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abStraCt
We review the evidence sustaining climacteric 
symptoms treatment. Hormonal replacement 
therapy is the most effective treatment for both 
vasomotor symptoms and vaginal dryness. 
key words:  Menopausal symptoms, hot 
flushes, vaginal dryness, hormonal replacement 
therapy

introduCCión

La disminución de los niveles circulantes 
de estrógenos en la perimenopausia y 
luego de la remoción quirúrgica de los 
ovarios resulta en síntomas climatéricos.  
Las mujeres en esta transición menopáu-
sica comúnmente comunican una varie-
dad de síntomas, incluyendo síntomas 
vasomotores (sofocos o bochornos y 
sudoraciones nocturnas), síntomas vagi-
nales, incontinencia urinaria, alteración 
del sueño, disfunción sexual, depresión, 
ansiedad, labilidad en el humor, pérdida 
de la memoria, fatiga, dolor de cabeza, 
dolores articulares y aumento de peso. 
Sin embargo, en estudios longitudinales, 
luego de ajustar la edad y otros factores 
confusores, solo se asocia consistente-
mente los síntomas vasomotores, sín-

tomas vaginales y alteración del sueño 
con la transición menopáusica (1-3).  

Muchas mujeres manejan los síntomas 
climatéricos por ellas mismas y solo el 
10% acude a consulta en busca de ayu-
da (4). La terapia de reemplazo hormonal 
es el tratamiento más efectivo para estos 
síntomas (1).

La percepción de severidad de los sín-
tomas, y no los niveles hormonales, 
harán decidir a las mujeres por un 
tratamiento (5)

La evidencia obtenida de estudios lon-
gitudinales no sugiere que los síntomas 
relacionados al humor estén incremen-
tados en la menopausia y la información 
al momento es insuficiente para concluir 
cualquier relación causal entre el clima-
terio y trastornos cognitivos (6,7).

metodoloGÍa
Esta revisión está basada en una 
búsqueda de Medline, la Biblioteca Co-
chrane (Cochrane Database or System-

atic Reviews) y las listas citadas de publi-
caciones relevantes.  Las palabras clave 
usadas fueron menopause, menopausal 
symptoms, hormone replacement thera-
py, hot flushes, vaginal dryness.

SÍntomaS de depleCión 
eStroGÉniCa
Las indicaciones para terapia de re-
emplazo hormonal son los síntomas 
vasomotores y la sequedad vaginal 
(Tabla 1). 

SÍntomaS vaSomotoreS
Un sofoco o bochorno es una sensación 
súbita de calor que es generalmente 
más intensa sobre la cara, cuello y tó-
rax. La duración es variable, pero toma 
un término medio de 4 minutos. Está 
frecuentemente acompañado de sudo-
ración, que puede ser profusa y segui-
da por un escalofrío (8). De noche, estos 
cambios pueden ser reconocidos y se 
les denomina sudoraciones nocturnas. 
Juntos, los sofocos y las sudoraciones 
nocturnas son descritos como síntomas 
vasomotores (9).  
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La prevalencia de síntomas vasomotores 
es máxima en la transición menopáusica 
tardía, ocurriendo en aproximadamente 
65% de mujeres (10); pero, la prevalencia 
varía marcadamente, dependiendo de la 
población estudiada.
  
En la mayoría de las mujeres, los sínto-
mas vasomotores son transitorios. Las 
molestias mejoran en unos meses, en 
aproximadamente 30 a 50% de mujeres, 
y se resuelven en 85 a 90% de mujeres, 
a los 4 a 5 años (11). En el estudio PEPI 
(postmenopausal estrogen/progestin 
interventions), la proporción de mujeres 
con síntomas vasomotores en el grupo 
placebo disminuyó de 56% a 30% en 3 
años (12). Sin embargo, por razones no 
claras, cerca de 10 a 15% de mujeres 
continúa con sofocos muchos años lue-
go de la menopausia (8).  

La etiología del sofoco es compleja y aún 
incierta, pero probablemente la causa 
sea la inestabilidad del centro termo-
rregulador del hipotálamo, inducida por 
la caída de los niveles de estrógeno y 
progesterona (13). La inestabilidad del 

centro termorregulador produce la vaso-
dilatación periférica errática, transitoria 
y repentina de los vasos sanguíneos de 
la piel, con una sensación concomitante 
de sofoco y un aumento cuantificable de 
la temperatura de la piel. El rol preciso 
del estrógeno en la patogénesis de este 
síntoma no es claro. Los niveles de es-
trógeno endógeno no difieren sustancial-
mente entre mujeres posmenopáusicas 
que tienen sofocos y aquellas que no 
los tienen (14). En el Study of Women´s 
Health Across the Nation, un gran estu-
dio de cohorte multicéntrico en los EE 
UU, los niveles altos de hormona folícu-
lo estimulante fueron la única medida 
hormonal independientemente asociada 
con sofocos, luego de ajustar por nive-
les de estradiol y otras hormonas (14). Un 
posible rol para andrógenos es sugerido 
por la observación común de sofocos en-
tre hombres tratados con deprivación de 
andrógenos en el cáncer de próstata (8). 

Los sofocos pueden ocurrir con diferen-
te severidad y frecuencia durante el día 
o la noche. No son exclusivos de la me-
nopausia o de las fluctuaciones hormo-

nales, pero representan un síntoma muy 
frecuente de las primeras fases peri y 
posmenopáusicas. Un 75% de las muje-
res sufre este síntoma en distinto grado 
(9), pero son un problema severo en cerca 
de 25% (15).

eStróGenoS
El estrógeno es un tratamiento efectivo 
para los sofocos, y este alivio puede re-
ducir las alteraciones del sueño y mejo-
rar la calidad de vida(15). Una revisión sis-
temática de 24 ensayos clínicos controla-
dos aleatorios mostró una reducción de 
75% en la frecuencia de sofocos (IC95% 
64 a 82%), comparado con 50% de re-
ducción con placebo(9). La severidad de 
los síntomas disminuyó notablemente en 
mujeres que usaron estrógeno, compa-
rado con placebo (OR 0,13, IC95% 0,07 
a 0,23). En el estudio PEPI, la severidad 
de los síntomas vasomotores fue aproxi-
madamente 78% menor en los grupos 
con tratamiento (estrógenos solos o 
combinados con progestágenos) que en 
el grupo placebo, durante el primer año 
de tratamiento (RR 0,22), y alrededor de 
60% menor durante el tercer año de tra-
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tamiento (RR 0,40), cuando la frecuen-
cia de síntomas ha declinado en el grupo 
placebo. Por cada dos mujeres tratadas, 
una informó disminución de la severidad 
de los síntomas vasomotores durante el 
primer año; pero, durante el tercer año, 
el número necesario a tratar aumentó 
a seis pacientes(12).  Entonces, el estró-
geno reduce los síntomas vasomotores 
y el efecto es más dramático durante el 
primer año de tratamiento.

Todos los tipos y vías de administración 
de estrógeno son efectivos. El beneficio 
está relacionado a la dosis; pero, aún las 
dosis bajas de estrógeno son frecuen-
temente efectivas(16-18). El alivio de los 
síntomas vasomotores es usualmente 
sustancial en 4 semanas luego de iniciar 
con dosis estándar de estrógenos (1 mg 
por día de estradiol oral o su equivalen-
te)(5, 8). Las dosis bajas podrían tener su 
efecto máximo recién a las 8 a 12 sema-
nas, pero están asociadas con menor 
tasa de efectos colaterales (19).

terapiaS HormonaleS no 
eStroGÉniCaS
En dosis altas, las progestinas acetato 
de medroxiprogesterona(20) y megestrol(21) 

son efectivas para el tratamiento de so-
focos, pero los efectos colaterales son 
frecuentes, y datos a partir del estudio 
WHI sugieren que las progestinas pue-
den incrementar el riesgo de efectos 
adversos(3).

La tibolona, un esteroide sintético con 
débil efecto estrogénico, progestagénico 
y androgénico, es efectiva para el trata-
miento de sofocos, pero los riesgos a lar-
go tiempo no han sido adecuadamente 
investigados (3, 22, 23).

otraS preSCripCioneS
Varios inhibidores de la recaptación se-
lectiva de serotonina e inhibidores de la 
recaptación de serotonina-norepinefrina 
han sido estudiados en ensayos aleato-
rios, para el tratamiento de síntomas va-
somotores, con resultados variados. Así, 
se encuentra resultados negativos para 
citalopram y sertralina, resultados incon-
sistentes para fluoxetina y venlafaxina y 
beneficios modestos en dos ensayos de 
paroxetina. La mayoría de los resultados 
positivos involucraba a pacientes sobre-
vivientes de cáncer de mama(24-28). No es 
claro el por qué la eficacia de inhibidores 
selectivos de la recaptación de serotoni-

na podría estar asociado con una histo-
ria de cáncer de mama; pero, el uso de 
antiestrógenos y una gran prevalencia 
de depresión entre las sobrevivientes de 
cáncer de mama podría tener un rol.

La gabapentina, un antiepiléptico, ha 
mostrado modesta eficacia en el tra-
tamiento de los bochornos, tanto en 
mujeres con historia de cáncer de 
mama (29, 30) como en mujeres sin esta 
patología(30), pero no está libre de efectos 
secundarios(29, 31).  

La clonidina, agonista α-adrenérgico, ha 
mostrado algunos beneficios para sofo-
cos, comparado con placebo. La clonidi-
na transdérmica 0,1 mg/día parece ser 
más útil que la clonidina oral (0,1 mg y 
0,2 mg). Los efectos colaterales incluyen 
sequedad de boca, constipación, somno-
lencia y vértigo, pero ningún efecto en la 
presión arterial a estas dosis. La clonidi-
na puede, sin embargo, intensificar los 
efectos de otros antihipertensivos, ansio-
líticos y alcohol (3, 32).

La mayoría de los estudios acerca del 
cohosh negro (Cimicifuga racemosa) es 
de duración corta y resultados diversos. 
Un reciente ensayo clínico aleatorizado 
en mujeres con cáncer de mama que 
tomaban tamoxifeno manifestaron me-
joría para bochornos, comparado con 
placebo(7).  

Un metaanálisis mostró una pequeña 
reducción en sofocos con isoflavonas de 
trébol rojo (Trifolium pratense), 40 a 82 
mg/día (33). Al momento, el cohosh negro 
y el trébol rojo no tienen efecto alguno en 
mama o endometrio, aunque se requiere 
datos a largo plazo.

Otros estudios con fitoestrógenos han 
mostrado resultados variados. Pero, en 
cuatro ensayos clínicos en mujeres con 
cáncer de mama previo no se encontró 
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diferencias significativas con isoflavonas 
de soya comparado con placebo(30). Los 
efectos en la mama de tratamientos a 
largo plazo con estos productos no son 
claros, pero se ha observado que causan 
hiperplasia endometrial(7).

La vitamina E ha mostrado un pequeño 
efecto benéfico sobre el placebo, con un 
sofoco menos diario(34). La dehidroepian-
drosterona, ginseng, dong quai (Angelica 
sinensis), aceite de prímula o evening 
primrose oil (Oenothera biennis L.) o los 
productos de soya no parecen mejorar 
los sofocos (33).

SÍntomaS vaGinaleS
Los síntomas vaginales (incluyendo se-
quedad, disconfort, prurito y dispareunia) 
son comunicados por aproximadamente 
30% de mujeres durante la posmeno-
pausia temprana (3) y más de 47% de mu-
jeres durante la posmenopausia tardía 
(2). Los síntomas urológicos (incluyendo 
urgencia, frecuencia, disuria e inconti-
nencia) no están claramente correlacio-
nados con la transición menopáusica (2). 
A diferencia de los sofocos o bochornos, 
los síntomas vaginales generalmente 
persisten o empeoran con la edad (8).

Al compararse con mujeres premenopáu-
sicas, las mujeres posmenopáusicas con 
síntomas vaginales tienen disminución 
del flujo sanguíneo vaginal y de secre-
ciones, hialinización de colágeno, frag-
mentación de elastina y proliferación del 
tejido conectivo vaginal.  El fluido vaginal, 
que es ácido antes de la menopausia, se 
torna más neutral, facilitando la prolifera-
ción de organismos entéricos asociados 
con infección de la vía urinaria (8).

La atrofia vaginal posmenopáusica es 
identificada generalmente cuando hay 
síntomas vaginales y hallazgos de pa-
lidez, sequedad, y disminución de la 
rugosidad de la mucosa vaginal. Un pH 

elevado en el líquido vaginal (alrededor 
de 6,0) y un análisis citológico de células 
exfoliadas de la pared vaginal contenien-
do más de 20% de células parabasales, 
se los correlaciona con la menopausia; 
pero, no se ha establecido su uso en el 
diagnóstico de atrofia vaginal (8).

eStróGenoS
Para los síntomas vaginales, los estró-
genos vaginales (administrados como 
cremas, tabletas o un anillo liberador 
de estradiol) son altamente efectivos, 
con mejoría o alivio encontrado en 80 
a 100% de las mujeres tratadas(1, 35, 

36). Para esta indicación, se prefiere 
las preparaciones vaginales sobre los 
estrógenos sistémicos, debido a que 
tienen una efectividad similar e inclu-
so mayor (37), y la absorción sistémica 
es mínima, de modo que los riesgos 
del estrógeno oral no se aplican y no 
es necesaria la adición de progesti-
nas para proteger el útero(7, 38, 39). Sin 
embargo, las dosis altas o mayor fre-
cuencia de uso de estrógenos vagi-
nales pueden incrementar los niveles 
sistémicos de estrógenos (36) y poten-
cialmente causar efectos secundarios 
estrogénicos.

El anillo vaginal liberador de estradiol de 
dosis bajas (7,5 µg/día) produce niveles 
de estrógenos séricos de 6 a 8 pg/mL. 
Esta dosis es apropiada para el trata-
miento de atrofia genital solamente, ya 
que los niveles sistémicos son muy bajos 
para mejorar los síntomas vasomotores. 
La proliferación endometrial usualmente 
ocurre con niveles de estrógenos séricos 
mayores a 19 pg/mL; por tanto, la adición 
de una progestina no es recomendada 
durante la terapia con dosis bajas(40).  

 
La tibolona, un esteroide sintético, efec-
tiva para el tratamiento de sofocos, tam-
bién ha demostrado ser útil en el trata-

miento de la atrofia vaginal (1).

otraS preSCripCioneS
En un ensayo aleatorio, un humectante 
vaginal basado en policarbofilo provee 
alivio de síntomas vaginal en forma 
equivalente a los estrógenos vaginales e 
incluso disminuye el pH vaginal. Este hu-
mectante vaginal es libre de hormonas y 
forma una capa húmeda en la superficie 
de las células vaginales, proporcionando 
humectación continua por 48 a 72 ho-
ras, recuperando elasticidad y humedad 
natural (41).

Los fitoestrógenos orales no han proba-
do ser efectivos para el tratamiento de 
síntomas vaginales (42). Se comercializa 
en el mercado un gel vaginal a base de 
isoflavona de soya, que incrementa la re-
generación del epitelio vaginal, ayudan-
do a combatir la sequedad vaginal; pero, 
aún faltan estudios.

alGunaS direCtivaS
La Administración Federal de Medica-
mentos - FDA y el Colegio Americano de 
Obstetras y Ginecológos - ACOG reco-
miendan que la terapia hormonal pos-
menopáusica debe ser usada a la menor 
dosis y por el menor tiempo posible para 
el tratamiento de los síntomas meno-
páusicos (43). La Sociedad Norteameri-
cana de Menopausia recomienda que 
las mujeres con síntomas vasomotores 
leves primero consideren cambios en su 
estilo de vida. Para los sofocos modera-
dos o severos, se recomienda la terapia 
hormonal. Se sugiere la terapia con pro-
gestinas, inhibidores de la recaptación 
selectiva de serotonina, gabapentina 
como una alternativa para mujeres que 
desean evitar el uso de estrógenos (44).

La FDA (43), la Sociedad Norteamerica-
na de Menopausia(44) y la Sociedad de 
Obstetricia y Ginecología de Canadá(45) 
recomiendan el uso de preparados de 
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estrógeno vaginal cuando los síntomas 
menopáusicos están limitados a la va-
gina.

ConCluSioneS y 
reComendaCioneS
La paciente en el climaterio tiene sofocos 
y síntomas vaginales de atrofia, ambos 
comunes en la transición menopáusica. 
A esta paciente se le debería indicar que 
los síntomas vasomotores generalmente 
mejoran o se resuelven en algunos años 
pero los síntomas vaginales no mejoran 
espontáneamente.

Dada la historia natural de los síntomas 
vasomotores, es razonable tratar de des-
continuar la terapia hormonal  cada 6 a 
12 meses. Si los síntomas recurren, rei-
niciar el tratamiento y luego gradualmen-
te titular la dosis o el número de días por 
semana(46). Infrecuentemente, los sínto-
mas vasomotores persisten y requieren 
tratamientos a largo plazo.

Luego de esta revisión, podemos con-
cluir que:

La terapia hormonal es el tratamien-•	
to más efectivo para el tratamiento 
de los síntomas vasomotores y la se-
quedad vaginal.

El estrógeno es un tratamiento efec-•	
tivo para sofocos, disminuyendo tan-
to la frecuencia como la severidad de 
estos.

Todos los tipos y vías de administra-•	
ción de estrógeno son efectivos en el 
tratamiento de los síntomas vasomo-
tores. El beneficio está relacionado 
a la dosis, pero aún las dosis bajas 
de estrógeno son frecuentemente 
efectivas.

Para los síntomas vaginales, los es-•	
trógenos vaginales (administrados 
como cremas, tabletas o un anillo 
liberador de estradiol) son altamente 

efectivos, con mejoría o alivio encon-
trado en 80 a 100% de las mujeres 
tratadas.

Para las mujeres que presentan sola-•	
mente síntomas vaginales, se prefie-
re las preparaciones vaginales sobre 
los estrógenos sistémicos, debido a 
que tienen una efectividad similar e 
incluso mayor y la absorción sistémi-
ca es mínima; de modo que los ries-
gos del estrógeno oral no se aplican 
y no es necesaria la adición de pro-
gestinas para proteger el útero.

Las mujeres que presentan contra-•	
indicaciones para el uso de terapia 
hormonal pueden elegir el tratamien-
to con terapias no hormonales, tales 
como inhibidores de la recaptación 
selectiva de serotonina o gabapen-
tina, reconociendo que los datos 
que respaldan su uso son limitados 
y que estas medicaciones no están 
aprobadas por la FDA para estas in-
dicaciones.

A pesar de la disponibilidad de la te-
rapia hormonal desde hace muchos 
años, aún tenemos  vacíos en nuestro 
conocimiento
Son necesarios los estudios longitudi-
nales sobre síntomas menopáusicos 
para otros grupos étnicos. Se requiere 
mayor investigación y ensayos clínicos 
aleatorizados acerca terapias alterna-
tivas, para abordar la estandarización 
de dosis de acuerdo con la eficacia clí-
nica.
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