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1 Enfoque diagnostico y manejo
de amenorrea secundaria

Maria Patricia Hormaza Angel

Médica, Especialista en Ginecologia y Obstetricia de la Universidad Pontificia
Bolivariana. Subespecialista de Endocrinologia Ginecoldgica y Reproduccién
Humana de la Universidad Catélica de Chile.

l Introduccion

La amenorrea es un sintoma muy frecuente que se presenta a diario en la
consulta ginecoldgica. Se debe tener en cuenta que ante la presencia de este
sintoma que manifiesta una mujer, es necesario considerarlo como un signo de
gue existe un motivo por la cual se ausenta el ciclo menstrual y nosotros como
médicos estamos en la obligacidn de descubrir cudl es la causa para poderle
dar el tratamiento adecuado. El objetivo de este capitulo es dar los pardmetros
necesarios para abordar de una forma practica el enfoque de diagndstico y
tratamiento de las amenorreas secundarias que sea Util en la préctica diaria de la
consulta ginecoldgica.

I Definicion

Eltérmino de amenorrea se ha utilizado para describir la ausencia de menstruacién
y Su presencia se puede considerar como un signo de que existe una alteracion o
disfuncién temporal o definitiva del eje hipotadlamo-hipdéfisis-ovario-endometrio.
Tradicionalmente se ha clasificado la amenorrea en primaria y secundaria, segun
el momento de aparicion.

* Amenorrea primaria: cuando nunca se ha presentado la menarca. Para
algunos autores la definicion de amenorrea primaria es la ausencia de
menstruacién en mujeres mayores o iguales a 16 afios con crecimiento
normal y desarrollo de sus caracteristicas sexuales secundarias, o en mujeres
mayores o iguales a los 14 afos sin ningln desarrollo de caracteristicas
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sexuales secundarias, ni crecimiento en su talla'? Para otros autores, no es
necesario esperar tanto para iniciar estudios, consideran que en mujeres de
15 afios con desarrollo sexual o de 13 afios sin caracteristicas sexuales se
deberfan iniciar los estudios®. En general, cuando se sospecha la existencia de
algun trastorno amerita el inicio de los estudios.

* Amenorrea secundaria: ausencia de menstruaciones en mujeres que
previamente tuvieron menarca o ciclos menstruales previos. Se debe empezar
a estudiar si esaausencia de menstruacion es por tres meses consecutivos
en mujeres con ciclos previos regulares, o ausencia de menstruacion de seis
meses en mujeres con ciclos irregulares®.

El diagndstico de amenorrea es muy variable, puede ser sencillo o dificil, muchas
veces o podemos realizar o sospechar desde la primera consulta con una buena
historia clinica, pero otras veces es necesario tener paciencia y se necesitard mas
de una consulta. Lo importante es siempre tener en cuenta que la paciente que
consulta por amenorrea, independiente del tiempo que lleve, refleja que hay una
disfuncion en alguna de las partes del eje, ya sea en hipotalamo-hipdfisis, en el
ovario o en el Utero y su endometrio que seria el érgano blanco final?s. Nuestra
obligacién como médicos es precisar la causa y asi instaurar el tratamiento
adecuado, asimismo, explicar a la paciente el paso a seguir y si su problema va a
hacer transitorio o definitivo.

La prevalencia de amenorreas secundarias, excluyendo el embarazo, la lactancia
y la menopausia es del 3% al 4 %°. Las causas mas frecuentes son sindrome de
ovario poliquistico (38 %), amenorrea hipotaldmica (18 %), hiperprolactinemia por
adenomas (10 %) y falla ovarica (6 %) .

A través de los afios han sido publicadas varias clasificaciones sobre las causas
de las amenorreas para facilitar el enfoque diagndstico®. La clasificaciéon de la
Organizacion Mundial de la Salud ha sido la clasica, que todavia es mencionada
en muchas de las publicaciones y, en esta, dividen las causas de amenorreas en
siete grupos, pero no es facil de recordar y, ademas,no incluye otros consensos
mas actuales y otras causas de anovulacién cronica fuera del sindrome de
ovario poliquistico (SOP), como son las enfermedades de la tiroides, hiperplasia
suprarrenal, enfermedad de Cushing®. Asimismo, coloca al SOP como una



disfuncién hipotaldmica, algo que hoy en dia se considera una alteracidn
endocrino-metabdlica, donde el ovario también participa en su fisiopatologia.
Otra clasificacion es la de la Sociedad Americana Medicina Reproductiva, pero
también es compleja, ya que se limita al listado de las posibles causas®. La
clasificacion mas préactica para el enfoque de las causas es la denominada por

compartimientos: hipotalamo, hipdfisis, ovario y Utero (Tabla 1)*819,

Tabla 1. Clasificacion de amenarreas secundarias segiin compartimientos.

Compartimiento

Tipo

Causa

Central Hipotalamo

Funcionales

Stress — Ejercicio intenso -
Pérdida de peso.

Desdrdenes alimenticios.
Anorexia- Bulimia.

Pseudociesis.

Infecciones TBC - Encefalitis — Meningitis —
Sarcoidosis.
Tumores Craneofaringioma -

Hamartoma — Germinona.

Hipdfisis

Hiperprolactinemia

Adenoma hipofisiario:
prolactinomas.
Otras causas: medicamentos.

Otros tumores
de la hipodfisis

Tumor productor de hormona
de crecimiento o de ACTH.
Tumores no funcionantes de la
hipofisis.

Sindrome de silla turca vacia.

Causa vascular

Sindrome de Sheehan.

Cirugfas Panhipopituitarismo postcirugia
de tumoeres.
Enfermedadades | Sarcoidosis - Hemocromatosis.

inflamantorias e
infiltrativas

Hipofisitis linfocitica.
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Compartimiento Tipo Causa
Ovario Insuficiencia | Disgenesia gonadal | Mosaicismo — sindrome de
ovarica Turner.
rimaria L

P Otras causas: Idiopatica.
Quimioterapia.
Radioterapia.
Cirugfa.
Fisioldgica Menopausia
Anovulacién | Sindrome de ovario
crénica Poliguistico
Otras Endocrinas Enfermedades de la tiroides:
causas de hipo e hipertiroidismo.
anovulacion Sindome de Cushing.
cronica Hiperpalsia suprarrenal.
Tumores del ovario.
Otras causas Enfermedad autoinmune.
Obesidad.
Pérdida de peso.
Enfermedades crénicas
debilitantes.

Utero Endometrio | Alteraciones Sindrome de Asherman.
estructurales y Atrofia endometrial severa.
funcionales Endometritis crénica.

Cervix Alteraciones Estenosis cervical.
estructurales Conizacidnes.
obstructuvas Cirugfas del cervix.

Fuente: Elaboracién propia de los autores.

Frente a un cuadro de amenorrea hay unos principios en el manejo que debemos
tener en cuenta para hacer el enfoque correctol'''%

1. La presencia de menstruacion ciclica que cumple con los parametros entre
cada 25 a 35 dias y de una duracién de 2 a 7 dias, es un indicador que el
eje Hipotdlamo- hipdfisis -ovario-endometrio esta funcionando. Cuando se
presenta una ausencia de la menstruacidn, ya sea primaria o secundaria es
porgue alguna de las partes de dicho eje no estd funcionando correctamente.



2. Laamenorrea no es un diagndstico, no es una causa, es una consecuencia de
que hay alguna alteracién en ese eje hipotalamo-hipdfisis-ovario-endometrio,
por lo cual estamos obligados a buscar y determinar qué esta produciendo
dicha alteracion.

3. Siempre se debe descartar en mujeres en edad reproductiva que la causa de
la amenorrea no sea un embarazo. Por lo cual, a todas se les deberia realizar
una prueba de embarazo, incluso especifica, como es la B-HCG cuantitativa.

4. ELl paso inicial para el buen enfoque de diagndstico y su consecuente
tratamiento es la realizacidon de una buena historia clinica y examen fisico
completo.

Se sugiere al lector escanear el cddigo QR para acceder al articulo
de revision citado en la referencia nimero 3 donde puede ampliar la
informacion sobre el enfoque de la amenorrea

Interrogatorio

El deber ser en toda consulta médica y, ain mas, con los problemas
endocrinoldgicos, el enfoque diagndstico en el estudio de las amenorreas debe
comenzar con la realizacién de una buena historia clinica, interrogando sobre los
siguientes aspectos “ 1314,

1. Edad de la paciente: es frecuente que las irregularidades menstruales,
incluyendo las amenorreas, se presenten en los extremos de la vida
reproductiva, esto es, en menores de 16 afos y en las mayores de 40 afios; se
da, sobre todo, por los cambios hormaonales perimenopausicos o alrededor de
la menarca que pueden presentarse con ausencia del ciclo.

2. Edaddela menarca: el retardo de la menstruacién muchas veces lo podemos
asociar con estados de hipoestrogenismo causante de amenorrea y por ello
se debe buscar una causa.

3. Historia menstrual de la mujer: preguntar cémo han sido sus ciclos durante
su edad reproductiva, desde cudndo menstrud, cémo iniciaron sus ciclos, cada
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cuanto, si han sido regulares o irregulares con o sin anticonceptivos, cuando
inicié su planificacién, con qué la inicié y con qué la continua.

Presencia de sintomas: calores o sintomas vasomotores, sudoracidn, cefalea,
alteraciones visuales.

El uso de anticonceptivos desde cudndo, cudnto tiempo y con qué método
planifica en el momento de la consulta.

Cambios personales que haya presentado, habitos alimenticios, cambios de
peso, ya sea de perder o aumentar de peso, en forma rapida y en corto tiempo,
si ha tenido situaciones de estrés personal y sicosocial, si hace ejercicio de
alto rendimiento varias horas al dia.

Historias obstétricas: si ha tenido embarazos, complicaciones en el postparto
0 postcesarea gque se haya expuesto a sangrados abundantes que requirié
de transfusiones. Si ha tenido legrados que pudieron afectar el endometrio o
cirugias del cérvix, como conizacion.

Antecedentes quirlrgicos: si ha tenido cirugias pélvicas, del ovario, Utero o del
cérvix gue pudieran afectar algunos de estos érganos.

Antecedentes patoldgicos: presencia de otras enfermedades endocrinas que
afectan la funcionalidad del eje: enfermedades de la tiroides, de la suprarrenal,
enfermedades cronicas o enfermedades crénicas que afecten el peso.
Antecedentes familiares: edad de la menopausia de familiares de primera
linea de consanguinidad, principalmente la madre; la presencia de insuficiencia
ovarica primaria en otros miembros familiares.

Medicamentos gue pueden afectar el ciclo: anticonceptivos, dispositivos,
antisicdticos, etc.

Durante el examen fisico tener en cuenta lo siguiente?®:

SR L N o

Peso.

Talla.

indice de masa corporal.

Evaluar, si es posible, el porcentaje de grasa corporal.

Palpar cuello buscando algiin aumento de la glandula tiroides.

Evaluar presencia de signos de hiperandrogenismo: hirsutismo, acné o alopecia
y signos de virilizacién: clitoromegalia, voz ronca y aumento de masa muscular.
Desarrollo de las mamas y presencia de galactorrea.



8. Examen ginecoldgico completo: aunque este es de suprema importancia mas
en las amenarreas primarias; presencia de atrofia vaginal.

Si hacemos una buena historia clinica y un buen examen fisico con todos los
pardmetros enunciados, podemos hacer un acercamiento diagndstico e ir
sospechando en qué parte del eje esta la alteracién y asi orientar mejor las ayudas
diagndsticas que vamos a necesitar.

En todos los casos de amenorrea se debe descartar primero un embarazo con una
prueba y lo ideal seria una B-HCG cuantitativa.

LLos exdmenes basicos para hacer el diagndstico de la causa de amenorrea son:

+ TSH: Hormona estimulante de la tiroides.
«  Prolactina.

+  FSH: Hormona foliculo estimulante.

+  LH: Hormona luteinizante.

+  Estradiol.

+  Ecografia transvaginal.

Con la FSH, LH y estradiol practicamente se evalua el funcionamiento del eje
Hipotalamo-Hipdfisis-Ovarioy, con ellos, podemos determinar si estamos al frente
de una paciente gue tiene estrégenos (estradiol) o si estd en hipoestrogenemia, lo
cual con los datos de la historia clinica nos orienta a la causa de su amenorrea. La
prolactina siempre se debe solicitar en el pool de exdmenes iniciales, recordemos
que es el 10% al 20% de las causas de amenorrea®. Las alteraciones tiroideas
son las patologias mas frecuentes de alteracion endocrina de la mujer y pueden
llegar a alterar el ciclo menstrual y ser la causa de anovulacidn crénica, por Lo
gue se debe descartar siempre. Con estos exdmenes iniciales podemos ubicar
la caracteristica endocrina de la amenorrea y si se trata de un hipogonadismo
(ausencia de estrdgenos) o de una anovulacién crénica (ausencia de ovulacion, de
cuerpo lUteo y, por lo tanto, de progesterona, pero si hay estrogenos)*>,

Con estos examenes iniciales y los datos de una buena historia clinica
terminamos de completar las ayudas diagndsticas necesarias para encontrar la
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causa especifica de la amenorrea y, de esta manera, poder ofrecer el tratamiento
adecuado y determinar el prondstico de fertilidad de la paciente. En la figura 1 se
resume el enfoque de la paciente con amenorrea secundaria.

Otros exdmenes endocrinos complementarios para precisar la causa de la
amenorrea'z

Testosterona total, dehidroepinandrosterona sulfato y 17 Oh progesterona:
en presencia de signos de hiperandrogenismo. Para precisar causas de
anovulacién crénica: sindrome de ovario poliquistico, hiperplasia suprarrenal,
tumores de ovario o suprarrenal.

Cortisol libre en orina de 24 horas y prueba de supresion con dexametasona:
ante la sospecha de un hipercortisolismo o sindrome de Cushing.

Hormona antimulleriana: en mujeres con sospecha de insuficiencia ovarica
primaria e interesadas en fertilidad.

Perfil hipofisiario completo: fuera de la FSH, LH estradiol y prolactina, TSH,
T4 libre, ACTH, cortisol y somatomedina C. En los casos de alteraciones
hipotalamicas- hipofisiarias: tumores, infecciones, cirugias o radioterapia que
comprometan unas o todas las hormonas hipofisiarias'.

Otras ayudas necesarias para precisar el diagndstico®!*:

Cariotipo: como parte del estudio de la falla ovarica o insuficiencia ovarica
primaria en mujeres menores de 40 afios.

Perfil lipidico (colesterol total, triglicéridos y HDL colesterol) y perfil glicémico
(glucosa, hemoglobina glicosilada y curva de tolerancia a la glucosa) para
evaluar el riesgo metabdlico asociado a algunas causas de amenorreas, como
obesidad y sindrome ovario poliquistico y frecuentemente alterados en estas
patologias.

Resonancia magnética de hipdfisis o silla turca: en caso de sospecha de
patologia hipofisiaria o de adenomas hipofisiarios.

Resonancia magnética de pelvis: en caso de anomalias uterinas.
Histeroscopia para evaluar cavidad endometrial.



® Figura 1. Enfoque de la amenorrea secundaria.

Enfoque de amenorrea secundaria

l l

Niveles bajos de
estradiol

Niveles normales
de estradiol

N '

Niveles normales
de estradiol

Niveles bajos de FSHy LH normales

estradiol

o normales-hajas

.

Hipogonadismo
hipergonadotrdpico

Hipogonadismo
hipergonadotrdpico

Anovulacién
crénica

Endometrio o tracto
de salida alterado

+ Menopausia

+ Insuficiencia ovarica
mosaicismo

« Disgenecia gonadal:
mosaicismo

« Cirugfa: coforectomia

+ Radioterapia

+ Quimioterapia

« Amenorrea hipotaldmica

funcional (anorexia, estrés,
ejercicio)

« Anticoncepcion

« Adenoma hipofisiario

« Hiperprolactinemia (20 %)
« Sindrome de Sheehan

« Cirugias, radioterapia

« Lesiones infiltrativas

« Sindrome de ovario

poliquistico (20%)

« Perimenopausia
« Perimenarca
+ Enfermedades

endocrinas (hipo/
hipertiroidismo, Cushing,
hiperplasia suprarrenal,
hiperprolactinemia, estrés,

+ Obstruccion del tracto de

salida

« Sinequias
+ Sindrome de Asherman
+ Atrofia endometrial

por uso prolongado de
anticonceptivos orales

cambios de peso

Fuente: Elaboracion propia con base en referencias'3S.

Otra ayuda diagndstica que nos facilita la posible causa de amenorrea es la
famosa prueba de progestdgenos orales. Se trata de dar a una mujer en amenorrea
acetato de medroxiprogesterona 10 mg via oral por 5 a 10 dias y esperar en los 7
dias siguientes la respuesta endometrial'?!. Si sangra confirma que sus niveles
de estrdgenos estan bien, ya que si hubo respuesta ese endometrio esta bajo el
influjo de estradiol. Si no sangra es por las siguientes razones: endometrio atrofico
por niveles de estradiol bajo (hipoestrogenismo); endometrio atréfico por influjo de
niveles altos de andrégenos (hiperandrogenismo) o dafio endometrial que puede
ser transitorio o permanente (endometritis crénica, TBC endometrial, sindrome de
Asherman). Algunos para diferenciar estas ultimas causas de dafio endometrial
vs. hipoestrogenismo, complementan la prueba de progesterona realizando un
ciclo de estrégenos por 21 a 25 dias mas progesterona por 10 a 14 dias. Sila mujer
sangra después de este ciclo de hormonas significa que el endometrio esta sano
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y la causa de la amenorrea es por hipoestrogenismo, ya sea hipergonadotrdpico o
hipogonadotrdpico. Si no sangra hay que evaluar el endometrio y el mejor método
serfa realizar una histeroscopia que lo evalta directamente?®.

En la figura 2 se propone una forma resumida para el enfoque de la amenorrea
secundaria, partiendo de los datos de historia clinica y examen fisico.

Frente a una mujer con trastorno del ciclo menstrual, el objetivo principal como
médicos es diagnosticar la causa por la cual presenta la amenorrea o anovulacién
cronica. Hacer un buen diagndstico de la causa es importante, porque de este
dependera el tratamiento y el prondstico, principalmente desde el punto de vista
de la fertilidad y si va a necesitar terapia hormonal.

Las amenorreas puedes ser transitorias, intermitentes o definitivas, segun la
causa y la afectacion del eje hormonal!®2,

Patologias como amenorreas hipotaldmicas por trastornos alimenticios,
anorexia-bulimia, estrés o ejercicio intenso recuperan el eje y su ciclo menstrual
siempre y cuando se controle y se recupere el motivo causante. Por lo general
sSon amenorreas cuya recuperacion es lenta y muchas veces necesitardn terapia
hormonal ciclica de estrégenos y progesteronat®%,

Causas coma insuficiencia ovérica primaria por lo general deberén recibir terapia
hormonal en forma definitiva hasta que lleguen a la edad equiparable a la mujer
menopausica.

El tratamiento hormonal de las amenorreas en general comprenderia?;

1. Silacausa es por anovulacién crénica: primero manejar la causa especifica.

2. Tratamiento hormonal en caso de necesitarlo: progestagenos ciclicos por 10
a 14 dias cada mes o uso de anticonceptivos.

3. Silacausa es por un hipogonadismo hipergonadotrépico o falla ovarica.

4. Tratamiento hormonal: estrégenos mas progestdgenos en forma ciclica,
estrégenos mas progestagenos en forma continua o uso de anticonceptivos,
dependiendo de la edad de la paciente, factores de riesgo y comorbilidades.
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® Figura 2. Algoritmo diagndéstico de la amenorrea secundaria.

Amenorrea secundaria

Solicitar
Prueba de embarazo Positiva Embarazo
Negativa

/l Antecedentes, anamnesis y examen fisico I\

Presenta-\

)resenta , g
. . i resenta Presenta Presenta
Radotersdla | peserr | rrciio mienso P I AN
Cirugfa de hipdfisis Estres Gal . . .
Tumores > » alactorrea Obesidad Antecedente de infecciones,
Trastornos de alimentacion Cefalea ~Acné legrados y conizaciones
Solicitar FSH, L, TSA, Prolactina Alteraciones visuales Hirsutismo T
yesFadin[ Estrias Solicitar FSH, LH, TSH, Prolactina
Solicitar FSH, LH TSH, Prolactina Solicitar FSH, LH, TSH, Prolactina yestradiol
FSH: Normal baja yesthadiol yesttadiol
LH: Disminuido o normal baja
TSH: Normal FSH: Disminuido FSH: Normal FSH: Normal
Prolactina: Normal LH: Disminuido LH: Normal o aumentada LH: Normal
Estradiol: Disminuido TSH: Normal TSH: Normal TSHE Normal
HAM: Normal Prolactina: Aumentada Prolactina: Normal Prolactina: Normal

Solicitar ecografia TV

Estradiol: Normal
HAM: Normal

Estradiol: Disminuido

Estradiol: Disminuido
HAM: Normal

HAM: Normal 0 aumentada

Sintomas vasomotores
Antecedente familiar de
primer grado con menopausia
Temprana

Solicitar FSH, LH, TSH, Prolactina y estradiol

FSH: Aumentado >40mUl/mL
LH: Aumentada
TSH: Normal
Prolactina: Normal
Estradiol: normal o variable
HAM: Indetectable o baja

Solicitar ecografia TV

T
Solicitar RMN de silla turca

Endometrio y ovarios atréficos

Microadenoma <10mm
Macroadenoma >10mm

Solicitar ecografia TV

1
| Ovarios de aspecto multifolicular |

T
Solicitar ecografia TV o histeroscopia

Atrofia endometrial o lesién

Sindrome de
Cushing

Prolactinoma gigante >40mm | pescartar Descartar endometrial
17 OH-Progesterona Descprtar r
>10ng/ml Obesidad Wik
DHEAs aumentada Cortisol
T aumentado |
Sospechar Sospechar
Sospechar

Tumor de ovario

| Una vez descartadas estas, sospechar SOP

Fuente: Elaboracion propia por Luisa Montoya Vargas y Diana Catalina Jaramillo.

| Endometrio y ovarios atréficos
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5. Si la causa es por hipogonadismo hipogonadotrdpico: manejar la causa
especifica. Si es por hiperprolactinemia el uso de medicamentos agonistas.

6. Dopaminérgicos, como la cabergolina, tienen muy buena respuesta con
recuperacion del eje rapidamente.

7. Tratamiento hormonal: estrégenos mas progestagenos en forma ciclica (se
prefiere en los casos de amenorrea hipotalamica funcional para recuperar
el eje) o estrégenos mas progestdgenos en forma continua o uso de
anticonceptivos, dependiendo de la edad, factores de riesgo,comarbilidades
y deseo de la paciente.

8. Si la causa es uterina por alteracion del endometrio o dafio endometrial:
manejar la causa y en los casos de atrofia severa el uso de estrégenos mas
progestagenos ciclicos para tratar de activar ese endometrio.

La amenorrea secundaria es uno de los motivos mas frecuente en la consulta
ginecoldgica y de medicina general. Debemos tener en cuenta que siempre
gue se presente detrds hay una alteracion del eje hipotadlamo-hipdfisis-ovario-
endometrio. La clave para el buen diagndstico esta en realizar una buena historia
clinica: un interrogativo detallado pensando en las diferentes causas y examen
fisico completo. Antes de iniciar cualquier tratamiento se debe buscar la causa
especifica del problema para asi determinar el prondstico y el manejo adecuado.
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