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PROLOGO

Gabriela y Velveth son dos asiduas estudiantes de medicina, con pensum cerrado,
préximas a graduarse, y, el desempefio durante su estancia en la Facultad de Medicina ha sido
versatil y con mucha diligencia. Tuve la oportunidad de ser su docente cuando cursaron la Unidad
Didactica de Ginecologia y Obstetricia en el Hospital Roosevelt. Tenemos en comun la
Ginecologia y Obstetricia, ya que ellas se estan preparando para hacer su maestria en esta rama
de la medicina y creo, a mi buen ver, diciéndolo sin lugar a dudas, que seran unas buenas

ginecobstetras en un futuro no lejano.

La monografia que ellas realizaron y que usted apreciable lector tiene en este momento
en sus manos, la titularon Actualizacion del tratamiento del climaterio y menopausia. En un mundo
donde actualmente la esperanza de vida es mas alta, el nimero de mujeres que alcanzan la edad
para tener los sintomas de la menopausia es cada vez mayor. Las autoras ante esta perspectiva
decidieron efectuar esta monografia con el objetivo de poder las novedades en el tratamiento del
climaterio y menopausia, teniendo en cuenta que no a todas se les puede brindar ni estandarizar
el tratamiento, muestran los tratamientos alopaticos, homeopaticos, de apoyo, que hoy por hoy

estan siendo utilizados alrededor del mundo.

Como se ha dicho en otras ocasiones el ser humano tiende a seguir aprendiendo a hacer
algo en beneficio propio y del bien comun, y, esta monografia no escapa a ello, ya que la practica
de gineco obstetricia como todas las areas del saber humano, exigen experiencia de vida,
basados en un buen fundamente tedrico. Se presenta en la obra, una vision muy completa y
actualizada de la diversidad de medicamentos que se pueden utilizar en el tratamiento del
climaterio y menopausia, para que con ello se puedan beneficiar innumerable cantidad de

pacientes que se encuentran en esta edad.

Para terminar, quiero dejar patente mi agradecimiento a Gabriela y Velveth por haberme
dado el privilegio de escribir este prologo para tan importante y distinguida monografia, que a mi
juicio y parecer, tendra un aporte muy significativo en el aprendizaje de la ginecologia y

obstetricia.

Osberto Rolando Margnoni Avila



INTRODUCCION

El climaterio y la menopausia son etapas en la vida de la mujer adulta que acontecen
como un proceso natural alrededor de los 50 afios de edad, el cual conlleva una alteracion
biolégica y clinica que posteriormente se manifiesta en cambios fisicos y psicoldgicos.! La cultura
y el nivel socioecondmico son factores que influyen en la perspectiva de las mujeres hacia la
menopausia, que en ocasiones influye de forma negativa en la calidad de vida de la mujer ya que

puede tener repercusiones a nivel social, econémico y familiar. 2

Las mujeres inician con una disminucién gradual de la fertilidad, como parte del
envejecimiento y durante este proceso hay un periodo de transicion de aproximadamente 10
afos, que se distingue por la sintomatologia que presenta la mujer, llamado climaterio.® El término
menopausia hace referencia al cese definitivo de la menstruaciéon y se realiza un diagndstico
definitivo de forma retrospectiva cuando ha transcurrido un periodo de 12 meses con amenorrea

sin patologia.*®®

El principal motivo de consulta de las mujeres que cursan el periodo de climaterio y
menopausia son los sintomas vasomotores los cuales se presentan aproximadamente 2 afios
antes del final del periodo menstrual.® La intensidad y frecuencia de los sintomas estan vinculados
con el nivel de escolaridad, indice de salud mental y creencias personales.” No existen estudios
recientes realizados en Latinoamérica; sin embargo, en el afio 2012 se realizé un estudio que
involucré a 8373 mujeres en edad menopausica, de las cuales el 90% presenté al menos un

sintoma asociado a la menopausia.®

Cuando los sintomas son de moderados a graves e interfieren con la calidad de vida de
las pacientes es necesario dar tratamiento buscando aliviar estos sintomas, para lo que se cuenta
con la terapia de reemplazo hormonal (TH) considerada como el estandar de oro; sin embargo, a
lo largo de los afios han surgido mdaltiples controversias para su uso por lo que se han considerado
otras opciones de tratamiento como farmacos no hormonales, medicina herbal y terapias
alternativas que han demostrado proporcionar, también, un alivio sintomético y son de utilidad en

mujeres que tienen contraindicacion de la TH o deciden optar por otro tipo de tratamiento. 5°

Para profundizar en lo expuesto anteriormente se realizé una recopilacién de informacion
sistematica en distintas bases de datos como Lilacs, Elsevier, Scielo, Cochrane, PubMed y
UpToDate, en idiomas espafiol e inglés, utilizando como fuentes de informacion tesis, guias de
practica clinica, articulos, libros, entre otros, los cuales se encuentran en texto completo y su

publicacion es del afio 2017 en adelante.



La informacion recopilada se utilizd para realizar la siguiente monografia en donde se
abordan los temas de climaterio y menopausia, los tratamientos tanto farmacoldgicos como los
no farmacologicos y como debe realizarse la eleccion del tratamiento entre las opciones
disponibles, esto con el fin de responder la interrogante de ¢cuales son los distintos tipos de
tratamiento con los que se cuenta en la actualidad para el manejo de las pacientes que cursan el
climaterio y la menopausia?; con lo que se evidencia que la mayoria de tratamientos siguen
siendo los mismos en los ultimos afios; sin embargo, actualmente se cuenta con mas informacion
con base en estudios sobre el tratamiento hormonal y su uso correcto, también, hubo un aumento
en el interés sobre los tratamientos no hormonales y los que no involucran ningiin compuesto
farmacoldgico, pero no se han realizado los suficientes estudios que respalden la utilizacién de

alguna de estas alternativas como primera opcion de tratamiento.



OBJETIVOS

Objetivo general

Describir los distintos tipos de tratamiento utilizados en la actualidad para el manejo de

las pacientes que cursan el climaterio y la menopausia.
Objetivos especificos

1. Describir los tratamientos farmacoldgicos hormonales y no hormonales utilizados durante

el climaterio y la menopausia.

2. Describir las alternativas no farmacoldgicas que se encuentran disponibles para utilizarlas

como tratamiento durante el climaterio y la menopausia.

3. Valorar la eleccion del tratamiento para alivio de los sintomas en la transicion

menopausica.



METODOS Y TECNICAS

Tipo de estudio:

Monografia de tipo compilatoria.
Disefio:

Descriptiva.
Descriptores:

Se utilizaron los términos DeCS de busqueda en espafiol: “climaterio”, “menopausia”,

” ” LT ” ”

“transicion”, “manejo”, “tratamiento”, “alternativa”, “sintomas”, “terapia de reemplazo hormonal”,
“terapia de reemplazo de estrégeno”, “factores de riesgo”, “medicamento homeopatico”, “cancer”,
“vasomotor”, “genitourinario”, “psiquico”, “calidad de vida”, “salud”’, “evaluacién” y “terapias

complementarias”.

Los términos MeSH en inglés fueron: “menopause”, “climacteric’, “transition”,

LT ”

“‘management”, “alternative”, “therapy”, “symptoms”, “hormone replacement therapy

, ‘estrogen
progestin replacement therapy”, “risk factors”, “homeopathic remedy”, “cancer”, “disorders”,

“urogenital”, “vasomotor”, “quality of life”, “health”, “evaluation” y “complementary therapies”.
Seleccién de fuentes de informacién y materiales utilizados

La recopilacién de informacién se inici6 mediante la busqueda de los términos MeSH en
buscadores en inglés como Cochrane, Pubmed y UptoDate, y términos DeCS en los buscadores
donde habia opcion de realizar la busqueda en espafiol como Lilacs, Scielo y Elsevier. A la vez

se utilizé la busqueda avanzada escribiendo los operadores booleanos (OR y AND).

En la seccion de anexos se encuentra una matriz que incluye las fuentes de informacion,
en donde estan divididas conforme a los descriptores que se usaron, tipo de fuente y cuantas
bibliografias fueron encontradas (ver anexo 1). Al inicio de la busqueda se encontraron
aproximadamente 200 fuentes de informacién, de las cuales se seleccionaron las que se
encontraban en texto completo, disponibles en inglés o espafiol y que fueran del afio 2017 al

2022. Como gestor bibliografico se utiliz6 Mendeley.

Se seleccionaron fuentes de informacion primaria como tesis de grado y posgrado,
articulos cientificos de estudios originales, literatura gris como informes de investigacion y

simposios. Como fuentes secundarias se utilizaron guias de practica clinica, libros, metaanalisis,

iv



revisiones sistematicas y ensayos clinicos. Al finalizar la clasificacién de informacion se obtuvo
un total de 132 referencias, todas Utiles para abarcar los temas necesarios de discutir en la
elaboracion de la monografia.



CAPITULO I. CLIMATERIO Y MENOPAUSIA

SUMARIO
e Definicion
e Epidemiologia
e Cambios fisiolégicos
e Clinica

e Diagnostico

El climaterio y la menopausia son etapas que atraviesa toda mujer adulta de forma natural,
en las cuales existen cambios que provocan algunos sintomas que pueden afectar en cierta
medida la vida diaria de las pacientes; por lo tanto, a continuacion, se describe de forma detallada
como identificar y hacer el diagnéstico del climaterio y menopausia y los cambios que esta

provoca fisiolégicamente.
1.1  Definicion

La menopausia es un proceso fisiolégico e ineludible que la mujer cursa durante la
evolucién hacia el envejecimiento, en esta etapa se presentan cambios hormonales fluctuantes
hasta llegar a la falla ovarica final; 1?2 segln la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) se define
como menopausia natural o fisioldgica al “cese permanente de la menstruacion, determinado de
manera retrospectiva después de 12 meses consecutivos de amenorrea, sin causas
patoldgicas”.® La menopausia prematura ocurre antes de los 40 afios de edad y la menopausia

precoz entre los 40 y 45 afos de edad.?*

Se define como transicidn menopausica o climaterio al declive de la funcién ovarica siendo
los dltimos afios fértiles antes de la menopausia, en esta fase inician los cambios biolégicos,
endocrinoldgicos y clinicos que se aproximan a la menopausia y duran hasta un afio después de

esta.?>®

Existen otras causas no fisiolégicas por las que se puede presentar la menopausia siendo
una de ellas la menopausia iatrogénica quirargica, en la cual hay un cese definitivo de la
menstruacioén secundario a la ooforectomia bilateral con o sin histerectomia y la menopausia

iatrogénica post ablacién por utilizaciéon de quimioterapia o radioterapia.??



1.2 Epidemiologia

La edad promedio en que se presenta el Gltimo periodo menstrual en general es alos 51.5
afios; sin embargo, la media de edad puede variar segun la localizacién geogréafica, en
Latinoamérica en el estudio REDLINC se evidencié que la edad promedio en la que se presenta
la menopausia fisiolégica es a los 48.6 afios de edad con un rango entre los 43.8 a 53 afios.>” En
el continente europeo, la edad promedio es de 50.1 a 52.8 afios, en Asia 42.1 a 49.5 afios y en

América del Norte se presenta en un rango entre los 50.5 a 51.4 afios de edad.?

La transicion hacia la menopausia se refiere a los ultimos afios reproductivos y por lo
general corresponde hacia el final de los 40 e inicios de los 50 afios de edad. La senescencia
reproductiva con presencia de disminucion de la actividad folicular ocurre de forma progresiva y
se presenta en un rango de edad muy amplio entre los 42 a 58 afios. Generalmente el promedio
de inicio es a los 47 afios de edad.®>58 La menopausia precoz se presenta en un 5% de las mujeres

y la menopausia prematura la desarrollan aproximadamente el 1%.*

Un estudio de cohorte longitudinal llamado Study of Women’s Health Across the Nation
(SWAN), analiz6 de forma multiétnica durante 25 afios la experiencia de la transicién a la
menopausia de las participantes y determiné que la duracién de la transicion a la menopausia
tiene un rango de 4 a 8 afios. Segun Paramsothy la transicion menopdausica tiene una mayor

duracién en mujeres que tuvieron un inicio temprano y mujeres fumadoras.®

El principal motivo de consulta de las mujeres que cursan el periodo de climaterio y
menopausia son los sintomas vasomotores, los cuales se presentan aproximadamente 2 afios
antes del final del periodo menstrual, un 85% de las mujeres continuaran con estos durante mas
de 1 afio. Se ha demostrado que respecto a la duracién de los sintomas de la menopausia las
mujeres negras padecen la mayor duracién de estos (10 afios), comparadas con las hispanas 9
afios, mujeres blancas 7 afios y asiaticas desciende a 5 afos.® No existen estudios recientes
realizados en Latinoamérica; sin embargo, en el afio 2011 se realizé un estudio en 12 paises de
Latinoamérica con el objetivo de determinar la prevalencia, duracion e impacto de los sintomas
vasomotores en las mujeres, que involucré a 8,373 mujeres en edad menopausica, de las cuales

el 90% presentd al menos un sintoma asociado a la menopausia.®

En el aflo 2017 se realizé un estudio descriptivo transversal en Cuba, que incluy6 1,212
mujeres entre los 40 y 59 afios, en el cual se evidencié que las mujeres que cursan la
perimenopausia clasificaron su sintomatologia de mayor intensidad como muy molesta en un
43.8% y el 30.1% lo clasific6 como nivel moderado.” En 2018 se publicé una revision sistematica,

en donde se evidencia que la prescripcion de la terapia de reemplazo hormonal en las mujeres

2



45 a 59 afios de edad en Latinoamérica es de solamente el 12.5% y aln menor en mujeres de
zonas rurales, esto asociado a un estatus econémico mas bajo y a la cultura que manejan en
estas regiones, en donde se prefiere el uso de terapias naturales para el control de los sintomas

de la perimenopausia.'®
1.3 Cambios fisiolégicos

Desde el nacimiento de la mujer los ovarios cuentan con aproximadamente 1 000 000 de
foliculos primordiales, conforme pasan los afios esta reserva ovarica disminuye, siendo
aproximadamente menos de 100 000 para el inicio de la pubertad.!! Estos foliculos comienzan a
activarse y a pasar por distintos estadios en donde maduran constantemente por estimulo de las
hormonas foliculo estimulante (FSH) y luteinizante (LH). EI numero de foliculos disponibles se
empieza a agotar aproximadamente entre los 30 y 40 afos, encontrando un aproximado entre
100 y 1,000 foliculos en cada ovario durante la transicibn menopausica, que continua asi hasta
gque se agotan por completo y el ovario queda desprovisto de foliculos lo que da lugar al cese de

la funcion ovarica.>811

La disminucién de la funcién ovarica induce a los cambios iniciales que se presentan
durante el climaterio. La variacion que se da en los niveles hormonales es la que va determinando
la progresion a través de la transicion menopdusica, en la cual hay una disminucién de los niveles
de hormona inhibina, la cual es generada en las células de la granulosa y es la encargada de

disminuir, por medio de retroalimentacién negativa, la secrecion de FSH.%1213

Sin embargo, los niveles de estradiol son normales o levemente bajos durante esta
etapa,’® secundario a estos cambios hormonales la fase folicular que es dependiente de
estrogenos disminuye y, por lo tanto, los ciclos menstruales son ahora de menor duracion, la
maduracion folicular se torna irregular presentando ciclos ovulatorios y anovulatorios, en estos
ultimos no hay produccién de progesterona y se mantiene un estado de hiperestrogenismo que

puede inducir la menorragia.t*1®

Durante los ultimos afios en la transicidn a la menopausia, se inicia una retroalimentacién
negativa debido a los niveles de estrégeno disminuidos, de modo que, el hipotdlamo aumenta la
liberacion de hormona liberadora de gonadotropina (GnRh) para estimular la adenohipofisis y que
esta pueda liberar alin mas FSH y LH para estimular la produccion de 17-estradiol (E2) por los
ovarios y que en respuesta a estos se suspenda transitoriamente la liberacion de LH y FSH; sin
embargo al no haber suficientes foliculos para la produccion de los estrégenos la respuesta de
los ovarios es deficiente y esto se explica porque las células de la granulosa disminuyen su

capacidad para sintetizar la enzima aromatasa que es encargada de la conversion de la
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testosterona a estrégenos. Como resultado de lo anterior, se produce una disminucion marcada
en la sintesis de E2 y progesterona. Por lo tanto, en la mujer menopausica hay un aumento
predominante de estrona la cual se produce en forma compensatoria en el tejido adiposo
periférico.1213.15,

1.4 Clinica

Los sintomas presentados por las pacientes que cursan la transicibn menopausica se
pueden dividir en tres grupos importantes, entre estos podemos mencionar los sintomas
somaticos, psicologicos y urogenitales. Es importante mencionar que segun la severidad con la

que se presenten estos sintomas puede haber un deterioro en la calidad de vida.®
1.4.1 Sintomas somaticos
14.1.1 Vasomotores

Los sintomas vasomotores engloban los sofocos, también, llamados bochornos o fogajes,
sintomas descritos con un inicio repentino de enrojecimiento de la piel que va desde el térax hacia
la cabeza, con sensacién de calor corporal intenso, acompafiado de aumento de la frecuencia
cardiacay, por consiguiente, sensacion de palpitaciones, que finaliza los episodios con diaforesis,
mayormente de predominio nocturno o en situaciones de estrés.'* Diversos estudios como el
SWAN vy el Australian Longitudinal Study on Women’s health (ALSWH) estudiaron a 16,000 y
40,000 mujeres respectivamente y han evidenciado que los sintomas vasomotores son los mas
predominantes (hasta un 80%) en las mujeres durante el climaterio y la menopausia, con una

duraciéon en promedio de 7.4 afios.®

Estos sintomas pueden iniciar aproximadamente 2 afios después de que inicia el déficit
de estrégenos, pero pueden continuar incluso hasta por 10 afios.'* Los sintomas vasomotores
son resultado de un desequilibrio en la zona de regulacién térmica central, las neuronas que
contienen hormona liberadora de gonadotropina (GnRH) se encuentran cerca de esta zona y
ambas estan reguladas por los mismos neurotransmisores, debido al descenso de los estrégenos
existe un aumento en la liberacién de la noradrenalina que genera un aumento en la liberacion
de la GnRH y a la vez una estimulacion del centro termorregulador, como consecuencia se
desencadena una respuesta de disipacion de calor para lograr disminuir y regular la temperatura

corporal central, que aumenta de 1° a 2° ¢, y como aparecen los sintomas vasomotores.>416



14.1.2 Cardiovascular

Durante la menopausia existe una disminucion en los niveles de estrogenos; sin embargo,
los estrégenos cumplen con mudltiples funciones en la mujer y entre ellas juega un papel
fundamental en la proteccion cardiovascular, la cual se pierde en el periodo de menopausia y

posterior a esta. >’

El estrogeno es fundamental para una funcion endotelial adecuada, ya que participa en la
sintesis de 6xido nitrico a través del endotelio vascular, este 6xido nitrico posteriormente actuara
en el musculo liso de la vasculatura provocando vasodilataciéon.!” Durante la menopausia se ve
afectada la funcion endotelial debido al descenso estrogénico, el cual, también, contribuye en la
inhibicién de la produccion de endotelina 1 que es encargada de promover la vasoconstriccion.!”
19 Durante la menopausia hay un aumento de la relacion andrégenos-estrégenos, la consecuencia
de este aumento androgénico radica en un efecto pro ateroesclerético, que favorece la formacion
y reestructuracion de la placa ateromatosa, engrosamiento del musculo liso y la vasoconstriccion

arterial 1”18
1.4.1.3 Alteraciones lipidicas

Los estrdgenos desarrollan un papel importante sobre el metabolismo de los lipidos en el
que se favorecen los niveles de lipoproteinas de alta densidad (HDL) y se mantienen
concentraciones mas bajas de colesterol total y lipoproteinas de baja densidad (LDL) en mujeres
premenopausicas; no obstante, cuando se presenta la menopausia y decrecen los niveles de
estrogenos se pierde el efecto beneficioso sobre los lipidos, produce un aumento de los
triglicéridos y de LDL que disminuye, por lo tanto, los niveles de HDL. Sin embargo, estos cambios

son modificables con la alimentacién y farmacos que reducen los lipidos.>1820
1414 Alteraciones del suefio

Los trastornos del suefio, también, se encuentran dentro de los sintomas frecuentes
durante el climaterio y la menopausia (entre 40-60%), esto se debe a que el aumento de FSH se
asocia a despertares seguidos y las fluctuaciones y disminucion del estrégeno a la complicacion

para conciliar el suefio y continuar dormida por un lapso de tiempo aceptable.32122

Durante el climaterio y la menopausia pueden surgir sintomas que se encuentren
asociados a trastornos primarios del suefio tales como la respiracién desordenada del suefio, en
donde hay obstruccién de la via respiratoria superior, disminucion de flujo inspiratorio, ronquidos

y somnolencia de predominio diurno, también, se encuentra el sindrome de piernas inquietas y el



trastorno periédico del movimiento de las extremidades, en donde se reportan movimientos

periddicos de las extremidades y apneas.>®

Debido a que los sintomas vasomotores generalmente son de predominio nocturno, se
encuentran estrechamente relacionados con las alteraciones del ciclo del suefio-vigilia ya que
pueden propiciar interrupcién del suefio, insomnio y calidad del suefio deficiente.?! El estado del

animo y los sintomas psicoldgicos puede interactuar, también, con los trastornos del suefio.?
1.4.15 Articulaciones y musculos

La transicibn menopausica estd asociada con la disminucién de los niveles de estrégenos
y ademas un aumento de la adiposidad central, disminucion de la densidad ésea, disminucién en
la masa muscular y, también, de la fuerza muscular.?®2* Un metaandlisis realizado en 2020 sobre
el dolor musculo esquelético durante la transicion menopausica indica una prevalencia general
del 71% de la presencia de dolor musculo esquelético en mujeres peri menopausicas, también,
concluyeron que la probabilidad de desarrollar dolor musculo esquelético es mayor durante la
premenopausia hasta la perimenopausia pero no desde la perimenopausia hasta la pos
menopausia, a pesar de esto se concluyd en este estudio que las mujeres en postmenopausia
tenian mayor riesgo que las peri menopausicas de presentar dolor musculo esquelético con una
intensidad de moderado a grave y se relaciond que tanto el estado menopausico como los
estados de salud con factores conductuales, incluido el tabaquismo, indice de masa corporal

(IMC) y depresioén estan asociados al dolor musculo esquelético.?*
1.4.2 Sintomas psicolégicos

Durante la edad en que comienzan los cambios de la perimenopausia, es necesaria una
adaptacion a nuevos factores bioloégicos que afectan los ambitos tanto sociales como
psicolégicos. En esta transicion las mujeres suelen presentar un nivel de sufrimiento psicolégico
mas alto, situacion propiciada por factores del diario vivir que incluyen los ambitos familiar, social,

econdémico, laboral entre otros.3

Las mujeres que estan cursando este periodo de transicibn menopausica tienen una caida
en los niveles estrogénicos que tienen un papel neuro protector; sin embargo, este evento
representa la inhibicion de sustancias neuroprotectoras como el factor neurotréfico derivado del
cerebro el cual puede desencadenar cambios en el estado de animo, de igual manera se altera
la sintesis de noradrenalina y serotonina. Un descenso en el neurotransmisor serotonina esta
asociado a cambios de humor, inestabilidad emocional, alteraciones del suefio y disminucion de

la libido.?>2¢



Las mujeres premenopausicas y menopausicas refieren sintomas psicolégicos como
problemas con la memoria a corto plazo, problemas de concentracién, sintomas de depresion y
ansiedad, insomnio, fatiga, irritabilidad o niveles altos de angustia, todo esto conlleva a un
deterioro en la calidad de vida, algunas de estas molestias durante la transicion menopausica
estan relacionadas con los sintomas vasomotores, los cuales pueden interrumpir el suefio y, por
consiguiente, generar cansancio/fatiga e inestabilidad emocional. En las mujeres de edad
avanzada los trastornos del suefio se presentan de forma fisioldgica incluso el doble que en los

varones.26:27

Se realiz6 un estudio en el afio 2020 sobre sintomas psicoldgicos del climaterio y actitudes
hacia la menopausia en 70 mujeres, el cual se describe que los sintomas vasomotores tuvieron
efectos significativos sobre los sintomas de ansiedad en un 47.6% y angustia psicoldgica general
en el 56% de las participantes, tanto directa como indirectamente a través de la fatiga. Por otra
parte, los sintomas vasomotores no tuvieron efectos significativos sobre los sintomas depresivos.
Lo que concluye en que las mujeres con sintomas vasomotores mas severos experimentan con

mayor frecuencia sintomas asociados a fatiga, ansiedad y malestar psicolégico.?’
1.4.3 Sintomas genitourinarios (sindrome genitourinario de la menopausia SGM)

Durante la menopausia es muy comun que las mujeres presenten el sindrome
genitourinario que se compone por signos y sintomas relacionados con el descenso de
estrébgenos y otras hormonas sexuales, como consecuencia de esto se producen cambios
atroficos en la vagina y los genitales externos, la uretra y vejiga urinaria. Los signos y sintomas
que engloba este sindrome incluyen sequedad vaginal, ardor e irritacion y sintomas sexuales
como dispareunia o disfuncién sexual, incontinencia urinaria, disuria e infecciones urinarias

frecuentes.528:2°

Los sintomas relacionados con SGM se manifiestan de forma progresiva, estos pueden
estar presentes varios afios antes de la menopausia 0 no tener sintomas hasta varios afios
posmenopausia. Un articulo sobre tratamientos efectivos para el sindrome genitourinario durante
la menopausia publicado en 2018, menciona que esta afeccion tiene una prevalencia del 4%
durante la transicion hacia la menopausia, un 25% al cumplir un afio postmenopausia y un 47%

3 afios posteriores a la menopausia.*°
15 Diagnostico

El diagndstico clinico se realiza de forma retrospectiva cuando existe un periodo de
amenorrea de doce meses consecutivos que no esté asociado a ninguna causa patologica, se

habla de climaterio o transicion menopausica a la fase que precede a esta etapa.3°3!
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Es posible realizar el diagndstico de climaterio cuando la mujer presenta irregularidades
menstruales, bochornos, sequedad vaginal y con una edad cercana a los 50 afios, ademas debe

realizarse una historia clinica detallada y un examen fisico general cuidadoso.®

La historia clinica debera hacer énfasis en algunos aspectos de la anamnesis: motivo de
consulta, antecedentes personales y familiares, los cuales deberan interrogarse de forma
detallada e identificar factores de riesgo asociados a enfermedades cardiovasculares,
osteoporosis, cancer del aparato reproductor y mamas. En el examen fisico se evalla talla y peso
para célculo del IMC, el cual es de gran importancia durante esta etapa por las modificaciones
que fisiolégicamente se presentaran, la evaluaciéon de la talla debera realizarse de forma anual
para descartar pérdida en la altura que puede estar asociado con osteoporosis. Al realizar el

examen ginecoldgico este debe ser completo incluyendo las mamas.*?

Los examenes bioquimicos no son obligatorios para la confirmacion del diagnéstico; sin
embargo, cuando existen dudas acerca de si los sintomas son secundarios a la falla ovérica
pueden realizarse medicion de niveles de la FSH, los cuales van a confirmar el diagnostico de
falla ovarica secundaria a menopausia si es superior a los 40 miU/mL.° Los niveles de estrégeno
pueden ser normales, elevados o bajos dependiendo de la fase en la que se encuentren durante
la transiciGn menopausica. Sin embargo, los niveles séricos de E2 durante la menopausia suelen
ser indetectables o muy bajos (menor a 80 pg/mL).3® Cabe recalcar que en esta etapa debe

realizarse examenes complementarios como cribado para enfermedades crénicas y cancer.> 3233

Para la evaluacion de la calidad de vida se han buscado opciones de herramientas,®* pero
actualmente es factible utilizar la escala de puntuacibn menopéusica (MRS) que es un

instrumento de apoyo para evaluar sintomas especificos (ver anexo 2). 38932

Por consiguiente, para tratar de forma 6ptima la sintomatologia climatérica y menopausica
de las pacientes se deben conocer las diferentes alternativas de tratamiento para cada uno de
estos sintomas segun la etapa que cursa la paciente y las necesidades que estas tengan, por lo

que es el tema a abordar en el siguiente capitulo.



CAPITULO Il. TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DEL CLIMATERIO Y
MENOPAUSIA

SUMARIO

e Terapia hormonal

e Tratamiento farmacol6gico no hormonal

El principal objetivo terapéutico durante el climaterio y la menopausia es el alivio de los
sintomas asociados a la disminucion de niveles estrogénicos. El tratamiento farmacol6gico
consiste en terapia hormonal (TH) especificamente para sintomas como los bochornos o
sindrome genitourinario en los cuales esta indicada. Ademas de la TH, existen otras alternativas
terapéuticas no hormonales para las pacientes que optan por no utilizarla o en quienes existe
alguna contraindicacion de esta.>*3 A continuacion se describen algunas alternativas de

tratamientos farmacoldgicos utilizados para los sintomas asociados a climaterio y menopausia.
2.1 Terapia hormonal

La terapia hormonal durante la transicion menopausica tiene una doble perspectiva que
se enfoca en el tratamiento sintomatico inicial y en disminuir los efectos secundarios al
hipoestrogenismo a largo plazo; sin embargo, estos objetivos deben evaluarse segin cada

paciente y, por lo tanto, es recomendable la personalizacion del tratamiento.363°

En la actualidad las pacientes que reciben TH deben iniciar durante el periodo de la
transicion menopausica o durante el inicio de la menopausia, para continuar con los efectos
protectores que ofrecen los estrdgenos enddgenos los cuales son garantizados cuando la terapia
es de inicio temprano y, por lo tanto, que el riesgo beneficio sea conveniente para la salud de la

paciente.*°

La terapia hormonal para la menopausia se utiliza en mujeres sintométicas que tengan
una edad menor a 60 afios 0 que estén dentro de los primeros 10 afios desde que inici6 la
menopausia y no tengan ninguna contraindicacion. Actualmente la TH no esta indicada para la

prevencion primaria de enfermedades crénicas en la mujer.383941

Existen varias clases de farmacos que incluyen principalmente estrégenos,

progestagenos y estrégenos conjugados.



2.1.1 Estrogenos

Como se mencion6 anteriormente, gran parte de la sintomatologia del climaterio y
menopausia se da como consecuencia de la deficiencia de estrégenos, por lo que la terapia
hormonal con estrogenos de varios tipos es uno de los pilares fundamentales para el alivio de
estos sintomas. Su mecanismo de accidn consiste en unirse a receptores intracelulares, actuando
directamente sobre la transcripcion de ARN, compensando de esta manera la pérdida de los

estrogenos enddégenos durante esta etapa.®353°

Cuando se utilizan en forma solitaria, debe ser en pacientes que ya no tengan utero.
Dentro de los tipos de estrogenos disponibles para utilizar en la TH se encuentran: estrogenos
equinos conjugados (ECC), estrégenos conjugados sintéticos, 17 beta estradiol micronizado,
estriol, valerato de estradiol, hemihidrato de estradiol. La eficacia de cada uno de estos es
bastante similar; sin embargo, la eleccion a utilizar, también, debe ser individualizada respecto a

la condicién de cada paciente.3%42
21.1.1 Vias de administracion
Los estrégenos pueden administrarse de la siguiente manera:

o Viaoral.
o Viatransdérmica en forma de parches, gel y spray.
o Via vaginal la cual abarca la administracion por medio de cremas, anillos e insertos

vaginales.>3
2.1.1.2 Dosis

Se recomienda iniciar la administracion de estrégenos con dosis bajas, vigilar la evolucion
de la paciente y evaluar si se requiere aumento en la dosificacion hasta lograr el punto 6ptimo de
control de los sintomas.”*

Tabla No.1

Dosis de estrégenos en la terapia hormonal

Estrogeno Dosis estandar Dosis baja Dosis ultra baja
Estradiol oral 2 mg 1 mg 0.5mg
Estrégenos equinos conjugados oral 0.625 mg 0.45 mg 0.30 mg
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Estradiol parche transdérmico

50 pg

25 ug

12.5 ug

Estradiol gel transdérmico

1.5mg

1mg

0.75mg

Fuente: Parra M, Lagos N, Levancini M, Villarroel M, Pizzarro E, Vanhauwaert P. et al . Menopausia y

Terapia Hormonal de la Menopausia Las recomendaciones 2018 de la Unidad de Endocrinologia

Ginecoldgica de Clinica alemana de Santiago -Sociedad ltaliana de la Menopausia y la Sociedad Chilena

de Endocrinologia Ginecolodgica. Rev. chil. obstet. ginecol. [en linea]. 2018 [citado 17 Ago 2022]; 83(5):

527-550. Disponible en: http://www.scielo.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0717-
75262018000500527&Ing=es.40

La forma de administracion de los estrégenos puede variar seguiin su presentacion:

Los estrégenos equinos conjugados, el acetato de estradiol y los estr6genos sintéticos
pueden administrarse via oral una tableta diaria.3°

Los parches transdérmicos deben administrarse una a dos veces por semana en el
abdomen, gliteo o region deltoidea, nunca cerca de las mamas.3°

El gel transdérmico de 17 beta estradiol se administra 1 medida diaria en brazos o
piernas.®>:3°

El spray transdérmico de 17 beta estradiol se administra de 1 a 3 medidas diarias en el
antebrazo.3%%

La administracién de crema vaginal con estrégenos conjugados es de 0.312 mg 2 veces
por semana o 0.312 mg diarios por 3 semanas con 1 semana de descanso. La crema
vaginal de 17 beta estradiol se utiliza de 0.1 a 0.4 mg diarios por 1 a 2 semanas o de 0.1
a 0.2 mg de 1 a 3 veces por semana.>353°

Las tabletas vaginales de estradiol se administran 1 tableta (0.01 mg) al dia por dos
semanas o 1 tableta dos veces por semana.>3%3°

Otras opciones como el anillo vaginal que contiene 17 beta estradiol se coloca una vez
cada 90 dias y tiene una liberacion de 7.5 microgramos diarios y el inserto vaginal de
estradiol en dosis de 4 0 10 microgramos diarios por 2 semanas Yy luego 1 inserto vaginal

dos veces por semana.> 35 3°
2.1.2 Estrogenos mas progestagenos combinados

Los progestagenos tienen un mecanismo de accién similar al de los esteroides a nivel

intracelular; sin embargo, actian de forma anti estrogénica, anti androgénica y

antimineralocorticoide. Dentro de los progestagenos disponibles se encuentran: progestageno
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natural, progesterona y compuestos sintéticos derivados de la progesterona y de la

testosterona.3%43

Cuando existe una exposicion prolongada del endometrio a los estrégenos sin ninguna
oposicién, se corre el riesgo de que se presente una hiperplasia endometrial, razén por la cual es
necesario en los casos que se requiera, hacer uso de la administracion en conjunto de estrégenos

con progestagenos durante la TH.%®

La eleccion de progestadgeno, sus dosis y duracion de este se realiza con base en el
estrégeno seleccionado y las condiciones de las pacientes.

Tabla No.2

Dosis de progestadgenos en la terapia hormonal

Progestageno Dosis
Progesterona natural micronizada 100 0 200 mg
Medroxiprogesterona 10,502,5mg
Levonorgestrel 20 mcg/dia

Fuente: Hoffman B L, Schorge J O, Bradshaw K D, Halvorson L M, Schaffer J I, Corton M M, editores.
Menopausia y la mujer Madura. Williams Ginecologia. 4 ed. México: McGraw-Hill Interamericana; 2020:
473-509.5

Dentro de los esquemas para la utilizacion de esta combinacion se encuentran:

o Continuo: Estrogenos por 25 dias junto a progestagenos, también, por 25 dias, se
descansa 5 dias y posterior a estos se reanuda de nuevo el tratamiento.”*
o Secuencial: El estrégeno se administra diario y el progestageno se afiade después de 14

dias de iniciado el estrégeno, con una duracién de 14 dias.”*°

Cuando se utilizan las dosis mas bajas de estrdgeno se necesita poca progesterona, 1
ciclo de 12 dias cada 6 0 12 meses sera suficiente para agregar el efecto protector endometrial.
Si la paciente tiene alguna contraindicacion para el uso de estrogenos, se podria considerar el
uso de monoterapia de TH con progestadgenos para alivio de los sintomas vasomotores, aunque

no es frecuente el uso de este régimen.>3543

2.1.3 Estrogeno conjugado y bazedoxifeno (Complejo estrogénico tejido-
selectivo “TSEC”)

Una alternativa para las pacientes que tienen contraindicacion de uso continuo de

progestageno es la administracion de un estrégeno conjugado + bazedoxifeno, el cual, es un
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modulador selectivo del receptor de estrégeno (SERM), que actla similar al progestageno ya que
previene la hiperplasia endometrial. La administracién de este medicamento es por via oral con
una dosis de 0.45 mg de CEE/ 20 mg bazedoxifeno al dia.>354344

2.1.4 Tibolona

La tibolona es un esteroide sintético, que deriva de la noretisterona y sus metabolitos
cuentan con propiedades tanto estrogénicas como progestagenas y androgénicas, por lo que
estd indicada para la TH.*>434546 pyede utilizarse en monoterapia ya que los efectos que produce
en el endometrio son pocos o nulos. Las dosis recomendadas son: estandar de 2.5 mg, baja de
1.25 mg vy ultra baja de 0.625 mg por via oral.*® Este farmaco no se encuentra disponible en
muchos paises y ademas cuenta con varios efectos secundarios como mastodinia, aumento en
la densidad mamaria, trastornos del &nimo, cefalea y problemas de sangrado persistente. La
tibolona no debe administrarse a mujeres con antecedente de cancer de mama, cancer de
endometrio, tromboembolismo venoso, enfermedad tromboembdlica o hemorragica arterial activa
0 reciente, como angina, infarto agudo al miocardio o ictus, por lo que su uso debe ser bien

Va|0rad0_35,40,43,45,46
2.1.5 Dehidroepiandrosterona (DHEA)

La DHEA es una hormona esteroide enddégena que disminuye con la edad tanto en
hombres como en mujeres. También, es llamada Prasterona y su administracién en la TH es
conocida por simular los efectos de los estrégenos ya que puede ser convertida en E2 por las
células epiteliales de la vagina, por lo que esta indicada en el tratamiento de los sintomas de
atrofia vulvovaginal. Su administracion es por via vaginal, 6.5 mg diarios contenidos en un inserto

vaginal. Su uso no esta indicado en pacientes que tienen contraindicaciéon de estrégenos.>293
47,48

2.2  Tratamiento farmacol6gico no hormonal
2.2.1 Hidratantes y lubricantes vaginales

Estos farmacos son el tratamiento de primera linea para sintomas vaginales leves o
moderados y para mujeres que optan por una terapia no hormonal o en quienes esta
contraindicada esta.®*4° Los lubricantes son productos fabricados a base de agua, aceite,
silicona o combinados, estos productos no se absorben por la piel y actian de forma rapida y
eficaz; sin embargo, su efecto es transitorio y se utilizan en mujeres con friccion vaginal, sequedad
vaginal o dispareunia.***° Los lubricantes hechos a base de agua son los mas recomendados ya

que mantienen normal tanto el pH como la osmolaridad vaginal. Segun la OMS, los lubricantes
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con un pH y osmolaridad distintos a los vaginales generan cambios en la mucosa y, por lo tanto,

aumenta el riesgo de vaginosis bacteriana.3#44951

Los hidratantes vaginales son productos reticulados hidrofilicos insolubles y bio adhesivos
gue se aplican con regularidad dos a tres veces por semana para obtener efectos similares a las
secreciones vaginales aumentando la hidratacién del epitelio vaginal y, por tanto, conservando
su pH. Su efecto es similar al de los estrogenos aliviando los sintomas de sequedad vaginal,

prurito e irritacion. 34952
2.2.2 Acido hialurénico

El acido hialurénico tiene efectos locales y actla sobre la matriz celular creando
humectacion del epitelio y renovando la elasticidad de la mucosa vaginal al favorecer el depdsito
de colageno. Segun Chen et al. el uso de gel vaginal de acido hialurénico cada 3 dias puede

igualar la mejoria de los sintomas de sequedad vaginal que con el uso de estrogenos.*°-53:54
2.2.3 Policresuleno

El policresuleno es un &cido organico que posee multiples propiedades entre las cuales
se pueden mencionar beneficios a nivel vaginal, estimulacion de la regeneracion tisular,
reepitelizacion y propiedades astringentes.*® Su uso en el sindrome genitourinario ha evidenciado
una eficacia en el alivio de los sintomas en un 76.9% y una tolerancia del 91.4% al utilizar una
dosis de 90 mg diarios via vaginal. En 2020 se publicé un ensayo clinico controlado aleatorizado
que evaluo la seguridad y eficacia del policresuleno, el estradiol y lubricantes a base de agua en
el cual se evidencié mayor efectividad con el uso de estriol en un 92%, el policresuleno en un
76% Yy los lubricantes en un 63.7%. Por lo que el policresuleno muestra mejores resultados frente
a los lubricantes vaginales. Por consiguiente, debe considerarse como una nueva alternativa
terapéutica para el alivio de sintomas vaginales de leve a moderado durante la transicion
menopausica y menopausia en pacientes que tienen contraindicacion o deciden no optar por

terapia hormonal. 4950
2.2.4 Ospemifeno

El ospemifeno un SERM, que tiene accion agonista en los receptores estrogénicos
vaginales y agonista parcial en el Gtero, mientras que tiene una accion antagonista en los
receptores estrogénicos en la mama por lo que es seguro el uso en pacientes con factores de
riesgo.>?%44 Este medicamento cumple adicionalmente una funcién en la mejoria de los sintomas
de la atrofia vulvovaginal que actlia sobre la mucosa vaginal, que disminuye su pH e induce la

formacion de un epitelio vaginal de mayor grosor, de esta forma mejora los sintomas del sindrome
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genitourinario. Esta aprobado por la Food and drug administration (FDA) y la Agencia Europea

de Medicamentos (EMA), con una dosificaciéon de 60 mg al dia por via oral.52944:51:55.56
2.2.5 Inhibidores de la recaptacion de serotonina/norepinefrina (ISRS/ISRN)

Estos medicamentos son parte de los farmacos antidepresivos los cuales actian como su
nombre lo indica, impidiendo la recaptacién de serotonina y, por ende, aumentando sus niveles
principalmente en el sistema nervioso central y, también, en el resto del organismo.>*’ Los ISRS
y los IRSN son medicamentos valiosos para el alivio de los sofocos durante el climaterio y la
menopausia ya que se ha demostrado que disminuyen significativamente la intensidad, duracion
y nimero de sofocos diarios.>® La FDA ha aprobado Unicamente la paroxetina en dosis bajas de
7.5 mg diarios como tratamiento de sintomas vasomotores; sin embargo, se han realizado
diversos estudios que evidencian que la paroxetina, citalopram 20 mg/dia, escitalopram 10-20
mg/dia y venlafaxina 37.5-75 mg/dia tienen los mejores perfiles de seguridad y han sido utilizados
como medicamentos de primera linea para pacientes en quienes estd contraindicada la terapia

hormonal.>57-5°
2.2.6 Gabapentina y pregabalina

Son agonistas del acido gamma amino butirico que actla a nivel del sistema nervioso
central, su uso durante el climaterio y la menopausia esta asociado con la mejoria de los sintomas
vasomotores al participar en la actividad termorreguladora del hipotadlamo.>” Un metaandlisis
publicado en mayo del 2022 sobre la eficacia y seguridad de medicamentos utilizados durante la
menopausia y un articulo de revisién publicado en 2018 sobre los tratamientos de los sintomas
vasomotores mencionan que multiples estudios evidencian la eficacia que la gabapentina ha
demostrado, incluso tiene mejores resultados en la disminucién de la intensidad y niamero de
episodios de los SVM en comparacion con la fluoxetina o el efecto placebo, la gabapentina en
dosis de 900 mg/dia tiene la misma eficacia que los ISRS/N sin embargo tiene mayores efectos
adversos.%8 La pregabalina, también, ha demostrado su eficacia en los SVM en dosis de 150-
300 mg/dia.>’

2.2.7 Clonidina

La clonidina es un alfa agonista 2 adrenérgico que actta a nivel central, motivo por el cual
se ha demostrado que es util en la disminucion de los SVM, especialmente los sofocos
disminuyendo estos en nimero y frecuencia, al igual que son utiles para tratar los trastornos del
suefio, con una eficacia de leve a moderada al administrarse ya sea por via oral o transdérmica

en una dosis de 0,1 mg. Su administracion produce varios efectos secundarios como boca seca,
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mareos, estrefiimiento, hipotension y sedacién, por lo que debe valorarse su uso Unicamente en

los casos necesarios.3 ©°

Segun lo expuesto anteriormente el uso de estrégenos aislados como el de estrogenos
conjugados con progestagenos tienen la misma eficacia en cuanto al alivio de sintomas
vasomotores al reducir en un 80% la frecuencia y gravedad de los mismos, el uso de acetato de
medroxiprogesterona no es recomendado por los efectos presentados en el estudio WHI, al
aumentar el riesgo cardiovascular y de cancer de mama.*® Respecto a la tibolona ha presentado
resultados efectivos para los sintomas del climaterio y la menopausia, pero sigue teniendo las
mismas contraindicaciones que los estrégenos.*° Para el tratamiento del sindrome genitourinario
no se recomienda el uso de lubricantes e hidratantes como monoterapia, en su lugar puede
optarse por el uso concomitante con ospemifeno el cual est4 aprobado por la FDA y la EMA,
policresuleno o dehidroepiandrosterona. 4°°! Los medicamentos que actian a nivel del SNC la
gabapentina ha presentado mejores resultados que la paroxetina y con respecto a los efectos
adversos se ha evidenciado su resolucion a las 6 semanas de uso en comparacion con los efectos
adversos de la clonidina.®®%® En todo caso deben evaluarse las contraindicaciones de cada
medicamento y para las pacientes que no son candidatas a recibir este tipo de terapia debe
optarse por tratamientos no farmacoldgicos que exponen el siguiente capitulo.
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CAPITULO lll. TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO

SUMARIO

e Medicina alternativa
e Estilos de vida saludable

e Otras terapias

Existen diversas opciones para el tratamiento de los sintomas presentados durante el
climaterio y la menopausia, las cuales son utilizadas para las mujeres que optan por un
tratamiento alternativo o complementario y para quienes tienen contraindicacion de los farmacos
mencionados anteriormente. Dentro de estos se pueden mencionar estilos de vida saludable,
medicina alternativa que incluye la homeopatia, reflexologia, terapia cognitiva conductual y otros

tratamientos de remodelacion del tejido que son los temas a abordar en este capitulo.6812
3.1 Medicina alternativa
3.1.1 Productos herbales y homeopatia

La homeopatia fue descubierta por Samuel Hahnemann en el siglo XVIII bajo la creencia
de que si un elemento provoca los sintomas de una enfermedad en una persona sana, este
mismo aliviara lo similar en una persona enferma. Para el climaterio y la menopausia se utilizan
principalmente sustancias de origen vegetal como tratamiento de los sintomas vasomotores,

psiquicos y trastornos de la menstruacion.®%°
3.1.1.1 Lachesis trigonocephalus (Lachesis)

Es uno de los medicamentos utilizados con mayor frecuencia y valorado como uno de los
mejores para el tratamiento de los sintomas vasomotores y cambios en el estado de animo
incluyendo irritabilidad.®®* Segun Sanchez Reséndiz y colaboradores mencionaron que Lachesis
trigonocephalus ejerce su mecanismo de accion en el hipotalamo hip6fisis aumentando los
niveles dopaminérgicos e influyendo de este modo sobre las hormonas estrogénicas.® También,
se ha descrito su uso para metrorragias, dismenorrea y problemas circulatorios. Un estudio clinico
descriptivo y prospectivo publicado en el 2018, el cual incluyé a 31 mujeres que cursaban el
climaterio, demostr6é que las mujeres tratadas con Lachesis 30 centésimas homeopéticas (CH)
por 3 meses, con una dosis de 5 gotas sublinguales 3 veces al dia, tuvo una mejoria global de
los sintomas del 34.5%, en donde los sintomas que disminuyeron més fueron los sofocos, la

dificultad para dormir, falta de livido, la irritabilidad, ansiedad y cansancio. & %

17



3.1.1.2 Sepia

Sepia es un compuesto homeopatico que se obtiene del liquido contenido en la bolsa de
tinta del molusco cefalépodo Sepia officinalis. No se conoce a detalle el mecanismo de accion,
pero se utiliza para tratamiento en el climaterio y menopausia, ya que actda disminuyendo
sintomas vasomotores como los sofocos y palpitaciones, problemas circulatorios como
hemorroides y varices y sintomas psiquicos como irritabilidad, ansiedad, disminucién del libido y
dificultad para dormir.®%® Un estudio multicéntrico aleatorio que incluyé 88 mujeres
perimenopausicas, realizado entre 2012 y 2014 en India para evaluar la eficacia de la utilizacién
de sepia en presentacion de 200 CH en el tratamiento de sintomas menopausicos durante 6
meses, concluyd que Sepia esté indicado y es util para aliviar los sintomas (hubo mejoria del
73,9%) como irritabilidad, ansiedad, llanto, disminucion de libido, disminucion del suefio y
debilidad en el curso del climaterio y menopausia.®®

3.1.1.3 Strychnos Ignatii (Ignatia amara)

Es un compuesto homeopatico eficaz para tratar los sintomas de depresién y cambios de
humor repentinos que se presentan durante la menopausia, ayuda a mantener la estabilidad
mental durante esta etapa y tiene menor riesgo de efectos secundarios. Se ha demostrado que
los efectos para el tratamiento de la depresion con ignatia amara fueron evidentes al tomar Ignatia

amara 5CH 1 tableta 3 veces al dia.®®"*
3.1.1.4 Cimicifuga racemosa (Cohosh negro)

El Cohosh negro es una planta, de la cual se utiliza principalmente el rizoma como
compuesto homeopatico.®® Actualmente, se cuenta con diversos estudios, algunos reflejados en
un articulo de revision publicado en 2020 que reuni6 metaandlisis y estudios aleatorios
controlados en los cuales se utilizaron preparados de cimicifuga para tratar sintomas de la
menopausia y con base en los cuales se puede concluir que la administracion de este
medicamento disminuye la intensidad y frecuencia de sintomas vasomotores como sofocos y
sudoracion nocturna, y sintomas psiquicos como irritabilidad e insomnio.”>”® También, puede ser
utilizado en combinacion con otros compuestos como hierba de San Juan para tratar sintomas
depresivos de manera eficaz.’*’®* Cuenta con varios componentes que podrian ser los
responsables de su mecanismo de accién como los fendlicos, fenilpropanoides y heterépsidos
triterpénicos derivados del cicloartano, los cuales actian como agonistas parciales de los
receptores de serotonina y modulan los receptores GABA A. La dosis recomendada para su
administracion diaria es entre 5.6 a 6.5 mg de extracto seco alcohdlico, 5 mg de extracto seco

isopropilico 0 40 mg de droga seca, por via oral.”
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3.1.1.5 Hypericum perforatum (hierba de San Juan)

El hipérico es una planta herbacea de origen europeo que ha demostrado diversos efectos
favorables sobre la salud. Entre las indicaciones para su uso esta la depresion, ansiedad,
trastornos del suefio y sintomas somaticos de la menopausia.’®’’ La hierba de San Juan contiene
flavonoides y diferentes tipos de hipericina que actian como su principio activo, tiene efectos
similares a los inhibidores de la recaptacién de serotonina en el cerebro, ademas de poseer la
capacidad de unirse a los receptores GABA en el sistema nervioso central, otro efecto que posee
esta hierba es de la activacion los receptores xenobioticos y esteroide/pregnano el cual puede
inducir el citocromo P450 e interactuar con otros farmacos que utilizan esta via.”® Por
consiguiente, al momento de administrarlo se sugiere que las concentraciones de hipericina sean
bajas (<1 mg diario) ya que estudios han demostrado que no hay interacciones farmacoldgicas

significativas con esta dosis.’

Se sugiere la administracién de 1 capsula de 300 mg tres veces al dia con un contenido
de hipericina del 0.3%.’® Cuando se usa como monoterapia y en dosis adecuadas se considera
segura; no obstante, las pacientes pueden presentar efectos adversos como agitacion,
hipertensién, diarrea, taquicardia, fotosensibilidad y aumento de la temperatura corporal, por lo
gue debe administrarse con precaucion. Su uso esta contraindicado cuando se administran
medicamentos como inhibidores de la proteasa del VIH, inhibidores de la transcriptasa inversa
no nucleésidos del VIH, ciclosporina, tacrolimus, irinotecan, mesilato de imatinib, digoxina,

oxicodona y Warfarina.”®-8
3.1.1.6 Fitoestrogenos

Los fitoestr6genos son sustancias de origen vegetal que actlan de manera similar a los
estrdgenos, razon por la cual son ampliamente utilizados en el tratamiento de sintomas
menopausicos. Por la estructura quimica que presentan, los fitoestrégenos se dividen en:

isoflavonas, cumestamos y lignanos.’73:8283

Las isoflavonas son las formas méas comunes de fitoestrégenos y las que mas predominan
en varias plantas que son utilizadas en la homeopatia. Estas son compuestos no esteroideos que
en estructura son similares al estrégeno natural, ya que poseen un anillo fenélico con radical
hidroxilo unido al tercer carbono, el cual le da la propiedad de realizar una unién selectiva a los
receptores de estrégenos y desencadenar de esta manera una actividad estrogénica.”?® Las
principales isoflavonas conocidas son genisteina, daidzeina y gliciteina, las cuales al ingerirse
deben convertirse en moléculas mas pequefias para poder ser absorbidas por el cuerpo

humano.®® Dependiendo de la concentracién en la que se encuentren pueden actuar
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estrogénicamente o de forma anti estrogénica tanto sobre los esteroides sexuales, como sobre
un organo diana. Estas actian de una manera similar a los SERM y tienen una mayor afinidad
por los receptores beta estrogénicos y menor a los alfa estrogénicos, lo cual es importante ya que
de esta forma es que existe selectividad de tejidos al momento de actuar sobre estos.84&

Dentro de las plantas que contienen lignanos o isoflavonas y son utilizadas ampliamente

para los sintomas del climaterio y la menopausia se encuentran:
3.1.1.6.1 Glycine max (soja o soya)

Es una planta leguminosa, Util para el tratamiento de la menopausia ya que cuenta con
granos ricos en compuestos como isoflavonas y saponinas. Posee en mayor cantidad genisteina,
la cual se une con mucha mayor afinidad al receptor beta estrogénico, que el 17 beta estradiol,
cualidad que podria hacer que su mecanismo de accion sea actuar como un SERM. Se han
realizado diversos estudios en los cuales se concluye que si alivia sintomas vasomotores del
climaterio y menopausia, principalmente los sofocos, pero debido a las deficiencias de estos como
abandono del tratamiento son necesarios mas estudios clinicos controlados para confirmar estos
datos; sin embargo, si respaldan el hecho de que no provoca efectos secundarios a nivel
endocrino a pesar de su mecanismo de accion.” 8 Se administra en dosis oral de 35 a 150
mg/dia.’

3.1.1.6.2 Linaza

Linum usitatissimum es una planta perteneciente a la familia Linaceae, de la cual se
utilizan las semillas llamadas Linaza para consumo humano. Esta es rica en lignanos, lo cual la
convierte en un medicamento homeopatico fitoestrogénico, como se menciond anteriormente,
estos actlan como sustancias estrogénicas y anti estrogénicas por su similitud con el 17 beta
estradiol. Alivia los sintomas vasomotores, principalmente los sofocos. Su consumo esta indicado

por via oral, en una dosis de 8 a 24 gramos de grano de linaza molida al di.8* 8¢
3.1.1.6.3 Humulus lupulus (Lupulo)

Es una planta perteneciente a la familia Cannabaceae, la cual se ha demostrado que
contiene prenilflavonoides, que son las sustancias que le brindan propiedades fitoestrogénicas,
siendo 8 prenilnaringenina (8PN) el que predomina en cantidad y en actividad estrogénica. Se ha
utilizado en dosis de extracto de lupulo con 100 g de 8PN o dosis con una concentracion del
0.13% de 8PN logrando disminuir tanto sintomas vasomotores como sofocos y sintomas

psiquicos como depresion; sin embargo, se necesitan mas estudios clinicos controlados para
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respaldar completamente cémo actla este medicamento en la sintomatologia del climaterio y

menopausia.®® "3
3.1.1.6.4 Lepidium meyenii (maca)

Maca es una planta perteneciente a la familia Brassica, originaria de Peru. Se ha
demostrado que contiene alcaloides, esteroles, fendlicos, flavonoides y glucosinolatos,
compuestos que le brindan propiedades para disminuir los sintomas menopausicos. Para su
administracion se utilizan comprimidos en dosis de 3,3 a 3,5 mg diarios de maca por via oral. Se
han realizado diversos estudios que demuestran la eficacia de la maca para disminuir y aliviar

sintomas como sofocos, cambios en el estado de &nimo, depresion e irritabilidad.®372:83
3.1.1.6.5 Trifolium pratense L (trébol rojo)

El trébol rojo es una planta Fabaceae, util en el momento de floracién ya que es alli donde
se encuentran presentes en la planta en mayor cantidad las isoflavonas formononetina, biocanina
Ay en menor cantidad genisteina, daidzeina, gliciteina y prunetin.”®®7-8° Por ser una planta
fitoestrogénicas tiene similitud al 17 beta estradiol, de esta manera activa los receptores de
estrégenos, lo cual conlleva a su vez una disminucién de las hormonas luteinizante y
foliculoestimulante.” Un metaandlisis publicado en 2021 incluyé diversos estudios, en dénde
administrando una dosis de 40 a 80 mg de extracto de isoflavona de trébol rojo diarios disminuye

y alivia principalmente los sofocos.®’
3.1.1.7 Valeriana officinalis L (valeriana)

La valeriana es considerada como un suplemento dietético con propiedades
fitoestrogénicas ademas de tener efectos sedantes o ansioliticos los cuales han sido demostrados
por la inhibicién de la recaptacion sinaptica de GABA aminotransferasa.” Sus beneficios en la
menopausia han sido estudiados y sugieren a favor de la valeriana una mejoria en el insomnio,
la frecuencia y gravedad de los sofocos y calidad de vida de las pacientes.”%% Se considera
como un tratamiento seguro en dosis de 530 mg dos veces al dia durante 8 semanas.” Sus

efectos adversos por el uso crénico pueden incluir insomnio y molestias gastrointestinales. 3991
3.1.1.8 Passiflora incarnata L (pasiflora)

La pasiflora es conocida por sus efectos sedantes, ansioliticos y analgésicos gracias a su
principio activo vitexin que actua a nivel del sistema nervioso central, su uso terapéutico durante
el climaterio y la menopausia es justificado por la evidencia del alivio sintomatico durante esta

etapa, la mejoria se observa a partir de las 3 y 6 semanas de uso y los sintomas que presentan
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mejoria incluyen ansiedad, irritabilidad, trastornos del suefio y sintomas vasomotores, secundario

a esto una mejora en la calidad de vida para las pacientes.%-%
3.1.1.9 Melissa Officinalis (toroniil)

Es un extracto de hierbas conocido principalmente por su uso en el tratamiento de la
ansiedad y afecciones del suefio particularmente durante la menopausia, y esto debido a su
accion sobre los niveles de GABA en el cerebro.® Varios estudios han demostrado sus efectos
benéficos sobre los trastornos del suefio durante la transicion de la menopausia y la
menopausia.®®® Un ensayo clinico aleatorio doble ciego realizado de 2017 a 2019, que incluy6 a
60 mujeres menopadusicas con trastornos del suefio, compar6 el uso de este compuesto con
citalopram y evidenci6 la mejoria de la calidad de vida de las pacientes tanto en los &mbitos fisico,
sexual y somatico con el uso de Melissa officialis.®> Se considera un complemento dietético
seguro en dosis terapéuticas de 500 mg una vez al dia durante 8 semanas. No se han reportado
efectos adversos en las dosis recomendadas; sin embargo, debe tenerse precaucién con

medicamentos que, también, tengan efectos sedantes ya que puede potenciar su efecto.>%’
3.1.2 Reflexologia

Es una alternativa terapéutica la cual consiste en realizar presién en puntos reflejos que
se encuentran tanto en las manos como en los pies, esto se hace basandose en que estos puntos
reflejos al ser estimulados activan los sistemas nerviosos central y periféricos, se considera que
al estar asociados a zonas del cuerpo especificas conlleva al alivio de sintomas relacionados a
organos especificos al crear presion. Para tratar sintomas del climaterio y menopausia se ha

utilizado reflexologia podal, es decir, el enfoque es hacia los puntos reflejos de los pies.®*72%

Se han llevado a cabo pocos estudios acerca de este método, dentro de los cuales en un
estudio controlado aleatorio realizado en 2016, que incluyé 120 pacientes se comparé la
reflexologia podal con el masaje de pies, realizando en uno de los grupos reflexologia 2 veces
por semanas durante 12 sesiones y se pudo concluir que al cabo de las 12 sesiones hubo una
disminucién significativa (56%) de sintomas vasomotores cémo sofocos y sudores nocturnos.®?
Otro estudio realizado en 50 pacientes menopadusicas con depresion, en el cual a un grupo de
intervencion se les realizaron sesiones de 15 minutos de reflexologia podal en cada pie, 2 veces
por semana en un periodo de 8 semanas, acompafnado de la técnica de respiracion controlada
que consiste en una tasa de respiracion de 6 a 8 por minuto, concluyé que la combinacién de
estas técnicas es Util también en la disminucion de los sintomas tanto depresivos como
vasomotores en pacientes menopadusicas.® Estos estudios, al igual que otros realizados en el

pasado han concluido en que las pacientes sometidas a reflexologia podal pueden presentar
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mejoria en aspectos tanto fisicos como psiquicos. A pesar de esta evidencia, aln es necesario
realizar estudios clinicos controlados con muestras mas grandes para tener resultados mas
consistentes, pero hasta el momento se puede considerar la reflexologia podal como parte

complementaria del tratamiento de la sintomatologia climatérica y menopausica.®37298
3.1.3 Terapia psiquica
3.1.3.1 Hipnosis

La hipnosis es un medio terapéutico que involucra cuerpo y mente al inducirlos a un estado
intenso de relajacion y un enfoque interno; el empleo de la hipnosis durante la menopausia se ha
realizado con el fin de mejorar los trastornos del suefio y los sintomas vasomotores. Se ha
reportado un aumento significativo en la calidad del suefio en el 50-77% de las pacientes al

evaluarlo de forma subjetiva como, también, con el indice de Pittsburgh.5399-101

El indice de calidad de suefio de Pittsburgh es un instrumento para la evaluacion de la
salud del suefio, consta de 24 items sobre la calidad, latencia, duracion eficiencia y perturbacion
del suefio, uso de medicamentos para dormir, y disfuncion diurna que ha presentado el paciente
durante el dltimo mes, la puntuacion se evalGa en un rango de 0 a 21 puntos los cuales indican
desde 0 la inexistencia de dificultad para dormir hasta los 21 puntos las severas dificultades en
las areas evaluadas (ver anexo 3).°1%2 Con respecto a los sintomas vasomotores la Sociedad
Norteamericana de Menopausia propone la hipnosis como tratamiento alternativo no hormonal
de primera linea para esta afeccion; y al emplearse de esta manera se ha demostrado una

reduccién clinicamente significativa en la gravedad y frecuencia de los sofocos.%
3.1.3.2 Terapia cognitiva conductual (TCC)

Se trata de una intervencion psicolégica temporal de forma educativa para la paciente, se
ha demostrado que ha sido altamente efectiva cuando se trabajan aspectos como la relajacion
muscular, respiracion controlada, control del estrés y ansiedad, higiene del suefio y
comunicacion, todo esto cambia la percepcion de la paciente hacia la menopausia y mejora la
calidad del suefio y la calidad de vida.®®1% Dos ensayos clinicos controlados aleatorios han
demostrado una disminucion significativa en los trastornos del suefio y los sintomas vasomotores
de las pacientes en transicion de la menopausia logrando una mejoria entre el 52% y 65%, la
TCC es recomendada por la Sociedad Norteamericana de menopausia para una disminucion de
las molestias de los sintomas vasomotores especificamente para la disminucion de la
interferencia de los sofocos; sin embargo, no hay evidencia que respalde la disminucion de la

frecuencia en la que se presentan estos sintomas.63100.104.105
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3.2 Estilos de vida saludable

El ejercicio aerdbico de moderada intensidad es recomendado en mujeres menopausicas
debido a que algunos estudios han descrito la mejoria de los trastornos del suefio. Se recomienda
realizar un minimo de 150 minutos de ejercicio con intensidad moderada a la semana (30 minutos
durante 5 dias a la semana).®° Respecto a los sintomas vasomotores estudios han demostrado
mejoria clinica de estos mientras que otros han demostrado que funciona como un

desencadenante de los SVM por lo que se necesita valoracion de la paciente al recomendarlo.%%
104

En cuanto a la dieta estudios revelan que las dietas ricas en fibra, frutas, verduras y baja
en grasas se asocia con una disminucién en la frecuencia e intensidad de los sofocos y, por lo
tanto, a una mejor calidad de vida; por el contrario, las dietas ricas en carnes procesadas y grasas
exceptuando el pescado pueden afectar los niveles circulantes de estrogenos y otras hormonas
sexuales.1165100 yn estudio aleatorio controlado realizado en 2020 que incluyé 38 pacientes
concluye que las personas que adquieren una dieta vegana baja en grasas e incluyen soja integral
por al menos durante 12 semanas tienen una mejoria al disminuir en un 79% los SVM de
moderados a graves, por lo que es de vital importancia dar amplio plan educacional al respecto

a las pacientes tratadas durante la etapa de climaterio y menopausia.l°®
3.3  Otras terapias
3.3.1 Laser

Para el tratamiento de los sintomas del sindrome genitourinario durante la menopausia se
cuenta con la opcion del laser fraccionado de Co2, el cual al igual que algunos tratamientos
mencionados anteriormente, tiene como objetivo estimular una reepitelizacion del area vaginal y
vulvar, aumentar la produccion de colageno y que el tejido tenga una mayor hidratacion. 2°107-10
Todo esto se logra mediante varios mecanismos de accion dentro de los cuales se puede

mencionar:

o Al aplicar el laser, debido a que este es captado por el agua, hay un aumento de la
absorcion del agua mediante la lamina propia del epitelio vaginal, logrando de esta manera
la hidratacion del tejido. 29107.109-112

o Ocurre una distribucién fraccionada de la energia que se aplica con el laser, lo cual
conlleva a que el tejido que es quemado sea recubierto de una manera rapida y efectiva

por una barrera que se convertira en tejido sano y asi se logra reepitelizar el area. 2107108,

110-112
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o El uso del laser genera una transmision de calor en el agua presente en el epitelio que
produce una vaporizacion de esta, que provoca estimulacion de los fibroblastos y crea

neocolagenogénesis. 29107:108,110-112

Todo este proceso tiene una duracion de aproximadamente 30-40 dias, por lo que las
sesiones de aplicacién de laser se recomiendan realizarlas con al menos 30 dias de por medio.
Un articulo de revision publicado en 2017 en donde se analizaron los resultados de 14 estudios
concluyé que, realizando un promedio de 3 a 5 sesiones para el tratamiento refleja desde el inicio
una mejoria en los sintomas del SGM, principalmente en la disfuncién sexual, resequedad vaginal

e incontinencia urinaria por esfuerzo. %108

Ademas del laser con Co2, también, existen laser con Er:YAG (erbio, itrio, aluminio y granate)
y SSVL (Laser vaginal de estado sdlido), de los cuales el mecanismo de accién es practicamente
el mismo que lo mencionado anteriormente y estudios han evidenciado que ambos alivian de
igual forma los sintomas del SGM; sin embargo, hacen falta més estudios clinicos con muestras
mas grandes y que se realicen durante periodos de tiempo mas prolongados para cimentar cémo
la terapia con todos los tipos de laser influye en el alivio de los sintomas del SGM a largo plazo,
razén por la cual la FDA aldn no aprueba el uso de este como terapia; sin embargo, ain se

considera como una alternativa terapéutica.>2:107:109.111
3.3.2 Radiofrecuencia

Es otro método de regeneracion de tejido en el cual se aplica una corriente alterna de alta
frecuencia, la cual provoca cortes y coagulacion del tejido en el que la temperatura dentro de la
célula alcanza hasta los 100°C y de esta manera se expande y rompe la membrana celular de
manera parecida a como ocurre con la aplicacion de laser.?%13114 También, se cuenta con la
radiofrecuencia fraccional micro ablativa, en donde la energia es aplicada en puntos
equidistantes, lo cual se refleja como columnas de las lesiones por el calor tanto en la epidermis

como en la dermis.*13

Los resultados obtenidos son remodelacion del tejido y aumento de la produccion del
colageno que conlleva a una mayor elasticidad. Se ha utilizado de 4 a 6 sesiones, con la
aplicacion de una temperatura en el tejido entre 40-45°C, con una duracion de 25 a 30 minutos
cada sesién y se repiten entre las 4 a 6 semanas.?® Se refirieron mejoria en los sintomas de SGM,
en especial una disminucién de la sequedad vaginal y dispareunia.'417 Al igual que con el laser
hacen falta més estudios clinicos con muestras mas numerosas para obtener datos mas
concretos sobre su efecto respecto al alivio de los sintomas a largo plazo, pero también, se

considera una alternativa para el tratamiento®'311/

25



La cantidad de compuestos homeopéticos es bastante amplia, sin embargo, no todos cuentan
con al menos un estudio que respalde su uso en el tratamiento del climaterio y menopausia, por
lo que los mencionados en este capitulo son las opciones que si cuentan con estudios y se conoce
al menos el mecanismo de accion de algunos. Terapias como el laser y la radiofrecuencia, al
igual que las opciones de medicina alternativa no cuentan con estudios clinicos con muestras
representativas y que abarquen un periodo de tiempo mas amplio, por lo que actualmente con la
informacién disponible si se consideran complementos del tratamiento, pero no se indica su uso

como tratamiento de primera linea para el climaterio y la menopausia.

26



CAPITULO IV. VALORACION DE LA PACIENTE Y ELECCION DEL
TRATAMIENTO

SUMARIO

e Factores de riesgo
e Valoracion de la paciente

e Controversias

En la eleccion del tratamiento durante el climaterio y menopausia deben considerarse
tanto las terapias farmacolégicas como no farmacol6gicas, tomando en cuenta siempre el riesgo-
beneficio de estas y las caracteristicas de cada paciente, por lo que el tratamiento debe ser
individualizado y se deben valorar en el tratamiento farmacolégico la dosis y duracion de este, a
la vez es recomendable realizar evaluaciones periddicas para minimizar el riesgo de efectos
adversos. En este capitulo se abordaran los temas relacionados a los factores de riesgo de las
pacientes que incluyen enfermedades crénicas y cancer, como realizar la eleccién correcta del
tratamiento para cada paciente y que controversias han existido en torno al tratamiento durante

los Gltimos afios!®
4.1 Factores de riesgo

Existen diferentes factores de riesgo que deben ser considerados para la elecciéon del
tratamiento de los sintomas del climaterio y la menopausia ya que estos pueden ser decisivos al
momento de la prescripcion debido a los efectos colaterales que principalmente los farmacos

pueden causar.®
4.1.1 Enfermedad cardiovascular

La enfermedad cardiovascular es un factor de riesgo que debe ser valorado durante el
climaterio y la menopausia. La terapia hormonal es considerada como la més eficiente para el
alivio sintomatico durante esta etapa, a pesar de esto puede no ser la mas adecuada en algunas
pacientes y este tratamiento tiene algunas contraindicaciones absolutas para su uso como: la
enfermedad cardiovascular,®® enfermedad coronaria, antecedente de accidente cerebrovascular

o evento tromboembdlico venoso que incluyen trombosis venosa profunda y embolia pulmonar.3*
118,119

Existen algunas condiciones que forman parte de las contraindicaciones relativas que
pueden aumentar el riesgo de enfermedad cardiovascular y, por lo tanto, se debe utilizar con
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precaucion la terapia hormonal en pacientes que presentan migrafia con aura, 4118 diabetes,
hipertensién arterial no tratada o descompensada, hipertrigliceridemia, antecedente de
fumadoras y trombofilia.*®

Las pacientes con factores de riesgo para enfermedad cardiovascular o que presentan
obesidad aun son candidatas para el uso de terapia hormonal, como se menciond anteriormente,
pero debe usarse con precaucion y preservar los niveles de estrégenos sanguineos en rangos
fisiol6gicos. La terapia con estrégenos transdérmicos tiene muchas ventajas para pacientes con
riesgo de enfermedad cardiovascular o que tienen obesidad,!'® la mas importante es que no
incrementa los niveles de los factores de coagulacién o de globulinas transportadoras hepéaticas
ya que por su via de administracion se omite el primer paso hepatico de su metabolismo, caso
contrario de lo que ocurre con la terapia hormonal oral este paso hepético aumenta el riesgo de

trombosis venosa.® 119
4.1.2 Diabetes mellitus

Actualmente, la diabetes es una de las enfermedades crénicas que mas prevalecen entre
la poblacién y de la misma manera los pacientes que estan predispuestos a desarrollar diabetes
aumentan cada vez mas. Por esta razén es importante tomar en cuenta este cuadro clinico al

momento de dar tratamiento para los sintomas del climaterio y la menopausia.!?°

Cuando se inicia el proceso de climaterio en el cuerpo, a nivel metabdlico ocurren una
serie de cambios por la pérdida estrogénica, que aumentan el riesgo de desarrollar diabetes y en
algunos casos sindrome metabdlico, tales como: disminucién en el gasto energético que favorece
la redistribucién del tejido adiposo con lo cual aumenta la grasa visceral, ocurre una disminucion
en la secrecion de insulina y la sensibilidad a esta sufre, también, cierto deterioro. Las células B
pancreaticas son las encargadas de compensar algunos de estos cambios; sin embargo, cuando
estas no funcionan de manera correcta no se logra la homeostasis necesaria, por lo que las
pacientes desarrollan diabetes. 1?2°12! En el estudio SWAN, ya descrito anteriormente, se
evidencié que al haber concentraciones de estradiol mas bajas, el riesgo de diabetes mellitus 2
(DM2) durante el climaterio es de 47%, al igual que en una revision sistemética publicada en
2019, donde se realiz6 el andlisis de 13 estudios y se demostré que las pacientes que inician con
la menopausia antes de los 45 afios presentaron un riesgo ain mayor de desarrollar DM2.12° Por
otro lado, las pacientes con diagndstico de DM2 antes de la transicibn menopausica han iniciado

mas temprano los cambios del climaterio que pacientes sin este diagndstico.120-122

La terapia hormonal tiene algunos beneficios en el metabolismo como: menor

acumulacién de grasa abdominal, mayor oxidacién de los lipidos, efecto positivo en el gasto

28



energético y al utilizar estrégenos mejora la sensibilidad a la insulina.1?912124 Debido a todos
estos efectos, se ha sugerido que la TH puede disminuir el riesgo de desarrollar DM2; sin
embargo, hasta el momento esto no se encuentra aprobado por la FDA por lo que no es una
indicacion para elegir la TH.1*® Respecto a las pacientes con DM2, la TH por sus beneficios
metabdlicos puede ser una opcién de tratamiento, pero en ambos casos se debe tomar en cuenta
el riesgo cardiovascular que presentan las pacientes, ya que la terapia con CEE, principalmente
por via oral, al ser metabolizada por el higado, incrementa la sintesis de triglicéridos, de proteina
C reactiva y de factores de coagulacién, lo cual en conjunto puede aumentar el riesgo de

trombosis.120.122

En relacion a la TH combinada, si se considera el uso de esta se debe tomar en cuenta
que los progestagenos se han relacionado con desarrollo de resistencia a la insulina y, por ende,

a una disminucién de los efectos beneficiosos del uso de estrogenos.??

Para las pacientes con previo diagndstico de DM, aun cuando poseen un riesgo bajo de
sufrir un evento cerebrovascular (ECV) se puede utilizar la TH con estrégenos orales, por el
contrario, para las pacientes que presenten un riesgo alto de ECV se recomienda el uso de
estrogenos transdérmicos. Si es necesario utilizar TH combinada con progestageno se deben
elegir aquellos que posean menores efectos en el metabolismo de la glucosa cémo
didrogesterona, progesterona o noretisterona de aplicaciébn transdérmica. En todas estas

pacientes es importante acompanar el tratamiento con cambios en el estilo de vida. 120123
4.1.3 Demencia

Las hormonas sexuales, en especial los estrégenos, se ha demostrado que tienen
caracteristicas de proteccion a nivel neuroldgico, razén por la cual ante la disminucion estrogénica
que se da durante la menopausia puede haber un mayor riesgo de desarrollar afecciones

neurodegenerativas.'®

A nivel cerebral se encuentran receptores de estrogenos alfa y beta que actdan tanto en
el hipocampo como en la corteza prefrontal, donde contribuyen a que se lleve a cabo la formacion
de sinapsis, favorecen la actividad de la acetilcolina y serotonina y aportan en la prevencion de
isquemia cerebral. Con la pérdida de estrogenos en la transicibn menopausica los receptores alfa
disminuyen rapidamente hasta desaparecer, lo cual puede evitarse si se implementa el uso de

TH con estrégenos de manera rapida. 3623

Se ha evidenciado cémo el uso de la TH en el momento de inicio del climaterio y
menopausia ejerce cierto efecto protector y preventivo en relacion al desarrollo de demencia; sin

embargo, no se han realizado estudios que lo demuestren, por lo que esto no ha sido aprobado
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como una indicacion para su uso y actualmente solo se considera un beneficio que se obtiene en
muchos casos.?¢123126 Se ha demostrado que si la TH se inicia después de los 65 arios, el riesgo
para desarrollar alguna demencia puede aumentar.!® Otros estudios como el de casos y
controles publicado en 2021, en donde se incluyeron 118 501 mujeres de 55 afios en adelante
que tuvieran diagnéstico de demencia realizado entre 1998 y 2020, concluyeron en que el uso de
TH durante 10 afios 0 mas aumenta el riesgo, en un 1.2% por afio de uso de la TH, de desarrollar
enfermedad de Alzheimer (EA) el cual es un tipo de demencia, mientras que utilizarlo en un

periodo de menos tiempo no muestra ningln riesgo o beneficio.*?*
4.1.4 Oncoldgicos

Dentro de los factores de riesgo mas importantes a considerar al momento de realizar la
eleccion del tratamiento en el climaterio y la menopausia, se encuentran los antecedentes
personales de cancer, especificamente los canceres dependientes de estrogenos incluyendo
cancer de mamay cancer de endometrio ya que la terapia hormonal esta contraindicada en estos
casos. También, es de vital importancia la evaluacién de factores de riesgo para el desarrollo de
estos canceres y se debe realizar un cribado antes del inicio de la terapia hormonal para la

menopausia.3®43
4.1.4.1 Céncer de mama

En las pacientes que tienen antecedente personal de cancer de mama, la terapia
hormonal sistémica esta contraindicada debido a estudios que han evidenciado el riesgo de
recurrencia.'?” En el estudio WHI (Women 's Health Initiative) el cual fue un ensayo controlado
aleatorizado dénde se incluyé a 16,608 mujeres a quienes se les administr6 estrdgeno mas
progestina y se les dio seguimiento por 5.2 afios, se evidencié una incidencia de mas de 8 casos
por cada 10000 mujeres al afio y aument6 la mortalidad de pacientes que utilizaban terapia
combinada de estrégenos mas progestagenos.'?® En las pacientes que utilizaron estrégenos
aislados no aumento el riesgo de cancer de mama. Debe considerarse la edad de inicio de la

terapia hormonal, el tiempo de uso y factores de riesgo asociados para cada paciente.*

En la guia clinica publicada en 2018 por la Sociedad lItaliana de la Menopausia y la
Sociedad Chilena de Endocrinologia Ginecologica, indican que existen estudios europeos en los
que no se observé aumento del riesgo para cancer de mama al utilizar estrogenos solos o
combinados con progestina.*® Se considera que los estrégenos actian como promotores en los
tumores existentes no diagnosticados y que es mayor el riesgo de padecerlo en pacientes con
factores de riesgo como obesidad, sedentarismo, pacientes que son fumadoras o consumen

alcohol y quienes tienen mayor densidad mamaria.
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41.4.2 Cancer endometrial

El cancer de endometrio ha sido identificado como dependiente de estrégenos por lo que
se considera una contraindicacién absoluta para el uso de terapia hormonal en estadios
avanzados. Para las pacientes con antecedente de endometriosis o cancer de endometrio ya
tratados y que presenten sintomas asociados con la menopausia de forma severa, puede

valorarse el uso de terapia hormonal combinada para su tratamiento. 35127128

Las pacientes que tienen Uutero intacto y son candidatas a recibir terapia de reemplazo
hormonal deben afiadir un progestdgeno para proteccion endometrial como se menciono
anteriormente, ya que las terapias con estrogenos aislados aumentan el riesgo de hiperplasia y
carcinoma endometrial.’?® Se ha evidenciado que la terapia de estrégenos y progestagenos
combinados de forma continua disminuye el riesgo de cancer de endometrio, pero la dosis y el
tiempo de uso prolongado (>5 afios) comprende un ligero aumento de cancer de endometrio. %127
La dosis minima requerida para la proteccién endometrial con medroxiprogesterona es de 1.5 mg
y de acetato de noretisterona es de 0.1 mg de forma continua o secuencial. Se recomienda el uso
de didrogesterona y progesterona micronizada ya que presentan mejores perfiles de riesgo

respecto a las reacciones adversas en las mamas. 312
4.1.4.3 Céancer de ovario

La relacion entre el cancer de ovario y la exposicion estrogénica ha sido estudiada en
diversas ocasiones y los resultados han mostrado controversias, el estudio WHI no evidencié una
asociacion de cancer de ovario por la influencia estrogénica después de 5 y 13 afios de
seguimiento,*?"12° yna revision sistematica publicada en 2018 describié que varios estudios han
demostrado un aumento leve pero significativo en la incidencia de cancer de ovario en las mujeres
que usaron la terapia hormonal con una duracién mayor a 5 afios, el riesgo absoluto calculado
fue de 1 caso por cada 1000 mujeres.'?” Un metaandlisis publicado en 2019 demostré un
incremento del riesgo de cancer de ovario de para los tipos seroso y endometrioide mas que para

el de células claras o mucinoso utilizando tanto TH sola como combinada.*3°
4.2  Valoracion de la paciente

La evaluacion clinica de las pacientes que cursan la transicion de la menopausia debe
realizarse de manera integral, incluyendo medicién de la presion arterial, glucosa, circunferencia
abdominal, examenes complementarios como el perfil lipidico y examenes de cribado para
descartar factores de riesgo o contraindicaciones de la terapia hormonal, todo esto debe

realizarse de forma individual para cada paciente.®
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La escala de puntuacién menopausica o Menopause Rating Scale (MRS) es uno de los
instrumentos mas utilizados para medir la calidad de vida en relacion a los sintomas y signos de
las pacientes que cursan el climaterio y menopausia. Esta escala consiste en una serie de
preguntas estandar, elaboradas para ser respondidas mediante la autoevaluacion de las
pacientes y esta conformada por 11 items divididos en 3 apartados que incluyen: somatico,
psicoldgico y urogenital. Su uso es una herramienta importante y parte de la evaluacion integral
que se debe realizar al inicio en la valoracion de la necesidad y eleccion de tratamiento de manera
individual para el climaterio y la menopausia. Cada uno de los items posee 5 grados de severidad,
los cuales van de 0 a 4 puntos de la siguiente manera: 0= asintomatico, 1= leve, 2= moderado,
3= severo, 4= intenso, los resultados se suman para obtener un punteo final total de 0 a 44 puntos

(ver anexo 2).89:36

La estandarizacién de la clasificacion de la suma total de la MRS ha sido compleja, pero
se han realizado varios estudios los cuales han concluido que, segun el punteo total, los sintomas
pueden clasificarse en: asintomatico o escaso de 0 a 4 puntos, leves de 5 a 8 puntos, moderados
de 9 a 15 puntos y severos cuando es mayor a 16 puntos. Al obtener un puntaje mayor de 16
puntos se debe iniciar tratamiento, pero, también, en los casos en que alguno de los 3 apartados
se vea afectado gravemente, como en el psicol6gico con méas de 6 puntos, el somético con mas

de 8 puntos y el urogenital con mas de 4 puntos.3°3¢

Existen mdltiples tratamientos para el manejo de los sintomas durante el climaterio y la
menopausia y para su eleccién deben tomarse en cuenta los objetivos del tratamiento, los riesgos
y beneficios para cada paciente, la dosis, duracion del tratamiento y aceptacion de la paciente

para este mismo.®

Para los sintomas vasomotores y sindrome genitourinario el tratamiento de eleccion
consiste en terapia hormonal. En las pacientes sintomaticas que son menores de 60 afios 0 estan
dentro de los primeros 10 afios posteriores a la menopausia el primer paso es descartar cualquier
contraindicacion para la terapia hormonal, en las pacientes que presentan factores de riesgo
como diabetes, hipertension, hipercolesterolemia, obesidad, hipertrigliceridemia o que son
fumadoras, debe considerarse la terapia hormonal con via de administracion transdérmica

iniciando con dosis bajas hasta lograr un control de los sintomas.*°

Para las pacientes que estan en transicion menopausica 0 en menopausia y aun
conservan el Utero o presentan endometriosis debe prevenirse la hiperplasia y cancer
endometrial, por lo tanto, debe administrarse una terapia combinada de estrégenos con
progestagenos realizando de forma cautelosa la eleccién de la progestina por los efectos

adversos que pueden presentar, se recomienda el uso de terapia combinada continua ya que
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posee mayor seguridad endometrial a largo plazo en comparacion con la terapia combinada de
forma secuencial,® para las mujeres que estan en perimenopausia el tratamiento hormonal deben
administrarse en dosis estrogénicas bajas y dosis mayores de progestagenos debido a que
durante esta etapa la produccién ovarica de estradiol puede permanecer elevada.*’ La eleccion
del tratamiento en pacientes con antecedente de histerectomia se basa en monoterapia con

esteroides via oral o transdérmica.*®

El uso de estrégenos locales es considerado como el tratamiento de primera linea para
los sintomas genitourinarios debido a sus caracteristicas ya que presenta mayor seguridad al no
producir los efectos secundarios que si ocurren con la terapia hormonal sistémica y posee mayor
seguridad endometrial sin necesidad de la adicién de un progestageno cuando se utilizan en dosis
bajas. El tratamiento local puede continuar segun la necesidad de la paciente mientras presenta
los sintomas, incluso su uso puede ser valorado en pacientes oncoldgicas en convenio con el

especialista y la paciente.*243

Ademas del uso y las indicaciones del tratamiento farmacolégico hormonal y no hormonal,
también, se encuentran las alternativas de tratamiento no farmacolégico en las cuales predomina
la medicina alternativa a base de productos herbales y homeopaticos.! Existe un amplia gama de
opciones y de la mayoria o al menos de las mas populares se han realizado estudios de su uso
como tratamiento para sintomas del climaterio y menopausia, pero los estudios han sido poco
consistentes con los resultados, razon por la cual actualmente existe cierta discordancia en su
uso y no estd aprobado como tratamiento exclusivo para los sintomas del climaterio y la
menopausia; sin embargo, algunos estudios han demostrado multiples beneficios evaluados de
forma subijetiva por las pacientes, por lo que algunos profesionales prefieren prescribir primero
esta alternativa terapéutica antes que tratamiento farmacolégico y a su vez, hay pacientes que
prefieren recibir tratamiento de origen natural en lugar de la terapia hormonal. En general las
indicaciones para el uso de la mayoria de estas sustancias es que se utilizan como un
complemento de la terapia farmacol6gica o bien para pacientes en quienes existe

contraindicacion de la terapia convencional. 6812
4.3 Controversias

El tratamiento con terapia hormonal para los sintomas del climaterio y la menopausia
pueden beneficiar a muchas mujeres; sin embargo, también, contiene limitaciones para su uso,
deben evaluarse muchos factores antes de la prescripcion, que valora detalladamente el riesgo

beneficio de la terapia para la paciente.?®
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Idealmente la terapia hormonal debe iniciarse cuando las mujeres estan en la etapa de
transicion menopausica o posmenopausia temprana para conservar o similar los beneficios de
los estrégenos enddgenos. Existe una ventana de tiempo en la que se considera beneficioso el
uso de la terapia hormonal, la cual comprende a mujeres menores de 60 afios 0 quienes estén
dentro de los primeros 10 afios post menopausia ya que posterior a esta ventana el riesgo de
enfermedades cardiovasculares y tromboembélicas aumenta.* Por el contrario, las mujeres que
utiizan de forma temprana la terapia hormonal adquieren un efecto protector contra las
enfermedades crénicas, pero no revierte las existentes; sin embargo, hay que hacer énfasis que

esta no es una indicacién para el uso de terapia hormonal.®

Los resultados del estudio WHI han causado controversia y miedo del uso de la terapia
hormonal tanto en los médicos como en las pacientes por lo que su uso ha disminuido
considerablemente, posteriormente se realizé una nueva evaluacion sobre los resultados del
estudio inicial ya que se puso en duda la validez las primeras conclusiones y se realiz6 la
aclaracion de los resultados por edad en los que se evidencia un riesgo bajo de mortalidad por
todas las causas en mujeres de 50 a 59 afios y que este grupo de edad aun conservaba los
beneficios de la terapia durante el seguimiento que se realiz6 a los 18 afios, opuesto a lo anterior
en las mujeres de 60 a 79 afios no se observaron efectos favorables del tratamiento.3®

Con respecto al desarrollo de cancer, en el estudio WHI los resultados del riesgo de
cancer de mama asociado a terapia hormonal combinada especificamente con acetato de
medroxiprogesterona eleva el riesgo para el desarrollo de esta enfermedad; sin embargo, otros
estudios realizados han demostrado que el aumento del riesgo esta ligado a la duracion del
tratamiento y el riesgo real es de <1 caso por cada 1000 mujeres-afio lo que representa un riesgo

aun menor en comparacion con las pacientes que presentan ademas otros factores de riesgo.>*
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Por otro lado, en el mercado durante los ultimos afios se ha comercializado la terapia
hormonal bioidéntica compuesta, bajo la premisa de que es un producto natural con los mismos
efectos que la terapia hormonal; sin embargo, esto no es mas que un suplemento de composicién
hormonal, el cual no es elaborado bajo ningun estandar de calidad, ni en las condiciones
adecuadas y que ademas puede contener otras sustancias que se desconocen. Por esta razon y
debido a que no se han realizado estudios certeros que respalden a estas sustancias y su empleo

como TH, la FDA no ha aprobado su uso en ninguna de sus presentaciones. 85132

Cuando los sintomas del climaterio y menopausia interfieren en la calidad de vida de las
pacientes es de suma importancia valorar el inicio de tratamiento individualizado, ya que se deben

tomar en cuenta los factores de riesgo que puedan tener cada una de las pacientes y los
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antecedentes que tengan para que de esta manera se pueda elegir el tratamiento que mejor se
acople a las necesidades de la paciente y no cause efectos adversos en su calidad de vida

posterior a la menopausia.
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CAPITULO 5. ANALISIS

La menopausia es un proceso por el cual todas las mujeres transcurren en algiin momento
de la vida. La edad en que estos cambios inician varia y depende de muchos factores, siendo la
edad promedio a los 50 afios. El proceso y los sintomas no son los mismos en todas las mujeres
y la gama de tratamientos que existen para el climaterio y la menopausia es bastante amplia, por
lo que es importante conocer qué tratamientos se encuentran disponibles y cudl es la mejor

opcién segun las necesidades de cada paciente.>®

Con el objetivo de abordar el manejo éptimo e integral para las pacientes que cursan el
climaterio y la menopausia, se localizaron y describieron las evidencias con las que se cuenta en
la actualidad y los estudios que se han llevado a cabo en los Ultimos afios sobre el tratamiento

de estos sintomas.

Desde hace muchos afios, la piedra angular del tratamiento para los sintomas del
climaterio y la menopausia ha sido la terapia de reemplazo hormonal; sin embargo, esto se vio
afectado en las ultimas dos décadas ya que en el afio 2002 se publicaron los resultados de un
ensayo controlado aleatorizado realizado por Women’s Health Initiative (WHI), en el cual se dio
seguimiento por 5.2 afios a 16,608 mujeres posmenopausicas entre 50 a 79 afios, a quienes
trataron durante este periodo de tiempo con estrdgeno mas progestina. En los resultados del
estudio informaron que los riesgos superan los beneficios respecto al utilizar la terapia hormonal,
ya que hubo un aumento de enfermedad cardiovascular y cancer de mama desde el inicio del

uso de TH.3135

Como era de esperar, posterior a la publicacién de los resultados del estudio WHI, la
prescripcion de la TH disminuyd considerablemente por parte de los profesionales de salud y el
miedo a utilizar la TH aumenté rapidamente entre las pacientes.® Posteriormente se hizo una re
evaluacién de los resultados de WHI por grupos de edad y afios transcurridos desde la
menopausia,’?® y se iniciaron otros estudios independientes, los cuales concluyeron que la
manera de presentacion de resultados fue errénea, ya que la mayoria de las participantes del
estudio eran mujeres posmenopausicas en edades avanzadas y no hubo una evaluacién de
enfermedades de base previas al inicio del estudio, por lo que los resultados de este pudieron
verse afectados por todos estos aspectos y, por lo tanto, no representaba la realidad del
tratamiento de reemplazo hormonal en una mujer que inicia con los cambios del climaterio y la
menopausia.® Partiendo de toda esta situacién, en los Ultimos afios se han realizado numerosos
estudios sobre las opciones de la TH, su uso adecuado y los factores de riesgo reales que existen,

asi como de las opciones no hormonales ni farmacoldgicas disponibles.
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Actualmente, se considera que muchas mujeres que cursan el climaterio 0 menopausia
pueden beneficiarse de la terapia hormonal al no tener ninguna contraindicacion para su uso, de
esta forma se alivian los sintomas relacionados con el hipoestrogenismo a corto plazo y
secundario existira una mejora en la calidad de vida de la paciente, asociado al uso de terapia
hormonal debe insistirse en mantener estilos de vida saludable para la prevencion de
enfermedades crénicas.*® Idealmente la terapia hormonal debe iniciarse cuando se cursa la
transicion a la menopausia o durante los primeros afios post menopausia para continuar con los

beneficios que los estrégenos enddgenos aportan.*

Para iniciar con el tratamiento de las mujeres que cursan el climaterio y la menopausia,
varios estudios y autores concuerdan en que es sumamente importante desde el principio realizar
una evaluacion integral la cual debe incluir una evaluacion de los sintomas que las pacientes
presentan y como estos influyen en su calidad de vida. Una herramienta Util para llevar a cabo
esto es la escala MRS (ver anexo 2),® 32 esta escala ha sido adaptada a muchos idiomas y
ampliamente utilizada en estudios donde se evidencia su eficacia, por lo que se ha convertido en
una herramienta con la cual las pacientes pueden autoevaluarse mediante un cuestionario, en el
cual al final se realiza una sumatoria y segun los resultados de este se pueden clasificar los
sintomas de las pacientes y considerar iniciar tratamiento cuando el resultado es mayor a 16
puntos o si alguno de los apartados de forma individual se ve afectado de manera significativa,
en el psicologico con mas de 6 puntos, el somatico con mas de 8 puntos y el urogenital con mas

de 4 puntos 38936

La mayor parte de los sintomas son provocados por la disminucién estrogénica que ocurre
en la menopausia,***® razén por la cual se ha demostrado en diversos estudios que la terapia de
reemplazo hormonal es la primera linea para inicio del tratamiento y alivio de los sintomas. Los
factores de riesgo deben evaluarse antes de prescribir la terapia hormonal y el médico debe
exponer con claridad a la paciente los riesgos y beneficios de esta, ademas el tratamiento a elegir
debe individualizarse para cada paciente.!* Es importante la continuaciéon del tratamiento
realizando controles de evaluacion en la dosis y via de administracién dependiendo la evolucion

del cuadro clinico.3®

En los estudios y revisiones realizados recientemente se ha corroborado que las pacientes
gue no cuenten con ningun factor de riesgo y tienen Utero son candidatas para recibir terapia
hormonal con estrégenos mas progestadgenos, esto con el fin de proteger el endometrio de la
exposicion a los estrogenos y asi evitar hiperplasia endometrial. Por otro lado, las pacientes que

no poseen Utero y tampoco ningun factor de riesgo, pueden utilizar anicamente los estrogenos
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como monoterapia. La via de administracion del tratamiento puede ser oral, transdérmica o

vaginal, eligiendo la que mejor se adapte a la paciente.3¢%°

Respecto a pacientes que tengan diagndéstico de enfermedades cronicas como diabetes
o demencia, se puede utilizar la terapia hormonal con estrogenos en cualquiera de sus vias de
administracién. Si la paciente es diabética y es necesario utilizar TH combinada con
progestagenos, se debe elegir un progestageno que influya lo menos posible en el metabolismo
de la glucosa, como didrogesterona, progesterona o noretisterona via transdérmica, al igual que
si es diabética y posee riesgo bajo de sufrir un ECV, también, se puede utilizar el estrégeno via

transdérmica.120-123,126

Multiples estudios demostraron que la TH con estrégenos confiere cierto grado de
proteccion para las pacientes y disminuye el riesgo de desarrollar DM2, demencia y trastornos
relacionados a estas patologias; sin embargo, esto no esta aprobado actualmente por la FDA
como una indicacion de uso de TH por lo que Unicamente se considera un beneficio extra del uso

de este tratamiento. 120:123.126

Respecto a los riesgos de la terapia hormonal los estudios y metaanalisis revisados
mencionan que el aumento del riesgo de cancer de mama esta asociado con la terapia combinada
y el tiempo de duracién de la misma, siendo el riesgo presentado en los estudios evaluados a <1
caso por cada 1000 mujeres afio al haber utilizado la terapia hormonal durante mas de 5 afios,
es importante recalcar que no existe diferencia en el riesgo segun la via de administracién del
tratamiento.®®* La administraciéon de estrégenos aislados a mujeres histerectomizadas sin
antecedente de enfermedad benigna de la mama ni antecedente familiar de cancer de mama ha
demostrado una reduccion significativa en la incidencia general y mortalidad por cancer de
mama.'?® Estudios como el E3N de Francia y el estudio Cecile evidenciaron que la didrogesterona
y progesteronas naturales tienen menor riesgo para cancer de mama.*?® Se considera que la
terapia hormonal no debe utilizarse en pacientes con antecedente o sospecha de cancer de
mama y debe utilizarse con precaucién en pacientes con un riesgo elevado para cancer de

mama.’®

El riesgo de trombosis venosa profunda o embolia pulmonar se estima entre 1-2 casos
por cada 1000 mujeres afio, se considera un riesgo bajo para las mujeres con edad menor a 60
afos sin embargo se hace énfasis en que la incidencia de estos eventos aumenta con la edad y
factores de riesgo asociados.® Se considera un tratamiento apropiado para mujeres obesas o
que presentan factores de riesgo para enfermedad cardiovascular la via transdérmica para evitar

el primer paso por via hepatica.>*
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Estudios como el WHI y Million Women Study ratificaron que el riesgo de cancer de
endometrio disminuye con el uso de una terapia hormonal combinada de forma continua y que el
uso de tibolona, el cual pertenece a los esteroides sintéticos, o estrégenos aislados aumentaron
el riesgo tanto de hiperplasia endometrial como de cancer de endometrio.'?"13° Respecto a las
pacientes con antecedente de cancer de endometrio existen estudios de mujeres que fueron
tratadas quirdrgicamente en estadios | y Il y los resultados no revelan un aumento en la
recurrencia con el uso de la TH, por lo que al momento no existe un riesgo significativo para estas
pacientes, y debe considerarse para la prescripcion segun los sintomas de las pacientes que
existe poca evidencia al respecto y aun con cierta inseguridad sobre los resultados de estos
estudios que tuvieron escasos participantes, no llegaron a sus metas o fueron interrumpidos por

los resultados del WHI.>37127

Por lo anterior se puede inferir que si las pacientes tienen diagnéstico de enfermedad coronaria
o cardiovascular, canceres dependientes de estrégenos como los de mama y endometrio,
antecedentes de ECV, evento tromboembdlico venoso incluyendo trombosis venosa profunda y
embolia pulmonar, se convierten en contraindicaciones absolutas para el uso de TH y debera

valorarse opciones de tratamiento no hormonal.

Cuando existe contraindicaciones para el uso de progestagenos, pero es necesaria la
proteccién endometrial, se cuenta con la opcién del modulador selectivo de los receptores de
estr6geno bazedoxifeno, que en combinacién con un estrégeno actla de la misma manera que
la TH combinada. Se debe tener precaucion con su uso ya que si se utiliza de manera aislada y
no combinado con estrégenos, provoca resultados negativos y contraproducentes respecto a los
sintomas del climaterio y la menopausia, cémo aumento de los sofocos y del riesgo de

tromboembolismo venoso.3*®

Debido a que en el afio 2002 disminuyé significativamente el uso de la TH, surgi6 la
necesidad de buscar otras alternativas para el tratamiento de los sintomas de la perimenopausia
y menopausia, por lo que los estudios se enfocaron principalmente en tratamientos no

hormonales y medicina alternativa.' %12

Para el tratamiento especifico de los sintomas vaginales y vulvares del sindrome
genitourinario se cuenta con alternativas como geles hidratantes y lubricantes vaginales, los
cuales han demostrado que disminuyen sintomas cémo friccién y sequedad vaginal, prurito,
irritacion y dispareunia.**49%9 E| 4cido hialurénico al igual que el policresuleno, también, son Utiles
en estos sintomas al actuar a nivel tisular y del epitelio vaginal.**>3 El ospemifene, otro SERM,
actla a nivel de los receptores estrogénicos vaginales, en donde mejora los sintomas de la atrofia

vulvovaginal y estd aprobado por la FDA para el sindrome genitourinario®®#4, EI uso de
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radiofrecuencia, laser tanto de CO2 como de ErYAG y el laser vaginal de estado sélido, ha sido
efectivo para tratar sintomas del sindrome genitourinario, pero los estudios no se han realizado
bajo las condiciones necesarias para determinar qué efectos tienen a largo plazo por lo que aun
no han sido aprobados por FDA como Unica terapia para los sintomas del SGM; sin embargo,
continlan considerandose una alternativa terapéutica complementaria.?®107-199111 Se han
realizado estudios acerca del uso de gabapentina y pregabalina durante la menopausia, y los
resultados han demostrado una disminucion de los sintomas vasomotores al actuar en la zona

termorreguladora del sistema nervioso central.5”:8

Respecto a los trastornos del suefio se ha demostrado que la clonidina es util para su
alivio y el de sintomas vasomotores, también, ya que actia como un alfa agonista 2 adrenérgico
a nivel del sistema nervioso central, este medicamento presenta muchos efectos secundarios que
pueden ser molestos para las pacientes como resequedad en la boca, mareos, estrefiimiento,

hipotensién y sedacion y se debe considerar su uso Unicamente de ser necesario.* °

Existen opciones no farmacoldgicas en las que se encuentran compuestos herbales y
homeopaticos, de los cuales se han realizado algunos estudios para comprobar su eficacia y las
dosis a utilizar, y los resultados han demostrado mejoria de los sintomas predominantemente
vasomotores; sin embargo, los estudios no cuentan con suficiente evidencia al no ser

concluyentes y Ginicamente son considerados como un complemento dietético.51-64

Otras alternativas han sido estudiadas como la reflexologia, hipnosis y terapia cognitiva
conductual para el tratamiento de sintomas psiquicos y vasomotores de los cuales Unicamente la
hipnosis ha sido considerada por la Sociedad Norteamericana de Menopausia como tratamiento

alternativo no hormonal de primera linea para esta afeccion.®26372.101,103,104

A pesar de que no hay estudios concluyentes sobre las alternativas no hormonales, aln
hay una gran cantidad de profesionales de la salud y pacientes que eligen Gnicamente alguno de
estos como Unico tratamiento para los sintomas del climaterio y la menopausia, siendo los

fitoestrogenos los mas elegidos, comercializados y utilizados para este fin.

Los estilos de vida saludables, que incluyen control del peso, adecuada alimentacion y la
actividad fisica, han sido eficientes en algunas pacientes como un complemento util en el
tratamiento elegido para los sintomas del climaterio y la menopausia; sin embargo, en algunas
pacientes el ejercicio fisico puede ser un desencadenante de los sintomas vasomotores y no ser

oportuno durante esta etapa.1:65100.104.106
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CONCLUSIONES

La primera linea de tratamiento para los sintomas del climaterio y la menopausia contindia
siendo la terapia hormonal, tanto de estrégenos en monoterapia como de estrogenos conjugados
con progestdgenos segun sea necesario. Se puede elegir esta opcidn siempre que no exista

ninguna contraindicacion.

De los Inhibidores de la recaptacion de serotonina/norepinefrina, la paroxetina es el Gnico
medicamento aprobado por la FDA para el alivio de SVM en los medicamentos no hormonales
debido a que presenta un mejor perfil de seguridad respecto a los efectos adversos. La
gabapentina, pregabalina y clonidina son medicamentos que han demostrado eficacia en los
sintomas vasomotores sin embargo presentan muchos efectos adversos por lo que debe

utilizarse con precaucién cuando la terapia hormonal esta contraindicada.

Las alternativas para el tratamiento del sindrome genitourinario cuando la TH esta
contraindicada incluyen policresuleno que debe ser considerado como una nueva alternativa y el
ospemifeno, que tiene propiedades regenerativas a nivel del epitelio vaginal que mejora los
sintomas de atrofia vulvovaginal. El &cido hialurénico y los lubricantes vaginales son alternativas
con poca eficacia ya que actian temporalmente y su uso requiere de mayor frecuencia por lo que

no son considerados como un tratamiento a largo plazo.

Para el tratamiento homeopatico y de medicina alternativa los estudios realizados hasta
el momento no han sido llevados a cabo en condiciones Optimas para brindar resultados concisos
y significativos, por lo que actualmente estas opciones se consideran complementos del
tratamiento y no una indicaciéon como tratamiento de primera linea para los sintomas del climaterio

y menopausia.

Es esencial que las pacientes que cursan el climaterio 0 menopausia reciban desde el
inicio una atencién integral para identificar factores de riesgo que interfieran con el tratamiento ya
que el 90% de las mujeres que cursan el climaterio o0 menopausia presenta al menos 1 sintoma
realmente molesto relacionado con el hipoestrogenismo y de estas en Latinoamérica solo el
12.5% reciben terapia hormonal. Debe incluirse el ambito psicoldgico y la evaluacion con la escala

MRS para mejorar la calidad de vida de estas pacientes.
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RECOMENDACIONES

A los hospitales publicos y al seguro social establecer y/o actualizar las guias y protocolos
sobre el tratamiento de los sintomas del climaterio y la menopausia, que incluyan las alternativas

tanto farmacologicas como no farmacolégicas disponibles en nuestro medio.

A los médicos generales y ginecdlogos, utilizar la terapia hormonal para el alivio de los
sintomas asociados al climaterio y menopausia en pacientes que no tengan contraindicacion y
cuando sea requerido un tratamiento prolongado se recomienda mantener una vigilancia continua
en la salud de la paciente. Se sugiere el uso de los medicamentos no hormonales para pacientes
gue tengan sintomas muy molestos que afecten su calidad de vida y tengan contraindicacion de
la terapia hormonal, el uso de terapia complementaria no farmacolégica y homeopatia la cual

ayuda a disminuir al menos en intensidad los sintomas de la menopausia.

A la Facultad de Ciencias Médicas, promover la investigacion sobre la salud de la mujer
durante la formacién de los nuevos médicos para que puedan identificar riesgos potenciales,
orientar sobre la terapia hormonal y alternativas y tratar a cada paciente de forma individualizada

durante el climaterio y la menopausia.
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Anexos

Anexo 1

Matriz consolidativa de fuentes de informacién segun su tipo

Tipo de fuente de Término y buscador utilizado No. de
informacion fuentes
Todas las fuentes Sin filtro 132
Articulos de [MeSH Terms] 76
revision "Menopause" AND "climacteric" AND "symptoms" AND "diagnosis"
AND "treatment" (Cochrane, Pubmed y UptoDate)
"Menopause” AND ‘“climacteric syndrome” OR "vasomotor
symptoms"” OR "depressive symptoms" OR "genitourinary syndrome
of menopause” OR “"hormonal therapy" OR ‘"cancer” OR
"homeopathy" OR "medicinal plants” OR "nutraceuticals” OR
"complementary drugs" (Cochrane, Pubmed, UptoDate, Scielo,
Elsevier)
[Término DeCS]
"Menopausia" AND "climaterio" AND "sintomas" OR "diagnéstico” OR
"tratamiento” (Lilacs, Scielo y Elsevier)
"Menopausia” AND ‘"sindrome climatérico" AND "sintomas
vasomotores" OR "sintomas depresivos" OR "terapia hormonal" OR
"cancer" OR "homeopatia” OR "medicina tradicional" OR
"nutracéutico” OR "medicamentos complementarios" (Lilacs, Scielo y
Elsevier)
Estudios de [MeSH Terms] 2
cohorte "Menopause” AND "genitourinary syndrome of menopause" AND
"atrophy” OR "collagen” OR "dyspareunia" OR "radiofrequency"
(Pubmed)
Estudios [Término DeCS] 3
observacionales "Menopausia" AND "estrogeno” AND "atrofia" AND "incontinencia"
(Scielo)
Estudio piloto [MeSH Terms] 2
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"Menopause" AND "genitourinary syndrome of menopause” AND
"atrophy" OR "radio waves" OR "dyspareunia" OR "radiofrequency"
(Pubmed)

Estudios [MeSH Terms] 4
descriptivos "Climacteric syndrome" (Pubmed)
[Término DeCS]
"menopausia” AND "homeopatia” AND "climaterio” (Scielo)
Estudio no [Término DeCS] 1
experimental "menopausia” AND "sintomas" AND "estrégenos" AND "trastorno
transversal neurocognitivo leve" (Scielo)
Estudio [MeSH Terms] 3
experimental "Menopause" AND "estrogen deficiency" AND "hot flashes" OR "
genitourinary syndrome of menopause " OR "dyspareunia" OR
"atrophy" (Pubmed)
Estudio cuasi [MeSH Terms] 1
experimental "menopause” AND "hormone replacement therapy" AND "adverse
effects” AND "incidence" (Scielo)
Estudio [MeSH Terms] 1
comparativo "Antioxidant activity” AND "isoflavones” OR "nutraceutical” (Scielo)
Ensayo clinico [MeSH Terms] 10
aleatorio "menopause” AND "hot flashes" OR "sleep" OR "hypnosis" OR
"nutrition" OR "diet" OR "vegans" (Cochrane, Pubmed y Scielo)
[Término DeCS]
"menopausia® AND ‘“calidad de vida" AND “tratamiento
farmacolégico” AND "suefio” (Lilacs, Scielo y Elsevier)
Estudio [Término DeCS] 1
retrospectivo "menopausia” AND "sintomas" AND "estr6genos" AND "indice de
masa corporal" AND "obesidad" (Pubmed)
Articulo de [Término DeCS] 3
analisis "menopausia” AND "terapia hormonal" AND "enfermedad crénica"
AND "riesgo"” (Scielo y Elsevier)
Tesis de grado [Término DeCS] 4
"Menopausia” AND "ansiedad" OR "depresion" OR "insomnio" OR
"suefio" (Scielo y Lilacs)
Tesis de [Término DeCS] 4
posgrado
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"Menopausia" AND "homeopatia" OR "fitoterapia” OR "climaterio”

(Scielo y Lilacs)

Protocolo de

investigacion

[Término DeCS]
"menopausia” AND "calidad de vida" (Scielo)
[MeSH Terms]
"menopause” AND "genitourinary syndrome of menopause" OR

"radiofrequency" (Pubmed)

Guia de practica

[Término DeCS]

investigacion

clinica "Menopausia” AND ‘"sintomas vasomotores” AND ‘"diabetes"
(Elsevier, Scielo)
Reporte de [Término DeCS]
evidencia "menopausia” AND “terapia de reemplazo hormonal® AND
"perimenopausia” (Scielo)
Libro [MeSH Terms]
"menopause” AND "hormone replacement therapy" AND "climacteric”
AND "hormone therapy” (Pubmed)
[Término DeCS]
"menopausia’ AND "climaterio” AND “tratamiento” AND "enfermedad
cronica" (Scielo, Elsevier)
Informe de [Término DeCS]

"menopausia” AND "climaterio” AND "enfermedad crénica" (Scielo)

Simposio [Término DeCS]
"Menopausia" AND "climaterio" AND "sintomas" OR "diagnéstico” OR
"tratamiento” OR  "cancer" OR "antihipertensivos" OR
"antidepresivos" OR "antiepilépticos" (Scielo)
[MeSH Terms]
"menopause” AND "vasomotor symptoms" OR "breast cancer" OR
"ovarian cancer" OR "endometrial cancer" (Scielo, Pubmed)
Consenso [MeSH Terms]

"menopause” AND "antidepressants" OR "depression" OR "estrogen”

OR "psychotherapy" (Scielo, Pubmed)

Fuente: Adaptacion propia de Rios-Guzman RE, USAC, Facultad de Ciencias Médicas. Guatemala ¢ Como

elaborar una monografia? 2021
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Anexo 2

Menopause rating scale (MRS)

Nombre

MRS ingreso[ ]

Fecha

MRS control [

ESCALA MRS PARA EVALUACION DE CALIDAD DE VIDA EN PERIMENOPAUSIA Y MENOPAUSIA

¢ Cual

de las siguientes molestias

sienta en la actualidad y con que
intensidad? Marque solamente una

casilla en cada linea

No siente
molestia

Siente
molestia
leve

Siente
molestia
moderada

Siente
molestia
importante

Siente
demasiada
molestia

0

1

2

3

4

Bochornos, sudoracion,
calores

Molestias al corazén (sentir
latidos del corazon,
palpitaciones, opresion al
pecho)

Molestias musculares y
articulares (dolores de
huesos y articulaciones,
dolores reumaticos)

Dificultad en el suefio
(Insomnio, duerme poco)

Estado de animo depresivo
(sentirse deprimida,
decaida, triste punto de
llorar, sin ganas de vivir)

Irritabilidad (sentirse tensa,
explota facil, sentirse
rabiosa, sentirse
intolerante)

Ansiedad (Sentirse
angustiada, temerosa,
inquieta, tendencia al
panico)

Cansancio fisico y mental
(rinde menos, se cansa
facil, olvidos frecuentes,
mala memoria, le cuesta
concentrarse)

Problemas sexuales
(menos ganas de sexo,
menor frecuencia de
relaciones sexuales, menor
satisfaccion sexual)
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10. Problemas con la orina
(problemas al orinar, orina
mas veces, urgencia al
orinar, se le escapa la
orina)

11. Sequedad vaginal
(sensacién de genitales
secos, malestar o ardor en
los genitales, malestar o
dolor con las relaciones
sexuales)

Somatico Psicol6gico Urogenital Total
Para el uso del profesional (1 al4) (5al8) (9 al 21)

Fuente: Monsalve C, Reyes V, Parra J, Chea R. Manejo terapéutico de la sintomatologia climatérica. Rev
peru ginecol osbtet [en linea]. 2018 |[citado 31 Jul 2022]; 64(1); 43-50. Disponible en:
http://lwww.scielo.org.pe/scielo.php?pid=S2304-51322018000100007 &script=sci_arttext
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Anexo 3

indice de la calidad de suefio de Pittsburgh (PSQI)

Cuestionario

SEXO:

APELLIDOS Y NOMBRE:

ESTADO CIVIL:

FECHA:

Instrucciones: Las siguientes preguntas hacen referencia a como ha dormido usted normalmente durante
el Ultimo mes. Intente ajustarse en sus respuestas de la manera mas exacta posible a lo ocurrido durante
la mayor parte de los dias y noches del dltimo mes.

1.

Escriba su hora habitual en la que se acuesta: :

suefio) en las noches?
Escriba el tiempo en minutos

Escriba la hora habitual de levantarse:

noche?

Escriba las horas que crea que durmio:

En las dltimas 4 semanas, normalmente ¢,cual ha sido su hora de irse a acostar?

En las Ultimas 4 semanas, normalmente ¢, Cuanto tiempo habra tardado en dormirse (conciliar el

En las dltimas 4 semanas, habitualmente ¢a qué hora se levant6 de la cama por la mafiana?

En las Ultimas 4 semanas, en promedio, ¢ Cuantas horas habra dormido verdaderamente por la

En las ultimas 4 semanas, ¢, Cuantas veces ha tenido problemas para dormir a causa de...

Ninguna Menos lo02 3 0mas No
vezenel | delvez | vecesa | vecesa | responde
altimo ala la la
mes semana | semana | semana
A | ¢No poder quedarse dormido en la
primera media hora?
B | ¢Despertarse durante la noche o
madrugada?
C | ¢Tener que levantarse para ir al bafio?
D | ¢No poder respirar bien?
E | ¢ Toser o roncar ruidosamente?
F | ¢Sentir frio?
G | ¢Sentir demasiado calor?
H | ¢ Tener pesadillas o “malos suefios”?
| & Sufrir dolor?
J | Otras razones
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Especifique

6. En las ultimas 4 semanas, (marque la opciébn mas apropiada).

Ninguna
vez en el
altimo
mes

Menos de
lvezala
semana

lo2
veces a la
semana

3 0mas
veces a la
semana

No
responde

6.1

veces habra tomado
para dormir por su

¢ Cuantas
medicinas
cuenta?

6.2

¢;Cuantas veces habra tomado
medicinas para dormir recetadas
por el médico?

En las Gltimas 4 semanas, (marque la opcidon mas apropiada).

Ninguna
vez en el
ultimo
mes

Menos de
lvezala
semana

lo?2
veces ala
semana

3 0mas
veces a la
semana

No
responde

7.1

¢;Cuantas veces ha sentido
somnolencia (0 mucho suefio),
cuando conducia, comia o0
desarrollaba alguna actividad?

7.2

¢Ha representado para usted
mucho problema el “mantenerse
despierto” cuando  conducia,
comia, o desarrollaba alguna
actividad?

¢, Qué tanto problema ha tenido para mantenerse animado o entusiasmado al llevar a cabo sus
tareas o actividades? (acepte sus respuestas)

0. Nada

1. Poco_

2. Regular o moderado
3. Mucho o bastante

¢, Como valoraria o calificaria la calidad de su suefio?

0. Bastante bueno
1. Bueno

2. Malo

3. Bastante malo

CALIFICACION

Componente

Descripcion

Punteo

1

Puntuacion de la pregunta 9

2

Puntuacion de la pregunta 2 (menos de 15 min = 0, 16-30 min =
1, 31- 60 min =2, méas de 60 min = 3) + puntuacion de la pregunta
HSa(silasumaesiguala0,102=1, 3-4=2,5-6=3)
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3 Puntuacion de la pregunta 4 (mas de 7= 0, 6-7= 1, 5-6= 2, menos
de5=23)

4 (total # de horas dormido) / (Total del # de horas en la cama) x100
> 85% =0, 75/84% =1, 65-74%= 2, < del 64% =3

5 Suma de puntuaciones 5b a 5j (0=0, 1-9= 1, 10-18= 2, 19-27=3)

6 Puntuacion de la pregunta 6

7 Puntuacion de la pregunta 7 + puntuacién de la pregunta 8 (0=0,
1-2=1, 3-4=2,5-6=3)
Suma de las puntuaciones de los siete componentes (ICSP
puntuacion global)

Fuente: Luna Solis Y, Robles Arana Y, Aglero Palacios Y. Validacién del indice de calidad de suefio de
Pittsburgh en una muestra peruana. Anales de salud mental [en linea]. 2015 [citado 5 Sep 2022]; 31(2): 23-
30. Disponible en: https://www.studocu.com/pe/document/universidad-nacional-de-san-agustin-de-

arequipa/administracion-general/cuestionario-de-calidad-de-sueno-de-pittsburgh/16529398
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