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RESUMO: O sangramento uterino anormal (SUA) é uma condicdo ginecolégica comum que
afeta mulheres em diversas faixas etarias, resultando em um impacto significativo na qualidade
de vida. O manejo clinico do SUA pode envolver diversas abordagens, sendo o uso de
dispositivos intrauterinos (DIU) de levonorgestrel uma opgio terapéutica eficaz e amplamente
adotada. Este artigo tem como objetivo revisar o uso do DIU de levonorgestrel como alternativa
no tratamento do sangramento uterino anormal, discutindo seus mecanismos de ac3o, eficicia
e seguranca. Foi realizada uma revisio da literatura através das principais bases de dados
médicas utilizando os descritores “intrauterine device”, “levonorgestrel” e “abnormal uterine
bleeding”, utilizando o operador booleano “AND". Todos os artigos publicados entre 2019-2024
foram incluidos na anélise primaria Estudos clinicos demonstram que o uso do DIU de LNG
reduz significativamente o volume e a duracdo do sangramento menstrual em mulheres com
SUA, além de aliviar a dor pélvica associada a essa Além de sua eficicia no controle do
sangramento, o DIU de levonorgestrel também apresenta vantagens em relagdo a outras op¢des
terapéuticas, como a anticoncepgao oral, devido a sua agdo local e & menor ocorréncia de efeitos
colaterais sistémicos. Portanto, o DIU de levonorgestrel é uma opcdo terapéutica altamente
eficaz e bem tolerada no tratamento do sangramento uterino anormal.
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ABSTRACT: Abnormal uterine bleeding (AUB) is a common gynecological condition that
affects women in different age groups, resulting in a significant impact on quality of life. The
clinical management of SUA may involve several approaches, with the use of levonorgestrel
intrauterine devices (IUDs) being an effective and widely adopted therapeutic option. This
article aims to review the use of the levonorgestrel IUD as an alternative in the treatment of
abnormal uterine bleeding, discussing its mechanisms of action, efficacy and safety. A
literature review was carried out through the main medical databases using the descriptors
“intrauterine device”, “levonorgestrel” and “abnormal uterine bleeding”, using the Boolean
operator “AND?”. All articles published between 2019-2024 were included in the primary
analysis Clinical studies demonstrate that the use of the LNG IUD significantly reduces the
volume and duration of menstrual bleeding in women with AUB, in addition to relieving pelvic
pain associated with it. In addition to its effectiveness in controlling bleeding, the
levonorgestrel TUD also has advantages over other therapeutic options, such as oral
contraception, due to its local action and lower occurrence of systemic side effects. Therefore,
the levonorgestrel IUD is a highly effective and well-tolerated therapeutic option in the
treatment of abnormal uterine bleeding.

Keywords: Intrauterine Devices. Levonorgestrel. Uterine Bleeding.

RESUMEN: El sangrado uterino anormal (SUA) es una afeccién ginecolégica comtn que
afecta a mujeres de diferentes grupos de edad, lo que tiene un impacto significativo en la calidad
de vida. El tratamiento clinico de la SUA puede implicar varios enfoques, siendo el uso de
dispositivos intrauterinos (DIU) de levonorgestrel una opcién terapéutica eficaz y
ampliamente adoptada. Este articulo tiene como objetivo revisar el uso del DIU de
levonorgestrel como alternativa en el tratamiento del sangrado uterino anormal, discutiendo
sus mecanismos de accién, eficacia y seguridad. Se realizé una revisién de la literatura a través
de las principales bases de datos médicas utilizando los descriptores “dispositivo intrauterino”,
“levonorgestrel” y “sangrado uterino anormal”, utilizando el operador booleano “AND”. Todos
los articulos publicados entre 2019-2024 fueron incluidos en el anélisis primario. Los estudios
clinicos demuestran que el uso del DIU LNG reduce significativamente el volumen y la
duracién del sangrado menstrual en mujeres con SUA, ademds de aliviar el dolor pélvico
asociado al mismo. Ademés de su eficacia para controlar el sangrado, el DIU de levonorgestrel
también tiene ventajas. sobre otras opciones terapéuticas, como la anticoncepcién oral, debido
a su accién local y menor aparicién de efectos secundarios sistémicos. Por tanto, el DIU de
levonorgestrel es una opcién terapéutica altamente eficaz y bien tolerada en el tratamiento del
sangrado uterino anormal.

Palabras-clave: Dispositivos Intrauterinos Levonorgestrel; Sangramento Uterino.
INTRODUCAO

Sangramento uterino anormal (SUA) é uma queixa ginecolégica comum que afeta cerca
de 10-30% das mulheres durante os anos reprodutivos. Ele afeta adversamente a vida desse
publico especifico, levando a problemas psicolégicos, médicos, sociais e sexuais. Pode ser agudo

ou crénico e é definido como sangramento do corpo uterino que é anormal em regularidade,
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volume, frequéncia ou duragio e ocorre na auséncia da gestacdio (BRENNAN] 2018). H4 causas
estruturais e nio estruturais, sendo uma das principais causas de sofrimento e inconveniéncia
para a populagio feminina. A recente classificagio PALM-COEIN dada pela FIGO (Federagio
Internacional de Ginecologistas e Obstetras) divide o SUA como sendo causado por lesdes
organicas (pélipo, adenomiose, leiomioma, malignidade e hiperplasia) ou disttrbios funcionais
(coagulopatia, disfuncdo ovulatéria, endometrial, iatrogénica, ainda ndo classificada)
(MUNRO, 2018).

Viérias modalidades médicas e cirdrgicas foram sugeridas para o tratamento dos
sintomas associados ao SUA, incluindo sangramento menstrual intenso, dor associada a
menstruacdo, ciclos irregulares, etc. Dependendo do histérico do paciente, padrdes de
sangramento e condi¢des/fatores de risco associados, vérias categorias de cuidados estio
disponiveis. Estas incluem modalidades hormonais, como regimes contraceptivos orais
combinados, regimes somente de progestina, terapias hormonais injetdveis e implantdveis, pré
coagulantes como 4cido traneximico e dispositivos intrauterinos (DIUs) hormonais e nio
hormonais (SINGH, 2018). Para pacientes com SUA refratdria ao tratamento médico, e
especialmente aquelas com lesdes estruturais subjacentes causando e/ou agravando esses
sintomas, interven¢des cirtrgicas podem ser realizadas. Um sistema intrauterino de
levonorgestrel (DIU-LNG) é um DIU i base de progestina que ¢é classificado como um
contraceptivo reversivel de longa duragio. Além de seu uso como contraceptivo, esses DIUs de
progestina também sio usados para tratamento médico de longo prazo do SUA e outros
distarbios ginecoldgicos. Este foi introduzido pela primeira vez em 1990 como um método
contraceptivo como Mirena 4 Bayer Schering Pharma, AG, Berlim, Alemanha, contendo 52 mg
e liberando 20 mcg por dia . Inicialmente, foi aprovado por 5 anos. Logo, foi incorporado para o
tratamento de sangramento menstrual intenso. Foi aprovado para esta indicacdo pela Food and
Drug Administration (FDA) dos EUA em 2015. Em 2020, a FDA o aprovou para 6 anos de uso

e, em agosto de 2021, foi aprovado para 7 anos de uso.
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Figura 1. Diferenciacdo entre Kyleena e Mirena
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Fonte: Bula Kyleena, Bayer (2017)

Em relagio ao seu mecanismo de agio,é descrito que a liberagdo continua de
levonorgestrel provoca uma série de efeitos no endométrio, que incluem: Atrofia endometrial,
em que o levonorgestrel induz uma redu¢io na espessura do endométrio, o que diminui a
quantidade e a dura¢do do sangramento menstrual. Assim também, o horménio torna o muco
cervical mais espesso, o que dificulta a passagem de espermatozoides e proporciona efeito
contraceptivo. Outro efeito é na redugio da contratilidade miometrial, o que pode ser util na
reducio da dor associada ao sangramento.

Além disso, nos ultimos anos, novos medicamentos, como dienogest, moduladores
seletivos do receptor de progesterona e antagonistas de GnRH, tornaram-se disponiveis para o
manejo do SUA devido a miomas uterinos e adenomiose. No entanto, seu uso é restrito por
adverténcias da Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA), e os antagonistas de GnRH ainda
sdo muito caros. Dada a importincia dos beneficios do DIU-LNG e seu baixo custo, o objetivo
deste trabalho consiste em revisar criticamente as informagdes clinicas e perfil de efic4cia sobre

o uso do DIU-LNG para tratar os casos de Sangramento Uterino Anormal.
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METODOS

Trata-se de um estudo de abordagem qualitativa, retrospectiva e transversal executado
por meio de uma revisio integrativa da literatura. As bases de dados utilizadas foram a National
Library of Medicine (PubMed) e a Biblioteca Virtual em Sadde (BVS). A busca pelos artigos
foi realizada considerando os descritores “intrauterine device”, “levonorgestrel” e “abnormal
uterine bleeding”, utilizando o operador booleano “AND”. A revisdo de literatura foi realizada
seguindo as seguintes etapas: estabelecimento do tema; definicio dos parimetros de
elegibilidade; defini¢do dos critérios de inclusdo e exclusio; verificagdo das publica¢ées nas
bases de dados; exame das informacdes encontradas; anilise dos estudos encontrados e
exposi¢io dos resultados (Pereira, Shitsuka, Parreira, & Shitsuka, 2018; Silva et al., 2018). Foram
incluidos no estudo artigos publicados nos dltimos o5 anos (2019-2024); nos idiomas inglés,
portugués e espanhol; de acesso livre e artigos cujos estudos eram do tipo ensaio clinico, estudo
clinico randomizado controlado, estudo observacional e meta-anélise. Foram excluidos os
artigos de revisdo, os duplicados e os que n3o tinham defini¢do clara de embasamento teérico e
tematico afinado aos objetos do estudo.

Apébs a coleta inicial, foram aplicados filtros adicionais para garantir a qualidade
metodolégica dos estudos selecionados. Utilizou-se a ferramenta Mixed Methods Appraisal
Tool (MMAT) para avaliar a robustez dos desenhos de pesquisa, considerando aspectos como
claro na formulacio dos objetivos, adequagio dos métodos, rigor na anélise dos dados e
valida¢do dos resultados. Apenas os estudos que atingiram uma classificagio minima aceitével
na avaliacio foram incluidos na revisdio. A anilise da qualidade foi realizada de forma
independente por dois revisores, e eventuais divergéncias foram resolvidas por meio de

consenso, garantindo a objetividade e a validade do processo de selecio.

RESULTADOS

A busca resultou em um total de 268 trabalhos. Foram encontrados 142 artigos na base
de dados PubMed e 126 artigos no BVS. Apéds a aplicacdo dos critérios de inclusio e exclusido
foram selecionados o4 artigos na base de dados PubMed e 12 artigos no BVS, conforme

apresentado na Figura 1.
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Figura 2. Fluxograma de identificagio e sele¢do dos artigos nas bases de dados PubMed e BVS
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Quadro 1. Caracterizagio dos artigos conforme ano de publicacio e eficécia.

Autor Ano Titulo E eficaz?
Yang Z, Shao | 2021 Clinical efficacy of levonorgestrel intrauterine system (Mirena) | Sim
L, Teng Y combined with hysteroscopy in the treatment of perimenopausal AUB
patients.
Shiwan,i H. | 2024 Metformin for endometrial hyperplasia. Sim
et all.
Bergeron, C. | 2020 Endometrial ablation or resection versus levonorgestrel intra-uterine | Sim
et al. system for the treatment of women with heavy menstrual bleeding and a
normal uterine cavity.
Romero, SA. | 2020 Levonorgestrel intrauterine system for endometrial protection in women | Sim
et al. with breast cancer on adjuvant tamoxifen.
Ilyin, AB. et | 2021 Comparison of two levonorgestrel-releasing intrauterine systems for the | Sim
al. treatment of heavy menstrual bleeding: a randomised, controlled, phase 3
trial
Mittermeier, 2020 Levonorgestrel-releasing intrauterine system for endometrial hyperplasia | N3o
T. et al. (baixa
qualidad
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e de
evidéncia

)

Sangkomkam 2020 Progestogens or progestogen-releasing intrauterine systems for uterine | Sim
hang, US. et fibroids

al

Sandoval- 2020 Seguridad y aceptabilidad del sistema intrauterino liberador de | Sim
Vivas, P. levonorgestrel 52 mg en mujeres con hemorragia uterina anormal en un

centro de atencién ambulatoria en Bogota

Fava, M. et al. | 2019 A randomized controlled pilot study of ulipristal acetate for abnormal | Sim
bleeding among women using the 52-mg levonorgestrel intrauterine
system.

Benetti-Pinto | 2019 Pharmacological Treatment for Symptomatic Adenomyosis. Sim

CL. et al.

Elshamy, E. | 2021 Postplacental Insertion of Levonorgestrel Intrauterine System Versus [ Sim

et al.. Copper Intrauterine Device: A Prospective Study.

Torelli, FR. et | 2024 Gene expression associated with vaginal bleeding in women using the 52- | Sim

al. mg levonorgestrel hormonal intrauterine device: A prospective study.

Buhur, O | 2023 Treatment of abnormal uterine bleeding using levonorgestrel-releasing | Sim

Unal intrauterine devices: experience from a Turkish tertiary hospital

Magalhies, J. | 2022 Uterine volume, menstrual patterns, and contraceptive outcomes in users | Sim

et al. of the levonorgestrel-releasing intrauterine system: A cohort study with

a five-year follow-up

Parks, MA. | 2020 Bleeding Patterns among Adolescents Using the Levonorgestrel | Sim
et al Intrauterine Device

Fonte: Autores (2024)

DISCUSSAO

Dos 16 estudos analisados sobre o DIU-LNG, 15 consideraram sua eficicia contraceptiva.
As evidéncias até o momento se referem ao uso apenas em mulheres para as quais a patologia
pélvica foi excluida. Todos os estudos indicaram que o DIU-LNG atingiu uma reducdo
significativa na perda de sangue menstrual ou pontuagio de distirbio menstrual em duragdes
de uso de trés a 12 meses, e a maioria que foi associada a niveis de ferro melhorados. A satisfagio

do paciente, quando registrada, foi alta e trés estudos sugeriram que o DIU-LNG pode ter um
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papel importante na redu¢io da demanda por cirurgia para menorragia, embora até 250 das
mulheres possam interromper o tratamento.

Barrington e Bowen-Simpkins [ 116 ] inseriram o SIU-LNG em so mulheres aguardando
cirurgia e avaliaram a perda menstrual usando um grafico pictérico, um hemograma completo
e a medicdo da ferritina. Nove meses apds a inser¢io, o sangramento foi reduzido a niveis
aceitidveis em 41 casos, com 4 individuos desenvolvendo amenorreia. Esses resultados foram
posteriormente confirmados em coortes maiores [ 117, 118 ]. Uma série de investigagdes testou
a eficdcia do STU-LNG em mulheres portadoras de leiomiomas, com resultados interessantes [
119, 120, 121, 122, 123 , 124 ]. Com uma excecdo [ 112 ], todos concluiram que a insercdo do sistema
foi associada a uma reducio profunda na perda de sangue menstrual e uma reducio significativa
no volume uterino. Ao mesmo tempo, o SIU-LNG nio reduz significativamente o volume dos
leiomiomas.

Uma investigagdo [ 124 ] encontrou uma reducdo significativa nas pontuacdes de
sangramento visual e manchas com um aumento nas pontuac¢des do indice de amenorreia e
pulsatilidade uterina. Além disso, a duracdo do sangramento menstrual diminuiu
significativamente ( p < 0,001), com uma boa taxa de satisfagio em 899 de todos os casos. Pode-
se concluir que o SIU-LNG ¢ eficaz no controle da menorragia e/ou sangramento uterino
irregular frequente relacionado 3 presenca de miomas, embora sem efeito significativo no
tamanho do mioma.

Usando o DIU-LNG, Wildemeersch e Schacht [ 126 ] avaliaram um pequeno grupo de
14 individuos com o dispositivo instalado por mais de 1 ano e 29 individuos com o dispositivo
por 6 meses ou mais. Todas as mulheres relataram grande reducdo na perda de sangue, embora
nio tenha havido casos de amenorreia; a redugio no sangramento foi substancial apds 1 més de
tratamento e diminuiu ainda mais nos meses seguintes para permanecer estivel depois disso.
Uma investigacdo interessante teve como objetivo determinar se o tamanho da cavidade uterina
¢é um fator determinante para causar sangramento e dor em mulheres nuligestas usando o SIU-
LNG [ 127 ], e os autores concluiram que um tamanho pequeno da cavidade uterina é de fato
benéfico, causando um aumento na taxa de amenorreia e diminuindo a presenca de dor.

£ importante mencionar que Cho et al. [ 130 ], por um lado, relataram uma redugio
significativa nos escores de dor, perda de sangue menstrual e volume uterino em mulheres com

adenomiose apés um ano de inser¢io do DIU-LNG; por outro lado, eles encontraram um
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aumento significativo em todos os parimetros em 36 meses de uso em comparagio com 12 meses,
sugerindo uma reducio na eficicia em longo prazo. Isso pode ser devido a uma reducio ao longo
do tempo na quantidade de LNG liberada pelo sistema.

Uma meta-anélise de 2019 destacou que o uso do DIU-LNG melhorou a qualidade de
vida e reduziu a perda de sangue menstrual melhor do que a terapia médica padrio. Um estudo
realizado em Belo Horizonte, Minas Gerais, comparou os custos diretos e indiretos do SIU-
LNG, ablacio endometrial com balido térmico (AEBT) e histerectomia no tratamento das
mulheres com SUA, tanto no SUS quanto na medicina suplementar. Os resultados
evidenciaram que o custo do tratamento com AEBT foi significativamente mais elevado em

comparacdo com SIU-LNG e histerectomia apés um ano e cinco anos de seguimento, tanto no

SUS quanto na satide suplementar (SILVA FILHO, ).

CONSIDERACOES FINAIS

De acordo com os trabalhos analisados, pode-se concluir, que o DIU é um tratamento
médico eficaz para sangramento menstrual intenso, sendo por muitos profissionais defendido
como o tratamento médico de primeira escolha. Ele tem a vantagem de oferecer contracepgio
adicional e '"reversibilidade" do tratamento, diferentemente da ablacio endometrial ou
histerectomia.

Os resultados de qualidade de vida relacionados 4 satide e a relacdo custo-eficicia com o
SIU-LNG foram considerados melhores do que a histerectomia ou a ablagio endometrial.
Assim, o estudo concluiu que esse dispositivo, o sistema intrauterino liberador de
levonorgestrel, oferece uma alternativa nio cirdrgica incrivel no tratamento de casos de SUA,

que agrega o beneficio de ser reversivel e preservar a fertilidade.
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