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MANEJO TERAPEUTICO DE LA MENOPAUSIA

1.- INTRODUCCION

El que la mujer pierda su menstruacion en un determinado
momento de su vida, es un hecho conocido desde la antigiledad
mas remota. Se encuentran referencias de este fendémeno en la
biblia y papiros egipcios, sefialan a las mujeres menopalsicas como
raujeres "blancas" en contraposicion con las mujeres "rojas" gue
eran las que menstruaban. Aecio de Amida, hacia el afio 500a.C., ya
describid que la sangre cesaba a los 50 afios.(1)

La menopausia se define como el episodio final de sangrado de
la mujer. Sin embargo, éste término suele emplearse para indicar el
periodo de climaterio femenine que comprende la €poca de
transicién entre los afios fértiles, hasta mas alla del Ultimo episodio

menstrual (2)

Durante muchos afics, a menopausia era un fendmeno raro en la
mujer, ya que la esperanza de vida era muy baja. Asi, en la
antigliedad, la vida media de las mujeres era de treinta afos, de
modo que aunque |a edad de la menopausia era de 50 afios, rara
era la mujer que llegaba a ella, pero en los Ultimos afos, se ha
despertado el inferés hacia la menopausia, sobre todo a partir de !og
afos setenta v esto es debido a dos fendmenos sociales: la
prolongacién o incremento en la esperanza de vida (68-72 afos) y a
1a prolongacitn de la vida sexual de la mujer y debido a estos
incramentne |lae eetadisticas muestran aue ia muiar debera de vivir



cerca de un tercio de su vida en Ja menopausia, por lo que, se
requiere de un fratamiento que le evite las complicaciones
tempranas y tardias de la deficiencia de estrégenocs.{1,3)

Una de las principales caracteristicas de las mujeres
menopausicas, es que la mayoria de estas pacientes no quieren
aceptar esta nueva etapa de su vida, por o que quieren seguirse
atendiendo de la misma manera, que cuando menstruaban, pero lo
que deben de considerar, es que en este momento tienen un cambio
hormonal muy grande y por o tanto necesitan terapias mucho mas
especificas y sobre todo estar enteradas de que antes de someterse
a cualquier tratamento es necesario que se le practiqguen estudios
especiales como mastografias y papanicolau, entre otros,

Muchas mujeres menopausicas, saben al llegar esta etapa,que
puede incrementarse el fesgo de sufrir diferentes enfermedades,
como la osteoporosis y debido a la influencia que tienen ios medios
de comunicacién en [a poblacién, hace que seste tipo de pacientes
tienda a automedicarse calcio, sin tomar en cuenta el riesgo
potencial, que este hecho implica, coma por ejemplo, la obstruccién
intestinal, por eso es importante analizar todas las terapias
existentes sean farmacoldgicas y no farmacolégicas para que la
mujer pueda elegir una opcién adecuada a sus sintomas y posibles
enfermedades, obviamente aprobadas por el médico.

Es por esto, que en el presente trabajo, se evaluan las
aiternativas terapéuticas, farmacoldgicas y no farmacoldgicas en
mujeres pre y posmenopausicas, resaltando la importancia de las
terapias en el incremento de ia calidad de vida de las pacientes.

”



2- OBJETIVO

Realizar una revisidn bibliografica de las terapias farmacologicas y
no farmacolégicas aplicadas al tratamiento de la menopausia,
resaltando fa importancia que tiene cada tipo de tratamiento de
manera individual y analizando que ventajas representa la aplicacion
de un tratamiento combinado (farmacolégico y no farmacolégico) en
el manejo terapéutico de la menopausia.



3.- GENERALIDADES
3.1) MANEJO TERAPEUTICO. CONCEPTO

El manejo terapéutico, es una rama de la Farmacia Hospitalaria
que tiene como uno de sus principales objetivos ayudar a
incrementar Ia calidad de vida de los pacientes , ya sea que
padezcan enfermedades agudas o enfermedades cronicas.

La manera como se busca incrementar |a calidad de vida, es a
través de la combinacion de terapias farmacologicas, que se refieren
exclusivamente al uso de medicamentos que son prescritos por el
médico y de terapias no farmacoldgicas, que se refieren
basicamente a la dieta del paciente, actividades ya sea como yoga,
o alguin otro tipo de ejercicio que [a ayuden a distrasrse, entre otros.

Para llevar a cabo un buen manejo terapsutico, se necesita
primerc que nads conocer de medicamentos y sus efectos y de esta
manera delimitar si el paciente requiere o no de un tratamiento
farmacolégico, también busca alternativas de tratamientos que
favorezcan el estado general de salud del paciente,

En pocas palabras, podemos decir que cuando se esta llevando
a cabo un manejo terapéutico sea farmacoldgico o no, o la
combinacién de ambos, éste debe ser adecuado y seguro para el
paciente, para que pueda adecuario a su estilo de vida.



3.2) CICLO MENSTRUAL NORMAL

La palabra menstruacion se deriva de un vocablo latino que
significa "luna”, ya que en muchas mujeres el periodo menstrual
dura aproximadamente lo mismo que & mes lunar. 28 dias. Dado
gue las mareas también tienen una periodicidad de 28 dias debido a
la influencia lunar, algunos bidlogos afirman que la menstruacion es
el vestigio de un ciclo establecido cuando nuestros ancestros

vivieron a orillas del mar y fueron influidos por las mareas.(4)

El ciclo menstrual normal suele dividirse en fase proliferativa y
una fase |itea o secretora. La secrecidn de la FSH y la LH se halla
somelida fundamentaimenie a un control por retroalimentacion
negativa a partir de los esteriodes ovaricos (sobre todo, el estradiol)
y probablemente de la inibina, si bien la respuesta de las
gonadotropinas varia segun el nivel de estradiol. La secresion de
FSH se inhibe progresivamente a medida que aumentan los niveles
de estrogencs, 1o que refleja una retroalimentacion negativa tipica.

En cambio, |la secrecion de LH se suprime de forma maxima con
concentraciones bajas de estrogenos y aumenta en respuesta a ia
elevacion mantenida de estradiol, es decir, se trata de un control por
retroalimentacion positiva.(5,6)

La duracion del ciclo menstrual normal, se define como el
espacio comprendido entre el comienzo de un episodioc de sangrado
menstrual y el siguiente. El ciclo menstrual de las mujeres en edad
fértil es de 28+/- 3 dias por término medio y la duracidon media del
flujo menstrual es de 4+/- 2 dias. En el momento de la menarca o
primera menstruacién y antes de la menopausia o Gitima
menstruacion (habitualmente anovulatorio), se prolonga. Al final del
ciclo menstrual y a pesar de que el cuerpo Idteo involuciona, los
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niveles plasmaticos de estrégenos y progesterona descienden
aumentando los de FSH.

Al comenzar fa fase {Utea, disminuyen las gonadotropinas
plasmaticas y aumenta la progesterona en el plasma. El aumento
secundario de los estrogenos determina una mayor supresion de
gonadotropinas. Cuando se acerca el final de [la fase lGtea,
descienden los niveles de progesterona y estrégenos y se elevan
nuevamente los de FSH para iniciar el desarrollo del siguiente
foliculo (generaimente en el ovario colateral) y el ciclo menstrual.

{fig 1}

E! endometrio que reviste la cavidad uterina sufre considerables
alteraciones en respuesta a la variacion de concentraciones
plasmaticas de las hormonas ovaricas. Paralelamente el descenso
de los estrogenos y de la progesterona en el plasma y la disminucién
de la funcién del cuerpo liteo en la fase secretora final, se produce
vaso-espasmo intenso en las areteriolas espirales gque aporian
sangre al endometrio seguida de necrosis isquémica, descamacion
endometrial y hemorragia.

El comienzo de la hemorragia marca el primer dia del ciclo
menstrual, durante la fase proliferativa, el crecimiento glandular del
endometrio es mediado por los estrogenos.(5)

Los cambios difasicos de la temperatura basal corporal son
caracteristicos del ciclo ovulador y se deben a las variaciones de la
concentracion de progesterona. Después de ia ovulacion, la
temperatura basal aumenta de 0.3 a 0.5°C y se mantiene asi durante
la fase IUtea, para regresar a las cifras basales normales de 36.2 a
36.4°C, después del inicio de la siguiente menstruacién.
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La regulacion del ciclo menstrual se realiza bajo la siguiente
serie de hechos;

Después de la menstruacidn anterior, la supresion de progesterona
elimina su influsencia inhibidora y la hormona liberadora de
gonadotropina queda libre en el hipotdlamo, estimulando la
liberacion de FSH por la hipdfisis. Esto explica el elevade nivel de
FSH circulante en la sangre al principio del ciclo.

. La FSH hace que uno o mas foliculos del ovario aumenten
rapidamente de tamario y comiencen a secretar estradiol. Cuando el
foliculo alcanza cierfo tamafio secreta una oleada de estradiol que
aumenta y disminuye la concentracion, desencadena la liberacion de
hormona liberadora de gonadotropina; ésta a su vez, desencadena
la produccién de LH, causandoe la ovulacion.

. El pico de LH, junto con la prolactina secretada por la hipéfisis, hace
que las células foliculares expresen luteinizacion, formando un
cuerpo amarillo y aumentando la secrecion de progesterona.

. La concentracion de progesierona en la sangre se eleva y
permanece alta durante la mayor parte de |a fase secretoria del ciclo.
La progesterona causa el continuo crecimiento del revestimiento
endometrial y estimula Jas glandulas endometrigles para que

secreten un liquido nutriente.

. La progesterona tiene una importante funcidn en inhibir la liberacion
de FSH y evitar el desarrolio de mas foliculos y évulos. Finalmente,
el cuerpo amarillo comienza a regresar, la concentracion de
progesterona en la sangre disminuye y el hipotalamo, liberando sus
efectos inhibidores, libera hormona liberadora de gonadotropina y
comienza un nuevo ciclo.{7)



Enlafigura 2 se muestran los cambios que suceden en un ovario
adulto en un ciclo completo de 28 dias.
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3.3) ALTERACIONES DEL CICLO MENSTRUAL NORMAL

En teoria el ciclo menstrual tipice dura 28 dias. Sin embargo, en
realidad fluctia entre 25 y 30, aunque cualquier otro enfre 20 y 40
dias (incluso mayor) es normal siempre y cuando el patron sea
sistematico. Una variacién notoria que produce ausencia de un
perfiodo o un ciclo sumamente largo se clasifica como
oligomenorrea. Cuando el ciclo es muy corto - menos de 21 dias -,
se habla de polimenorrea. Circunstancias que contribuyen a este

problema son:

Estrés. Es la causa mas comun de irregularidad menstrual entre las

mujeres sanas.

Factores hormonales. Las adolescentes y las mujeres que se
acercan a la menopausia son vulnerables a [os niveles variables de
estrogeno y de otras hormonas, La diabetes y los trastornos de ia

tiroides también pueden causar periodos menstruales anormales.
Cambio rapido de peso. También afecta los niveles hormonales.

Ejercicio excesivo. Altera la proporcion entre tejido adiposo y tejido
magro. Las imegularidades menstruales son comunes en mujeres

que se dedican a deportes de resistencia,

Tumores dei aparato reproductor o de los drganos productores de
hormonas. Incluye los crecimientos benignos o cancerosos del utero,
los ovarios, el cuello uterino y las gldndulas tiroides y pituitaria.

Alcohol, farmacos y estupefacientes. Comprende sustancias
ilegales, anticonceplivos orales y medicamentos contra el cancer.

Otros trastorno puede ser la menorragia 0 sangrado menstrual

excesivo debido a un periodo prolongado, a un flujo de sangre muy
11



abundante ¢ fa combinacion de ambos. Los médicos definen el
sangrado menstrual como excesivo si la mujer debe cambiar el
tampdn o la toalla sanitaria por lo menos cada hora

En promedio, la mujer libera de 8 a 12m! de sangre durante la
menstruacion, pero este volumen puede duplicarse por el mucus, las
células ¥ los fragmentos de membrana del endometrio que parecen
coagulos. Esio puede hacer pensar a la mujer que sangra en forma
mas profusa de lo que en realidad lo hace.(3)

La menstruacion sin ovulacién o sangrado anovulatorio, es una
causa comun de menorragia, sobre todo durante ia adolescencia y
en el periodo proximo a la menopausia; en ambas situaciones la
ovulacion puede ser esporédica. En un ciclo anovulatorio, el
estrégeno estirﬁu!a el crecimierto del endometrio, 1a capa interna del
utero; esto es normal durante la primera etapa del ciclo femenino,
también llamado proliferativa. Si no hay ovulacion, no se produce
progesterana, la hormona que induce al endometric a entrar en su
segunda fase (luteinica) en la que la pared se vuslve gruesa y
acumuta grasa y ofros nutrimentos para alimentar al dvuio
fertilizado.(8)

Sin progesterona, la etapa proliferativa continla, el endometrio
sigue creciendo y aumenta su abastecimiento de vasos sanguinecs.
Después de una ¢ dos semanas, al descender los niveles de
estrégeno, el endometric se disgrega y desprende, eliminandose
como menstruacién. Estos ciclos tienden a ser mas cortos de lo

normal, con un sangrado mucho muy abundante.

QOtras causas de menorragia incluyen el uso del dispositivo
intrauterino, fa presencia de fibromas uterinos, cancer uterino y
frastomos hormonales que se caracterizan por una excesiva
produccion de estrégeno. La incidencia de menorragia en mujeres

fumadoras se gquintuplica respectc a las gue no fuman;, se
12



desconoce el motivo de esto, aunque ciertos investigadores creen
que es posible gue el tabaco inhiba la ovulacion.(8,9)

13



3.4.- PRUEBAS DIAGNOSTICAS

La atencidn preventiva de deteccion citoldgica y examen clinico
de mamas, con ensefianza de la técnica de la auto-exploracion, son
gratuitas en los establecimientos oficiales del Sistema Nacional de
Salud. El tratamiento médico quirdrgico y oncolégico debe ser
oportuno y adecuado en los establecimientos especializados del

Sistema Nacional de Salud.

Es necesario para establecer el diagndstico de un cancer del
cuello del Utero la presericia de células malignas en estudios
citolégicos e imagenes anormales en los estudios coleéspicos
comprobados por el estudio histopatolégico del cuello del Gtero.

Para establecer el diagnostico de un caso de cancer mamario el
examen clinico, radiolégico y fa confirmacion por el estudio
histopatoldgico del tumor.

Prevencion primaria.

Se requiere que las acciones de prevencion primaria reduzcan
la incidencia de la enfermedad a través de educacion para la salud y
promocion de la participacion social, orientados a tomar conciencia y
autoresposabilidad en individuos, familias y grupos sociales con el
proposito de que proporcionen facilidades y participen activamente
en las acciones de promocién de la salud, cuidados y control de
estas enfermedades. Estas actividades deben ser dirigidas a la
poblacion en general con especial atencidn a la femenina de mayor
riesgo en relacién a los factores de riesgo y estilos de vida que
contribuyen en la ocurrencia de la enfermedad y sobre el
conocimiento de las técnicas y procedimienios disponibles para la

deteccién oportuna del cancer.
14



Deben considerarse como factores de riesgo para el cancer del

cuello del thtero:

Ser mayor de 25 anos

Inicio temprano de relaciones sexuales {antes de los 19 afios)
Promiscuidad de la pareja

Multiparidad (més de 4 partos)

Embarazo temprano (antes de los 18 afios)

Infeccidn cervical por virus del papiloma humano
Antecedentes de enfermedades de transmision sexual
Tabagquismo

Deficiencia de folatos y vitaminas A, CYE

Nunca habersse practicado estudio citologico

Deben considerarse como factores de riesge para el cancer
mamario:

Ser mayor de 35 anos

Historia personal o familiar de cancer mamario
Nutiparidad

Primer embarazo después de los 30 afios
Antecedentes de patologia mamaria (displasias)
Menarca temprana (primer menstruacion antes de los 12 afios)
Menopausia tardia {después de los 50 afios)

Uso prologado de estrogenos {(imds de cinco arios)
Obesidad (dieta rica en grasa)

Tabaquismo

Diabetes

Prevencion secundaria
Cancer del cuello del dtero

15



Ei estudio citolégico de papanicolau debe ser el método de
eleccién para la prevencion y deteccion oporiuna del céncer del
cuello del dtero. La deteccion temprana de lesiones precurscras
"displasias” {NIC de cualquier grado), es capaz de proporcionar, con
alto porcentaje de curabilidad, tratamientos conservadores de bajo
costo, lo que repercute en el abatimiento de la mortalidad por el

cancer invasor.

La frecuencia con la que debe realizarse ia deteccion citoldgica
a partir del inicio de relaciones sexuales es anual. Es posible contar
con aita certeza de diagnédstico citoldgico, lo cual depende de la
técnica empleada para la obtencion de ia muesira y por quien
interpreta ef estudio. Es necesario para una muesira satisfactoria la
presencia de células endocervicales y metaplasia epidermoide, es
necesario para una toma satisfactoria la observacion directa del
cuello uterino mediante un espejo vaginal {esterilizado), debiéndose
describir las alteraciones encontradas.

Cancer mamario

Es necesario para la deteccion del cancer mamario el descubrir
y tratar el cancer en sus etapas tempranas, los métodos que deben
ser utilizados son: el examen clinico, autoexpioracion y estudios de
gabinete: mastografias y ulirasonido, en pacientes con riesgo. El
diagnéstico temprano realizado por ta exploracién clinica anual por el
médico, es capaz de incrementar {a sobrevida en un 95% de los
casos a cinco afos, a diferencia de las mujeres no coniroladas que
sdlo alcanzan e! 75%. Este procedimiento debe ser de rutina en
todas |las mujeres mayores de 25 afios que asistan a ias unidades de

salud.

La autoexploracién mensual se debe realizar a partir de la
menarca entre el 7° y 10° dia del ciclo y en un dia fijjo en ia
16



postmenopausia, esta técnica se debe ensefar a todas las mujeres

que acudan a la unidad medica.

El empleo de la mastografia se debe practicar cada 2 afios
después de los 40 afios de edad, en mujeres con riesgo y

ultrasonido en las de menor edad, si son mujeres de riesgo.

Medidas de control
Cancer del cuello del utero

El control del cancer del cuello de! Utero, debe comprender la
identificacion, atencion, tratamiento y seguimiento de la paciente, la
notificacion y el registro del caso.

La identificacién de ia paciente con cancer del cuello del Gtero,
requiere los siguientes estudics.

Resultado citologico positivo a céncer (papanicolau)

Estudio colposcopico positivo

Estudio histopatoldgico positivo para tumor maligno por medio
de biopsia.

Cancer mamario

El control de! cadncer mamario debe comprender la identificacion,
atencion y tratamiento de la paciente, la notificacién y el registro del
caso.

La idenlificacion de la paciente con sospecha de cancer
mamario, requiere: la presencia de un tumor mamario (de bordes no
precisos, mal definido, indoloro), adenopatia axilar, secrecién por
pezdén (sanguinolenta), depresion de la piel, ulceracién yfo
hemarragia.
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£l control y tratamiento de las pacientes con patologia mamaria
seran establecidos en los tres niveles de atencién. Si el examen
clinico de las mamas es normal se cita a control anual, si se detecta
patologia mamaria no oncolégica, comprobado por clinica y por
mastografia, se enviara a la paciente a consulta ginecolégica en un
segundo nivel de atencion, ante un caso de sospecha de malignidad,
se canaliza inmediatamente al servicio de atencién oncoldgica en un
tercer nivel de atencion. (10)

Se anexa una copia de la cartilla nacional de salud de la mujer,
{ver anexc) en donde enire otros datos nos indica que estudios debe
realizarse la mujer a partir que inicia su vida sexual activa, esfa
puede obtenerse en los centros de salud de manera gratuita y en
elta deben irse anotando los resultados de las citologias exfoliativas
{papanicolau), las revisiones peritdicas de las gldndulas mamarias,
con el fin de detectar cualguier tipo de anomalia de manera
oportuna, (10,31,45)
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3.5) MENOPAUSIA
3.5.1)DEFINICION

El climaterio es una época de la vida entre la madurez y ta
senectud (35 a 65 afios) determinada en la mujer por la declinacion
de fa funcién ovarica, lo que sefiala el fin de la etapa reproductiva y
en la cual se presenta la menopausia {Gltimo sangrade genital del
ciclo).

El patron de menstruacion previo a la menopausia es variable,
aunque en general se proionga ef intervalo entre las menstruaciones,
ademas los niveles plasmaticos medios de hormona folicuio

estimulante y hormona Iuteinizante se elevan.(1)

Cuando los ovarios entran en insuficiencia progresiva y esta
declinacién de las funciones gonadales trae como consecuencia la
aparicion de una serie de fendémenos tanto orgénicos como
psiguicos, que cuando se desarrollan crénicamente pasan mas o
menos desapercibidos, pero cuando no sucede asi, se producen
trastomos menstruales, vasomotores, metabdlicos y psiquicos que
constituyen la sintomatologia del climateric los cuales varian
enormemente en intensidad, duracion y caracteristicas de una mujer

a ofra.

La menopausia es la consecuencia del agotamiento de los
foliculos ovérices. La disminucidon del nimero de évulos se inicia ya
en la vida intrauterina; en el momento de la menopausia el niimero
de dvulos es muy escaso y probablemente su funcién es nuta. Los
ovarios de mujer postmenopausica son de tamafio pequefio y las
células residuales son principalmente del estroma.{11)

El climaterio se divide para su estudio en pre y postmencpausia

y ésta ultima en temprana y tardla.
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En |la premenopausia hay cambios en el ciclo menstrual, es decir

los periodos se hacen imegulares.

En esta fase, los ovarios inician una disminucion de Sus
funciones observandose al principio una insuficiencia en la fase litea
con disminucién de la produccién de progesterona que
frecuentemente fleva a la produccién de los llamados abortos
ovuladores que en la mayoria de los casos pasan desapercibidos
expulsandose el huevo con un sangrade que las pacientes

consideran como normal.

Posteriormente se producen ciclos anovulatorios, © sea, que
dejan de formarse cuerpos liteos, con la consiguiente falta de
progestercna. Al no haber produccion de progesterona, se presentan
en la mayoria de las mujeres {B5%), alteraciones consistentes en
sangrados genitales anormales en su cantidad, frecuencia y
duracién siendo lo mas comun observar ciclos largos, con sangrados
abundantes y de muchos dias de duracion.

Lo anterior es debido a que los estrogenos estimulan el
crecimiento del endometrio y en cantidades pequefias pero
sostenidas son capaces de hacerio crecer hasta que no pusde
mantener su nutricién e inicia su descamacién en forma irregular por
caracer del efecto previc de la progesterona, o cual prolonga su
duracion y aumenta su cantidad. En otras ccasiones a pesar de que
la cantidad de estrégenos sea la misma, el endometrio no respende
adecuadamente, observandose disminucidén en la cantidad vy

generalmente en la duracion del sangrado.(5,11)

E! tejido adiposo constituye uno de los lugares fundamentales de
sintesis de estrégenos fuera del ovario, por lo que la produccién
periférica de estrégenos, en realidad puede aumentar en las mujeres

cbesas postmenopausicas de tal modo que la tasa de sintesis de
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estrégenos resulta equivalente o superior & la de la mujer
premenopausica. E! estrogeno predominante es la estrona y no el

estradiol.

Los estrégenos en cantidades muy bajas son incapaces de
desarrollar el endometrio y con el tiempo se atrofia, por fo cual se

suspenden los sangrados.

La postmenopausia se puede dividir en temprana hasta 10 afios

después de la menopausia y tardia.(12)

En la figura 3 se muestran las diferencias de concentracion
hormonal en las mujeres durante la vida fértit y la menopausia.
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FIG 3. DIFERENCIAS EN LA CONCENTRACION HORMONAL EN LAS MUJERES
DURANTE LA VIDA FERTIL Y LA MENOPAUSIA. FSH (HORMONA FOLICULO
ESTIMULANTE), LH (HORMONA LUTEINIZANTE), E2 (ESTRADIOL-17p),
E1{ESTRONA), A4.A (ANDROSTEDIONA), T (TESTOSTERONA).



3.5.2)CAMBIOS PSIQUICOS Y FISICOS DE LA MENCPAUSIA

Los ftrastomos psiquicos y psicosexules en el climaterio
constituyen un tema muy polémico que antiguamente se enfocaba
desde un punto de vista puramente psicoldgico o Freudiano. Sin
embargo desde la década de los 70's hasta el presente, se han
empezado a descubrir los mecanismos biogquimicos, a nivel
molecular, del sistema nervioso gue explican una gran parte de los

instintos y de las emociones.

Si examinamos desde este punto de vista las alteraciones de la
persona femenina en su declinar sexual puede verse que existe un
entramado de factores que pueden ser analizados bajo tres angulos

dislintos:

En primer fugar, se trataria de un problema puramente fisioldgico
que depende de como funciona el sistema nervioso, de como actian
las terminaciones nerviosas y de como se generan los instintos y las
emociones por procesos bioguimicos perfectamente conocidos. En
una palabra, de un proceso que materializar/a totalmente las
reacciones humanas.

Oflro enfoque menos material, consistiria en analizar la psicologia
sin mezclar para nada elementos de biologia maolecular.

Finalmente, el influjo social o sea la sociologia, tendria un papel
importante en la mujer declinante.(1,3,9,13)

Actualmente, se ha producido un cambio en iz actitud de la
mujer, en el pasado, cuando se le retiraba la regla, se consideraba
como muy anciana y no le prestaba mayor importancia. Para ella,
era el anuncio de que la vida se acababa y lo aceptaba como un
acontecimiento fatal. Pero hoy dia, que las mujeres viven mucho

mas y se conservan mucho mejor, este accidente las sorprende
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mucho mas jovenes, en un momerto en que se encuentran en una
fase de aclividad tanto fisica, como psiquica y social. En
consecuencia, la desaparicién de la regla introduce unos cambios
psicolégicos que antes no existian y la actitud ante la misma cambia
radicalmente. Este fendmeno no se producia hasta mediados de
este siglo, de manera que hasta mediados de |la década de los 50's
a las mujeres no les preocupaba el cese de la regla.(14)

En la postmenopausia temprana y como consecuencia del
impacto psicoldgico que ocasiona la supresion definitiva del
sangrado genital se presenta el flamado sindrome socio-emocional
del climaterio caracterizado por insomnio y en ocasiones
somnolencia, estados de depresion vy ansiedad, temor al
envejecimiento y a la muerte, a perder la satisfaccion sexual o a que
el esposo pierda el interés por ella y la substituya por otra.

También pueden responder exageradamente con crisis de
nerviosismo. Desde luego hay una escala de intensidades y estas
manifestaciones pueden ser minimas y pasar desapercibidas o llegar
al extremo de producir verdaderas psicosis.(13)

Esta sensacion de decadencia de su feminidad, es la que
provoca toda un serie de sintomas psicosomaticos que veremos
seguidamente y que se dan independientemente de que la mujer
tenga o no tenga hijos y mantenga o no relaciones sexuales.(1)

Sintomas psiquicos y psicosomaticos.

Los sofocos, quizas los sintomas mas frecuentes, sélo en parte
son de origen psiquico. En parte son producidos por fenémenos
circulatorios, Estos sofocos son una alteracion del sistema nervioso
auténomo trayendo como consecuencia inestabilidad vasomotora y

consisten en cleadas de calor que recorren en forma ascendente la
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mitad superior del cuerpe y se acompafian de enrojecimiento y
congestion de dichas zonas, en ocasiones seguidas de sudoracién,
palidez y sensacion de frio, en general duran unos minutos, aungue
la intensidad vy la frecuencia varian mucho de mujer a mujer.

La patogenia de los sofocos no se conoce bien. Existe una
relacion temporal estrecha entre el inicio del sofoco y los pulsos de

secrecidn de hormona luteinizante.

En ocasiones se presentan sudores de predominio nocturnos,
por lo gue muchas mujeres despiertan empapadas en sudor,
seguidos de escalofrioc o parestesias como adormecimiento de
manos y pies y no es raro presentar cefaleas. A medida que el
organismo se ajusta a sus nuevos niveles hormonales, los sofocos
van disminuyéndo y en casi todas las mujeres desaparecen cuando
llegan a los 60 afos.{3,15,17)

Ei alcoholismo es raro en las mujeres menopausicas, no asi el
tabaquismo, que se ve incrementado en esta edad de ta vida. Como
ya se menciond, aparecen trastornos del suefio, que son bastante
frecuentes y aunque en general el suefio disminuye con la edad,
algunas mujeres presentan insomnio patoldgico.(3)

En algunas mujeres hay perdida de la libido, y puede ser
considerado como un sintoma sexual, pero asi como hay mujeres
que pierden e} interés sexuai, hay mujeres que manifiestan un
incremento del mismo en esta etapa.(6)

Conforme avanza la edad, disminuye la produccién de
estrégenos por lo que se acentian los sintomas y se agregan
precordialgias, palpitaciones, arritmias e infartos del miocardio.
Generalmente a consecuencia de {a disminucién de la actividad

fisica y aumento del apetito, hay aumento de peso con aumento de
25



grasa en caderas, abdomen, cuello y torax, obesidad que en
ocasiones actlia como factor desencadenante de diabetes mellitus.

Otros sintomas tembién pueden ser. atrofia del epitelio
urogenital, por un adelgazamiento de la capa externa de la
membrana mucosa que recubre Ja vagina, esta atrofia a menudo
imposibilita el coito o lo hace doloroso, facilita la aparicién de
sangrado por contacto, ademas de vaginitis persistente, también
disminuye e! tono del esfinter vesical, la cual junto con aiteraciones
de la esiatica pelvigenital puede producir incontinencia urinaria de

esfuerzo.(18)

La disminucion del tamano de los 6rganos del aparato
reproductor femenino y de las mamas durante fa menopausia es
consecuencia del déficit de estrogenos. Muchas mujeres presentan
problemas de memocria, schre todo en la capacidad de verbalizar.

Hasta ahora no se ha hablado profundamente de la capacidad
sexual y fisica, de la mujer. Sin embarge, al revisar los sintomas del
aparato genital, se ha observado una reduccion del epitelio vaginal
comp consecuencia de fa disminucion de los estrogencs, con un
aumento de la sensibilidad. Al unir este a [os componentes psiquicos
antes descritos no es de extranar que la mujer vaya perdiendo el
interés por las relaciones sexuales.

Adicionaimente, al tiempo que los hijos han ido creciendo e
independizandose y el marido ha ido escatando posiciones sociales,
la situacidn economica ha ido mejorando, de manera que la mujer no
tiene que preocuparse tampeoco por este tipo de problemas
encontrandose a mujer, en una palabra, con que no tiene nada que
hacer en su nido vacio.(1)
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3.5.3) PATOLOGIAS ASOCIADAS A LA MENOPAUSIA
A} OSTEOPOROSIS

La osteoporosis es una enfermedad esquelética sistémica
caracterizada por masa OGsea disminuida y pérdida de la
macroarquitectura del tejido seo, con el consecuente incremento en
la fragilidad y susceptibilidad al riesgo de fractura. Se clasifica en
primaria y secundaria; la mas frecuente es la forma primaria, que se
divide en tipo 1 (posmenopausica) y tipo Il (senil); a su vez la
secundaria puede ser ocasionada por otras enfermedades
generales, o dicho de una manera mas sencilla, la osteoporosis, es
una enfermedad por la que los huesos pierden calcio y otros

minerales.

Los sitios mas frecuentes de fractura son la columna vertebral, el
carpo y la cadera; las fracturas que ocurren en fa columna vertebral
y el antebrazo estdn asociadas con alta morbilidad, pero las
consecuencias mas graves ocurren en ia cadera pues su lesion
produce un aumento de la mortalidad, Ia cual oscila de 10% entre los
60 y 64 afos, a 30% después de los 80.

La disminucién del estrdgeno, la principal hormona sexual
femenina, es decisiva en la osteoporosis tipo 1. La pérdida dsea es
muy acentuada durante el primer decenioc después de la
menopausia. Otros factores de riesgo relacionados con la
osteoporosis son el habito de fumar, la herencia y poseer una
estructura fina y delgada.

La mujer estd més predispuesta que el varan a padecer
osteoporosis debido a su menor masa 0sea, al efecto de las
gestaciones y la lactancia sobre el esqueleto.
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Por regta general, los sintomas empiezan con un leve dolor de
espalda, que se intensifica a nivel de que las vértebras se
comprimen, lo cual se debe a la presencia de diminutas fracturas por
compresion que afectan aproximadamente a un tercio ds las mujeres
de mas de 50 afios. La compresion de la espina dorsal también
contribuye a disminuir la altura y a producir una deformidad que
generalmente se conoce como joroba de viuda.(18,20,21,22)

B) CANCER
B8.1) CANCER DE OVARIO

El cdncer ovarico es la neoplasia mas peligrosa de los 6rganocs
reproductores femeninos. En México cada afio se registran cerca de
800 defunciones debidas a este tipo de tumor. Su tasa de mortalidad
es tres veces la del cancer testicular. La alta tasa se atribuye a que
el cancer ovérico se detecta por lo general cuando ya se ha
diseminado.

Las causas siguen sin conocerse, aungue Se cree que es
hereditario, por que tiende a ser un mal familiar. Puede presentarse
a cualquier edad, perc es mas frecuente después de la menopausia.
Las mujeres que no han tenido hijos muestran una mayor incidencia,
y parece que el riesgo es menor entre quienes usan anticonceptivos
orales.

En general, el cancer ovarico incipiente es asintomatico, pero a
medida que crece, puede praesentarse un vago malestar abdominal.
Al ir avanzado, a menudo hay hinchazén abdominal, doior y pérdida
de peso.(2,5,8)

B.2) CANCER DE MAMA

En México, el cincer de mama, es la neoplasia mas comun en

las mujeres y es la segunda causa de mortalidad femenina por
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cancer, después del cervicouterino; es responsable de 2500
defunciones anuales. Segun el Registrc Nacional del Cancer, entre
1982 y 1989 la tasa de incidencia de este tipo de neoplasia pasé de
1.B a 2.9 por cada 100.000 habitantes. Los expertos no saben a que
atribuir este cambio: si a un verdadero aumento de la incidencia del
cancer de mama o a una mejor deteccion del mal gracias a la
mamografia y a que la gente esta mejor informada.

El riesgo de cancer de mama aumenta con la edad, en especial
después de ia menopausia. Es mayor entre fas mujeres que tuvieron
su primer hiio después de los 30 afios 0 que nunca engendraron, las
que ya tuvieron cancer en un seno, menstruacién temprana o
menopausia retardada, o las que tienen una parienta cercana con

CANCer premenopausico.

Hay oncblogos que insisten que cerca del 70% de todos los
casos de cancer de mama ocurren en mujeres que no presentan
ninguno de los factores de riesgo mencionados.(23,24,25)

B8.3) CANCER DE ENDOMETRIO

El cancer de endomstrio afecta la actividad uterina, la cavidad
donde se desarrolla periddicamente la menstruacion. Al ser un tumor
astrogénico-dependiente, esta relacionado con aquellos casos en los
cuales hay un exceso de estrégenos que producen alteraciones
patofdgicas. En las mujeres que tienen hemorragias funcionales
después de haberse retirado la regla, si estos no son latrogénicos -
producides por la medicacion - es decir, en mujeres con una
metropatia postmenopdusica existe una probabilidad de céncer de
endometrio.(26)

Como factores de riesgo de ia metropatia postmenopdusica

aparecen los siguientes:
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» Menopausia de mas de 55 afos, por estar el utero sometido mas
tiempo a estrégenos.

« Chesidad de mas de 70kg, por formarse en la grasa estrogenos a
expensas de andrégenos.

¢ Nuliparidad, porque en el embarazo se desarrclla mucho cuerpo
amarillo que forma mucha progesterona que antagoniza los efectos
tumorogénicos de los estrogenos.

« Esterilidad - no todas las esterilidades comportan un trastorno de la
secresion hormonal, pero muy frecuentemente se deben a un
exceso de estrogenos.

« Anticonceptivos, por su contenido estrogénico. Sin embargo un
metaanalisis realizado en un gran numero de mujeres parece
demostrar que si bien los anticonceptivos aumentaban el riesgo de
cancer de endometrio, esto no ocurre con los anticonceptivos de
uitima generacion que tienen menos estrégenos por una parte y por
ofra |levan asociada una progesterona sintética.

« El uso indiscriminado de estrégenos.

Un céncer de endomefric muestra las glandufas del endometrio
proliferadas patolégicamente por exceso de estrégenos.(3,34)

C) DIABETES

De los dos tipos de diabetes que existen, la que se presenta en
la menopausia, es 1a tipo II, también liamada no insulinodependiente
o diabetes de! aduito, es la mas comun entre las personas de edad
avanzada y con sobrepeso, aunque puede ocurir en individuos de
pesc normal. Se desarrolla mas despacio gue el tipo |; en realidad
mucha gente ignora que la padece durante muchos afos. Los
principales sintomas son: necesidad frecuente de orinar, pérdida de

peso, sed excesiva, debilidad, fatiga, hambre, infecciones
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frecuentes, calambres, sensacion de hormigueo, cicatrizacion lenta,
impotencia en los hombre y vaginitis cronica en las mujeres.(3)
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3.6) ¢, A QUIEN VA DIRIGIDA LA TERAPIA HORMONAL?

E! tratamiento de restitucion de estrogenos esta indicado para
cualquier mujer con signos y sintomas de hipoestrogenia. Como
consecuencia de los riesgos para la salud que acompafian a la
deficiencia de estrogenos, debera ofrscerse un iratamiento de
resfitucion a todas fas mujeres posmenopausicas que no tengan
alguna contraindicacion. Las que tienen factores de riesgo,
identificados de enfermedad cardiovascular o de osteoporosis deben
animarse a fomar estrégencs para volver minimos sus riesgos.

En el apartado anterior, se menciond que no todas las mujeres
posmenopausicas requieren de terapia hormonal de sustitucién, ya
que solo el 52% de estas pacientes necesitan de terapia, un 32%, es
decir una tercera parte, no necesita terapia hormonal de sustitucion y
un pequefio grupo de un 17% necesitan un tratamiento hormonat de

forma esporadica.(27)

Para determinar qué mujeres necesitan realmente terapia de
reemplazo, es necesaria la determinacién de los niveles de
esirégeno en plasma extrayendo una pequeiia muestra de sangre y
mandando la muestra al laboratorio. Si la mujer muestra menos de
30-40pg/mi de estradiol necesitara THS; si esta alrededor de los
50pg/mi, necesitara tratamiento a temporadas y si esta por encima
de 50pg/mi no necesitara de ningtin tipo de tratamiento.

Otra forma méas sencilla y barata, es el examen del frotis vaginal
que se debe de hacer en toda mujer menopausica. El papanicolau
se debe hacer anuaimente a todas las mujeres, pero generalmente
se limita a la determinacion de célutas atipicas y a lo sumo a la
deteccion de gérmenes o de leucocitos. Es decir se hace una lectura

oncologica y una lectura bactariofégica, pero rara vez se hace una
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lectura hormonal que consiste en contar 100 o 200 celulas y
determinar cuantas de ellas son cariopicnéticas. Sin embargo el
frotis vaginal es muy buen indicador de la situacion estrogénica: si el
indice cariopicnotico ( % de células cariopicndticas) esta por debajo
de 40, se deben administrar esirégenos; si el indice estd entre 40 y
60, la mujer requerira temporalmente terapia hormonal sustitutiva; si
estd por encima de 60, la mujer no sblc no reguiere ningdan
tratamiento si no que incluso la administracion de estrégenos puede
ocasionar problemas neoplasicos.{2)

En la tabla 1, se mencionan, en qué casos la TSH s indicada y

en qué casos se contraindica.

TABLA 1. INDICACIONES Y CONTRAINDACIONES DE TSH.

INDICADA CONTRAINDICADA

CAUSAS ABSOLUTAS

MENOPAUSIA EMBARAZO

SOFOCOS HEMORRAGIA UTERINA
NO DX.

ATROFIA VAGINAL TROMBOFLEBITIS ACTIVA

SINTOMAS DE VIAS ENF. ACTUAL DE

URINARIAS VESICULA BILIAR

RIESGO  ALTO DE HEPATOPATIA

OSTEOPOROSIS

ANTECEDENTES CAUSAS RELATIVAS

FAMILIARES

FUMADORAS DE ANTECEDENTES CANCER

CIGARRILLOS MAMA

PESO CORPORAL BAJO ANTECEDENTES
TROMBOFLEBITIS
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CONTINUACION TABLA 1.

INDICADA CONTRAINDICADA
ENFERMEDAD ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR TROMBOEMBOLICA

INFARTO AL MIOCARDIO
PREVIO

ANGINA DE PECHO PREVIA

HIPERTENSION
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4 - MANEJO TERAPEUTICO DE LA MENOPAUSIA
4.1) TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

En los ditimos afos, se han descubierto algunas sustancias y
hormonas que actian mas mejorando la calidad de vida que los
verdaderos medicamentos. La calidad de vida es un desafio general
que se plantea actualmente en la medicina y no solo en el
tratamiento de las mujeres climatéricas. Actualmente ia medicina se
plantea el problema de no solamente curar al enfermo, st no de
proporcionarle unas condiciones de vida aceptables.

Los objetivos para conservar una buena calidad de vida en la

mujer postmenopausica son curar, mejorar y prevenir.

o Curar los sofocos, el nerviosismo, la sequedad genital, la disuria.

s Mejorar el aspecto fisico, el estado de la piel, el instinto sexual, las
actividades fisicas y la capacidad intelectual.

« Prevenir la osteoporosis y la enfermedad coronaria.

En la postmenopausia no hay que tratar los sintomas
individuales a menos que, como es el caso de los sofocos, estos
sean muy prevalentes, sino que hay que pensar en el conjunto del
cuadro clinico, mejorando el estado general y la calidad de vida. Lo
anterior se consigue mediante la terapia hormonat sustifutiva. (3)

El manejo terapéutico de la menopausia se lleva a cabo de dos
maneras. Tratamiento farmacoldgico y no farmacolégico, en este
apartado nos enfocaremos al ftratamiento farmacologico ¥y
posteriormente nos referiremos al no farmacolégico.

Asi pues, antes de iniciar el tratamiento, es necesaric hacer una
historia dlinica completa para descartar patologia orgénica. Los

examenes fisicos prefratamiento y pericdicos deben incluir especial
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referencia a la tension arterial, a las mamas por medio de
mastografia eliminando asi la posibilidad de tumocraciones, el
abdomen y los érganos pélvicos de manera fisica y por medio de
ultrasonidos para descartar la posible presencia de quistes o
tumores hermeno-dependientes v fa  citologia exfoliativa vaginal o
mejor conocido como papanicolau, todo lo anterior sirve para valorar
el grado de deficiencia hormonal y segun los resuitados, seleccionar
el tratamiento adecuado, ya que no en {odos 10s casos es necesario,

Las pacientes con Utero deben ser menitoreadas cuando menos
anualmente en busca de signos de hiperplasia endometrial o cancer
endometrial. Cuando no se utilice tratamiento concomitante con
progestagenc en las mujeres con Utero, el monitoreo debe incluir
biopsia endomeirial.(16)

El tratamiento de la menopausia, en contra de lo que se ¢ree, no
es solo el tratamiento hormenal ¢ el tratamiento con estrégenos, s
no, gue hay muchos otros aspectos del mismo. Como ya hemos
visto con anterioridad, el climaterio se caracteriza, por cambios
hormonales profundos y de estos cambios, el mas importante es el
descenso de los estrégenos. Esta caida de estrogenos tiene como
efecto, el que se produce al mismo tiempo, un aumento de las
hormonas de la hip&fisis, las gonadotropinas. Se genera entonces un
cuadro hormonal con estrégenos bajos y gonadotropinas muy
elevadas.

Mientras persista la funcidn ovéarica suficiente para el
mantenimiento de cierta hemorragia uterina, no se requiere
habitualmente de tratamiento alguno. En ocasiones, las mujeres se
quejan de sofocos, cuando la funcién menstrual ain esta presente y
el tratamiento con estrogenos aliviara estos sintomas. A medida que
se altera el patrdn menstrual y comienzan los sintomas, las

pacientes empiezan a buscar ayuda.
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Muchos investigadores han considerado la deficiencia de
estrégenos como un estado fisiolégico mas que patolégico,
probablemente por que la insuficiencia ovarica es un problema que
se encuentra establecido de manera genética. Al aumentar la
esperanza de vida de las mujeres, sin embargo, el impacto negativo
de la deficiencia prolongada de esirdgenos se wvuelve mas
importante. Aungue esta es accesible, menos del 20% de las
mujeres postmenopausicas toman esirogencs. Aunque el
tratamiento de restitucion de estrogenos no esta totalmente libre de
riesgos, los beneficios para la salud parecen superar los riesgos de
su administracion.(9,18)
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4.2) ESTROGENOS

Los estrégenos son un grupo de hormonas femeninas que se
originan principaimente en el ovario y la placenta, pero también se
producen en el testiculo. Estas hormonas al igual que otras
hormonas esteroides derivan de una estructura quimica denominada
el ciclopentanoperhidrofenantreno, un conjuntc de cuatro anillos,
A B,C.D de los cusles ires son hexagonales y uno pentagonal.

Los estrégenos naturales, son esteroides de 18 atomos de
carbono con un anillo aromatico A, un grupo fendlico hidroxilo en
posicién C-3 y un grupo hidroxilo (estradiol) o ceténico (estrona) en
posicion C-17. Ei principal estrégeno gque se secreta en el ovario y el
mas potente de los estrégenos naturales es el estradiol. La estrona
también es secretada en el ovario, aungue su principal fuente
procede de la conversién extraovarica de androstendiona en los

tejidos periféricos.( ver anexo)

El estrio! es otro derivado més, con un tercer grupo alcohol, en el
carbono 18, que se produce en grandes cantidades en el embarazo.

En otras especies, por ejemplo en los equinos, aparecen ofro
tipo de estrogenos como la equilina, equilenina e hippulina, que son
muy parecidos a los estrégenos de la mujer, pero que se diferencian
por la posicién y el nimero de dobles enlaces.(1,2,5)

Los estrdgenos fomentan el desarrolio de los caracteres
sexuales secundarios en la mujer y provocan crecimiento uterino,
engrosamiento de la mucosa vaginal, adelgazamiento de! moco
cervical y desarrollo del sistema de conductos mamarios. El
mecanismo de accion de los estrégenos en los tejidos efectores, es

similar al de otras hormonas esteroides, es decir, comprende la
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a)

unién a un receptor nuclear de esteroides y el iogro de ia
transcripcion  de RNAmM, gue a su vez aumenta la sintesis de

proteina en el citoplasma celular.

Los estrogenos al administrarse por via oral, son rapidamente
destruidos en el higado, llegando a sangre en pequefia cantidad. Por
esta razdn, a lo large de muchos afios, la industria farmacéutica,
modificando adecuadamente estas moléculas ha conseguido otros
compuestos como el mestranol, el etinilestradiol, el sulfato de
estrona y el quinestrol. Estos compuestos presentan la ventaja frente
al producto natural, el estradiol, de que no son metabolizados por el
higado, con lo que las dosis administradas por via oral, se
mantienen durante mucho mas tiempo en ta sangre.(28)

E! unico medicamento especifico con el que se cuenta para el
tratamiento de la menopausia, son los estrégenos, ya que la
sintomatologia { a excepcion de l|a psicologica) depende
fundamentalmente de la supresion de los mismos. Su administracion
tiene por objeto controlar la sintomatologia, retardar o mejorar las
modificaciones atroficas, las artericesclerosis y sus secuelas, asi
como, evitar 0 corregir las consecuencias de la osteoporosis.

Antes de exponer ta terapéutica de reposicion de estrogenos, es
necesario revisar las complicaciones y contraindicacicnes de este
tipo de fratamiento. Ambos aspectos tienen una funcion importante
en la decision final scbre el tratamiento de todas ias pacientes.

Cancer endometrial. La funcion terapéutica con estrégencs en el
desamrollo de cancer endometrial ha sido y sigue siendo uno de los
temas mas apasionantes en relacién con el climaterio-menopausia.
Debido a diversos estudios se concluye que la estimulacién del
andometrio por estrégenos, causa la proliferacion, hiperplasia y a la

postre, neoplasia endometrial, por lo gue una dosis alta y un
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b}

fratamiento prolongado incrementan el riesgo de cancer en el
endometrio.

Céncer mamario. Aunque en algunos andlisis recientes se ha
concluido que no hay aumento del riesgo de esta lesidén maligna en
mujeras que recibieron restitucién de hormonas, en otras se ha
demostrado un incremento importante en el riesgo de cancer que
puede relacicnarse con la duracion en el empleo de estas hormonas.
Hipertensién. La hipertensién ha sido una de las contraindicaciones
relativas, del empleo de anticonceplivos orales, por que se observé
que las formulaciones con dosis mas elevadas incrementaban en
mayor grado la presion arterial. En contraste, la dosis de estrogenos
conjugados que se emplea para el tratamiento de restitucion tiene
poco efecto sobre la presién arterial.(29,30,31)

ESTROGENOS ESTERIFICADOS O SIMPLES

FARMACODINAMIA

Los estrégenos esterificados mimetizan la accidon de los
estrogenos endogenos para tratar el hipogonadismo femenino,
sintoras menopdusicos y vaginitis atréfica. Inhiben el crecimiento de
los tejidos hormono-sensibles en el cancer prostatico avanzado e
inoperable y en ciertos casos de cancer mamario en varones y
posmenopausicas.

Al igual que todas las hormonas esteroides, los estrégenos
ejercen sus efectos metabdlicos a nivel intraceluiar. Los estrégenos
interactan con un receptor especifico en las células de los drganos
efectores para formar un complejo que estimula la sintesis de ADN y
proteinas. Tales receptores se han identificado en diversos 6rganos
como el hipotalamo, la hipéfisis, la vagina, la uretra, las mamas, el

higado y los osteablastos, tal como se muestra en la figura 4.
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FARMACOCINETICA
ABSORCION

Después de la administracion oral, los estrogenos esterificados
se absorben bien aunque se inactivan importantemente por el
higado. Por lo tanto los estrogenos esterificados suelen adminstrarse
por via parenteral.

DISTRIBUCION

Los estrégenos esterificados se unen a las proteinas plasmaticas
en cerca de un 50 a 80%, particularmente a la globulina de unién al
astradiol. Se distribuyen en todo el cuerpo con las concentraciones
mas altas presentes en la grasa.

METABOLISMO

Los estrogenos esterificados se metabolizan principalmente en el
higado, en donde se conjugan con sulfato y glucurdnido.

EXCRECION

La mayor parte de los estrégenos esterificados se eliminan a
través de los rifiones en forma de conjugados suifato o glucurdnido.

VIAS DE ADMINISTRACION

El estradiol administrado oraimente, se absorbe en el intestino y
por la vena porfa va a parar al higado en un 71%. Ahi experimenta
una metabolizacién (formandose conjugados), pasa a la circulacion

parcialmente en forma activa y llega al dtero en un 36%. Cuando se
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administra por via parenteral o subcutanea, las condiciones son
todavia més favorables ya que no hay metabolismo hepético.

En el caso del efinilestradiol, que es mas resistente &l
metabolismo hepatico, el 42% de la dosis administrada por via oral

llega al uterc.

Por el contrario, el sulfato de esirona es exhaustivamente
metabolizado y sélo llega al Utero el 8% de la dosis oral.(1)

Se recomienda utilizar ciclos secuenciales de 21 dias con
estrégenos (etinilestradiol 50 a 100mcg o 3 metil éter de
etinilestradiol 40 a 80mcg diarios).

En las mujeres con sintomas menopdusicos, debe administrarse
diariamenie una dosis estandar de estrogenos, como por ejemplo
0.625mg de estrégenos equinos conjugados. Puesde ser necesario
dosis mas altas para aliviar sofocos. Debe intentarse la reduccion
progresiva de las dosis tan pronto como sea factible. Para los
sintomas vaginales pueden darse esirégenos sistémicos o cremas
vaginales. Ef tratamiento suele requerirse hasta que ha cesado ta
actividad sexual.(35)

En la prevencidén de la osteoporosis, la terapia hormonal con
estrogenos constituye |la herramienta mas eficaz para prevenirla, el
reemplazo hormonal previene efectivamente la pérdida 6sea en las
mujeres posmenopausicas y su efecto durara tanto como continle ef
tratamiento con estrogenos. Si se detiene la terapia, la pérdida 6sea
reqgresa a la tasa anterior. Con el fin de obtener el maximeo beneficio
debe iniciarse lo mas pronto posible después de la menopausia y
antes de que se presenmten las anomalias arquitecténicas

ireversibles.(34)
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La restitucion de estrégenc natural beneficia al sistema
cardiovascular y parece ser cardioprotectora. La frecuencia de la
enfermedad cardiovascular ( que se incrementa en las mujeres
menopausicas), se reduce por 1o menos a 50% en las mujeres que
reciben tratamiento con estrogenos, ademas las posibilidades de
morir por un infarto al miocardio, disminuyen en un 50-80% en estas

ultimas.

E! supuesto mecanismo cardioprotector de la restitucion de
estrogencs se relaciona con el metabolismo de los lipidos. El
estrégeno difunde un peril de beneficio en las lipoproteinas al
aumentar la ilipoproteina? de aita densidad-colesterol con su
apolipoproteina A1, también cuando disminuye ia lipoproteina de
baja densidad-colesterol.(8,33)

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

La administracién conjunta de farmacos que inducen el
metabolismo hepatico, como rifampicina, barbitdricos, primidona,
carbamacepina y fenitoina, puede resuliar en disminucién de los
efectos esfrogénicos de una dosis dada. Se sabe que estos
farmacos aceleran la frecuencia del metabolismo de otros ciertos
medicamentos.

En pacientes diabéticos, 10s estrégencs esterificados pueden
elevar las glucemias, necesitando un ajuste de las dosis de insulina
o de hipoglucemiantes orales.

El uso simultaneo con anticoagulantes puede reducir los efectos
de los anticoagulantes tipe warfarina. El uso conjunto de
corticoesteroides u homona adrenocorticotrépica puede causar
mayor riesgo de acumulacion de liquidos y electrélitos.
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REACCIONES ADVERSAS

Puede presentarse cefalea, mareo, corea, depresién, cambias en
la libido, letargo, tromboflebitis, tromboembolia, hipertension, edema,
aumento del riesgo de accidente cerebrovascular, embolia pulmonar

e infarto al miocardio.

Progresion de fa miopia o de astigmatismo e intolerancia a lentes
de contacto, nauseas, vomitos, calambres abdominales, dilatacion,

diarrea, estrefiimiento, anorexia, aumento del apetito, cambios de
peso.

Hemorragia transhormonal, alteracidn del fluje menstrual,
dismenorrea, amencrrea, erosién cervical, alteracion de secreciones
cervicales, crecimiento de fibromas uterinos, candidiasis vaginal.

Ictericia colestatica, hiperglucemia, hipercalemia, deficiencia de
acido folico, melasma, erupcion, acné, hirsitismo o pérdida de pelo,
seborrea, piel grasosa, cambios mamarios (hipersensibilidad,
crecimiento, secrecion).(32,36)

INDICACIONES, ViA Y DOSIS
Se administrardn 0.625 a1.25 mg diarios por via oral en ciclos de 3

semanas con una semana de descanso.(36)

ESTROGENOS CONJUGADOS

FARMACODINAMIA

Las sustancias estrogénicas conjugadas mimetizan Ja accion de

los estrégenos enddgenos para tratar ei hipogonadismo femenino,
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sintomas menocpausicos y vaginitis atréfica. Inhiben el crecimiento de
tejido hormonosensible en el cancer prostatico avanzado inoperable
y en ciertos casos cuidadosamente seleccionados de cancer
mamario en el varén y en posmenopausicas; también retardan la
progresitn de ia osteoporosis por aumentar la retencion de calcio vy

fosfato restringiendo la descalcificacion dsea.

l.os efectos farmacologicos de los estrégenos conjugados son
semejantes a los de los estrégenos endogenos. En los tejidos de
respuesta (6rganos urogenitales femeninos, mamas, hipotélamo,
hipéfisis) los estrégenos entran a la célula y son transportados al
intericr del nudclen. Como resultado de la actividad estrogénica, tiene

lugar la sintesis especifica de R.N.A y proteina.
FARMACOCINETICA
ABSORCION

No estad bien determinada. Después de la administracion
intramuscular, la absorcion comienza rapidamente y continda por

dias.
DISTRIBUCION

Los estrégenos conjugados estdn aproximadamente en un 50 a
80% unidos a las proteinas plasmaticas, en particular a la globulina
de unién del estradiol. La distribucién ocurre en todo el cuerpo y las

concentraciones més altas aparecen en la grasa.

METABOLISMO

Los estrégenos conjugados se metabolizan principaimente en el
higado, en donde son conjugados en sulfato y glucurénido. Debido a

la répida frecuencia del metabolismo, las formas no esterificadas de
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estrogenos, incluyendo el estradiol usualmente deben administrarse
diariamente.

EXCRECION

La mayor parte de eliminacién de los estrégenos ocurre a través
de los rificnes, en forma de conjugados sulfato, glucurdnido, o
ambas.
INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Las mismas que las reportadas para estrogenos esterificados.

REACCIONES ADVERSAS

Las mismas que las reportadas para estrogenos esterificados.

INDICACIONES, ViIA Y DOSIS

Se administraran 0.3 a 1.25mg diarios por via oral en ciclos de 3
semanas y una semana de descanso. Alternativamente, 2 a 4 g por
via intravaginal o tépica una vez al dia en ciclos de fres semanas
con una semana de descanso. (32,37)

NOMBRES COMERCIALES

Estracon, Premarin, Progens Tabs.
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4.3) PROGESTAGENOS

La progestercna, estercide de 21 &tomos de carbono, es la
principal hormona secretada por el cuerpo dteo y es responsable del
efecto gestageno, es decir de ia induccion de actividad secretora en
el endometrio del ltero, estimulado previamente por los estrdgenos,
como preparacién para la implantacién del huevo fecundado. La
progesterona también induce una reaccidn decidual en el
endometric. Otros efectes consisten en la inhibicion de las
concentraciones uterinas, el aumento de la viscosidad del moco
cervical, el desarrollo glandular de la mama y el aumento de la
temperatura basal, (efecto termégeno).

La progesierona, es practicamente nula en sangre desde ia
mensfruacion hasta ia ovulacidon ( menos de 1ng/mi) siendo
abundante por el contrario en {a segunda mitad de! ciclo ( del érden
de 4-8ng/mi o mas). Durante el embarazo, los niveles plasmaticos de
progesterona son todavia mas abundantes ( hasta 15 ng/mi). La
progesterona natural presenta los mismos problemas que veiamos
antes en el caso del estradiol, es rapidamente destruida en el
higado.

En el organismo, la progesterona se transforma en 17-
hidroxiprogesterona que es una sustancia inactiva que sirve como
precursor de Jas hormonas de la corteza suprarrenal, eliminédndose
posteriormente en la orina como pregnandiol. También a partir de la
17-hidroxiprogesterona se produce, pregnantriol.{ ver anexo)

Para evitar la destruccion de la progesterona por el higado y
permitir su administracion por via oral, los quimicos han desarrollado
varias moléculas, entre ellas el acetato de medroxiprogesterona
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(MPA) que es quizas, la que con mayor frecuencia se asocia a los
estrégenos para el tratamiento de la mujer menopausica.(1,38)

La mayor preccupacion sobre reemplazo de estrégenos es la
produccion de hiperplasia o cancer endometrial. Los progestagenos
reducan el nimero de receptores de esirégenos en las células
glandulares y estroméaticas en el endometrio. También bloquean la
sintesis de DNA inducida por estrogenos e inducen las enzimas
intracelulares, deshidrogenasa de estradiol y suifotransferasa de
estrégeno La primera reduce al estradiol a una estrona mucho mas
potente, mientras que la tltima convierte al esfrégeno en sulfato de
estrogeno para eliminacién rapida de las células endometriales.
Ademas, se produce una transformacién secretoria completa si el
progestageno se administra a una dosis suficientemente grande,

durante un tiempo prolongado.(39)

Los progestdgenos se prescriben a mujeres con Utero
precisamente para prevenir la hiperplasia endometrial como ya se ha
mencionado. Dosis mas bajas de progestagenos son suficientes,
siempre que la terapéutica con éstas se prolongue por 12 dias. Los
progestdgenos tienden a oponerse a los efectos benéficos del
estrégeno en subfracciones de lipoproteinas.

En mujeres sin Gtero, no hay demostracion de beneficio al
adicionar un progestageno; recomiendan esto quienes creen que los
progestégenocs también disminuyen el riesgo de caAncer mamario.(8}

Ya hemos visto que los estrégenos deben utilizarse siempre
asociados a la progesterona en todos los tratamientos. Sin embargo,
segun se frate se emplean de una manera distinta. En una mujer
joven con insuficiencia ovérica que no menstrda normalmente, el
tratamiento sustitutivo por via cral o inysctable, serd de forma
bifésica, reproduciendo el cicio. Si lo que se pretenden es un efecto

anticonceptivo sin que se interrumpa la regla, la administracién sera
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secuencial: el etinilestradiol todos los dias del ciclo y el
fevonorgestrel desde e! dia 14 al 28. En el caso de administracion a
una menopausica y para evitar la produccidon de hemorragias o
pseudomenstruaciones, el procedimiento mas recomendadc es
administrar un preparado de estradiol ( por ejempic valerato de
estradiol} los cuatro primeros dias de la semana, administrando el
acetato de medroxiprogesterona en dosis de 5mg el viernes, el
sabado y el domingo. De esta manera se consigue una terapia
hormonal sustituliva perfectamente compensada sin hemorragias ni
sintomas de intolerancia.(25,38)

Recientemente, un grupo de investigadores ha lanzado la idea
de que hay que asociar los estrégenos no a la progesterona, sino a
fos andrégenos, desarrollando un compuesto, |a tibolona, que tiene
propiedades esfrogénicas, previene la enfermedad coronaria,
mientras que por sus propiedades androgénicas previene la
osteoporosis. La Ultima moda en la terapia hormonal sustitutiva
consiste pues en asociar estrégenos y andrégenos ¢ bien utilizar
compuestos como la tibolona que tienen una accion dual.(14,40,41)

FARMACODINAMIA

Existe un acuerdo general en que la progesterona ejerce sus
principales efectos biologicos a través de la captacion de una
proteina intracelular especifica llamada receptor.

En la acluglidad se sabe que después de la administracién de
progesterona el complejo receptor-hormena migra hacia el borde de
la cromatina condensada y también cromatina dispersa.

La explicacion principal porqgué ia progesterona tiene ciertos
efectos antiestrogénicos, al menos en el endometrio y en la mama,
es por la especificidad de la progesterona en la captacion de varias
olras proteinas.
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FARMACOCINETICA

ABSORCION

Se administa por via parenteral, pues después de ia
administracion oral, se inactiva por el higado.

DISTRIBUCION

En el torrente sanguineo la progestercna se encuentra unida a
fas proteinas plasmaticas.

METABOLISMO

La progesterona se reduce a pregnandiol en el higado, luego se
conjuga con &acido glucurdnico. Su vida media plasmatica es muy

corta (varios minutos).

EXCRECION

El pregnandio! conjugado con glucurdnido se excreta por orina.

CONTRAINDICACIONES

La progesterona estd contraindicada en pacientes con
hipersensibilidad conocida a los progestagenos o con antecedentes
de trastornos tromboembdlicos , hepatopatia avanzada, céncer
mamaric ¢ hemorragia vaginal anormal sin diagnéstico y en mujeres
smbarazadas o que estén lactando.

Debe usarse con precaucién en casos con enfermedad cardiaca
o renal, epilepsita, migrafia u ofras enfermedades que pueden

agravarse por retencidn de liquidos y electrélitos; en diabéticos por
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que puede ocurrir tolerancia a la glucosa o en aquelios con
antecedentes de depresion mental, ya que el farmaco puede

empeorar este frastornmo.
INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

La progesterona puede causar amenorrea o galactorrea y asi
interferir con la accién de la bromocriptina. No se recomienda el uso

conjunto de estos medicamentos.

Tratamientos prolongados (mas de tfres meses) de barbitdricos,
carbamacepina, hidantoinas o rifampicina combinados con
progesterona pueden resultar clinicamente relevantes. Estas
interacciones  pueden  disminuir fa  efectividad de |la
progesterona.(37,36)

EFECTOS ADVERSOS

Hemorragia vaginal. Cualquier hemorragia vaginal puede ser una
gran molestia; por tanto, en casos de amenorrea son preferibles los
regimenes de restitucién hormonal. El empleo diario de estrdégenos y
progestagenos ciclicos produce hemorragia ciclica en la mayoria de
las mujeres, Se ha aconsejado la administracion diaria de
estrogenos y progestégenos en un esfuerzo por evitar la hemorragia
ciclica. Después de varios meses, e! tratamiento diario con
progestagenos generara amenorrea en mas de la mitad de las
mujeres con riesgos minimos de hiperplasia.

La hemorragia irregular puede ser un signo temprano de
advertencia de hiperplasia o malignidad endometriales. Mas a
menudo es un signo de atrofia endometrial 0 de descamacién
sincrénica.
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Hipersensibilidad mamaria. Puede haber hipersensibilidad
mamaria cuando se administra fratamiento de restitucién de
estrogenos. Quiza se relacione con la estimulacién mamaria tanto
por los estrégenos como por |a progesterona.

£l cnterio inicial para aliviar los sintomas mamarios es disminuir
la dosis diaria de estrdgencs al equivalente de 0.625mg de
estrégenos equinos conjugados, y en reducir el progestageno al
gquivalente de 2.5mg de medroxiprogesterona.

Cambios en el humor. Se sabe que los progestagenos producen
trastomos del humor semejantes a los observados en el sindrome
premenstrual, qgue consisten en ansiedad, irrifabilidad o depresidn. A
causa del efecto protector importante de los progestagenos contra el
céncer endometrial, debera buscarse una dosis o una formulacién de
progestageno que tenga los menores efectos adversos posibles.

Aumento de peso y retencion de agua. Algunas mujeres son
sensibles en extremo a los estroégenos exogenos, y experimentan
sintomas como aumento de peso o retencidn de agua. Aunque se
dispone de pocos datos en cuanto a estos problemas, deberan
emplearse dosis y formulaciones alternas tanto de esirégenos como
de progestagenos para encontrar la combinacion que tenga los
menores efectos adversos posibles.(6,8)

INDICACIONES, ViA Y DOSIS

Se administraran 200mg diarios por via oral cuando menos 12

dias por ciclo.
NOMBRES COMERCIALES
Bay Progest, Femotrone, Gesterol 50, Progestaject-50, Progestasert,

Progestronag-LA, Utrogestan.(36)
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En Ia tabla 2 se encuentra de forma resumida todos los

estrégenos y los progestagenos asi como sus dosis y en que casos

se indican.

TABLA 2. PREPARADOS DE ESTROGENOS Y
PROGESTAGENOS DISPONIBLES PARA REEMPLAZO

HORMONAL
FARMACO PRESENTACION CARACTERISTI-
COMERCIAL CAS ESPECIALES
ESTROGENOS
ORALES
E. equinos 0.3,0.625%0.9,1.25 Bien estudiados,
conjugados y2.5mg bien tolerados, uso
prolongado
Estradiol Tab. ranuradas de Bien tolerado
micronizado 1*y2mg

Piperacina estrona
(estropipato)

0.625,125*25 y
5.0mg

La dosis de 1.25mg
previene pérdida de
hueso de columna
vertebral y cadera

Etinilestradiol

0.2 0.05y05mg

No aprobado para
prevencion de
ostecporosis

Quinestriol

100ug

No aprobado para
prevencion de
osteoporsis

Clorotrianiseno

Caps. de 12 2 25mg

No aprobado para
prevencion de
osteoporosis
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CONTINUACION TABLA 2.

FARMACO

PRESENTACION
COMERCIAL

CARACTERISTI-
CAS ESPECIALES

Dietilestilbastrol

1mg, Smg liberacién
prolongada
(entérica)

Tabs. de 1.5mg

No aprobado para
prevencion de

0steoporosis

ESTROGENOS
SISTEMICOS
Estradiol Parche con 0.05% Bien tolerado, 10%
transdermico 0.1mg exantema.
ESTROGENOS
INYECTABLES
Valerato de 20mg/10mL, Certidumbre de
estradiol 40ma/10mi, administracion;
4mg/10mL con concentraciones
S0mg de sanguineas
testosterona maximas, no
aprobado para
prevencion de
osteoporosis
Fosfato de Ampolletas de Aprobado para uso
poliestradiot 40mg en cancer prostatico
solamente; no
aprobado para
tratamiento de
deficiencia de
estrégenos
ESTROGENOS
VAGINALES
E equinos Crema can No aprobado para
conjugados 0.625mglg prevencién de
osteoporosis.
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CONTINUACION TABLA 2.

piperacina estrona

[FARMACO PRESENTACION CARACTERISTI-
COMERCIAL CAS ESPECIALES
| Estradiof Crema con 0.1mg/g No aprobado para
micronizado prevencion de
osteoporosis
Suifato de Crema con 1.5mg/g No aprcbado para

prevencion de
osteoporosis

PROGESTA-

GENOS ORALES

Acetato de Tabs. de 255 y Bien tolerado

medroxiprogeste- 10mg

rona

Acelato de Tabs. ranuradas de Bien tolerado, dosis

megestrol 20y 40mg probablemente
demasiade grande
para Lso regular de
reemplazo
hormonal

Noretindrona 0.35ug Disponible sdlo
como minipildora

Acetato de Tabs. ranuradas de Dosis

noretindrona 5mg probablemente

demasiado grande
para uso regular de
reemplazo
hormonal
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CONTINUACION TABLA 2.

FARMACO PRESENTACION CARACTERISTI-
COMERCIAL CAS ESPECIALES

PROGESTAGE-

NOS

INYTECTABLES

Dopoprovera 100mg/mL, Aprobado para
400mg/mL cancer inoperable y

anticoncepcion

*indica la dosis mas baja de estrbgeno aprobada

prevencion de osteoporosis.
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4.4) TRATAMIENTOS FARMACOLOGICOS NO ESTROGENICOS

El tratamiento con estrégenos y progesterona, no siempre
resuelve todos los problemas que se presentan en la mujer
menopausica. Hay otros aspectos que también tienen un gran
interés. El primero de ellos es el de 1os sofocos. Como ya hemos
visto en otra parte, los sofocos constituyen un sintoma un poco
atipico ya que, aunque indudablemente van {igados a la desaparicion
de la actividad ovarica, ocurren antes de ia menopausia, cuando
todavia hay secrecidn de estrégenos y no siempre se calman con la
medicacién estrogénica. Por esta razén, se sigue recurriendo a los
siguientes tratamientos farmacologicos:

e A) Clonidina: La clonidina, que se encuentran en el comercio con el
nombre de "catapresan” es un depresor de las catecolaminas sin
efectos endocrinos que actia sinfomaticamente suprimiendo los
sofocos. La administracion de clonidina esta indicada en mujeres
que aun no hayan perdido la regla y experimenten sofocos o bien en
mujeres ya menopausicas en las que el tratamiento estrogénico no
haya reducido estos sintomas. La administracion de un par de
pildoras de clonidina al dia, al comienzo del tratamiento y luego de
una sola como dosis de sostenimiento. Las presentaciones
comerciales de la clonidina son tablstas de 0.1mg,0.2mg,0.3mg y
transdérmico TTS-1  (libera O.1mg/24haras), TT18-2 (libera
0.2mgf24horas), TTS-3 (liberad.3mg/24horas).(1,3,36)

+« FARMACODINAMIA. La clonidina disminuye la resistencia vascular
periférica mediante la estimutacién de los receptores adrenérgicos
alfa centrales, reducisndo por tanto el fiujo simpatico cerebral; el
farmaco también inhibe la liberacidn de renina. Al principio, la
clonidina puede estimutar a los receptores periféricos adrenérgicos

alfa, produciendo vasoconstriccion transitoria.
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« FARMACOCINETICA.

« ABSORCION. Cuando se administra por via oral, la clonidina se
absorbe bien desde vias Gl después de su administracion, la
presion arterial comienza a descender en 30 a 60 minutos, con su
efecto maximo ocurriendo en 2 a 4 horas. La clonidina se absorbe
fambién por via percutanea después de su administracion tdpica
transdérmica; los valores plasmaticos terapéuticos transdérmicos se
alcanzan de 2 a 3 dias después de la aplicacion inicial.

« DISTRIBUCION. La clonidina se distribuye ampliamente en el cuerpo.

« METABOLISMO. La clonidina se metaboliza en el higado, en donde
cerca de 50% se transforma a metabolitos inactivos.

« EXCRECION. Cerca de 65% de una dosis dada se excreta en la orina;
20% se excreta en las heces. La vida media de la clonidina varia de
6 a 20 horas en pacientes con funcién renal normal. Después de
administracion oral, el efecto antihiperiensor dura hasta 8 horas;
después de la aplicacion fransdérmica el efecto antihipertensor

persiste hasta por 7 dias.

« CONTRAINDICACIONES. La clonidina estd contraindicado en
pacientes con hipersensibifidad conocida al farmaco. Se usara con
precaucion en personas con insuficiencia coronaria intensa, diabetes
sacaringa, infartg al miocardio, enfermedad cerebrovascular,
insuficiencia renal crénica, antecedentes de depresién o en agquelios
que toman antihipertensivos.

o INTERACCIONES. La clonidina puede aumentar los efectos
depresores en ¢ SNC del alcohol, barbitiricos y de otros sedantes.
Los antidepresores  triciclicos, los inhibidores de |Ia

monoaminooxidasa y la tolazclina pueden inhibir los efectos
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antihipertensores de la cloniding; su uso con propanolol u ofros
blogueadcres beta pueden causar una respuesta paraddjica de
hipertension,

+ REACCIONES ADVERSAS. Puede provocar letargo, mareo, fatiga,
nerviosismo, cefalea, hipotensidbn  ortostatica, bradicardia,
hipertensidn de rebote leve, sequedad bucal, estrefiimiento,
impotencia, retencién urinaria, intolerancia a la glucosa, prurito,
dermatitis por contacto del parche transdérmico.(37)

« B) Veralipride: El veralipride, qgue se encuentra en el comercio con &l
nombre de "agreal” aungque actuando por un mecanismo diferente,
también produce buenos resultados.

+»C) Naloxona: La naloxona es un antagonista de los opioides
endoégenos. Como veiamos anteriormente, en la génesis de los
sofocos, entre los variocs neurotransmisores implicados se
encuentran las endorfinas. La medicacion que las antagoniza, la
naloxona, produce muy buenos resultados. Desafortunadamente |, 1a
natoxona sblo es activa por via parenteral, lo que supone el grave
inconveniente de {ener que administrar una inyeccion diaria,
quedando su uso restringido al caso de sofocos muy molestos que
no respondan a otros tratamientos. Las presentaciones comerciales
de la naloxona son inyecciones de 0.4mg/mi, 1mg/ml, 0.02mg/ml,
0.4mg/ml (sin parabeno).(1)

+« FARMACODINAMIA. Esenciaimente, Ia naloxona es un antagonista
puro. En pacientes gue han recibido un agonista opiocide u otro
analgésico con efectos de tipo narcdtico, la naloxona antagoniza la
mayor parte de los efectos opicides, en especial depresion
respiratoria, sedacién e hipotension. Como la mayor parte de casos
su duracién de accién es mas corfa que la del opicide, los efectos de
este dltimo pueden regresar cuando se disipan los de ia naloxona.
Esta, no produce tolerancia o dependencia fisica o psicolégica. Se
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desconoce el mecanismo de accién preciso, aunque se piensa que
interviene antagonismo competitivo de mas de un receptor opiaceo
enel SNC.

« FARMACOCINETICA

+ ABSORCION Después de la administracién oral la naloxona se
inactiva rapidamente; por tanto se usa por via parenteral. Después
de aplicacién IV su accién comienza en 1 a 2 minutos, yen2a 5
minutos después de uso IM o 8C. La duracién' de accion es mas
larga después del empleo IM en dosis altas, cuando se compara con
el uso IV y dosis mas bajas. Su efecto maximo ocurre dentro de 40

minutos.

+ DISTRIBUCION. La naloxona se distribuye con rapidez en los tejidos y
liquidos del cuerpo.

« METABOLISMO. La naloxona se metaboliza rapidamente en el
higado, principaimente por conjugacion.

« EXCRECION. Dependiendo de la via y ia dosis, la duracion de accion
es de cerca de 45 minutos. El farmaco se excreta en la orina. La vida
media plasmatica se ha informado ser de 30 a 90 minutos en adultos
y de 3 horas en los recién nacidos.

s CONTRAINDICACIONES. La naloxcna esta contraindicada en
pacientes con hipersensibilidad conocida al farmaco. Administrar
naloxona con exirema precaucion a enfermos con dismitmias
supraventriculares; usarla con mucho cuidade en casos de lesiones
cefdlicas o aumento de la presién intracraneal, por que el
medicamento oscurece los paramétros neuralégicos; y durante el
embarazo y el trabajo de parto, ya que el medicamento cruza la

placenta con facilidad ( los lactantes prematuros parecen
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especialmente sensibles a sus efectos depresores respiratorios y del
SNC cuando el farmaco se usa durante el parto). Usar con cautela
en trastormos convulsivos, por que la naloxona puede causar
convulsiones; y en personas de edad avanzada o debilitadas,
quienes son mas sensibles a los efectos terapeuticos v a los
adversos del medicamento. (37)

Otro problema que se presenta y que tiene su tratamiento aparte,
es el insomnio. Las mujeres en esta edad de la vida tienen insomnio.
Aungue ellas creen que se frata de un insomnic secundario
consecuencia de disgustos y preocupaciones, la realidad es que
incluso las mujerss con una vida placida y tranquila también
duermen menos, para tratar el insomnic existen una serie de
medicamentos de todos conocidos, como el diazepam (valium), el
meprobramato (dapaz), difenhidramina (dormidina) y la melanina,
que hay que emplear en algun momento.

La depresién climatérica, de la que también hemos hablado y
que desde luego mejora con el tratamiento estrogénico, algunas
veces necesita también un tratamiento antidepresive como la
imipramina (anafranil) o la amitriptilina (mutabase).(42)

También pueden recomendarse la asociacion de vitamina E y
complejo B al tratamiento hormonal, asi como 1500mg diarios de
calcio como complemento de la nutricion,

Los sedantes y tranquilizantes ansioliticos se deben de emplear

con reserva y siempre en forma individualizada bajo estricto control
médico.{3,13,42)
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D) MELATONINA

Debido al descubrimiento que hicieron los pilotos aviadores del
trastormo denominado “jet lag" o desfase en el suefio por el cambio
de horario y gue podia controlarse con tabletas de melatonina, puso
de moda esta sustancia, que no sélo es aplicable al insomnio, si no

también a la anorexia y a la depresidn.

La melatonina desciende progresivamente con la edad. es muy
alta en 1a nifiez y va bajando a medida que va avanzando la vida
hasta menos de la mitad, este descenso es el responsable de la
aparicién de la pubertad, de manera que si en una nifia hay que
extirpar la pineal por un tumor cerebral o se lesiona esta glandula
por meningitis ¢ una encefalitis dejando de funcionar, aparece la
pubertad, otra consecuencia derivada de su disminucién son los

trastomos del suefic.

La melatoninga es una indolamina, derivada de! indol
{hidrocarburo que tiene un aniffo hexagenal unido a uno pentagonal)
que se produce en la glandula pineal o epifisis a partir del friptéfano,
uno de Jos 20 aminoacidos fundamentales que componen la materia
viva. {1,3)

Esta hormona observa una produccion ciclica siguiendo el ritmo
circadiano, aumentandc durante la noche y disminuyendo durante el
dia, Esto se debe a que existe un tracto dptico-pineal que va desde
la retina pasando por el cuerpo geniculado lateral hasta la pineal de
manera que cuando la luz llega a la retina, esta excita a la pineal y la
frena. En la mujer joven, los niveles plasmaticos de melatonina a
diferentes horas del dia son siempre mas elevados que los

equivalentes de la mujer postmenopdusica, de manera que al ser la
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melatonina fa hormona que gobierna el suefo, no es sorprendente
que la mujer joven duerma bien y la mayor mal. También se ha visto
que los niveles noctumos de melatonina son mas reducidos en las
mujeres postmenopausicas depresivas que en las normales, y 1o
mismo ocurre en el caso de las mujeres con trastomos climatéricos
muy acentuados. No cabe duda, que la disminucién de ia melatoning
durante la noche es la causa de los sintomas de insomnio, depresion
y cansancio. La administracién de 3 a 6 mg de melatonina por ia
noche no sélo es una forma de conciliar el suerio, sino que ademas

regulariza enormemente todas las funciones de la mujer.(8)
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E) HORMONA DE CRECIMIENTO

Al igual que ocurre con [a melatoning, la hormona de
crecimiento (HC) se encuentra presente en grandes cantidades en
los nifios, disminuyendo con la edad que es practicamente idéntica a
{a hommona anterior. Ambas representarian lo que de una forma
literaria podriamos llamar hormonas de la juveniud o mejor adn,
hormonas representativas de la juventud.

Hasta hace pocos afios se crela que la hormona del crecimiento
no existia mas que en la infancia y la adolescencia y que al llegar los
20 arios dejaba de tener actividad y en efecto asi ocurre; a partir de
los 20 anos los huesos larges ya no crecen. Sin embargo, la
hormona tiane otras funciones: en el caso de la osteoporosis, la HC
estimula la actividad de los osteoblastos. Se ha visto que la HC
continua toda la vida en actividad aunque en la menopausia y la
vejez se encuentra en niveles muy bajos, que determinan no solo fa
aparicibn de la osteoporosis sino que ademas fiene acciones
metabdlicas en el organismo que ocasionan cansancio, pereza
muscular y fallo cardiaco.(1,3)

La HC es una proteina de 191 amino4cidos cuya composicion
se conoce perfectamente. La del hombre que se denomina HGH
{Human Growth Hormone) es ligeramente diferente de la de otros
mamiferos variando en algunos aminoacidos. Al igual que otras
muchas hormonas proteicas -a insulina es un sjemplo de ello- la
HGH se obtiene sintéticamente utilizando [a tecnologia de la
ingeneria genética por no ser viable, dado e! enorme tamario de ia
molécula, |la sintesis quimica.(37)

La administracion de la HC a las mujeres menopdusicas

también mejora su estado general.
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FIDEHIDROEPIANDROSTERONA (DHEA)

Ofra sustancia importante en el tratamiento de la
postmenopausia, es la dehidroepiandrosterona (DHEA). Existe una
gran cantidad en la orina, en la sangre de la mujer durante toda la
vida y se sabe gue es una intermediaria en ! metabolismo de los
androgenos. La DHEA es muy débilmente androgénica y se creia
que su papel era simplemente el de un catabolito de otras hormonas.
Sin embargo, al verse posteriormente que la DHEA se acumula
enormemente en el tejido nervioso y que posee una funcidn
neurotropa, activadora de determinadas funciones nerviosas, se ha
modificado este punto de vista, de forma que hoy se considera a la
DHEA como un neuroesteroide. Este neurcesterioide podria ser la

fuente de {a juventud.

La DHEA se forma en la corteza suprarrenal. El feto, gue tiene
una corteza supramrenal tan grande como el higado, ya que produce
DHEA en grandes cantidades que se piensa hoy sirva para el
desarrollo del cerebro fetal. La DHEA, se convierte en
androstendiona que, como hemos visio, es precursora de ios
androgenos y estos de los estrogenos.{2,5)

La DHEA se encuentra en la sangre en cantidades muy
elevadas, y a lo largo de la vida experimenta un descenso muy
similar al que se produce en el caso de la melatonina. En la vida
fetal, la DHEA se encuentra en concentraciones slevadisimas; en la
infancia estos niveles disminuyen, bajando mas en la juventud y
mucho mas en la vejez. Ademas, la DHEA muestra gran afinidad
hacia el tejido nervioso, como se observa cuando se inyecta en la
rata en fa ocasiona unas concentraciones cerebrales mas del doble

de las plasmaticas.
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En al cerebro, la DHEA recorre un complejo camino metabolico,
fydndose en el (ltimo término a receptores intracelulares de las
membranas de las células nerviosas. La funcién estimulante del
desarrollo del cerebro que se observa en la vida fetal es mantenida
por fa PHEA durante toda la vida, contribuyendo de alguna manera a

nutnr el sistema nervioso.{1,3)

Por estos motives, la DHEA es eficaz en la edad menopausica,
sobre todo en trastornos nerviosos, compensando la pérdida de la

misma por la edad.(3)
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5- TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO

5 1) ALIMENTACION Y CALIDAD DE VIDA

No siempre los medicamentos son imprescindibles, sino gue es
un aspecto importante del tratamiento de los problemas que se
presentan en la menopausia, es el constituide por la alimentacion y

el género de vida.(3)

Aunque no existen estudios bien fundamentados sobre ia
alimentacién de las mujeres en esta época de la vida, existen
estadisticas realizadas en los Estados Unidos donde se muestra,
que el 67% de las mujeres en edad climatérica ingieren mas calorias
en la alimentacion de las que necesitan. Probablemente esto se
debe a la costumbre de comer més de lo necesario, exceso debido a
los cambios radicales que se han producido en el consumo
energético y que no han ido acompafiados de cambios paralelos en

la alimentacién. (1)

Si a la costumbre de comer mas de lo necesario y al poco
ejercicic que hoy dia se practica, se le asocia un factor psiguico,
como el sindrome del nido vacio - {la mujer que no sabe gue hacer,
que empieza a aburrirse por haber terminado la educacién de los
hijos... ) -, se puede obtener como resultado, que un gran nimero de
mujeres muestren un sobrepeso. Por eso es importante, que estas
mujeres que comen mas de fa cuenta, que hacen poco ejercicio y
que ademas se aburren se les cree una "obligacion inventada” o
aconsejaries que dediquen su tiempo libre a hacer obras de caridad,
visitar ancianos, aprender alguna actividad, pero nunca estarse

quietas ep casa.(1,18,42)
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En la actualidad, existen gran cantidad de terapias alternativas
que pueden aliviar los sintormas menopausicos y reducir o eliminar la
necesidad de terapia sustitutiva, como por ejemplo:

La herbolaria. Para combatir la sensacion de calor, ahogo,
nerviosismo, y el malestar en general causado por la menopausia,
los herbolarios recurren, entre otras, a las siguientes plantas:
fenogreco {emoliente y refrescante), regaliz (sedante), zarzaparilla
{ténico), borraja {antiespasmddico), cardo santo (estimulante), salvia
(emoliente y refrescante), artemisa (idnico), centenc (tonico) y
centella (sedante). (1,2,3)

La nutricidn terapéutica. Muchos médicos recomiendan que las
mujeres en etépa posmenopausica ingieran de 1000 a 1500 mg de
calcio ya que este es essencial para conservar la integridad funcional
de los sistemas nervioso, muscular y esguelético y para la
permeabilidad capilar y de la membrana celuiar. Las sales de calcio
se usan como fuente del cation para tratar o prevenir agotamiento de
calcio en paciemtes en quienes las medidas dietéticas son
inadecuadas. Las enfermedades que coinciden con hipocalcemia
son la diarrea corénica, deficiencia de vitamina D, esteatorres,
esprue, embarazo vy lactancia, menopausia, pancreatitis,
insuficiencia renal, alcalosis, hiperfosfatemia e hipoparatiroidismo,
ademas también se recomienda la administracién de 400 a 800 U)
de vitamina D para proteger los huesos, y de 200 a 400 mg de
vitamina E para prevenir cardiopatias. (47,50)

La vitamina D ingerida en la dieta, en forma de aceites de
higado de pescado, en pariicular del atin, grasa de res y también
sintetizandose por fa exposicion de |a piel a la radiacion ultravioleta,
es hidroxilada en el higado para formar 25-hidroxicolecalciferol que
aumenta el transporte de calcio intestinal y movilizacién de calcio del

hueso. El aumento de |a concentracién del calcio en o! plasma,
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promueve la deposicién de hueso que es regulada también por la
hormona paratiroidea y la calcitonina, por eso siempre se
acostumbra recomendar a ingesta de calcio junto con esta vitamina.

La vitamina E, ingerida a través del consumo de hojas verdes,
aceite de germen de trigo, otras grasa vegetales, carne y leche o
como suplemento de ja dieta, su mecanismo bioguimico no esté
claro, aunque se piensa que actia como antioxidante. La vitamina E
protege las membranas celulares y evita la oxidacion de la vitamina
A, vitamina C (&cido ascorbico) y acidos grasos polinsaturados.
También puede actuar como un cofactor en sistemas enzimaticos, y
hay algunos datos de gue disminuye la agregacion plaquetaria, de
aqui radica su importancia para prevenir cardiopatias. (47)

Una dieta que inciuya de tres a cuatro raciones de leche,
producios lactecs bajos en grasa pueden proporcionar el caicio
necesario. Sin embargo, es practicamente imposible obtener 200mg
de vitamina E sin tomar complementos. También se sostiene que la
vitamina C y el betacaroteno en dosis superiores a la normat poseen
efectos antioxidantes. Sin embargo, los estudios indican que ingerir
frutas y verduras con alto contenido de estas vitaminas resulta mas
conveniente que tomar altas dosis de complementos, ya que en este
ultimo caso, se generan subproductos derivados del metabolismo del
oxigeno que pueden causar dafio. Una dieta baja en grasa, a base
de frutas, legumbres, cereales y verduras, proporcionan una
nutricién balanceada con un minimo de calorias por lo que también

ayuda a evitar €} aumento de peso. (14)

Yoga y meditacion. Estas y otras terapias de relajacion ayudan a
combatir la depresion y los cambios del estado de animo, asi como a
evitar ios sofocos.

Autotratamiento, Para reducir las molestias de los sofocos, se

recomienda, usar varias prendas de ropa ligera superpuesta que
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puedan quitarse rapidamente en caso necesaric. Trabajar y dormir
en un ambiente fresco, ya que las habitaciones calidas pueden
activarlos. Para evitar los sudores nocturnos, tomar una ducha fria
antes de ir a la cama y cubrirse sdlo con una sabana o cobertor

ligero.

Abstenerse de consumir nicotina, alcohol y cafeina, pues estas
sustancias pueden agravar los sofocos. Las fumadoras llegan 2 la
menopausia antes que las no furadoras: de dos a cuatro afos en
promedio. También ocurre mayor riesgo de desarrollar osteoporosis,
cardiopatias y muchos tipos de cancer, como ya se habia
mencionado. (1,3)

El ejercicio constante puede mejorar ¢! estado de animo, reducir
fa retencidn de liquidos, evitar el aumentc de peso, fortalecer ios
huesos y reducir el riesgo de una cardiopatia.

La actividad sexual regular ayuda a evitar ia resequedad y el
adelgazamiento vaginales. La aplicacion de un lubricante vaginal,
especialmente formulado para después de la menopausia, puede
evitar los coitos dolforosos. Algunas mujeres encuentran gue el
aceite de vitamina E © la crema inodora de esta misma aplicados en
el area vaginal les producen beneficios similares. (20)

En resumen, el tratamiento ideal de la mujer menopéusica
podria ser el siguiente:

Administrar terapia hormonal sustitutiva selectivamente, sélo en
mujeres que necesiten estrogenos ( aprox. el 50% necesitan
estrogenos en forma continua, el 25% los necesitan en forma
intermitente y el 25% no [os necesita nunca).

Administrar melalonina, cuando sea necesaria, siempre que haya
insomnio o depresion,

Si hay cansancio o fatiga axcesiva, es recomendabie la DHEA.
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Finalmente, la hormona de crecimiento se administrara a ta mujeres
que muestren osteoporosis. Este Uitimo producto viene a sustituir a
la calcitonina que, aun siendo Gtil, no es el Unico tratamiento para

este lipo de enfermedad.

Manejando bien los medicamentos, dirigiendo adecuadamente
cada caso, no clvidando los consejos sobre alimentacion, ejercicio,
calidad de vida y ocupacién, convenciendo a las pacientes de que su
situacion no es una enfermedad, si no un momento fisiologico de la
vida que no tiene por que ser negativo, se consiguen resultados

espectaculares. (8)
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5.2) OBESIDAD Y DELGADEZ
A) OBESIDAD
Como se menciond en el apartado anterior, ta mayor parte de
las mujeres consumen mas calorias de las necesarias y se tornan
obesas, pero esta obesidad no necesariamente tiene que
presentarse en la menopausia, también existen mujeres

menopausicas delgadas.

El hecho de que una mujer sea obesa o delgada al momento de
la menopausia puede representarle ciertas ventgjas o desventajas,
en este caso primero nos referiremos a la obesidad, considerando
que, las causas gue ariginan la obesidad son de dos tipos:

La obesidad exdgena, que no se debe a ninguna enfermedad del
organismo, si no a los habitos o costumbres, constituye el 92-93%
de todos los casos de obesidad.

La obesidad enddgena, se debe a problemas endocrinos o

meiabolicos. (1)

De acuerdo a estudios realizados en mujeres climatéricas que
no perdian los estrégenos en la menopausia, se observo que el
ovarin al dejar de producir estrégenos produce andrégenos que a su
vez se fransforman en estrogenos en el tejido adiposo (grasa), va
que este tiene ias enzimas necesarias para la transformacién de la
androstendiona en esirona y de la testosterona en estradiol.

De lo anterior, se encontrd una relacion entre la concentracion
de estrégenos en sangre periférica y el peso corporal, en donde las
concentraciones de estradiol eran bajas (enfre 30 a 50 pg/mi) en la
mayor parte de las mujeres que tenian pesc normal, mientras que si

la tasa era media (50 a 70 pg/ml) 12 de 17 mujeres tenian sobrepeso
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y con tasas por encima de 70pg/mi la mayor parte de las mujeres
{ 10 sobre 12) eran obesas.(fig 5). (2,5)

Segun el indice de grasa corporal y, probablemente debido a
otros factores- hay mujeres que no son cbesas y producen muchos
estrogenos- calculamos que un 30-40% de las mujeres no necesitan
estrogenos, aungue siempre existiendo una relacion entre el peso
corporal ¥ la necesidad de estrégenos como ya se menciond.

Es importante desiacar que si a una mujer con suficientes
estrégends enddgenos, se le administran estrogenos, al sumar
ambos se creara un hiperestrogenismo medicamentose que
provocard hemorragias y oiras pequefias molestias y se aumentara
el riesgo de cancer de endometric o de mama. Por el contrario, si a
una mujer con insuficientes estrégenos no se le administra nada,
esta tendra un mayor riesgo de enfermedad miocardica y de
enfermedad coronaria.(6,33)

Como ya se ha mencionado, la solucidn estd en Ia
administracion de estrogenos suficientes como para eliminar los
sofocos y mantener el indice cariopicndtico del frotis vaginal en un
50% o mas. Esto es una norma que se debe seguir, aunque siempre
se observara que las mujeres obesas constituirén el nacleo principal
de las que no necesitan estrdgenos ya que ella produce suficientes
asirégenos endégenos a partir de su tejido adiposo.

En resumen, la obesidad tiene sus ventajas y sus

inconvenientes:

s Veanlajas
- menes sefocos
- menos osteoporosis
- menos atrofia genital

- menos enfermedad coronaria
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« Inconvenientes

mas cancer de mama
mas cancer de endometrio (1)

B) DELGADEZ

En lo gque a delgadez se refiere se encuenfra que, &S5 un
problema en el que la mayoria de las mujeres quieren mantener "el
tipe" ¥ no comen o comen muy poco; tas hay también que consumen
muchas calorias porque hacen algun deporte ¢ simplemente se
meten en un gimnasio, pero asi como la obesidad es debida
mayocrmente a los habitos de vida, una gran cantidad de delgadeces

lo son.

Hay delgadeces enddcrinas, causadas por hipotiroidismo, por

metabolismos acelerados, entre otras.

Asi como ta obesidad fiene sus ventajas y sus inconvenientes, la
delgadez también los tiene:

« Inconvenientes

mas bochomos

mas atrofia genifal

mas enfermedad coronaria

mas osteoporosis, sobre todo en fumadoras

* Ventajas

menos cancer de mama
menos cancer de endometrio (1)
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También es importante sefialar el nerviosismo y el insomnio.
Existe un cuadro ciimatérico importante asociado a la delgadez,
constituido por estos sintomas y aproximadamente el 70% de las
mujeres que experimentan un cambio de caracter y duermen mal

son delgadas.

Para concluir este apartado, las estadisticas nos indican, que
en los paises occidentales hay una tendencia general en donde la
mujer esta adelgazando, puramente debido a la adaptacion de una
moda Esto en general es bueno, entre otras razones, por que hoy
en dia la terapia sustitutiva se puede realizar sin ningun riesgo, sin
embargo hay gque huir de los extremos y tanto la mujer que pesa
mas del 10% de su peso estandar debe ser aconsejada a que no
engorde mas, asi como a la que pesa menos del 10% de su peso
estandar, debe ser instada a que coma mas, para llegar a un punto
medio.(48)

Lo mas importante que debe ser ensefiade a la mujer que lliega
a los 50 afos e5 a administrar su génerc de vida, su ejercicio, su
alimentacién, sus ocupacicnes, en una palabra a modificar
adecuadamente su género de vida.(8,18)
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6.- DISCUSION

Debido a la polémica despertada en los Ultimos afos scbre a
Terapia de Sustitucién Hormonal (TSH), surge la necesidad de

revisar todos los pros y contras que la misma conileva,

Aunque la terapia estrogénica, como se ha mencionadoe a lo
largo de este trabajo, puede resultar en un mayor riesgo de
desarrollar algunos tipos de céancer, se ha visto también que al
asociarse un progestageno ,este riesgo parece disminuir.

En la actualidad, no hay pruebas concluyentes de que la TSH
administrada a las mujeres posmenopausicas aumenten el riesgo de
cancer de mama y de endometrio. Si bien algunos estudios han
demostrado esta posibilidad, en ta mayoria no se ha comprobado
una asodiaciéon con ia dosis a la que se aplica usualmente ia
estrogenoterapia sustitutiva. Sélo en un estudio se ha constatado un
mayor riesgo ascociado con el empleo combinado de estrogenos y
progestagenos para la hormonoterapia sustitutiva, pero el
incremento no fue significativo.(9,18,48)

Ante esios posibles riesgos, es imporfante delimitar
exactamente, que fipo de pacientes son menos propensas a
desarrollar cualquiera de las patologias arriba mencionadas y esto
sélo puede lograrse mediante la exploracién fisica y organica de ia
mujer menopéusica que puede someferse a tratamiente hormonal,
practicandole mamografias, ultrasonidos pélvicos para detectar
quistes 0 pequefias tumoraciones que pudieran poner el riesgo a la
paciente, ademas del papanicolau de rigor.

Una vez que se ha determinado que la mujer menopausica
puede ser sometlida a TSH , esta debera ser monitoreada por lo
menos cada seis meses mediante los mismos estudios y proveerie
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de periodos de descanso del {ratamiento para constatar si la

paciente requiere todavia de la terapia.

No es recomendable en todos los casos prolongar la terapia de
sustitucion hormonal mas alta de des o tres afios, que se considera,
o5 el tiempo en que el organismo tarda en adaptarse a los nuevos
niveles hormonales, pero en el caso de que la mujer sea demasiado
propensa a desarroltar osteoporosis, si se recomienda la utilizacion
de la terapia de por vida, claro, teniendo Ios cuidados

corraspondienies.

Pero aunque se tienen algunos riesgos, los beneficios que
proporciona el tratamiento con estrégenos y progestagenos son
considerables, entre estos puede citarse la disminucidn de
cardiopatias y reduccion de osteoporosis, en esfe ditimo caso hay
que combinar la TSH con vitaminas y calcio, esta asociacion tiene
como finalidad facilitar la absorcién de calcio por el hueso.

La combinacién de terapia farmacolégica y no farmacoldgica
ayuda enormemente al manejo del cuadro climatérico.

Si fa mujer menopdausica esta llevando una TSH combinada con
vitaminas, suptementos de calcio, ejercicio sencille como caminar,
alimentos no muy condimentados y bajos en grasa, ademas de
realizarse  periddicamente sus estudios de papanicolay,
mastografias, ulirasonidos pélvicos, en una palabra ilevande una
vida normal y por consecuencia una vida sexual activa placentera,
esto le ayudara a sentirse mejor, valorando esta nueva etapa de su
vida de la mejor manera posible para ella y para todas las personas
que la rodean, dandose un respiro y pensando que tal vez la
menopausia sea la mejor etapa en la vida de la mujer.
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7.- CONCLUSIONES

+ Se realizd la revisién bibliografica de las terapias farmacologicas y no
farmacolégicas aplicadas al tratamiento de la menospausia.

s Laterapia farmacolbgica se lleva a cabo mediante {a administracion de
astrogenos o combinacion de estrégenos y progestagenos que ayudan
a disminuir ciertos tipos de cancer y enfermedades de! miocardio.

+ Llaterapia no farmacoldgica cuenta con una amplia gama de opciones
para la mujer menopéusica que no desea que se le administren
medicamentos,

+ Lacombinacién de terapias farmacoldgicas y no farmacoidgicas puede
resultar mas eficiente, para el manejo de los sintomas climatericos,
que de forma individual.

+ Se ulilizan otro tipo de farmacos combinados con los estrogenos y
progestégenos para el tratamiento y/o confrol de las manifestaciones
clinicas de la menopausia, como son: meilatonina,
dehidroepiandrosterona,  veralipride, clonidina, hormona de
crecimiento,nafoxona.

« FEi Q.F.B a través del area de farmacia hospitalaria, puede ayudar al
manejo terapéutico de la paciente menopausica a través de  sesiones
educativas, que manejen todos los temas de interés para las mujeres
que empiezan a padecer los cambios de esta etapa de la vida
ayudando asi a incrementar su calidad de vida lo cual es uno de los
fines de la Farmacia Hospitalaria.
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8.- GLOSARIO

A
Adrenérgicos: Activado o fransmitido por la adrenalina o que la
secreta.
Alcalosis: Estado patolégico por acumulacién de bases o por una
pérdida de Aacidos sin una pérdida equivalente de bases en los
liquidos del organismo.
Amenonerra: Falta o interrupcion anormal de ia menstruacion,
Anorexia: Falta de apetito.
Anovulatorio: Sin ovulacion.
Arterioasclerosis: Esclerosis y engrosamiento de las paredes de las
arteriolas.
Arteriolas: Rama arterial diminuta especialmente la més préxima al
capiiar.
Atrofia; Disminucion del {amafio de una céluia.

B
Biopsia. Remocion y examen, por lo general microscopico, de un
tejido del cuerpo vivo con fines diagnésticos.
Bradicardia: Lentitud anormal del ritmo cardiaco evidenciada por una
disminucién de |a frecuencia del pulso a sesenta latidos por minuto o
menos.

c
Cariopicnético: Encogimiento del ndcleo celular con condensacion
de la cromatina, que forma una masa sdlida e iregular.
Catabolito: Producto dsl catabolismo o de un procesc metabdlico de
degradacion.
Catecolaminas. Nombre genérico de un grupo de compuestos
similares que tienen accién simpaticomimética.
Ciologia exfoliativa: Examen microscdpico de las células
desprendidas de una superficie del organismo o una lesién a fin de
descubrir procesos malignos o cambios microbiolégicos y para medir

el nivel hormonal.
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Colcoscopio: Instrumento que permite inspeccionar la vagina y el
cuello mediante una lente de aumento.
Corea: Aparicién espontanea de movimientos involuntarios bruscos,
hreves, desordenados, irregulates y de gran amplitud sin finalidad
aparente y no dominados por la voluntad. Mejoran con el reposo y
empeoran con la estimulacion fisica o psiquica y pueden asentarse
en las mas diversas regiones del cuerpo.
Corteza suprarrenal: Capa extena firme y amarillenta que forman la
mayor parte de la glandula suprarrenal.
Cuerpo geniculado: Esta formado por una acumulo de sustancia gris
y constituye el ndcleo visual primario.
Cuerpo lGteo: El que se forma en el ovaric después de la ovulacion
apartir de los restos del foliculo de Graff, por la proliferacion de
células granulosas y acumulacion de lipidos que le dan el color que
le caracteriza,

D
Dismenorrea; Cualquier trastorno de la menstruacion.
Displasias: Anomalia de desarrolio, con pérdida de la estructura de
todo el epitelio, con alteraciones en fa morfologia de sus
componentes celulares.
Disuria; Miccion dificil o dolorosa.

E
Edema: Presencia de cantidades anormalmente grandes de liquido
en los espacios intercelulares de los tejidos organicos.
Embolia: Bloqueo subito de una arteria o una vena ocasionada por
un codgulo o tapdn que ha sido llevado a este sitio par la corriente
sanguinea.
Encefalitis: Inflamacion del encéfalo
Encéfalo: Masa o tejido nerviosos encerrada en el craneo.
Esclerasis: Endurecimiento del sistema nervioso debido a la
hiperplasia de tejido concectivo.
Esprue: Forma crdnica del sindrome de mala absorcion.
Esteatorrea: Eliminacién excesiva de grasa por las heces debido a la

ingestién exagerada de jos lipidos o al sindrome de maia absorcion.
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Estroma; Trama de tejido concectivo que forma la estructura de un
¢rganoc y que sirve come sosten del parenquima.

F
Fibroma: Tumor compuesto principalmente de tejido fibroso o tejido
conjuntive maduro,
Foliculo: dvulo

G
Gameto: Célula sexual masculina o femenina.
Glandula pineal: Modula algunos ritmos biol6gicos.
Glucurénido: Compuesto del acido glucurénico.
Goénadas: Glandula productora de gametos como el ovario y el
testiculo.
Gonadotropinas: Hormona que tiene efecio estimulante sobre las
gonadas.

H
Hepatopatia: Afeccion del higado.
Hiperfosfatamia; Niveles elevados de fosfatasa alcalina en sangre.
Hiperplasia; Mulliplicacién o incremento ancrmal del namero de
células normales en la distribucién de un tejido normal.
Hipogonadismo: Estado causado por disminucion anormal de la
actividad funciona! de las génadas y caracterizado por retardo en el
crecimiento y en el desarrollo sexual.
Hirsutismo: Brote anormal de wvello recio en lugares de ia piel
generalmente lampinics. Es mas frecuente en la mujer.

|
inhibina: Factor testicular no esteroide de naturaleza peptidica,
producido por los ilbulos seminiferos que inhiben la produccion
hipofisiaria de a hormona foliculo estimulante.

L
Letargo: Estado patoldgico de somnolencia profunda y prolongada
del cual es dificil salir, como el gue se provoca por hipnosis.
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M
Mastografia: Radiografia de la mama.
Meiasma: Estado en el que se presentan manchas irregulares
extensas, de color amarillo pardusco ¢ café con leche con
preferencia en las mejillas, ias sienes y la frente. A menudo
aparecen durante el embarazo y a veces en la menopausia.
Menarca: primera menstruacion.
Meningitis: Inflamacion de la piamadre y de la aracnoides del
cerebro o de la méduia espinal.
Metabolito. Cualquier sustancia producida por el metabolismo o un
proceso metabdlico.
Mimético. Que simula otro proceso corporal o enfermedad.

N
Neurotropa: Que tiene afinidad selectiva por el sistema nervioso o
que ejerce su principal efecto sobre el sistema nervioso.

0
Ortostatico. Relativo a la posicién del pie o causada por ella.

P
Pancreatitis: Inflamacion del pancreas.
Patologia: naturaleza esencial de la enfermedad.
Percutdneo: Que se realiza a través de la piel.
Pituitaria; Hipofisis

R
Renina: Enzima que produce la coagulacion de la leche.
Ritmo circadiano. Repeticion circular en ciclos de 24 horas
aproximadamente de ciertas actividades biologicas,
independientemente de las condicionss de obscuridad constante o
de la iluminacién.

S
Seborrea; Secrecion excesiva de sebo.
Suifato. Sal de! &cido sulfurico.

T
Transdérmico: Que pasa a traves de la piel.
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Tromboflebitis: Estado inflamatario de la pared de ta vena capaz de
determinar una trombosis secundaria a ésta.

Vv
Vaginitis' Inflamacion de la vagina que se caracteriza por dolor de la
parte afectada y flujo leucorrsico purutento.
Vaginitis afréfica. Vaginitis que se produce después de la
menopausia por deficiencia de estrogenos.
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10.- ABREVIATURAS

BHEA: Dehidroepiandrosterona
FSH: Hormeona Foliculo Estimulante
Gl: gastro intestinal

HC: Hormona de crecimiento

IM. Intramuscular

IV. Intravenosa

LH: Hormona Luteinizante

ng: nanogramos

pg: picogramos

SC: subcutanea

TSH & THS: Terapia hormonal de sustitucion
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11.- ANEXO
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