85. CALIDAD DE VIDA EN LA MENOPAU-
SIA

Dr. Alvaro Monterrosa Castro

PROYECTO DE INVESTIGACION — CALIDAD DE
VIDA EN LA MENOPAUSIA Y ETNIAS COLOM-
BIANAS (CAVIMEC)

El aumento de la expectativa de vida viene acompafiado
por un déficit hormonal de larga duracion, alteracion del
sistema organico, compromiso de la homeostasis, ma-
nifestaciones clinico-metabolicas, deterioro de la salud,
disminucién de la calidad de vida. ASRM.

DECADA DE LOS NOVENTA

La Terapia Hormonal consideraba

“Fémina por Siempre”. “Nunca es Tarde”. “Buenc es de
por Vida™. “Uso Prolongado es Mejor™. “Siempre Preven-
tiva”. “A Todas las Mujeres™ “Prevenir el Envejecimien-
to”. “Siempre Hay Beneficios™ “Proteccién General”.

“Eterna Juventud”

NUEVO MILENO
“Calidad de Vida. Individualizacion™ “Menor dosis/ Me-
nor Tiempo”

CALIDAD DE VIDA

Definiciones

Es la evaluacién del impacto de Jas condiciones de la sa-
Iud y su tratamiento en la vida diaria.

HAY VARIAS ESCALAS
Percepcién de la Mujer.
Auto-administrado.

Preguntas Concretas. Pocas.
Impacto sobre Vida Diaria.
Relevancia.

Puntuacion Total.

Varios Dominios (Dimensiones).

CALIDAD DE VIDA

Medicién

- Black- Kuppermant.

- Escala Climatérica Green.

- Women's Health Questionnaire,

- MENQOL. Menopause-especific Qel Questionnaire.
- MRS. Menopause Rating Scale.

- Escala Cervantes.

- UQOL. Uthian Menopause Quality of Life Scale.
- Qualifenne.

- Menopausal Symtomps List (MSL).

- Menopausal Quality of Life Scale (MQOL).

CALIDAD DE VIDA EN LA MENOPAUSIA Y ET-
NIAS COLOMBIANAS (CAVIMEC)
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“Mujeres Tri- Etnicas”, “Etnia Afro - descendiente”,
“Etnia Mestiza — Hispdnica”, “Etnia Indigena”, “Estudio
Transversal”, “Noviembre 2006 — Enero 20127, “Muje-
res Saludables”, “40 — 39 afios de Edad”, “visita Puerta a
Puerta”, 1343 Mujeres Identificadas, 86 (6.4%), No par-
ticiparon.

1257 Formularios Aplicados. 42 (3.3%) Incompletos.
1215 Incluidas.

FRECUENCIA Y SEVERIDAD DE SINTOMAS DE
MENOPAUSIA ENTRE MUJERES CLIMATERI-
CAS COLOMBIANAS AFRO DESCENDIENTES
Estudio Transversal

578 Mujeres Saludables 40 — 59 afios de Edad.

201 Colombianas Afro Descendientes. Provenientes de
San Cayetano. Bolivar. Colombia. Costa Caribe de Co-
lombia.

Vigita Puerta a Puerta Comunidad. Estrato Socio-econé-
mico Bajo.

Se Aplico Menopause Rating Scale.

Tabla 6 Puntracidn promedio ge 13 dmensionss y 68 1a gictal de fa kRS, distibuidas segén et eskadp mencpdusico

Oimenision Pr Peri i [
Somifcaegetatia 35227 54£30 58435
Pskalogia 18232 50234 80=33
Wregeni 15213 07219 15227
Puniuacion gioat 18257 11252 1#3:18
Tabla 3. Presencia y puntuacion de cada itemn del MRS
ftem Sintoma P"f.:')’c’a Puntuacitn
1 Sofocos, sudoracidn, oleadas de calor 532 1212
2 Molestias cardiacas 388 0.7+10
3 Trastomos del suefic M7 1112
4 Estados de animo depresivo 652 1210
§ Irritzabifdad 837 12210
§ Ansiedad 642 11210
7 Cansancio fisico y mental 4.7 1310
8 Problernas sexuales 158 02086
3 Problemas de vejiga 48 03+07
10 Sequedad vaginal 184 03+07
11 Molestias musculares ¢ articulares HIA| 1912

Se entrevisto a 578 mujeres 271 mujeres afrocolombia-
nas y 377 no afrocolombianas, la edad media de toda la
muestra fue de 47.9 + -5.9 (mediana 47), no hubo dife-
rencias entre los grupos estudiados en términos de edad,
paridad, y uso de terapia hormonal.

Este estudio demostrd que las colombianas afrodescen-
dientes tenian mayor severidad de los sintomas climatéri-
cos (somadticos y fisiolégicos) que las mujeres que no eran
afrodescendientes.

Se encontré predominancia de los sintomas somaticos,
especialmente problemas musculares, ligamentarios vy
articulares donde se observd alta incidencia.

También se encontrd diferencias en la presencia de sin-
tomas psicologicos que fueron mis frecuentes en las
afrocolombianas, agresividad, ansiedad, estado de dnimo
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depresivo, cansancio psicoldgico y mental.

En el estudio: Quality impairment among postmenopau-
sal women varies according to race. Realizado por el au-
tor v, Juan E. Blumel, Peter Chedrani, Belkis Gomez,
y Cenilda Valdez, publicado en el Gynecological endo-
crinology publicado en Agosto 2009. Se estudian 579
mujeres, 153 hispanas, 295 indigenas, y 131 afrodescen-
dientes, se encontrd en esta serie colombiana de muje-
res postmenopausicas, los sintomas urogenitales en las
mujeres indigenas y los psicolégicos en las mujeres afro-
descendientes fueron mas severos cuando se compararon
con las mujeres hispanicas.

Table 1. Carmacteristicas socio-dernograficas de mujeres colomblanas
postmenopausicas de res elnias digtintas.

Caracteristica Hispanicas  Indigenss  Arocarbes
Mujeres partcipanies 153 295 3
Edad promedso* 553000 HIRd) 5433
Ahos promedio de escolardad © 6,4(35) 22(18 4544
Estady ol casadas 51(33.0%  17(5.5%)  50(38.2%
Estade owit union litee 35{22.9%;  203(92.5% 51 {38.9%)
Pandad promedio” 42(2.1) 4.2(20) 39342.0
Edad promedio de [a menopausia * 48.3(250 48530 48.7(24
Afios postmennpaush * 72037 5.3(3) 4783.1
Uso actual de terapia hormonal 543.3%) T23%) 6(4.9%}
Actudmente fumadaras 20087.0%  15(5,1%} 13 {9.9%)

* Expresadd como promedio y (DE}

Tabla 2. Pumntaje del MRS en mujeres colombial
postmenopausicas de tres etnias distintas.

Caiidad de vida
Dominio somatico

Hispanicas Indigenas Afrocaribe

Sotacos. sudoracin 13N 1903 1.7{(1,3)
Molestias cardiacas 3.6 (1.0 05007y 1.001.0)
Trastoeos del suefio 15(1.0) 0.5{07) 1.4(01.1)
Molest muscalranticslares  1.1(1.1) 2,3{0,7y 22(1.0)
Toia 46428 53(17 65(33]
Dominio psicolégico
Estados de animo depresivo 1.0(1.0) 030 1,509
tritabiidad 0.4 (0.8) 0.9{0,5 1,3(0.9)
Ansiedad 0.3(0.8) 05007 1.3(0.9)
Cansando fisico y mental  0.8(10} 2000 1.801.0)
ktal 2.7 (2.6 3.1(168 59(29)
Dominke urogenital
Problamas sexuales 0.2 10.6) 17086  03(0.7)
Problemas de vejiga 05{t0) 27(06) 04(1.0)
Sequedad vaginal 0.3{0.8) 1,707y 0.4(09)
Tota S1.1(18)  6.2(13) 1.3(2.3
Puntaje total B6(57) 147 {24) 137(7,0

Tabla 3. Porcentaje de postmenopdusicas con trastom
severos de la calidad de vida (MRS) en mujer

colombianas de tres efnias distintas.

Trastornos de calidad  Hispdnicas Indigenas Al

de vida por sintomas

Somaticos 17.0% 15% 44 3%
Psicologicos 104% 5.1% 48,1%
Urogenitales 124% 92.2% 15.3%
Total 1,.1% 38.7% 38.9%

" 00,0001 con fos otros dos grupos #fnicas
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Teble IV. Risk of impaired Qol. (MRS} among postmenopausal
indigenous and Black women compared 1o Hispanic women
logistc regression analysis®.

RS tocal and Indigenows Black
subscale OR 1 95% OR  Cl97%
Somanic (> 8) 043 01314 I 183822
Psvchologpeal - »65 052 08151 658 327-13.27
Urogemeal (> 3) 10275 38.33-27547 187 082423
Total (> 16} i LI A 529 2152-11.10

*Noew Hispanic OR: 1.0; Risk sdjusted for age, years after
menopause onset, HT use, wars of schooling, parity and smoking
habrt.

Se demostrd que las Indigenas Zenles Colombianas en
Postmenopausia Tienen Mayor Severidad de Sintomas
Urogenitales que Mujeres de otras Etnias del Caribe.

VALORACION DE CALIDAD DE VIDA
Poblaciones Indigenas (MRS). Zenues (Cclombianas).
Quechuas (Peruanas) de 45 — 59 afios.

Mujeres Postmenopdusicas

Los estudios demuestran que El Compromiso de la Ca-
lidad de Vida de Nuestras Mujeres en Postmenopausia
tiene un comportamiento diferente, segln la etnia (Raza)
a la cual pertenecen.

PARA PONER EN PRACTICA:
Existen Varias Escalas.

Identificar la Calidad de Vida.
Establecer Sisternas Comprometidos.
Establecer Medidas Preventivas.
Establecer Medidas Terapéuticas.
Proponer Espacios de Educacion.
Participar en Politicas de Atencién.
Fomentar atencion Individualizada

TENER PRESENTE QUE LA ETNIA (RAZA) PUEDE
AFECTAR DE FORMA DIFERENTE LA CALIDAD
DE VIDA DE LAS MUJERES EN MENOPAUSIA.

REFERENCIAS
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86. OSTEOPENIA: ;LA SUPLEMENTA-

CION DE CALCIO ES NECESARIA?
Dr. Andrés Calle M.

El 85% del hueso esté constituido por fosfato de calcio y
el calcio representa aproximadamente el 2% del peso cor-
poral, del cual el 99% se encuentra como tejido 6seo. Pero
ademas, el calcio tiene funciones moleculares, las mis-
mas que se producen en todas las células del organismo y



a las mismas llegan a través de la circulacion plasmaética.
El tejido 6seo se va consolidando con el paso del tiempo,
hasta llegar a obtener su masa 6sea pico (MOP), la misma
que hasta los 18 afios de edad, representa el 80% de la
MOP. Posteriormente hasta los 30 afios, se afiade un 15%
mas de MOP. De esta forma se concluye que el calcio
es indispensable en la edad de crecimiento, adolescencia
y adulto, especialmente hasta los 30 a 35 afios de edad,
pues a mayor MOP, existird menor posibilidad de sufrir
descalcificacion: osteopenia y alin mas osteoporosis.

El 60% de la MOP depende de factores genéticos, am-
bientales y nutricionales y el 80% de la misma se alcanza
a los 18 aflos de edad. El consumo de calcic es principal
factor determinante de la MOP. Se reportan multiples
trabajos que revelan que la gran mayoria de la poblacién
mundial, especialmente en peoblaciones de bajos ingre-
$0s, la ingesta de calcio no cumple con los requisitos mi-
nimos establecidos para grupo de edad, situacidn que es
mas alarmante en los nifios y adolescentes, que justamen-
te es Ia época en la cual se gana la mayoria de Ja MOP.
Pero estas necesidades de calcio se deben mantener en
los ingresos adecnados para cada etapa de la vida, pues si
el calcio no se ingresa por la dieta, este debe egresar del
hueso, debido a que el calcio es indispensable en las fun-
ciones celulares establecidos en los metabolismos norma-
les del organismo.

Analizameos la dieta pobre en calcio y los mecanismos
fisioldgicos, asi como los factores negativos que permiten
una inadecuada ingesta de calcio a nivel digestivo, tanto
como habitos alimentarios, asi como factores que dismi-
nuyen su absorcidon. Finalmente destacamos la necesidad
imperiosa de ingesta de calcio en los requerimientos es-
tablecidos, en toda poblacién que se encuentra en trata-
miento para problemas de osteopenia y osteoporosis.
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87. FITOESTROGENOS: EVIDENCIA AC-
TUAL

Dr. Napoledn Paredes Pérez

En los ultimos afios se ha generado una corriente de bus-
queda de ““lo natural” para “estar bien”, asi se han popu-
larizado los alimentos “light” y los tratamientos a base de
“compuestos naturales”, cobrando gran realce la medici-
na alternativa. Siendo abundante la comunicacion sobre
las ventajas de los fitoestrégenos sobre los estrogenos,
queriéndonos dar la sensacion de haber encontrade en
ellos seguridad y beneficio; situacion que es pertinente
analizar en funcién de la evidencia. Tema que desde el
2001 editorializamos en la Revista Peruana del Clima-
terio.

;QUE SON LOS FITOESTROGENOS?

Son sustancias de origen vegetal, que se pueden obtener
de algunos alimentos como la soya y que tienen como
caracteristica funcional ser similares al 17 beta estradiol
por lo que produce efectos estrogénicos débiles y de corta
duracién. Pueden ser de varios tipos, como isoflavonas,
ligninas, coumastinas v lactonas de dcido resorciclico. La
soya es un producto que tiene altas concentraciones de
1soflavonas.

Factores individuales permiten un mayor metabolismo
y produccién de EQUOL, asocidndose a otros beneficios
(mantener DMO v menor riesgo a procesos de dafio celu-
lar}, segiin Lampa (J Clin Nutr 2009).

La eficacia de los fitoestrogenos depende de la absorcion
intestinal de cada individuo, por lo que se necesita un
adecuado funcionamiento intestinal. La VIDA MEDIA
es relativamente larga: 9 horas para daidzeina y 7 horas
para genisteina.

1 gr. proteina de soya = [-2 mg Fitoestrégeno, recomien-
dandose 60 mg/d de fitoestrogenos (Albertazzi, O.; et al;
Obst Gynec 1998; 91: 6)

Los GRANOS de Lino, aportan mayor cantidad de fitoes-

trogenos:

- 1 gramo de GRANQ DE LINO equivale 0.5-0.7 mg de
FITOESTROGENOQO

- Su mayor uso en la dieta se obtiene cuando se utiliza
en la preparacion de pasteles

- No ha sido muy estudiada

Existen diferentes tipos, presentaciones y concentracio-
nes de fitoestrégenos lo que dificulta su comparacion y
andlisis.

Estudios en la premenopausia como los de Maskainec,
G.; Williams, A.; et al publicados en el Cancer Epide-
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miology 2002 feb (11) 2: 195 — 201; muestran que en 34
premenopdusicas la administracion de 100 mg if / dia vs
placebo seguidas por 1 afio no tuvo variacidn significa-
tiva y no se modifico la secrecion hormonal, concluyen-
do quelas isoflavonas no afectan los ciclos ovulatorios en
mujeres premencpausicas por 1 afio.

Estudios en la perimenopausia (10 ensayos clinicos, alea-
torizados con placeboa dosts 34 — 143 mg por 6-24 sema-
nas} mostraron solo alivio de sintomas vasomotores.

Existiendo muchas criticas a los diversos estudijos, debi-
do a que solo fueron incluidos estudios que sefialan va-
riacién del nimero de sofecos pere no se considerd la
severidad de los mismos, hallando un efecto placebo (-1
a-59%).

Dado su efecto estrogénico débil se le puede asociar con
disminucidon de sintomas vasomotores leves y de LDL
colesterol, no habiéndose demostrado proteccion dsea a
corfo plazo ni beneficio urogenital. Asimismo, hasta hoy
no se ha regulado la mayoria de productos botanicos por
lo que no se han standarizado y no se puede garantizar
su eficacia, ni potencia bioldgica, ni su dosis letal o inte-
racclones letales que podrian ocurrir, motivos por los que
ia FDA no los ha aprobado.

En FIGO 2006, presentamos nuestro estudio sobre la ten-
dencia en la prescripcion post WHI Study, evidenciando
que los Ginecdlogos peruanos prefieren a los Fitoestré-
genos en vez de la Terapia Hormonal Convencional. Sin
embargo, existia la tendencia a disminuir su prescripcion
luego de 48 meses, teniendo la prescripcion vaginal de
fitoestrogenos, generalmente como “lubricante”.

CONCLUSIONES

Dado el corto tiempo de uso y evaluacion de los fitoes-

trégenos es dificil interpretar los datos clinicos que hasta

hoy se nos presentan por lo que seria conveniente para su
uso en la post-menopausia tener en cuenta lo siguiente:

- Las Isoftavonas y la soya pueden ser de ayuda en el tra-
tamiento de los sintomas vasomotores, administrando-
los por no més de 2 afios. Teniendo en cuenta que estos
compuestos pueden interaccionar con los estrogenos,
por lo que no pueden ser considerados libres de riesgo
en mujeres con canceres estrogenos dependientes.

- La Cimicifuga racemosa (Black Cohosh) puede ser de
ayuda en el tratamiento de sintomas vasomotores pero
por corto tiempo, menos de 6 meses.

- La soya y las isoflavonas ingeridos por periodos pro-
longados pueden mejorar el perfil lipidico y proteger
de la osteoporosis. La soya obtenida de les alimentos
puede diferir en su actividad bioldgica de la soya e iso-
flavonas de suplementos.

- Al no conocer sobre sus interacciones con otros far-
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macos, se debe tener una observacién permanente a
cualquier signo o sintoma que se presente.

- En mujeres con contraindicacion o riesgo para Estro-
genoterapia los fitoestrogenos no necesariamente esta-
ran indicados.

Siendo muy importante buscar mayor informacion, esta
nos quitara temores y nos daré seguridad.
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88. MANEJO FARMACOLOGICO NO

HORMONAL DEL CLIMATERIO

Dr. Juan Matzumura Kasano

IMPACTO DE LA MENOPAUSIA EN LA SALUD
El climaterio produce un cambio en la fisiologia de [a mu-
jer que puede ser desfavorable en aspectos de su salud y
calidad de vida.

CONSECUENCIAS DE LA MENOFAUSIA
- Amenorrea, infertilidad.

- Sintomas vasomotores.

- Atrofia urogenital.

- Efectos sobre la sexualidad.
- Cambios cognitivos.

- Sintomas de tipo depresivo.
- Trastornos del suefio.

- Riesgo de demencia.

- Osteoporosis.

- Riesgo Cardiovascular.

- Coagulacidn.

- Composicién corporal.

- Efectos sobre la piel.

MEDIDAS FARMACOLOGICAS NO HORMONA-
LES EN EL CLIMATERIO

Existen alternativas farmacoldgicas no hormonales que
aisladamente o en combinacién, permiten mejorar la sin-
tomatologia climatérica, sobre todo los vasomotores.

CLONIDINA Y METILDOPA &

- Son agonistas a2-adrenérgicas en el tronco cerebral,
ocasionando la reduccién del tono simpatico en el sis-
tema nervioso central, restableciende asi el equilibrio
noradrenérgico.

- Su eficacia es del 20% con la alfametildopa y el 40%
con la Clonidina.

- La Clonidina es el mds utilizado; mujeres hipertensas,
cuya dosis de 0.2 mg cada 12 horas, suprime el tono
eferente de la actividad del sistema simpatico.

- Presentan efectos secundarios como disminucidn de
libido, sedacidn, inquietud, pesadillas, depresién y
ademads hipotension y bradicardia.

- Algunos estudios reportan; dosis con Clonidina a 0.1
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meg/dia se evidencia disminucion de la frecuencia de
bochornos.

YERALIPRIDA

- Tiene una accién antidopaminérgica y se utiliza en do-
sis de 100-200 mg/dia, brinda eficacia entre 60%-90%
y produce no solo disminucion del nimero e intensi-
dad de los bochornos, sino también una mejoria de los
trastornos neurosiquicos asociados a la mencpausia
(irritabilidad, nerviosismo, ansiedad, insomnio, otros).

- Contraindicacién: galactorrea, hiperprolactinemia,
mastopatia fibroquistica.

PROPRANOLOL

Bloqueador 3 central y periférico.

- Su eficacia es baja en ¢l control de la crisis vasomoto-
ras.

BENZODIAZEPINAS

Su empleo estd asociado a los efectos ansioliticos gue
mejoran los trastornos de ansiedad y afectivos del clima-
terio, ya que carecen de accidén sobre las crisis vasomo-
toras.

VENLAFAXINA — PAROXETINA — FLUOXETINA

)

- Son medicamentos no hormonales usados para el ma-
nejo de los bochornos y tienen efectos antidepresivos.

- En estudio realizado, se utilizé 37.5 mg de Venlafaxi-
na , reduciendo la frecuencia de los bochornos en un
37%, en cambio a dosis de 7Smg, redujeron los bochor-
nos en un 61%.
Palacios S. Advances in hormone replacement thera-
py: making the menopause manageable. La Paroxetina
a dosis 10-20mg, reduce las tasas de severidad y fre-
cuencia de bochornos (43%), disminuye la fatiga emo-
cional y mental, mejora el vigor y la sintomatologia de
la depresién. La Paroxetina reduce la depresion y la
ansiedad.

- La Fluoxetina a dosis de 20mg, 2 v/dia, disminuya la
frecuencia por dia de los bochornos (24%).

- Venfalaxina: a dosis de 37.5mg 2v/dia (posee mejor
evidencia para reducir {0s bochornos).

o
v

Tratamlento no-hermonal de los sintomas vasemotores durante la
manopausia: papel de la desvenlafaxina
Maneda Live,” Santago Palecrs”

Gaaeg! Ghstel M 2062 7710547541

HNrved ga avidencia; At

GABAPENTINA

- Se relaciona estructuralmente al Neurotransmisor el
dcido y aminobutirico (GABA), sin embargo, su me-
canismo de accidon es desconocido. :

- Sesospecha que la gabapentina reduce la excitabilidad
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neuronal actuando adelante del voltaje de Jos canales
de calcio localizados en el hipotdlamo.

A dosis 300 mg 3v/dia; disminuye la frecuencia de bo-
chornos en un 45% vy la severidad en un 54%.

BIFOSFONATOS

Tienen accidn sobre el osteoclasto.

Disminuyen la funcion resortiva del osteoclasto y pro-
gramando hacia la apoptosis del osteoclasto ¥ osteo-
blasto.

Su absorcion disminuye con los alimentos (dosis en
ayunas).

Bifosfonatos: Etidronato, alendronato, risedronato, zo-
lendronato e ibandrato.

El mas conocido: Alendronato, a dosis de 10mg/dia,
35 mg/semanal o 70mg/semanal por via oral asociado
a calcio.

El risendronato se usa a 5 mg/dia y 35 mg/semanal.

El ibandrato por via oral a 100-150 mg/mensual.
Aumentan la densidad 6sea en columna y cadera.
Disminuye fracturas vertebrales y no vertebrales.

Su efecto dura por afies. Asociado a estrdgenos, au-
menta la masa dsea.

Se consideran agentes exitosos para la prevencidn y
tratamiento de la osteoporosis posmenopausica, pérdi-
da dsea inducida por uso de corticoides.

Tratamiento en enfermedad ésea inducida por Ca.

La administracion de Zolendronate intermitente a in-
tervalos de 1 afio, produce cambio

RANELATO DE ESTRONCIO

Estudios han demostrado la reduccion en el riesge de
fractura con una dosis diaria de 2 grs tomada por la
noche con muy buena tolerancia.

El ranelato de estroncio tiene doble mecanismo de ac-
cidén antirresortivo y osteoformador y no tiene ninguna
relacién con los aminobifosfonatos.

ANTICITOQUINAS

El reciente descubrimiente de osteoprotegerin abrié
nuevas perspectivas para el tratamiento de enfermeda-
des del hueso caracterizadas por excesiva reabsorcion
sistémico o localizada.

OPG es una proteina natural sintetizada por el osteo-
blasto pero expresada también por una amplia varie-
dad de células de los tejidos.

Inhibe fuertemente el osteoblasto en su formacién y
actividad por bloqueo de su efecto de RANKL, una
proteina normalmente ligada a la membrana de diver-
sas células del esqueleto v del tejido linfatico.

La habilidad de la OPG para bloquear la actividad
RANKL es de crucial importancia en la homeostasis
del tejido dseo.

En un estudio preliminar de 52 mujeres post menopau-
sicas, una infusién unica de 3mg-kg de OPG redujo los
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niveles del marcador de reabsorcién del N-telepéptido
—creatinina en un 80% en 5 dias.

Este marcador permanecid disminuido en forma signi-
ficativa por aproximadamente un mes. Las infusiones
fueron bien toleradas, no mostraron cambios [nmuno-
légicos apreciables.

ESTATINAS

La atorvastatina (dosis 10 a 80 mg) puede indicarse en
el tratamiento de dislipidemias.

Se recomiendan uso de estatinas como terapia de pri-
mera linea para las mujeres con hiperlipidemia.

Las estatinas pueden tener un efecto positivo en el
hueso (antirresortivos y anabolicos).

Inhiben la reductasa de Hydroxymetilglutaril Coenzi-
ma-A (HMG-CoA).

Los bifosfonatos tienen efectos como drogas antiresor-
tivas en la ruta de HMG-CoA.

Pueden tener un efecto anabdlico para el hueso au-
mentado la produccién de la proteina morfogenética
osea-2 (BMP-2).

La pravastatina hidrosoluble probablemente tiene
efecto en ¢l hueso, también la cerivastatina parece ser
elicaz en el hueso que la lovastatina.

CALCITONIN®,

Su efecto en el hueso es opuesto a PTH, ya que dismi-
nuye la actividad osteoclastica y la reabsorcidn oOsea.
Ha demostrado efectividad en la osteoporosis asociada
a hipoestrogenismo.

Dosis variadas: 50 +o 100 Ul/dia por 5 dias a la sema-
na. 50 ¢ 100 Ul/dia por 3 v a la semana, 50Ul/dia, en
dias alternos por 2 semanas al mes, 100 Ul/dfa, por 10
dias consecutivos.

En posmenopausia tardia, el mayor efecto se ha alcan-
zado con 200 UlAlia via intranasal.

La administracién nasal se recomienda en horario
nocturno.

La calcitonina de salmén aumenta la masa Osea verte-
bral y los hueso largos y disminuye la incidencia de las
nuevas fracturas vertebrales.

La calcitonina tiene un efecto positivo sobre la masa
Osea vertebral de mujeres posmenopausicas tempranas
usando conjuntamente con estréogenos.

Posee un potente efecto analgésico del dolor dseo oca-
sionade por osteoporesis, especialmente en las micro-
fracturas vertebrales.

FLUORUROS

Farmaco que promueve la formacién dsea.

Los mejores resultados se obtienen con flucruro de li-
beracion lenta, 25 mg, dos veces al dia.

Aumenta la masa dsea vertebral en 4% anual, y Ja de
cadera en 2%, disminuyendo la aparicidén de nuevas
fracturas vertebrales.



- Su principal indicacién es la osteoporosis de columna.
- Debe de estar asociadoe a dosis de calcio y vitamina D
a dosis fisioldgicas.

SERMs (RALOXIFENO) @

Autorizado para la prevencién y el tratamiento de la
osteoporosis; disminuye el riesgo de fracturas verte-
brales en mujeres postmencpausicas osteoporoticas.
Sin accién sobre la sintomatologia vasomotora ni so-
bre el tejido urogenital.

Existen estudios en desarrollo sobre su efecto sobre el
sistema cardiovascular (Estudio RUTH) y en guimio-
prevencion de cancer de mama (Estudio STAR).

En el estudio MORE en mujeres osteopordticas, de-
mostré reduccion del riesgo cardiovascular en mujeres
con factores de riesgo cardiovascular y prevencion de
cancer de mama.

FITOESTROGENOS

No son considerados medicamentos, por lo que no se
les exige estudios de eficacia y seguridad.

La mayoria de los estudios clinicos publicados no de-
muestra accion significativa sobre los sintomas vaso-
motores y sobre el hueso.

Tampoco se encuentra suficientemente avalada su se-
guridad clinica.
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89. TERAPIA DE REEMPLAZO HORMO-
NAL: PROBLEMAS METABOLICOS

Dr. Ariel Ivan Ruiz Parra

El sindrome metabdlico (SM) es un conjunto de facto-
res de riesgo para eventos cardiovasculares que incluyen
obesidad central, resistencia a la insulina, dislipidemia,
estado proinflamatoric, estado protrombético ¢ hiperten-
sion arterial. La prevalencia del SM aumenta a medida
que aumenta la edad y el indice de masa corporal (IMC)
tanto en hombres como en mujeres; siendo mayor la pre-
valencia en mexico-americanos . La prevalencia varia
de acuerdo con los criterios de diagnostico; con los cri-
terios ATP III la prevalencia general ajustada en Estados
Unidos es del 24% en hombres y del 23% en mujeres,
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alcanzando hasta un 60% en la postnenopausia (contro-
lando para edad, IMC, ingresos y ejercicio} ®®. El riesgo
relativo de morbilidad aumenta en el SM: eventos coro-
narios: 1.5-3; ACV: 2 v enfermedad cardiovascular aso-
clada a diabetes: 4.9. En mujeres es atin mayor el RR de
eventos coronarios v de ACV cuando se tiene SM®. De
igual forma el RR de mortalidad es mayor en mujeres
con SM.

En la postmenopausia aumenta la prevalencia del SM.
Los factores involucrados en éste anmento de la preva-
lencia incluyen:

1.El efecto de la edad: a mayor edad mayor prevalencia
del SM: entre los 40 y 49 afios la prevalencia de SM es
de aproximadamente un 10%, mientras que entre los
60 y los 69 afios es de aproximadamente un 45% ©. El
aumento de peso con la edad ocurre principalmente en
el abdomen 7 y se sabe que la adipocidad abdominal
{visceral) se asocia con una disminucién de la adipo-
nectina (adipocitokina protectora) y un aumento de
adipokinas y adipocitokinas proinflamatoerias entre las
cuales se encuentran resistina, TNF-a, IL-6, Leptina,
o mentina, angiotensina I1, chemerin y vaspin. Este
desbalance de citokinas conduce a inflamacién créni-
ca, aumento del estrés oxidativo, disfuncién endotelial
y aumento de la resistencia a la insulina, que contribu-
yen al aumento de la morbimortalidad cardiovascular.

. El estatus mismo de menopausia: E1 OR para sindrome
metabdlico es de 2.59 cuando han pasado menos de 5
afios de la menopausia y aumenta a 4.03 cuando han
pasado 10 a 14 afios de la menopausia (considerando
como OR = [, la premenopausia) ¢, Aun cuando se
ajusta para raza, estado marital, IMC basal y cambio
del IMC, se observa un aumento del Odds de desarro-
llar SM a medida que pasan mas afios a partir de la
fecha de la aftima menstruacion®. En la postmeno-
pausia ocurren diferencias en la actividad de lipopro-
teinalipasa tisular y ademas hay una disminucién de la
actividad fisica que conlleva a disminucion de Ja masa
corporal magra y aumento de la adipocidad central.

. La deprivacién estrogénica. La prevalencia del SM es
mayor en mujeres que tienen salpingooforectomia bila-
teral antes de los 50 afios de edad que en mujeres de la
misma edad con ovarios intactos, independientemen-
te del criterio que se use para el diagndstico (IDF vs.
ATP III) ®. £n un modelo experimental en congjas no-
sotros hemos observado una tendencia a2 mayor peso,
colesterol total y triglicéridos y menor HDL cuando se
hace ooforectomia bilateral y una dieta rica en grasa
en comparacion con controles %, La deprivacién es-
trogénica altera el metabolismo de los lipidos, contri-
buye a la obesidad central, reduce la sensibilidad a la
insulina, disminuye la SHBG y se asocia con aumernto
del PAI-1 y del activador tisular del plasmindgeno, asi
como alteraciones a nivel endotelial.
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4. La androgenicidad. Los niveles de testosterona bio-
disponible y la SHBG son predictores independientes
del SM después de ajustar para la edad y factores de
riesgo para enfermedad cardiovascular. Un aumento
de la testosterona biodisponible o una reduccién de la
SHBG aumentan el riesgo de SM en la postmenopau-
sia @,

. Se debe recordar que no hay una disminucidn abrupta
de los andrdgenos como ocurre con los estrégenos en
la postmenopausia. Lo que ocurre es una disminucion
progresiva y lenta de nivel de andrdgenos desde los
35 afios de edad "". En consecuencia en la pestmeno-
pausia hay un aumento de la razén andrégenos/estrd-
genos. En la postmenopausia se observa una relacién
directa entre el nivel de testosterona y los niveles de
proteina C reactiva y endotelina-1"%. El aumento de
la testosterona contribuye a aumento del tejido adipo-
so visceral el cual, ademas de citoquinas libera 4ci-
dos grasos libres que contribuyen a la resistencia a la
insulina, aumento de triglicéridos, disminucion de las
HDL vy disminucion de la SHBG U39,

. Polimorfismo del receptor beta @ adrenérgico. El po-
limorfismo Trp64Arg en el gen del receptor beta ©
adrenérgico se asocia con obesidad, resistencia a [a
insulina y DM-2 temprana. Sin embargo en un estudio
que involucrd a 284 mujeres postmenopausicas selec-
cionadas aleatoriamente se observé solo un 13% de
SM en mujeres con el polimorfismo 9.

. Inflamacién y envejecimiento. El envejecimiento hu-
mano puede explicarse por una combinacién de enve-
jecimiento e inflamacion caracterizada por ser de bajo
grado, controlada, asintomatica, crdnica, sistémica y
que aungue es benéfica tempranamente en la vida, es
deletérea a edad avanzada " Por otro lado, hay evi-
dencia del papel central de la inflamacién en la pato-
génesis de la diabetes mellitus, la obesidad y el SM
resultantes de la sobrealimentacion y la inactividad en
las sociedades postindustriales (*'7, El estado de obe-
sidad se caracteriza por una inflamacidn sistémica de
bajo grado, principalmente como resultado de aumen-
to de los adipocitos y de la actividad de los macréfagos
residentes y reclutados en la grasa™®. La propia resis-
tencia a la insulina puede verse como una estrategia de
supervivencia ante el ayuno y la infeccion %, La resis-
tencia a la insulina en el higado, el musculo v el tejido
adiposo permiten que se mantenga el flujo energético
al cerebro y el sisterna de defensa contribuyendo a la
reparacién tisular y a la destruccion de patdgenos %,

En conclusion factores genéticos, medioambientales, de
la edad, del estilo de vida v hormonales contribuyen a un
anmento de peso visceral y a resistencia a la insulina que
aumentan el riesgo de SM en la postmenopansia y guar-
dan una estrecha relacion con el proceseo proinflamatorio.
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