TERAPIA HORMONAL DEREEMPLAZO EN LA PERIMENOPAUSIA
UNA ALTERNATIVA PARA LAS PACIENTES QUE
NO DESEEN MENSTRUAR. ESTUDIO PRELIMINAR
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RESUMEN

Ogserivo: El presente trabajo estd dirigido a evaluar una manera de administrar un farmaco, la tibolona, para
aquel grupo de pacientes que tendrian tinicamente esa opcion como terapia hormonal de reemplazo, pero que
atin presentan algin tipo de sangrado uterino y ain no estdn definitivamente en la menopausia. Debido a que la
indicacion para el uso de este farmaco, es la amenorrea minima de un ano. Disero: La idea es administrar un
tratamiento hormonal combinado con pildoras de derivados del estrogeno y la progesterona y abatir el endome-
trio, con la debida evaluacion ecogrdfica, llevdndolo a una afrofia o disminucion minima y luego prescribir la
tibolona. Resurtapos: Hemos encontrado que el cincuenta por ciento de las pacientes estudiadas respondieron
satisfactoriamente a nuestro esquema terapéutico. ConcLusiones: La mitad de las pacientes usando nuestro esque-

ma terapéutico, con endometrio abatido a menos de 7 mm, podrian beneficiarse con nuestra propuesta.
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SUMMARY

Osiective: The present work aims at evaluating a way to
administrate a drug named tibolone, among a group of
patients having it as the unique therapy of hormonal
replacement, but who still have some type of uterine
bleeding and who are notsstill having definite menopause.
The indication for the use of this drug is the presence of
amenorrhea for at least one year. Desin: The idea is to
administrate a combined hormonal treatment with pills
derived from estrogens as well as progesterone in order
to reduce to the minimal expression the endometrium,
accompanied by an ultrasound assessment. Resucts: It has
been found that fifty percent of the studied patients
responded satisfactorily to our therapeutic scheme.
Concruston: The fifty percent of the patients who have less
than 7mm of endometrium, could use our therapy.

Key words: Perimenopause; Hormonal replacement
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INTRODUCCION

En el climaterio existe un periodo en el que no se
establece la amenorrea caracteristica de la meno-
pausia definida, ésta representa un periodo preme-
nopausico y en €l existen alteraciones de la mens-
truacion, muchas veces con presencia de alteracio-
nes vasomotoras como bochornos, taquicardias,
otras como trastornos de la conducta y del suefio,
que ameritan instalar un tratamiento hormonal, que
no solovaaaliviar las molestias descritas, sino, tam-
bién prevenir una serie de acontecimientos media-
tos o tardios como alteraciones de los lipidos en
sangre conllevando a un mayor riesgo cardiovascu-
lar, osteoporosis, atrofia genital, predisposicién a la
enfermedad de Alzheimer, entre otras mas'’.

Con la existencia de diversos esquemas de trata-
miento*", el abanico de posibilidades parala selec-
cion de unaterapia hormonal de reemplazo (THR)
se hace mas manejable y se puede escoger o pres-
cribir el tratamiento acorde a las expectativas de
la paciente.
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Algunas de ellas, desean conservar la menstrua-
cién, otras prefieren no menstruar més.

Para aquellas que deseen menstruar generalmen-
te se les administra tratamientos de tipo secuen-
ciales o combinados seguidos de una breve inte-
rrupcion para permitir la descamacion y luego
reiniciar el tratamiento repitiendo el proceso des-
crito indefinidamente. A las que no deseen mens-
truar, se les administra en forma ininterrumpida
hormonas combinadas.

Sin embargo, en aquellas pacientes que no desean
menstruar, y ain presentan reglas y que estan re-
cibiendo o van a recibir una terapia combinada,
existen algunas en las que no serfa conveniente la
administracion continua y perpetua de estos me-
dicamentos ya sea porque tienen miomas en el
ttero, displasias de mama, antecedentes familia-
res de cancer de mama o simplemente son perso-
nas muy sensibles conreaccionidiosincraticaalos
estrogenos; en estos casos, uno de los farmacos
de elecciOn seria la tibolona, pero, siendo una de
las condiciones para el uso de estamedicina, la pa-
ciente con la menopausia instalada, es decir, au-
sencia de la regla por un ano o mas debido al au-
mento del riesgo de sangrado intermenstrual en
ellas', en este grupo de pacientes sensum strictus
no seria posible la administracion de la tibolona.

Para este grupo de pacientes se plantea esta pro-
puesta que consiste eniniciar la THR en las pacien-
tes perimenopausicas que ain reglan aunque sea
irregularmente, con hormonas combinadas tratan-
do de llevarlas a la amenorrea, una vez consegui-
da esta condicion, se iniciaria la tibolona.

MATERIAL Y METODOS

El presente estudio prospectivo se llevo a cabo con
50 pacientes reclutadas aleatoriamente de la consul-
ta externa del Hospital Arzobispo Loayza, del Cen-
tro Médico Corpac y de la Clinica Montesur, desde
enero de 1998 y seguidas hasta junio del 2001.

Los criterios de inclusion fueron:

1. Estar sana.

2. Pacientes que aceptaban recibir THR

3. Estar en la perimenopausia con presencia de
reglas, aunque sean irregulares.

4. Dosaje de FSH sérico mayor de 40.

5. Ausenciade patologia ginecol6gica que contra-
indique administracion absoluta de THR.

Los criterios de exclusion fueron:

1. Pacientes con algin tipo de enfermedad crénica.

2. Estar tomando alguna medicacién anticon-
vulsivante permanentemente.

. Estar en tratamiento psiquiéatrico.

. Temor o negativa a recibir la THR

. Las que abandonaban el tratamiento.

. Metropatia hemorragica profusa.

. Cualquier tipo de tumoraciones de anexos.

. Alguntipo de contraindicacion absoluta parael
uso de THR.

Se utiliz6 pildoras combinadas de 2 mg de 17-beta-
estradiol con 1 mg de acetato de noretisterona para
administracion diariay pildoras de 2,5 mg de tibo-
lona, también de administracion diaria.
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Los métodos seguidos fueron: una vez iniciada la
terapia hormonal de reemplazo con las pildoras
combinadas, las cuales se las administraban diaria
e ininterrumpidamente, se las trataba de llevar a la
amenorrea con una cesacion minima de laregla por
cuatro meses y con una linea endometrial evaluada
ecogréaficamente menor de 7 mm, llegado este mo-
mento se iniciaba la administracion de la tibolona.

RESULTADOS

Eltotal de pacientes estudiadas fue cincuenta, laedad
promedio de las pacientes, 47 anos (con limites de
39 anos y 53 anos) y la paridad promedio, 2,9.

Treintaiuna pacientes (62%) lograron laamenorrea
establecida en un promedio de once meses desde
que se inicio el tratamiento, con una linea endo-
metrial menor de 7 mm, y de alli continuaron con
tibolona.

Diecinueve pacientes (38%) presentaron diversos
tipos de sangrados, como spotting, metrorragias
profusas durante el tratamiento con las pildoras
combinadas y se decidio cambiar de régimen, por
lo que no llegaron a utilizar la tibolona.

De las treintaitn pacientes, doce (24%) sangraron
en algin momento del tratamiento con tibolona.
De estas doce que sangraron, seis (12%) continua-
ron satisfactoriamente el tratamiento hastala actua-
lidad, cuatro (8%) lo abandonaron por las molestias
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del sangrado, en ellas la linea endometrial se man-
tuvo en un promedio de 7,5 mm con rangos de6a 9
mm, y dos (4%) por problemas no s6lo de sangrado
sino de peso y mastodinea.

El total de pacientes que iniciaron la THR con pildo-
ras combinadas y la continuaron satisfactoriamente
con tibolona hasta la actualidad es 25, representan-
do el 50% del total. El promedio de meses uso total
de tibolona en este grupo de pacientes es 13,8 meses.

DISCUSION

Actualmente es evidente que la deteccion precoz del
cancer de mama o de cualquier otro céncer conlleva
aunamejor sobrevida y posible curacion de la enfer-
medad, aceptando el hecho que la administracién de
tibolona altera en menor medida las imagenes radio-
l6gicas de la mama'*’s, permitiria una mejoria en la
calidad del despistaje del cancer de mama en aque-
llas pacientes con riesgo potencial o atin en cualquier
otra, e incluso conociendo su mecanismo de accion
tejido especifico'*1%'7 es recomendable también en
casos de aquellas pacientes que tienden a presentar
miomas o sensibilidad especial a los estrogenos.

La administracion continua e indefinida de estroge-
nos, aun asociada a una progesterona, hace proclive
el aumento de la densidad de la masa mamaria que
se evidencia en las mamografias y dificulta la evalua-
cién radioldgica y el aumento del tamano de los mio-
mas, lo que reforzaria el hecho de la prescripcion de
tibolona en estos grupos de pacientes'>>!7,

Conociendo las bondades de la THR, es reconocida
la administracion precoz'® para aliviar las alteracio-
nes del caracter'®?, sintomas vasomotores?#, y pre-
vencion de las enfermedades cardiovasculares®*, al-
teraciones de los lipidos®? y osteoporosis®*, ade-
mas de una posible proteccion a la enfermedad de
Alzheimer®#; sin embargo, en los pacientes antedi-
chos, eramenester esperar dos a cuatro anos parala
prescripcion de la tibolona.

Con los resultados de este trabajo, a pesar de lo pe-
quenio del tamano muestral y que probablemente no
tenga una verdadera significancia estadistica, suge-
riria que la posibilidad de ejecutar la metodologia
propuesta beneficiaria al 50% de pacientes que atin
no presentan lamenopausia, el otro grupo deberdes-
perar la instalacion de su menopausia en forma na-
tural, y parael alivio de su sintomatologia usarian tra-
tamientos alternativos.
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Se concluye que casi la mitad de las pacientes
perimenopausicas que utilizan inicialmente una
THR combinada, hasta unadisminucion de lalinea
endometrial amenos de 7 mm, podrian beneficiar-
se con el uso indefinido de la tibolona.
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