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RESUMEN

Estrogenoterapia de reemplazo en el
del riesgo del céncer endometrial, que alguno

eran portadorss de lesiones no diagnosticadas desde antes de rec
na como proteccién del riesgo. Si bien es cierto que contrarestan a
la mujer por el bloqueo de Ja sceién cardio protectora al alterar él meta
carbohidratos, asi como la descslcificacion bses. Es totalmente innecesario en la

tejido mamario.

Ante esta controversia, se reunié un Comité Internacional de especialistas en el campo de
concluyd que los progestigenos no son necesarios para el

problemas mayores que no administrarlas.

Cada médico debe usar el estrbgeno en forma simple o con progestég

climaterio ya llega a los 55 afios de su uso, y éen la ultima década se habla
$ investigadores creen que es debido a Ia sobredosis o que las pacientes ya

ibir los estrégenos. Se introdujo el uso de la Progestero-
fos receptores endometriales, aumentan el riesgo de
bolismo del colesterol de alta densidad y de los
s histerectomizadas y no protege el

la menopausia y se

tratamiento combinado en el climaterio y que pueden causar

enos, seégun el caso, de manerg individual,

hasta que se obtengan mayores informes de Jas investigaciones sobre el beneficio y los riesgos.

SUMMARY

Replacement estrogen therapy for climateric women has already reached 55 years. In the last decade has been
said of endometrial cancer risk due the estrogens. Some investigators belive that was due to overdosis, or patients had
already initial endometrial lesions not diagnosed, prior to treatment. It was advised the protection of such risk the use
of progestagens to neutralize the endometrial estrogen receptors against endometrial cancer. This fact will encrease the
risk of cardiovascular desease by blocking the cardioprotection action by changing the metabolism of lipids and carbo-
hydrate and also calcium of the bone getting to osteoporosis. It is unnecesary the use in hysterectomized women and
doesnt protect the mammary gland against cancer. '

With this controversy, an international committee of specialists in this field, had reach several statements: that
progesterone is not necesary to combine with estrogen in menopause, and may cause problems when prescribed. Each
case must be prescribed acordingly and treated individualy well monitored till the future will bring more information

about the benefits and the riscks.

En el afio 1935 se comenzd administrar estrégenos en
las mujeres post menopausicas; mi experiencia personal
data desde 1960 (1, 4) con la administracibn de varios tipos
de estrogenos. Posteriormente algunos investigadores de
Boston (2, 3) publicaron el riesgo de la estrogenoterapia
prolongada con el incremento de cincer endometrial hasta
6 veces mas que las no usuarias de Ja hormona. Nosotros
demostramos dos puntos muy importantes: 1. Que los casos
descritos, habian recibido muy altas dosis de estrogenos
produciendo una sobre estimulacion. 2. Que los estudios
anatomo patologicos eran lesiones equivocas o estadios
iniciales, por hiperestimulacién o por coincidencia a la ad-
ministracion en pacientes no biopsiados antes de comenzar
la terapia, puesto que en seis meses 0 menos que iniciaban
un sangrado anormal y sometidos a un legrado, era impro-
bable que Ja estrogeno terapia seria la responsable de la
cancerogenesis (5, 6).

- Clinlca Ricardo Palma, Lima—Peru.
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Ante esta controversia internacional surgieron investi-
gadores que recomendaron el uso de progestagenos en alter-
na con jos estrogenos con el objeto de proteger el endome-
trio (7, 8). De otro lado, nosotros recomendamos que la
administracion deberia ser adecuada e individual a los efec-
tos y resultados. Dosis pequenas, controles periddicos, evi-
tar mastalgia que es el signo de sobredosificacion, dar dosis
alternada en los dias del mes que a la larga es mucho menor
que la produccidn estrogénica natural durante la vida repro-
ductiva a la senectud.

La adicion de progestagenos a la estrogeno-terapia pro-
longada del climaterio considerada necesario para disminuir
el riesgo del cancer de endometrio, nos ha llevado a preocu-
parnos por algunos efectos metabolicos adversos, como
alteraciones en las lipoproteinas, en la intolerancia de
carbohidratos que estan muy ligados a 1a accidn cardiopro-
tectora de los estrogenos, solo en ausencia de los progesta-
genos. Tampoco no ayuda, hasta reduce la accién protecto-
ra de la descalcificacion osea del estrogeno.



Hacen algunos anos, los calculos epidemioldgicos sobre
los beneficios y los riesgos del uso de estréogenos eran solo
estadistica epidemiologica (9).

Recientes estudios demuestran gque en los EE.UU. de
Norte América la mortalidad en mujeres entre los 65 a 735
anos ha disminuido en 328 por cien mil usuarias de estro-
genos por el beneficio que reciben en el controt de la isque-
mia cardiaca de los cuales se salvaron 284 vidas. Ello pues,
sugiere que la estrogenoterapia prolongada tiene un efecto
protector cardiovascular y ello de por si solo es una buena
indicacion para su administracion (9, 10).

Existen miltiples estudios publicados que la elevacion
del colesterol con lipoproteina de alta densidad (HDL-C)
con la administraciébn de estrégenos es el factor cardiopro-
tector, pero si se administra progestagenos, atenua este efec-
to protector, y por lo tanto disminuye el nimero de vidas
que se pudieron salvar por la enfermedad isquémica cardia-
ca que en los estudios, fueron de 284 a 184 y de 49 a 32
accidentes cerebrales por cada cien mil estrogeno usuarias,
(8, 1) con progestagenos.

Por otra parte, existen otros factores directos e indirec-
tos del estrogeno sobre las arterias de gran importancia so-
bre losreceptores estrogénicos que pueden estar bloqueados
por los progestagenos (10, 11). Debido a las diferentes
opiniones sobre dar 0 no dar progestigenos con la estrogeno
terapia prolongada en el mes de Setiembre de 1988, en la
ciudad de Naples, Florida, USA expertos en las ciencias
basicas y en la clinica sobre el uso de las progesteronas y
después de un amplio debate y se llegd a la conclusiéon que
cada clinico deberd decidir por si mismo la terapeitica
individual en cada caso. Se escribio una declaracién conjun-
ta para que losginecologos y todo médico que se interese
en la terapeltica del climaterio sepa de manera adecuada y
con la seguridad de “primum non nosere’ administrar las
hormonas con un conocimiento moderno y seguro.

Cuando un médico decide administrar estrogenos a
la mujer que esta en la menopausia, ella debera ser infor-
mada de las consecuencias que sufrira si no recibe una tera-
pla adecuada y se le debe recomendar la oportunidad de
recibir estrogenos. También debe saber que no todas las
mujeres en esta etapa aceptan recibir estrogenos, pues algu-
nos Jo aceptan y otraslo rechazan. Todos los cientificos
interesados en este campo, de manera general, aceptan que
hay suficiente evidencia que los estrogenos tienen accion
cardioprotectora cuando se administran solos.

Definitivamente no existe ningin riesgo de cancer ute-
rino si la mujer ha sido histerectomizada, como no ha sido
significativo en climatericas que recibieron placebo compa-
rando con dosis minimas, menores que las producidas de
manera natural antes de instalarse el climaterio.

Con respecto a la administracion combinada de pro-
gestagenos, se admite que no es necesario su administra-
cion en histerectomizadas. Definitivamente, si aceptamos
que la progesterona tiene accion antagdnica sobre los
efectos estrogénicos sobre el endometrio. ¥n ciertos casos.
puede usarse como terapéutica individual solamente. Se¢ ha
reportado que el progestageno tiene accidon sobre el com-
portamjento psicologico y que algunas se vuelven intoleran-
tes a su uso, y solo deben recibir estrogenos en dosis mini-
mas, adecuadas y bien controladas. tlasta hace poco tiem-
po. la promocion comercial y periodistica, asi como en
revistas populares para la mujer, la informacion de adminis-
tracion de estrogeno-progesterona combinados era una
buena opcidn, lo cual no es real por los informes de inves-
tigacion sobre los efectos sobre el metabolismo del coles-
terol y sobre todo del calcio 6seo. Estos informes, aunque
recientes, necesitan mas datos para su confirmacion defi-
nitiva. Con la administracion secuencial de estas dos hormo-
nas, muchas veces causan menstruaciones inducidas que
suelen ser muy profusas.

La accion del progestigeno sobre Jas mamas, se llegd a
la conclusion que no hay suficiente evidencia de la accion
protectora sobre el tejido mamario contra el cancer de la
mama. Si se acepta, y hay evidencia, que los progestagenos
protegen al tejido mamario de los cambios benignos en la
glandula en la premenopausia y en la perimenopausia.

La progesterona actua al inicio cuando se utiliza sola-
mente como tal en corto plazo reducir la perdida o6sea: des-
calcificacion. Pero cuando se administra conjuntamente con
estrogeno de reemplazo, no solo que no actua, sino que
antagoniza la accion protectora del estrogeno sobre el tejido
oseo, demostrado por la incidencia de fracturas como en
aquellas mujeres que no reciben estrogeno terapia alguna.

El aspecto de proteccion cardiovascular, estudios epide-
miolégicos demostraron que los estrogenos elevan el HDL-C
y cuando se administran progestagenos, disminuyen la con-
centracion de HDL-C, y no debe ser administrado. Estan en
proceso multiples trabajos de investigacion sobre el meca-
nismo del progestageno que inhibe otras acciones benéficas
de los estrogenos en la proteccion cardiovascular.

Todos Jos informes colectados en la reunion del grupo
internacional de investigadores arriba mencionados son sus
experiencias, que de ninguna manera es una pauta definitiva
del manejo de los pacientes climatéricos. Cada médico debe
tratar a su paciente de manera individual y ella debera com-
prometerse a concurrir a su control de acuerdo a la indica-
cién, de lo contrario no debera ser elegida como candidata
para el tratamiento hormonoterapico de reemplazo. Ade-
mas, este informe debera considerarse como un verdadero
reto para hallar la verdad en el beneficio y en el riesgo, si lo
hay.
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