz(()czaA:()egorla 1,2en US Muy baja

Debido a su inocuidad y baja tasa de efectos secundarios, su prescripciéon no precisa de exploracién clinica
ni ginecolégica previa.

Al ser un compuesto lipofilico, se puede excretar por la leche materna. Se ha detectado hasta 5 dias tras
la ingesta del AUP, por lo que si la mujer esta con lactancia natural ésta deberia evitarse en los 7 dias
posteriores. Y se deberia promover que la mujer siguiera con la lactancia, que hiciera durante esa semana
una extracciéon manual, desechando esa leche®. No se ha estudiado el efecto sobre los recién nacidos. Ni
tampoco puede descartarse un cierto riesgo para los lactantes®.
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Basandose en los CME US 2024 y OMS 2015, las siguientes condiciones podrian ser un alto riesgo para la
mujer si se le insertara un DIU de Cu como método de urgencia®®*°.

Serian categoria 4:
- Gestacion.
- Sepsis puerperal.
- Inmediatamente después de un aborto séptico.
- Enfermedad pélvica inflamatoria activa.
- Sangrado vaginal sin diagnosticar.
- Niveles persistentes de Beta-HCG o enfermedad trofoblastica maligna.
- Ser portadora de otro DIU.
- Infeccion de transmision sexual activa (cervicitis purulenta, gonococia o chlamydia) hasta su resolucion.
- Tuberculosis pélvica.
- VIH/ SIDA no bien controlada con tratamiento antirretroviral.
- Miomas uterinos con distorsiones severas de la cavidad uterina.
- Neoplasia genital sin tratar.
- Endometritis postparto o postaborto.

- Enfermedad de Wilson.

Y serian categoria 3:

- Mas de 48 horas y antes de las 4 semanas postparto.

- Niveles reducidos o indetectables de Beta-HCG o enfermedad trofoblastica benigna.
- Multiples parejas.

- Carcinoma ovario.

- Trombocitopenia severa.

- Alto riesgo ITS.

- VIH/SIDA bien controlada con tratamiento antirretroviral.

- Solicitud AU tras una violacion.
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7. INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Como acabamos de ver, en las ultimas actualizaciones de los Criterios médicos de US de 2024 y de la
OMS de 2015, la recomendacién para las mujeres que estan tomando farmacos inductores de enzimas
hepaticos es que no existe ninguna restriccion para el uso ni de LNG ni de AUP, siendo en ambos casos
categoria 1%,

LEVONORGESTREL

Lo que pasa, al igual que con los criterios de eleccién y la seguridad, las fichas técnicas no se han modificado
y continuan apareciendo aspectos que ya se han modificado en los diferentes protocolos y documentos
de recomendaciones.

Hay que tener en cuenta que el metabolismo del LNG aumenta con el uso concomitante de medicamentos
inductores de enzimas hepaticos, lo que tedricamente puede incrementar su metabolismo, disminuyendo
la biodisponibilidad y, potencialmente, reducir su eficacia. Seria el mismo mecanismo que con los
anticonceptivos orales®'.Por lo que si estan tomando o hubieran tomado estos farmacos en los ultimos 28
dias se podria aconsejar doblar la dosis, aunque esta fuera de indicaciéon. Aunque en la actualidad sequimos
sin informacién suficiente para hacer recomendaciones especificas sobre necesidad de aumento de dosis
en el régimen de AU".

En el estudio de Scarsi se intenta determinar si la AU con LNG en dosis doble en mujeres en terapia
antirretroviral con efavirenz o antituberculosa con rifampicina. Se concluye que mejora la exposicion
farmacocinética en las primeras 8 horas y apoya las recomendaciones de implantarlo®.

En esta misma linea esta Agyemang, que concluye que los genotipos de metabolizadores lentos de CYP286
exacerban la interaccion del efavirenz con el LNG, probablemente por una mayor induccién de CYP3A con
una mayor exposicion a efavirenz, lo que hace que la interaccién sea mas dificil de superar. Los genotipos
de acetiladores lentos de NAT2 atenuan la interaccion rifampicina-LNG, probablemente por una mayor
inhibiciéon de CYP3A con una mayor exposicion a isoniazida®.

ACETATO DE ULIPRISTAL

El AUP al ser metabolizado primariamente por la via del citocromo P 450, en particular por la enzima
CYP3A4, podria interaccionar con el uso concomitante de farmacos inductores de enzimas hepaticos
que incrementarian su metabolismo, disminuyendo asi su biodisponibilidad, y por tanto su eficacia.
Estos son antiepilépticos (Barbituricos, Carbamacepina, Eslicarbazepina, Oxcarbacepina, Fenobarbital,
Feniotina, Topiramato, Lamotrigina, Primidona, Rifinamida), antibiéticos (Rifampicina y Rifabutina),
antiretrovirales (Ritonavir) y la Hierba de San Juan. Como la induccion enzimatica desaparece lentamente,
las concentraciones de AUP podrian persistir aunque la mujer haya dejado de tomar el inductor en las
ultimas 2-3 semanas, por lo que la recomendacién era que en mujeres que hayan tomado estos farmacos
en los uUltimos 28 dias, se deberia aconsejar doblar la dosis, aunque esta recomendacion estaria fuera de
indicacion®'.
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También hay que tener en cuenta que los inhibidores de enzimas hepaticos como Ketoconazol, Itraconazol,
Telitromicina y Claritromicina pueden aumentar la exposicion al AUP, aunque se desconoce la relevancia
clinica de este evento®'.

Y, ademas, que no deberia utilizarse concomitantemente con farmacos que incrementen el pH gastrico,
como antiacidos, antagonistas de los receptores de H2 y con los inhibidores de la bomba de protones, ya
que podrian reducir las concentraciones plasmaticas de AUP y disminuir, por tanto, su eficacia®'.

Por otro lado, como sabemos, tener relaciones desprotegidas después de tomar AU aumenta
significativamente el R de embarazo, ya que al posponer la ovulacion, hace a la mujer mas vulnerable al
embarazo mas tarde en ese ciclo. Siempre se plantea la posibilidad de inicio rapido de anticoncepcién
hormonal posterior, pero existe la posibilidad de que el farmaco utilizado en la AU pueda interferir con ese
método anticonceptivo hormonal, incluso potencialmente causar efectos adversos. Se hizo una revisién
sistematica en las distintas bases de articulos evaluando el quick start después de latoma de LNG o de AUP,
la ausencia de estudios comparables impidié hacer un metanalisis. Se identificaron 3 estudios controlados
randomizados. 2 mostraron que la anticoncepcién hormonal no se ve afectada. El otro examiné el reposo
ovarico con la toma de anticonceptivos hormonales orales, tanto combinados como de solo gestagenos.
Ningun estudio estudié el efecto sobre la penetrabilidad del moco cervical con pildora de solo gestagenos.
Sevio que si ésta seinicia rapido reduce laaccion del AUP para retrasar la ovulacion. Los efectos secundarios
y los cambios en el sangrado no se vieron afectados por el inicio rdpido de AHCO después de toma de AUP.
En ningun estudio se vio que 8 semanas después de la toma de AU de LNG se usaran mas anticonceptivos
en las que hicieron quick start de AHSGO con respecto a las que no lo hicieron®,

En una revisién sistematica de bases de datos de Pubmed y de la Cochrane desde 1980 a abril de 2012, de
articulos de inicio de anticoncepcién regular en el mismo ciclo que se ha usado AU, incluyendo todas las
pildoras disponibles de AU en USA. En total se revisaron 184 articulos. Sabemos que el fabricante de AUP
recoge en su ficha técnica la necesidad de usar método de barrera hasta la siguiente regla si tras su toma
se inicia un anticonceptivo hormonal en ese ciclo, ya que tedricamente al bloquear los R de progesterona
podria disminuir la eficacia del anticonceptivo. Si se hubiera administrado LNG o YUZPE no deberia ocurrir
este efecto®’.

En un estudio farmacodindmicos prospectivo, randomizado a simple ciego (para observador) con placebo
de inicio rapido de pildora de solo gestagenos tras la toma de AUP como contracepcidon de urgencia,
auspiciado por el fabricante (HRA Pharma). Se siguieron de 2012 a 2013 a 49 mujeres, 20 en Santo Domingo
y 29 en Holanda, 3 ciclos de tratamiento separados por un ciclo de lavado, en total 87 ciclos. Se analizaba
si hay ovulacién en los 5 dias tras toma AUP, o dentro de los 21 dias después de inicio del tratamiento
el comienzo del espesamiento del moco (aunque no hubiera inhibicién de ovulacién este efecto podria
estar). Sabemos que el AUP retrasa la ovulacion al menos hasta 5 dias si la administracion es desde la mitad
al final de la fase folicular. Se estudiaron varias combinaciones, una dosis de AUP seguida de DSG 75mcg
20 dias; una dosis de AUP seguida de 20 dias de placebo similar a DSG (PLB2); una de placebo similar a
AUP (PLBI) seguida de 20 dias de DSG 75 mcg con una de las 3 secuencias de tratamiento (UPA + DSG/
AUP+PLB2, PLBI+DSG/AUP +DSG y AUP + PLB2/PLBI +DSG) cuando el foliculo era igual o mayor de 14y
menor de 16 mm de didametro en la ecografia transvaginal.

Se vio que iniciar el tratamiento de DSG el dia siguiente de la toma de AUP reduce significativamente el
efecto de éste sobre el retraso en la ovulacién. Se observé que mientras que la ovulaciéon ocurre en uno
solo de los 29 ciclos (3%) donde se usé solo AUP en los primeros 5 dias, y en 13 de los 29 (45%) de las que
usaron AUP + DSG.
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En consecuencia, estos resultados aclaran que el inicio de pildoras de solo gestagenos inmediatamente
después de la toma de AUP reduce la eficacia de éste como anticonceptivo de urgencia. Y también es
l6gico pensar que ocurra lo mismo con otros métodos de solo gestagenos. Y lo que habria que hacer seria
no iniciar el método al menos hasta 5 dias después de la toma de AUP.

Las limitaciones de este estudio ademas de que la muestra fue muy pequefia, radican también en distinguir
ecograficamente bien entre un quiste de cuerpo luteo y un foliculo luteinizado, por lo que hubo que hacer
una revision exhaustiva de consenso de las imagenes ecograficas, asi como revisar los niveles hormonales®®,

En otro estudio a doble ciego randomizado con placebo, en varias sedes (Escocia, Suecia y Holanda), con
76 mujeres seguidas durante 5 meses en 2012 a las que se les administraba AUP o placebo a mitad del ciclo
(foliculos >13mm en imagenes ecogréficas) y luego todas las mujeres tomaron 21 dias de la misma pildora
combinada, se observa que el AUP no afecta la capacidad de los AHCO para inducir reposo ovarico y que
lo que aparece en las guias sobre el quick start esta basado solo en las opiniones de expertos. Se demostro
que no hay inferioridad de AUP comparada con placebo en quiescencia ovarica. Las limitaciones de este
estudio fueron que las medidas de talla folicular y los test sanguineos se hicieron cada 2-3 dias y asi no es
posible determinar el dia de la rotura folicular en las mujeres que ovularon®,

Pero, sobre todo, lo que si hay que tener muy en cuenta es cuando se administra en mujeres que estan
tomando anticonceptivos hormonales, ya que el AUP se une a los receptores de la progesterona, y puede
disminuir la eficacia de éstos. Tendrian que usar un método de barrera en los siguientes dias de ese ciclo, 14
en los combinados, excepto en QlairaR, que seria de 16 dias, y 9 dias en las pildoras de solo gestagenos53.
Tampoco se recomienda el uso concomitante de AUP con la AU-LNG®,

Si se ha prescrito AUP a mujeres que utilizan anticonceptivos hormonales orales, se debe informar a
las mujeres que tienen que usar un método adicional durante 14 dias en el caso de los combinados,
excepto en QlairaR que serian 16 dias, y 9 dias en las pildoras de solo gestagenos. (Buena practica
clinica)

DISPOSITIVO INTRAUTERINO

No hay ninguna interaccién medicamentosa con el DIU de Cu. Se considera que es una buena opcion para
aquellas mujeres que estén en tratamiento con farmacos inductores enzimaticos?>.

Tabla 5. Interacciones medicamentosas con métodos de AU61.

Método Tratamiento inductor enzimatico
LNG 3 mg dosis Unica (2 X 1,5 mQ)
AUP No se debe utilizar

DIU Cu De eleccion

En mujeres que estan tomando medicamentos inductores enzimaticos, o que lo han hecho en los
ultimos 28 dias, se les deberia informar que el DIU de cobre seria el inico método de AU que no se
veria afectado. (A)

En mujeres que estan tomando medicamentos inductores enzimaticos, incluida la profilaxis
postexposicion al VIH, o que lo han hecho en los ultimos 28 dias, y que rechazan la insercion de
un DIU, se les podria informar que pueden tomar 3 mg de LNG (2 pildora en una misma toma) tan
pronto como sea posible y dentro de las primeras 72 horas tras la relacion de riesgo. (C)
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8. SEGURIDAD

El uso de AU, tanto de LNG como de AUP, es seguro para todas las mujeres, incluidas también las
adolescentes. Se puede utilizar en cualquier edad de la vida reproductiva, desde la adolescencia, hasta el
final de la edad fértil**.

No se han publicado ni muertes ni complicaciones graves con el uso de ninguno de los métodos
anticonceptivos de urgencia®.

Unos de los efectos mas frecuentes tras la toma de los farmacos utilizados en AU son las nduseas y los
vémitos, menos con Mifepristona que con Yuzpe, también menos con LNG que con Yuzpe, y con AUP
menos que con LNG*. En una revisién de los estudios publicados en las bases de datos PubMed y Cochrane
desde Enero de 1966 a Febrero de 2012, que incluia Yuzpe, LNG y AUP, y ademas incluia también informes
de efectos adversos, reclamaciones de pacientes,... Se vio que habia menos nauseas cuando se utilizaban
2 dosis de LNG que con AUP y con 2 dosis de Yuzpe. 4 estudios no encontraron diferencias entre tomar 1
6 2 dosis de LNG. Y concluyen que no hay evidencia de los beneficios del uso previo de antieméticos de
forma rutinaria, ademas de que tampoco hay una guia clara para el manejo de nauseas y vomitos, y solo
se limita la actuacién a documentos de opinion de expertos y a la ficha técnica. Lo mismo se concluyé en
la revisidn sistematica sobre la prevencién y manejo de las nduseas y vémitos publicada en Contraception
en 2013 87(583-589) por Rodriguez Ml y colaboradores®.

Y otros de los efectos secundarios mas habituales son las alteraciones de ciclo. La fecha de regla esperada
se cumple mas con AUP que con LNG, el retraso es mas comun con Mifepristona que con ninguna otra, el
DIU se asocia a mas R de dolor abdominal que Mifepristona. Con LNG menos efectos secundarios que con
Yuzpe, Con AUP se mantiene mas la fecha esperada de regla que con LNG*>.

Se debe informar que pueden aparecer alteraciones menstruales a partir de latoma de un AU oral,en
el caso de retraso de mds de 3 semanas, se deberia hacer un test de embarazo. (Buena practica
clinica)

En una revisién de los datos publicados en PubMed y Cochrane hasta 2015 sobre la seguridad de LNG,
AUP y Yuzpe, se encontraron 5 estudios que ofrecen evidencia directa de uso de LNG o Yuzpe en 4 mujeres
embarazadas o lactando. En otro estudio se reporta mas riesgo de embarazo ectopico con el uso repetido
de LNG. En las lactantes no hay diferencias entre expuestas a LNG y las no expuestas, y no hubo aumento
de embarazo ectépico versus DIU después del uso repetido de LNG. En otro se demostré que el LNG pasa
a la leche en minimas cantidades. 9 estudios examinan los niveles de embarazo tras el fallo de la AU en
mujeres sanas, y 35 articulos reportan otros efectos adversos. Los estudios sugieren que los efectos graves
son raros. Como conclusion es que la evidencia de la seguridad con AU es limitada en mujeres con ciertas
condiciones médicas, asi como su uso en embarazo, lactancia y uso repetido’®”".

Se hizo un estudio retrospectivo de cohortes que comparaba la funcién ovarica tras la toma de AU entre
mujeres supervivientes de cancer (616 de 18 a 40 anos) y poblacién general, desde 2006 a 2010. Con cancer
de mama habia un 22%, 18% con linfoma de Hodgkin y un 8% con leucemia. Desde el diagndstico del
cancer 156 de ellas, el 25.3%, habian tomado AU, el 60% por no haber usado anticoncepcién. Comparadas
con la poblacion general la usaron mas. Y no hubo diferencias en cuanto a la seguridad en estas mujeres
con cancer’?.
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El LNG ha sido usado extensamente en varias formulaciones por mas de 30 afios y ha sido estudiado
ampliamente en mujeres en edad reproductiva. Ademas, la cantidad de gestdgeno activo que es
administrada en una dosis de AU-LNG es menos de la mitad de la que se administra en un ciclo de pildora
de uso habitual, aunque en éstas se distribuye a lo largo de todo el ciclo.

En el estudio de Festin®® visto en el apartado de eficacia, 3 efectos adversos fueron reportados y 102
moderados, de los que los mas comunes fueron cefaleas, naduseas, dolor abdominal y pélvico. Los patrones
de sangrado vaginal mostraron una leve disminucién en volumen y el nimero de dias libres de sangrado,
solo hubo un caso de anemia severa, medida por Hgb, encontrado al final del estudio. EIl método fue
considerado aceptable, el 90% de las participantes lo elegiria en el futuro o se lo recomendaria a otras.

En el Task Force de la OMS de 1998, anteriormente citado en el apartado de eficacia36,se observé que el
porcentaje de los efectos secundarios habituales de la AU, era significativamente menor en el caso del LNG
que en el de la pauta de Yuzpe, y asi mientras que con el primero se produjeron nduseas en el 23,1% de los
casos y vomitos en el 5,6%, con la pauta de Yuzpe este porcentaje fue del 50,5 y 18,8%, respectivamente.
Si hubiera vomitos dentro de las 2 horas siguientes a la toma se debe repetir la toma inmediatamente. No
se deben recomendar antieméticos de manera rutinaria3.

Se debe informar de que si aparecen vomitos en las primeras 2 horas después de la toma de LNG, se
deberia repetir la dosis o indicar la insercion de un DIU de Cu. (Buena practica clinica)

Es bien tolerado, no se conoce que provoque alergias, se elimina del organismo en pocos dias, no es
adictivo y se ha demostrado que no produce reacciones téxicas'.

Tampoco hay riesgo en caso de sobredosis. El uso repetido no se ha visto que presente riesgos conocidos
para la salud. No se han reportado efectos adversos severos, ni en mujeres que la han usado mas de una
vez en un mismo ciclo menstrual, salvo mas alteraciones del ciclo, aunque en la ficha técnica no se aconseja
la administracion repetida. No hay datos sobre el intervalo minimo de tiempo que debe transcurrir entre
repeticiones de tratamiento, aunque se ha recomendado que un nuevo coito de riesgo dentro de las 12
horas siguientes a la toma de LNG no requeriria un nuevo tratamiento®.

El LNG puede ser usado mas de una vez en el mismo ciclo, incluso si no han pasado 120 horas de la
administracion anterior. (C)

Tampoco aumenta el riesgo de embarazo ectépico. En una busqueda exhaustiva de la literatura publicada
que ha evaluado 23 estudios, se encontré que, de los 216 embarazos observados, solo el 0,9% eran
ectopicos, lo que es comparable, e incluso menor a las tasas de embarazo ectépico en la poblacién general.

No tiene tampoco ningun efecto en la fertilidad futura. Al eliminarse en pocos dias las mujeres que la hayan
usado se pueden quedar embarazadas a continuacién después de cualquier relaciéon sexual posterior no
protegida.

Si se tomara por error y la mujer ya estuviera embarazada no se han encontrado efectos teratégenos.

EI LNG se usa desde hace varias décadas y las investigaciones actuales muestran que no se asocian con un
incremento en el riesgo de cancer®.

No se ha publicado ningun episodio de Tromboembolismo venoso con el uso de LNG en AU. Su utilizacion
no se asocia con un incremento del riesgo de accidente cerebrovascular ni de tromboembolismo.
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También se sabe que el LNG tomado en fase preovulatoria o postovulatoria produce acortamiento o
alargamiento del ciclo menstrual. Cuando se administra preovulatoriamente, hay un pequefio retraso en
la regla, media de 3 dias, y si se administra postovulatoriamente, un minimo adelanto, media de 1 dia,
en la préxima menstruaciéon. Un retraso de mas de 7 dias en la regla se produce en las preovulatorias,
19.1%, frente al 7.8% de las postovulatorias. Las limitaciones son establecer el estatus ovulatorio, que fue
determinado basandose solo en la historia menstrual y la ecografia®.

Por tanto, se puede concluir, que el LNG no presenta efectos secundarios serios o duraderos. Algunas
mujeres, menos de una de cada cinco, segun los estudios, experimentan efectos secundarios leves y de
corta duracion, siendo los sangrados irregulares los mas frecuentes, un 16% puede tenerlo en los 7 dias
siguientes a la toma. La menstruacioén suele aparecer en la fecha esperada, pero en alguna mujer se puede
adelantar o retrasar algunos dias. Si hay un retraso de mas de 7 dias sobre la fecha prevista se deberia hacer
un test de embarazo®.

Otros efectos secundarios reportados por 1 de cada 10 mujeres incluyen cefaleas (20%), fatiga, nduseas
(12-13%), molestias abdominales, dismenorrea (13-15%) y aumento de la sensibilidad mamaria®.

Para concluir, solo en el estudio de Georgopoulou, se habla de que el LNG en AU ejerce efectos
inmunomoduladores y presenta potencial riesgo de manifestaciones de vasculitis, asi como reacciones de
hipersensibidad graves, que podrian estar implicados en el desarrollo de un caso de hemorragia alveolar
difusa en una mujer que no tenia otras patologias previas’.

ACETATO DE ULIPRISTAL

La seguridad y efectos secundarios del AUP son similares a lo visto para el LNG, y tampoco se ha notificado
ningun efecto adverso grave. No se ha notificado ninguna reaccion adversa grave. La gran mayoria de las
reacciones adversas son leves o moderadas y que remiten espontdneamente. No hay evidencia de que
tenga efecto teratégeno ni ninguin incremento del r de embarazo ectépico o aborto.

Nauseas, dolores de cabeza y abdominales son los efectos adversos mas habituales, y suelen ser leves y
autolimitados3. Vomitos en un 1% de las mujeres, que si suceden en las 3 horas siguientes a la ingesta
habria que volver a administrarse®.

Se debe informar que, si aparecen vomitos en las primeras 3 horas después de la toma de AUP, se
deberia repetir la dosis o indicar la insercion de un DIU de Cu. (Buena practica clinica)

La duracion media del ciclo menstrual es 2,8 dias mas que el esperado. En un 7% se adelanto 7 dias con
respecto a la fecha prevista. En un 18,5% se produjo un retraso de mas de 7 dias y en un 5% superoé los 20
dias.

También se han descrito trastornos del estado de &nimo, mareos, dolor de espalda, cansancio, dismenorrea,
menorragia y metrorragia, pero siempre leves y autolimitados*.

En un estudio se pretendia conocer los efectos farmacodindmicos del uso repetido de AUP en un periodo
de 8 semanas, tanto en inhibicién de la ovulacién, como los niveles hormonales, endometriales y en el
moco cervical. También se revisaron la seguridad y la tolerabilidad. A 23 mujeres sanas, se les administraba
AUP cada 7 dias durante 8 semanas consecutivas en el grupo 1y en el 2 cada 5 dias. Eran monitorizadas
3 veces a la semana en un ciclo basal y durante el tratamiento, con ecografia transvaginal, mediciones
hormonales y evaluacién del moco cervical. Se midieron marcadores subrogados de R de TEV en el basal
y en los 5 dias posteriores a la ultima tableta. También en el basal y postratamiento se hizo una biopsia
endometrial en fase lutea. 11 de 12 del primer grupo y 8 de 11 del segundo ovularon al menos una vez,
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con similares niveles hormonales. No se encontré efecto en el moco cervical. Todas las biopsias fueron
clasificadas como benignas. Fue bien tolerado en los 2 grupos, y los resultados de los marcadores de TEV
fueron tranquilizadores. Se concluye que el uso repetido mas de una vez en mismo ciclo es sequro’.

Pero todavia no se ha investigado lo suficiente sobre la seguridad ni la eficacia tras su uso repetido en el
mismo ciclo menstrual, por lo que no se recomienda“®.

En la actualidad no hay evidencia suficiente disponible que sustente la posibilidad de usar el AUP
mas de una vez en el mismo ciclo o si ha habido una relacidon de riesgo mas alla de las 120 horas.
(Buena practica clinica)

Restaino informo de un caso de embarazo tubarico sin rotura tubarica de 10+4 semanas con frecuencia
cardiaca fetal™.

Para finalizar sobre seguridad, del analisis de los datos de Farmacovigilancia de AUP se encontré que 553
mujeres tuvieron 1049 efectos adversos, el mas frecuente embarazo (6.8%) nduseas, dolor abdominal
y vomitos (13.3%), cefaleas, mareos (6.4%) y metrorragias, retraso regla y sintomas mamarios (8%). Se
reportaron 376 embarazos en pruebas clinicas, de los que de 232 (62%) se desconoce si continuaron. De
los que se tienen datos hubo 28 hijos vivos, 34 abortos espontaneos, 151 IVES y 4 ectépicos. No se reporto
ningun efecto adverso grave. Estos datos confirman la seguridad del farmaco®'.

DISPOSITIVO INTRAUTERINO

Es seguro, como en cualquier otra situacion, siempre que se inserte por una persona bien entrenada. El
riesgo de perforacion uterina es muy bajo (1/1.000).

En mujeres con alto riesgo de infeccion podria considerarse tratamiento antibidtico que cubra las ITS mas
prevalentes®'.

Los efectos secundarios mas habituales son similares a cuando se utiliza como método anticonceptivo
habitual, como dolor durante la insercion, sangrados mas abundantes y prolongados, que suelen ir
disminuyendo pasados unos meses’'.




9. ACTUACION ANTE DEMANDA DE AU

Si tal como hemos visto la AU es una opcidon segura y eficaz para prevenir el embarazo no deseado,
independientemente de la edad, el peso u otras cuestiones, se deben realizar esfuerzos para aumentar
su disponibilidad, asi como el conocimiento de estos métodos, tanto entre la poblacién como en los
profesionales sanitarios”.

La OMS promueve que las personas puedan disponer de un suministro anticipado de AU para minimizar
los retrasos en el tratamiento. A nivel individual, tomar LNG antes de la relacion sexual es una extension
|6gica de la Buena Practica Clinica del suministro anticipado, y deberia recomendarse para las personas que
pueden prever razonablemente un acto sexual sin proteccién. Sin embargo, en ausencia de mas evidencia,
no se deberia confiar rutinariamente en este uso a menos que no se tenga acceso a anticonceptivos
efectivos’s.

A este respecto el estudio de Gawron de este ano 2024, promueve el inicio el mismo dia de un método de
alta eficacia como es el implante anticonceptivo, pero concluye que las pautas clinicas actuales son una
barrera para llevarlo a cabo y plantea la conveniencia de cambiarlo”.

Se debe proveer a la mujer de suficiente informacién para que pueda tener una eleccién informada.
Lo primero seria asesorar en cuanto a la necesidad de la anticoncepcion de urgencia, y a continuacion
presentar los distintos métodos disponibles, informando sobre su eficacia, efectos adversos, interacciones
medicamentosas, criterios de elecciéon y también se debe facilitar el acceso posterior a un método
anticonceptivo regular”.

Los profesionales sanitarios deben informar a las mujeres acerca de los diferentes métodos de AU
disponibles, de su eficacia, efectos adversos, interacciones medicamentosas, criterios médicos de
eleccidn y la necesidad de una anticoncepcion regular. (Buena practica clinica)

Se debe hacer una historia clinica que permita excluir, por un lado, la existencia de un embarazo, y valorar
si no se cumple algun criterio de elegibilidad**°.

Con respecto al peso también se han observado diferencias en cuanto a la eficacia, como hemos descrito
en el apartado correspondiente. Es menos eficaz en mujeres con mas de 70 kg, por lo que en mujeres con
IMC >25 estaria mas recomendado el AUP. En mujeres con > 95 Kg también se ha observado pérdida de
eficacia del AUP, por lo que en IMC > 35 seria de eleccion el DIU*7,

Se debe informar también, como hemos comentado en el apartado de seguridad, de que si no aparece la
regla después de 3 semanas se debe descartar un embarazo.

A partir de las 72 horas de la relacion sexual solo se deberia indicar el AUP y el DIU.

En un mismo ciclo, el LNG puede ser utilizado mas de una vez. Se ha recomendado que en un nuevo coito
de riesgo dentro de las 12 horas siguientes a la toma, no seria necesaria una nueva administraciéon de LNG.
(47) Con el AUP la OMS todavia no tiene un posicionamiento claro y en la guia del Reino Unido se muestra
gue no hay suficientes datos sobre seguridad y eficacia que apoyen el uso repetido en el mismo ciclo*.

En un mismo ciclo el LNG puede ser utilizado mas de una vez. (B)
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Se debe informar a las mujeres de que los métodos de AU no ofrecen proteccion frente a nuevas
relaciones sexuales. (B)

A partir de las 72 horas de la relacion sexual de riesgo solo se deberia informar sobre el AUP y el DIU
de cobre. (B)

Y lo mas importante, seria facilitar el acceso a un anticonceptivo eficaz, que se deberia iniciar tan pronto
como fuera posible®*>7°,

Siunamujer con practicas deriesgo de embarazo habituales quiere iniciar un método anticonceptivo
eficaz después de la demanda de AU, el profesional sanitario puede prescribirinmediatamente®,
la llamada “quick start”, un método anticonceptivo hormonal combinado®é, una pildora de solo
gestagenos®® o unimplante subcutaneo. Se deberia aconsejar ala mujer que a partir de las siguientes
3 semanas se realice un test de embarazo. (Buena practica clinica)

Si la mujer quiere usar el anticonceptivo inyectable de solo gestagenos, deberia indicarse otro
método alternativo hasta descartar el embarazo. Se podria administrar solo si no se pueden utilizar
otros métodos y la mujer ha sido informada correctamente de que debe hacerse un test de embarazo
a partir de las 3 semanas. (Buena practica clinica)

Si se ha prescrito AU con AUP y la mujer inicia un anticonceptivo hormonal oral, debe informarsele
que no sera eficaz, por lo que tiene que usar un método adicional, durante los primeros 7 dias en el
caso de los combinados, excepto en el caso de Qlaira®, que seria de 9 dias, y de 2 dias en las pildoras
de solo gestagenos. (C)

También se debe tener en cuenta, si fuera necesario, la posibilidad de ofrecer la realizacién de un test de
ITS incluido el VIH a las mujeres que solicitan la AU.Y en mujeres de riesgo de ITS y si no se pueden realizar
las pruebas diagnésticas, habria que considerar la realizacion de profilaxis antibidtica que al menos cubra
la infeccion por chlamydia trachomatis.

También se debe tener en cuenta, si fuera necesario, la posibilidad de ofrecer la realizacion de un
test de ITS incluido el VIH a las mujeres que solicitan la AU. (C)

En mujeres con riesgo de ITS, y no estan disponibles los test de diagnéstico de las mismas, se
deberia considerar la realizacion de profilaxis antibidtica con cobertura al menos para la chlamydia
trachomatis. (Buena practica clinica)




10. ASPECTOS LEGALES

Son dos los problemas que se pueden plantear a la hora de prescribir la AU. Por un lado, la atencién a los
menores de edad y por otro lado la objecién de conciencia manifestada por el médico.

Con respecto a la atencion a las menores de edad, debemos tener en cuenta sobre todo la “Capacidad
de Consentir” del menor, y este juicio debe hacerlo el médico requerido. En el ano 2015, hubo un cambio
transcendental en este aspecto. En la Ley Orgdnica 1/2015, de 30 de Marzo, se modifica la Ley Organica
10/1995, de 23 de Noviembre, del Codigo Penal, por la que se eleva la edad del consentimiento sexual a los
16 anos.”Edad por debajo de la cual, de conformidad con el Derecho Nacional, esta prohibido realizar actos
de caracter sexual con un menor’, es decir, legalmente no tienen capacidad para establecer libremente
relaciones sexuales consentidas, y de ello se podria deducir que tampoco tienen capacidad para adoptar
las medidas anticonceptivas consecuentes y que necesitarian el complemento de capacidad de sus padres.

Hasta entonces era de 13 aios, muy inferior al resto de paises europeos y una de las mas bajas del mundo. El
Comité ONU de Derechos del Nifio sugirio la reforma en el Cédigo Penal espaiiol para elevarla adecuandose
a las disposiciones de la Convencién sobre los Derechos de la Infancia, y mejorar asi la proteccién que se
ofrece a los menores, sobre todo en la lucha contra la prostitucién infantil.

Y, por tanto, los actos caracter sexual con menores de 16 afios serian un hecho delictivo, salvo las
relaciones consentidas con persona préoxima por edad y grado de desarrollo o madurez. Y ademas habria
agravaciones si, ademas, concurre violencia o intimidacion, o si los abusos consisten en acceso carnal por
via vaginal, anal o bucal, o introduccién de miembros corporales u objetos por alguna de las dos primeras
vias.

Enlos mayores de 16 y menores de 18 anos, seria abuso sexual la realizacion de actos sexuales interviniendo
engafo o abusando de posicién reconocida de confianza, autoridad o influencia sobre la victima.

Por otro lado, en la Ley 41/2002 del 14 de noviembre, reguladora de la Autonomia del Paciente en el
capitulo IV, Articulo 9, establece en dieciséis afios la presuncion legal de madurez. Se recoge que cuando
el paciente es menor de edad, no es incapaz, ni esta incapacitado, estd emancipado o tiene dieciséis afios
cumplidos no cabe prestar el consentimiento por representacion (el menor tiene capacidad) salvo en los
casos de aborto voluntario (IVE), técnicas de reproduccion asistida o ensayos clinicos. A partir de los 16
anos, se alcanza la mayoria de edad médica salvo en esos tres supuestos’®.

Enlasadolescentes menores de 16 aios, el profesional sanitario que atienda sudemanda de anticoncepcion
de urgencia tendria que hacer una valoracién del grado de madurez. La capacidad de comprension de la
informacion, ofrecida esta en términos asequibles y comprensibles, seria el tnico requisito exigido para
otorgar plena eficacia al consentimiento de la menor, a quien se le facilita la informacién relativa a su
tratamiento, debiéndose respetar al maximo su derecho a la confidencialidad de su historia clinica’® En
este test de capacidad, que seria la manera de comprobar que la mujer toma la decision comprendiendo
lo que hace y con criterio suficiente para comprender las consecuencias, y se deberia recoger en la historia
clinica que entiende la informacién que se le proporciona, la situacién en que se encuentra, da motivos
razonables que fundamentan su decisién y pondera los riesgos y beneficios de las diversas opciones.

Y en el caso de que se considere que no se da esa capacidad, o que se conozca que no se da la salvedad
de que las relaciones son con una pareja con similar edad o madurez, se tendria que hacer la notificacién
correspondiente y deberia ser atendida en presencia de sus tutores legales.
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Esta Ley bdsica’® respecto de la figura del menor en el dmbito de las decisiones de salud, establece
modificaciones y novedades importantes:

1. Fija la mayoria de edad médica en 16 afos.

2. El médico responsable del acto asistencial valorara la capacidad y gravedad del riesgo en menores
de 16 afos. En este caso debe valorar si comprende la informacién clinica y terapéutica recibida, y asi
mismo debe valorar si consiente libremente.

3. El médico debe anotar en la historia clinica los criterios objetivos que le sirvieron para considerar la
madurez del menor de 13 a 16 afos.

La idea basica es que el menor es sujeto de derechos, no es un incapaz y, por tanto, deben respetarse
plenamente sus derechos.

Con respecto a la otra cuestion, a la posible objecion de conciencia del médico. En los casos en los que
hay una contradiccién entre la conciencia del sujeto y lo ordenado por la norma, de modo que dicho
actuar va en contra de sus propios principios basicos y creencias, pero ese derecho a objetar en conciencia,
no es suficiente para eximir a cualquier ciudadano del cumplimiento de los mandatos legales. La objecién
de conciencia no legitima cualquier comportamiento del sujeto, si como consecuencia de tal objecion se
ven conculcados los derechos de los demas. Ademas, el derecho a la objecién de conciencia tiene ciertos
limites, ya que el ejercicio de nuestros derechos nunca puede perjudicar los derechos de los demas?.

En el caso de la administracion de la pildora de urgencia, se recoge que ningun ilicito comete el paciente,
es mas su derecho a la asistencia sanitaria que le ampara frente a la objecién del médico a prestar estos
tratamientos.

Si un servicio o un profesional de salud no estan disponibles para proveer el método de AU cuando
una mujer lo solicita, deben habilitar los mecanismos para que ésta pueda utilizarlo dentro de la
mayor brevedad de tiempo posible. (Buena practica clinica)

Los Tribunales exigen para acoger la objecidon de conciencia que ésta no signifique imponer a los demas
nuestras ideas politicas, religiosas, morales o personales, pues el ejercicio del derecho a la objecién del
médico no puede suponer la conculca de los derechos de los demas3.

Ademds, debemos saber que la formulacion terapéutica tiene por objeto obtener la mayor eficacia posible
en el tratamientoy que hay unarelacion demostrada entre la eficaciade la AU y el tiempo transcurrido hasta
su administracion, por lo que el facultativo no deberd posponer voluntariamente el inicio del tratamiento
sin haber transmitido a la paciente toda la informacién relativa a la eficacia y seguridad del producto.
Asimismo, el médico requerido para la asistencia tampoco podra motivar su negativa a actuar basandose
en sus creencias o confesion religiosa, salvo el reconocimiento a su derecho a la objecién de conciencia, en
cuyo caso debe derivar al paciente a otro profesional o centro para que le sea prestada asistencia, y debe
recoger en la historia su actuacion, sin que ello suponga una disminucién de eficacia por la demora, que
podria resultar punible3,




11. LIBRE DISPENSACION

Desde el 28 de Septiembre de 2009, en Espana, la AU con LNG es de libre dispensacion en las farmacias.
Antes ya lo era en Francia desde 1999, en Finlandia desde 2002, en Holanda, Noruega, Eslovaquia, Suecia
y Reino Unido desde 2005, y en afnos sucesivos en el resto de paises europeos. Con la libre dispensacién y
tal como afirmaba la Agencia Espanola del Medicamento y Productos Sanitarios en la informacion dirigida
a los profesionales sanitarios, Espafa se equiparaba a la mayoria de los paises de su entorno europeo.

Esta medida se integré en la Estrategia de Salud Sexual y Reproductiva del Sistema Nacional de Salud
del Ministerio de Sanidad y Politica Social. El objetivo fue facilitar el acceso sin necesidad de prescripcion
meédico a todas las mujeres que la necesiten, independientemente de su lugar de residencia y en el plazo
necesario para garantizar su eficacia. De este modo se pretende contribuir también a la reduccion de
embarazos no deseados, especialmente entre las jovenes y las adolescentes, asi como del nimero de
interrupciones voluntarias del embarazo®.

Actualmente, como se recoge en el documento de varios organismos, hay consenso internacional en el
importante papel que juegan los profesionales de las farmacias.

El régimen de la AU-LNG es sencillo de seguir y no es necesaria la supervisién médica para un uso correcto.
Los resultados de algunos estudios han demostrado que tanto las mujeres jévenes como las adultas
encuentran que las instrucciones que vienen con el medicamento son faciles de entender.

Las mujeres adolescentes y jévenes que recibieron multiples suministros por adelantado, en un contexto
de no urgencia, la usaron cuando la necesitaron y la tomaron dentro de las 12 horas posteriores a la
relacién sexual, periodo en el que es mas efectiva, pero no la usaron repetidamente en vez de los métodos
anticonceptivos habituales®'.

No se ha visto que su uso aumente las conductas sexuales o anticonceptivas de riesgo'®'. Ademas,
las mujeres adolescentes y jévenes que la han usado no presentan un riesgo mayor de infecciones de
transmisién sexual en comparacién con las que nunca la han usado. Extremo que ha quedado corroborado
en larevisién bibliografica de la evidencia cientifica llevada a cabo por el Centro Cochrane Iberoamericana,
para la realizacion de la Conferencia de Consenso para la puesta al dia en el manejo de la anticoncepcién
hormonal, en el mes de noviembre de 20118, una de cuyas conclusiones especifica: "La provisién por
adelantado o la libre dispensacién de la AU-LNG No aumenta la incidencia de ITS, ni aumenta la frecuencia
de las relaciones sexuales sin proteccion y no cambian los patrones de uso de anticoncepcién regular”. La
calidad de esta evidencia es baja.

Los profesionales sanitarios deben informar a las mujeres siempre sobre la disponibilidad de la
AU para cuando la puedan necesitar. Y también deberia considerarse la provision por adelantado
cuando no haya evidencia de facil acceso a la misma (Buena practica clinica)

Gainer, en 2003, ya sento las bases para la libre dispensacién de la AU-LNG, que serian que la mujer:
1. Sabe cuando la necesita (autodiagnostico).
2. Entiende como usarla (improbabiblidad de uso incorrecto).

3. Es capaz de resolver sola los posibles efectos secundarios menores.
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En varios ensayos clinicos en los que las mujeres eran aleatorizadas a recibir consejo anticonceptivo y
AU-LNG a demanda o recibirla para uso personal en caso necesario, se vié que las que la recibian por
adelantado no la utilizaban mas, tampoco mantenian mas relaciones sin proteccion ni utilizaban menos
los métodos anticonceptivos habituales.

Sobre esto ultimo Moreau et al en 2009 evaluaron el impacto que el uso de la AU tendria sobre los métodos
anticonceptivos habituales.

Por todo esto, y por la experiencia positiva en otros paises europeos, se concluydé que no hay razones
médicas para su disponibilidad solo bajo prescripcién médica.

Hay situaciones anacrénicas, no basadas en la evidencia cientifica, como la de Italia, que desde 2016 la
AU esta aprobada sin prescripcion médica a partir de los 18 afios. Antes de esa edad los profesionales
sanitarios deben solicitar la autorizacién paterna. En un estudio se demuestra la necesidad de la AU entre
los adolescentes, y que la dificultad para obtenerla responde a instancias politicas sin tener en cuenta las
necesidades sociales y la evidencia cientifica de que es segura en el uso en adolescentes, y que, como
acabamos de ver, no tiene efectos negativos sobre el uso de la anticoncepcién regular ni incrementa los
comportamientos sexuales de riesgo. Se deberian hacer intervenciones que facilitaran su accesibilidad de
los adolescentes en Italia®.

Davis y colaboradores en Semin Reprod Med. 2016 May;34(3): 152-6 publicaron el articulo Emergency
Contraception: Two Steps Forward, One Step Back, dondedescriben los problemas de accesibilidad a la AU
por las leyes estatales y federales en USA, donde es necesaria la prescripcion médica, lo que dificulta su
accesibilidad, sobretodo también porque las creencias de los profesionales pueden obstaculizarla. Se hizo
un estudio®, en el que participaron 1.313 profesionales sanitarios de EEUU desde febrero de 2013 a abril
2014. Se vio que la coyuntura politica influye en las creencias y practicas en materia de AU. Se analizaban 3
cuestiones, si conocian los métodos mas efectivos, si creian que el método prevenia laimplantaciény nolo
prescribian por razones éticas o religiosas, y silo prescriben en su practica clinica. Los votantes republicanos
se asociaban a una menor prescripcion, por lo que las mujeres que les tienen como proveedores de salud
tenian mas dificultades para obtenerla, lo que hace necesario mejorar la formacién de esos profesionales
para que conozcan mejor el mecanismo de accidn y asi mejorar la accesibilidad de las mujeres.

En otro estudio® se refleja también la importancia de proveer de servicios confidenciales para la
adquisicion de AU mas rapida, con menos esperas e incluso poder facilitarla en esos casos en los que
el proveedor no quiere prescribirla por sus creencias, evitando asi las barreras logisticas y sociales que
restringen el acceso. Se demuestra que el acceso online permite a las mujeres manejarse y obtenerla
cuando la necesitan. Se analizaron las mujeres de 14 a 49 anos de usa que accedieron online a la AU con
AUP de enero de 2011 a diciembre de 2015, respondieron al cuestionario 7133. Para obtenerla tiene que
ser mujer, no estar embarazada ni lactando y no haberla tomado en los ultimos 30 dias 0 mas de 4 veces
en el ultimo afno. KwikMed en 5 afios habia provisto 8019 unidades, mas del triple cada vez. El uso era por
fallo del preservativo (45.3%) o que no hubieran usado anticonceptivo (41.2%). El 53.3% eligieron AUP por
su mayor efectividad, y prefieren solicitarla online para mas facil accesibilidad.

Como sabemos que las relaciones sexuales desprotegidas son mas comunes entre las mujeres adolescentes
y jovenes, el acceso al DIU como AU en ellas puede ser interesante por ser mas efectivo para prevenir
embarazos que los farmacos de AU, y, sobretodo, por ofrecer una anticoncepcién habitual posterior. En
este estudio’ se analiza si las mujeres conocen esta posibilidad de AU y si estarian interesadas en utilizarla.
Se analizaron mujeres de 18 a 25 afios que no quieren embarazo en los proximos 12 meses y que reciben
consejo anticonceptivo en 40 centros de planificacién familiar de USA de 2011 a 2013. Cumplimentaban 3
cuestionarios, en las visitas basales, a los 3 y alos 6 meses. A un grupo se le hablaba del DIU especialmente
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en AU, y al otro en la informacién general. Muy pocas, solo el 7.5% habian oido hablar antes del DIU en AU.
El 68% dice que le gustaria saber mas, sobretodo, las que mas se preocupaban por la posibilidad de un
embarazo®.

Ademas de todo lo mencionado, y para finalizar este capitulo, la AU farmacoldgica cumple los criterios de la
Food and Drug Administration (FDA) y de la Agencia Europea del Medicamento para su libre dispensacion,
como son:

«  No ser toxico.

« Seguridad.

«  Experiencia de uso.

« No causar defectos congénitos.

« No existe riesgo de sobredosificacion.

«  Minimo riesgo en el uso incorrecto.

« No tiene riesgo de adiccion.

« No tiene contraindicaciones.

« No tiene interacciones medicamentosas destacables.
+ Indicacién claramente establecida.

« Nodificultades en la dosificacion y conservacion.

« Informacién clara y completa para la usuaria.

« Autodiagnéstico y correcto uso en la indicacion del producto.

« Uso sencillo.
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12. ABREVIATURAS UTILIZADAS

AU - Anticoncepcién de Urgencia

DIUCu- Dispositivo Intrauterino de Cobre

AHC - Anticoncepciéon Hormonal Combinada

ASGO - Anticonceptivos Orales de Solo Gestagenos

LNG - Levonorgestrel

AUP - Acetato de Ulipristal

AMPD - Acetato de Medroxiprogesterona Depot

SIL-LNG - Sistema Intrauterino de liberacién de Levonorgestrel
OMS - Organizacion Mundial de la Salud

LH - Hormona Luteinizante

ICEC - Consorcio Internacional para la Anticoncepcién de Emergencia
FIGO - Federacidn Internacional de Ginecologia y Obstetricia
ITS - Infecciones de Transmisién Sexual

TEV - Tromboembolismo Venoso
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