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Industria acepta
la formula que
rechaza Ciencia

Mas hormonas para la menopausia

Una prolongacion del estudio que demonizo la terapia sustitutiva en 2002 demuestra

beneficios para mujeres sanas y jovenes

JAIME PRATS

El debate sobre las ventajas de la
terapia de sustitucion hormonal
para tratar la menopausia sigue
muy vivo. Un reciente estudio
que avala el tratamiento en muje-
res sanas, jovenes (en la cincuen-
tena) y con sintomas molestos, su-
pone, a juicio de los especialistas,
un respaldo a esta opcién tera-
péutica que en 2002 recibié uno
de los varapalos cientificos mas
sonados de los ultimos tiempos.
La suspensién de un ambicioso
trabajo estadounidense en el que
participaban 16.000 mujeres, el
Women’s Health Initiative (WHI),
fue casi un golpe mortal para es-
te tratamiento. Se considerd que
los riesgos —ligero incremento
de sufrir cancer de mama e infar-
to— superaban a los beneficios
—reduccién de fracturas por os-
teoporosis—, lo que cayé como
un jarro de agua fria sobre los

defensores del tratamiento para
combatir los sofocos y demaés
efectos del climaterio, lo que prac-
ticamente proscribi6 la terapia.
Poco a poco, se han ido comba-
tiendo los recelos, hasta el punto
de que, entre 2002 y 2010, buena
parte de las sociedades cientifi-
cas de especialistas en menopau-
sia —57 de todo el mundo— se
han posicionado a favor de la tera-
pia o han regulado con recomen-
daciones la administraciéon del
tratamiento, como apunta Nico-
las Mendoza, vocal de la Asocia-
ciéon Espafiola de Estudio de la
Menopausia (AEEM). Una revi-
si6n de mas de 500 articulos cien-
tificos publicados entre esos mis-
mos afos elaborada por Mendo-
za también apunta en esta direc-
cion. “En general, insisten en la
seguridad del tratamiento en eda-
des jovenes y la eficacia en el tra-
tamiento de los sintomas”, co-
menta. Curiosamente, uno de los

altimos avales al tratamiento hor-
monal surge del propio estudio
que demonizo la terapia.

Un trabajo elaborado a partir
del seguimiento a 7.600 mujeres
del WHI (del total de 16.000) que
solo fueron tratadas con estré-
genos —la terapia convencional
suma a estos los gestagenos—, in-
dica que los riesgos desaparecen
al acabar el tratamiento. Pero lo
mas sorprendente es que a estas
mujeres la terapia las protegio
frente al cancer de pecho: tenian
un 23% menos de probabilidades
de desarrollar el tumor. Y las que
tenian 50 anos registraron la mi-
tad del riesgo que el resto de su-
frir un ataque cardiaco.

Estas conclusiones, publicadas
en abril en el Journal of American
Medical Assotiation (JAMA) a par-
tir de una investigacién del Fred
Hutchinson Cancer Research Cen-
ter de Seattle (EE UU), cuestio-
nan la prohibicién total de la tera-

pia, a juicio de Rafael Sanchez Bo-
rrego, presidente de la AEEM, por
lo que son “una buena noticia pa-
rala terapia hormonal”. “Demues-
tra que en la actualidad sigue ha-
biendo mujeres candidatas a so-
meterse a terapia, porque en ellas
los beneficios superan a los ries-
gos”, indica.

;Quiénes serian las destinata-
rias del tratamiento? Las mas sen-
sibles a los efectos (sofocos, sudo-
racion nocturna, sequedad vagi-
nal, entre otros) de la pérdida de
estrégenos derivada del climate-
rio, sin factores de riesgo cardio-
vasculares u oncolégicos y en tor-
no alos 50 afios (la edad media de
aparicién de la menopausia en Es-
pafia son los 51 afios). “No se debe
reservar a mujeres con sintomas
severos, sino a aquellas para las
que los efectos del climaterio re-
percutan en su estilo de vida, ajus-
tando el tratamiento a su edad y
durante un determinado tiem-

El tratamiento ha caido en picado

po”, anade Nicolds Mendoza. “El
80% de las mujeres puede atrave-
sar este proceso sin medicacion”,
apunta Sanchez Borrego. “Cam-
bios en el estilo de vida, como evi-
tar alimentos picantes o lugares
calurosos, adoptar una dieta equi-
librada o vestirse con varias ca-
pas para adaptarse a la tempera-
tura de cada espacio pueden ser
suficientes”. Para este especialis-
ta, que también es el responsable
de la seccién de Menopausia de la
Sociedad Espanola de Ginecolo-
gia y Obstetricia, la terapia hor-
monal estaria indicada para el
15% o el 20% de las mujeres.
Estas tasas eran el objetivo
ideal de la Asociaciéon Espafiola
de Estudio de la Menopausia an-
tes de que se paralizara el ensayo
estadounidense. Por entonces,
en Espafia se habia alcanzado un
8% de cobertura que, debido a los
efectos de la interrupciéon del
WHI, ha caido en picado hasta el
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1%. “Ha bajado a niveles preocu-
pantes, lo que se nota especial-
mente en zonas donde el nivel
cultural es més bajo de la media,
como sucede en partes de Anda-
lucia”, reflexiona Nicolas Mendo-
za, profesor de Ginecologia y Obs-
tetricia de la Universidad de Gra-
naday expresidente de la Asocia-
cion Andaluza para el Estudio de

El 80% de las mujeres puede
atravesar el climaterio sin
tomar medicacién alguna.

/ SUSANNA SAEZ

la Menopausia. El impacto de la
suspension del estudio estadouni-
dense y la vinculacién de la tera-
pia al cancer fue tal que incluso
cuando se prescribe el tratamien-
to hormonal a mujeres con meno-
pausia precoz, “para quienes
siempre estuvo indicado, otros
meédicos como su psiquiatra, den-
tista o el de cabecera ain les re-
prueban que sigan este trata-
miento”, apunta la ginecéloga
Montserrat Manubens, del USP
Institut Universitari Dexeus.

El estudio publicado reciente-
mente en la revista JAMA hace
relaciéon a mujeres que solo to-
maron estrogenos, porque anali-
za la evolucién de un grupo de
pacientes que se habia sometido
a una operacion de histerec-
tomia (extraccion del Gtero, la
segunda cirugia ginecolégica
mas frecuente). El tratamiento
convencional de la terapia hor-
monal consiste en una combina-
cién de estréogenos y gestagenos.
Los primeros, para combatir la
pérdida natural de esta hormo-
na, y los segundos, con el fin de
proteger el ttero de los efectos
de los estrégenos.

Pese a que las conclusiones so-
lo hagan referencia a este grupo
de mujeres o que ni los estré-
genos ni los gestagenos que se ad-
ministraron a las estadouniden-
ses del macroestudio son los que
se toman en Espafia (aquellos
eran sintéticos y actualmente se
prescriben derivados naturales),
Sanchez Borrego insiste en que
se trata de un aval a la terapia,
especialmente hacia las bonda-
des de los estrégenos.

“Los malos de la pelicula [en
relacion al ensayo] eran los gesta-
genos. En Europa nunca se han
usado los de aquel trabajo, por lo
que aqui quizas los resultados
fueran otros”. De hecho, apunta,
un estudio francés en el que se
emplearon derivados naturales
de las dos hormonas no detecté
riesgo para la mama. Ademas, la
media de edad de las mujeres del

trabajo americano fue de 63
anos. “Es de suponer que a los 50
afos, la edad ideal para el trata-
miento, el estado de las arterias
es notablemente mejor y, por
ello, menores los riesgos cardio-
vasculares”.

Con argumentos similares, Ni-
colds Mendoza incide en que se
hizo una lectura equivocada del
macroestudio WHI. No solo por-
que analizaba un determinado ti-
po de gestagenos que no se usan
en Europa, sino porque tampoco
se discriminé por edades: “Al par-
ticipar mujeres mayores, de mas
de 70 afos, las conclusiones so-
bredimensionaron el riesgo car-
diovasculary de cancer”. Por ello,
este profesor de ginecologia des-
taca la importancia de que el in-

La terapia esta
indicada para el 20%
de mujeres. Solo

un 1% recurre a ella

“Es una gran noticia
porque quita miedo
al cancer”, dice

un experto

forme publicado en JAMA anali-
ce los datos en funcién de la
edad, lo que ilustra los beneficios
que aporta a mujeres adultas de
mediana edad. “Es una noticia
fantastica porque quita hierro a
la situacién y miedo al cancer de
la mujer que quiera seguir este
tratamiento”, comenta.

Ademas de la terapia hormo-
nal —“que no puede ser demoni-
zada”, comenta Concha Nava-
rro, catedratica de Farmacolo-
gia de la Universidad de Grana-
da y vocal de la AEEM—, existe
otro tipo de tratamientos para
hacer frente a los efectos del cli-
materio. Sobre todo para quie-
nes sufren una reaccién vasomo-
tora mas intensa: “Los sofocos
son el sintoma mas comn. Si se
presentan de noche, la mujer se
despierta, descansa mal, esta
mas cansada, puede estar mas

Estudios, hormonas
y menopausia

» Un estudio publicado en
abril en la revista Journal of
the American Medical
Association sobre 7.600
mujeres histerectomizadas
(sin Utero) muestra que la
terapia hormonal de
estrégenos protege frente al
cancer de pecho y, en
aquellas en la cincuentena, de
accidentes cardiovasculares.
> Estas mujeres forman parte
de las 16.000 que
participaron en el estudio
Women’s Health Initiative,
que en 2002 se suspendid al
considerar que los posibles
beneficios de la terapia
hormonal sustitutiva no
compensaban el mayor
riesgo de cancer o infartos.
> Especialistas de la
Asociacién Espafiola para el
Estudio de la Menopausia
sostienen que el estudio de
JAMA, asi como otros
trabajos, avalan la utilidad de
la terapia en mujeres sanas a
quienes el climaterio afecta
en su calidad de vida por ser
especialmente molesto (en
torno al 15%) debido,
fundamentalmente, a la
aparicion de sofocos,
insomnio, irritabilidad,
sequedad vaginal o
palpitaciones.

» Existen tratamientos
alternativos a base de
isoflavonas que, a pesar de
ser menos eficaces, sirven de
alternativa a quien no quiera
ser tratada con hormonas.

irritable y tiene peor calidad de
vida”.

La terapia hormonal “es una
opcién de primera linea”, insis-
te, “pero existen otras a base de
extractos de plantas ricas en iso-
flavonas, como la soja o el trébol
rojo”. A pesar de que las isoflavo-
nas no tienen la misma efectivi-
dad que la terapia hormonal,

pueden convertirse en una alter-
nativa para quien no esté indica-
do o no desee un tratamiento ba-
sado en hormonas. “Mientras
que con la terapia sustitutiva de-
saparecen mas del 90% de los
sofocos, la eficacia de las isofla-
vonas oscila entre el 40% y el
55%”, indica Navarro.

Esta especialista en farmacolo-
gia explica que la genisteina es la
isoflavona mas estudiada y ad-
vierte de que se tiene que prescri-
bir en las dosis establecidas por
las sociedades médicas. “La toma
diaria recomendada estd entre
los 40 y los 80 miligramos, gene-
ralmente mas cercana a estos ul-
timos”, comenta. Deben consu-
mirse en preparados autoriza-
dos. “No estamos hablando de
complementos alimenticios, sino
de productos registrados como
medicamentos, con todas las ga-
rantias de seguridad, calidad y efi-
cacia”, dice.

Al margen del uso de estos pro-
ductos alternativos o de los intere-
ses comerciales que pudiera te-
ner la industria farmacéutica res-
pecto a la terapia, es probable que
la suspension del estudio estado-
unidense WHI acabara con las es-
peranzas de convertir la medica-
cién hormonal en una especie de
elixir de la eterna juventud feme-
nina mediante un tratamiento
sustitutivo de largo plazo para
compensar la pérdida de estroge-
nos. Pero las conclusiones de este
trabajo tampoco deben implicar
un veto total. Articulos como el de
JAMA apuntan en esta direccion,
a juicio de Sanchez Borrego.

En mujeres con sintomas se-
veros, de mediana edad, bien mo-
nitorizadas y sin factores de ries-
go, el tratamiento hormonal “se-
ria la indicacién de primera elec-
cién”. “Habra mujeres que con
seis 0 12 meses tendran suficien-
te y otras en las que habra que
alargarlo”. Pero siempre con la
vista puesta en un tratamiento
temporal. “No se trata de medica-
lizar un estado natural”.
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Un alivio para las mujeres con sintomas

Antonio Cano

Son muchas las mujeres que sufren sofo-
cos, sudoracién, alteraciones del suefio y
otros sintomas en relaciéon con la meno-
pausia. En algunas, estos sintomas llegan
a afectar a su calidad de vida. Puesto que
la causa es la reduccién dréstica en la pro-
duccién de estrégenos, es razonable pen-
sar que su reposicion por medio de la tera-
pia hormonal debe, como es el caso, miti-
gar esta sintomatologia. Junto a ello, el
final de la década de los ochenta y casi
toda la de los noventa vieron nacer estu-
dios experimentales y clinicos que suge-
rian un beneficio afiadido en cuanto al ries-
go cardiovascular y a la pérdida de masa
6sea. En el inicio del nuevo milenio, sin

embargo, se publicaron estudios clinicos
que, apoyados en la alta calidad de su dise-
fo, deshicieron la creencia de la protec-
cién frente a la enfermedad. Al contrario,
la terapia hormonal aumentaba el riesgo
de cancer de mama, un efecto ya sospecha-
do, y ademas el de enfermedades vascu-
lares (enfermedad coronaria, ictus y trom-
boembolismo venoso). Fruto de ello, la
Agencia Espafiola de Medicamentos y Pro-
ductos Sanitarios emiti6 una nota limitan-
do el uso de terapia hormonal a mujeres
con sintomas de suficiente magnitud co-
mo para afectar su calidad de vida y, ade-
mas, por el menor tiempo posible. Las ta-
sas de uso, que siempre fueron bajas en
nuestro pais, acabaron por ser poco mas
que simbolicas.

Sin embargo, y aunque pasé con menor
impacto mediatico, se encontré que el uso

de estrégenos solos, pauta usada en muje-
res a las que se ha extirpado el atero, daba
un perfil de riesgo practicamente neutro.
Recientemente, en abril de este afio, se
han publicado los datos del seguimiento a
mas largo plazo de estas mujeres, por una
media de 10 anos. Se ha confirmado que
las mujeres que usaron estrégenos por
una media de cinco afios presentaban
unas tasas significativamente inferiores
de cancer de mama. Ademas, si el uso se
llevaba a efecto entre la edad de 50 y 59
anos, intervalo en el que se prescribe tera-
pia hormonal a la inmensa mayoria de las
mujeres, hay también reduccion en el ries-
go de enfermedades coronarias.

De esta forma, se confirma la amplia
evidencia anterior obtenida en estudios ex-
perimentales y clinicos, asi como la hipéte-
sis de que en mujeres de menos de 60

afos, el perfil de riesgo se disipa. Mas atin,
y también de acuerdo con una serie de
datos previos, todo apunta a que es la adi-
cion del progestageno, el componente que
acompaiia al estrégeno en las mujeres con
atero, la que parece condicionar riesgo.
Debe subrayarse que en Europa usamos
progestagenos distintos del acetato de me-
droxiprogesterona, el usado en los estu-
dios que detectaron riesgo.

En conclusion, las mujeres con sinto-
mas menopausicos, que en su inmensa ma-
yoria se encuentran en el intervalo de
edad de 50 a 59 anos, pueden sentirse ali-
viadas. Incluso usando la combinacién de
estrogenos y progestagenos, el riesgo en
este intervalo de edad es minimo, como
también han confirmado los analisis estra-
tificados por edad de los estudios mas ame-
nazantes.
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