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Existe controversia, con claro trasfondo ético, sobre si la pildora del dia
siguiente con levonorgestrel ejerce parte de su accién de forma posterior a
la fecundacién. Estd claro su mecanismo anovulatorio; se discute si, cuando
falla y se produce la fecundacion, podria hacer que el embrién no llegase
a implantarse, algo que evidentemente es mucho mas dificil de demostrar
in vivo que el efecto anovulatorio. Se han cuantificado los mecanismos
prefecundacion, especificamente el anovulatorio, pues la interferencia con
la funcién de los espermatozoides resulia dudosa y cuantitativamente poco
relevante cuando la ovulacion es inminente, que es cuando puede fallar su
inhibicion. Dichos mecanismos parecen claramente insuficientes para expli-
car el efecto de la pildora’. Subsiste en algunos autores, sin embargo, la
objecion de que la reduccién de embarazos con levonorgestrel postcoital
[LP) fue sobreestimada en un principio, v si fuera menor, los efectos prefe-
cundacioén si podrian explicarla?.

Para comprobarlo, es necesario cuantificar esto de forma precisa. En
2007, se estimé la reduccién de embarazos atribuible al mecanismo anovu-
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latorio de LP, con un modelo de probabilidades basado en observaciones
clinicas®. Dicha reduccién no superaria el 32% cuando se toma con 24 h
de refraso. Aun asumiendo un irreal efecto anovulatorio del 100% hasta el
Gliimo momento antes del pico de LH que marca la ovulacién, la reduccion
de embarazos no seria superior al 60% con un refraso de 24 h en la ad-
ministracion’®. A menos que la reduccion de la tasa de embarazos fuera
mucho més baja de lo estimado, LP presentaria actividad postHecundacion.

la duda surge porque los datos iniciales que atribuian a LP una re-
duccién elevada de la tasa de embarazos, comparaban los embarazos
en mujeres tratadas con los esperables, los cuales estaban obtenidos de
cohortes histéricas de parejas que buscaban el embarazo, comparador
inadecuado que podria conducir a sobreestimar el efecto?. Sin embargo,
en 2011, se publictd un andlisis combinado de cuatro estudios de LP con
6.794 mujeres*; este aporté un dafo que podria servir mejor como control:
un grupo de mujeres que, en la misma situacion, habian tomado LP cinco
dias fras la relacién. Su tasa de embarazo no parecia afectada: 5,2% (IC
95% 2,7-89%), ligeramente inferior a la obtenida en parejas sin anticon-
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cepcion (6-8%). La comparacion del nimero de embarazos observados
cuando LP se administra antes, con respecto a los aparecidos en ese grupo
que toma LP el quinto dia, aportaria la reduccién de embarazos obtenida,
con una estimacion incluso conservadora. Asf se confirmé una reduccién
de la tasa de embarazo con LP de-al menos- el 82,8% (IC 95% 679-90,8).
Aplicando el modelo resultd que el mecanismo anovulatorio no explicaria
mas del 49% de los embarazos que faltan'.

Como resultado aparentemente contradictorio, Noé et al. observaron
una reduccién significativa de embarazos cuando LP se foma antes de la
ovulacion, pero no cuando se toma el dia de la ovulacion o después, y
concluyeron que la LP carecia de actividad postfecundacion®. Pero la toma
antes de la ovulacién también podria fener efecto posfecundacién si el
mecanismo anovulatorio falla; v sobre todo, la falta de reduccion estadisti-
camente significativa de los embarazos en un estudio con muestra reducida
(8 embarazos en 45 mujeres) no excluye la posibilidad de dicha reduccion
{figura 1). La conclusion sobreintrepreté el andlisis estadistico.

En consecuencia, las pruebas que cuantifican la disminucion de emba-
razos por levonorgestrel postcoital muestran que ésta no se justifica sélo por
mecanismos prefecundacion. En la mitad de los casos, la “pildora del dia
siguiente” presentaria efecto posfecundacién, de forma que un embrién ya
existente no llegase a implantarse. Quedan por dilucidar los mecanismos
farmacodindmicos de dicho efecto.
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Figura 1. Andlisis estadistico de la reduccién de embarazos a partir del estudio
de Noé et al. en fase posovulatoria (8 embarazos sobre 8,7 esperables en 45
mujeres). Obsérvese que los datos no son estadisticamente incompatibles con
una reduccién importante.
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