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Diagnostico de Menopausia
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¢, Requiere de tratamiento?

Duracion de Bochornos

* Presentes en 50-70% de postmenopausicas
« Persistencia por 5 afios o0 mas: 20-25%
* Sintomatica= Bochornos — Sudoraciones - Sequedad - Atrofias - Animo
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Indicaciones de TH

Indicaciones actuales de TH

 Alivio de sintomas
— Bochornos - sudoracioén
— Seguedad vaginal / atrofia urogenital

* Prevencion de osteoporosis

 Co-Tratamiento de depresion asociada a postmenopausia

e Tratamiento de Disfuncion Sexual

Indicaciones cuestionadas de TH

Pero dependientes de precocidad de inicio y con posible
efecto a mas largo plazo

* Prevencion de enfermedad cardiovascular

 Prevencion de enfermedad de Alzheimer
(No deberia iniciarse una terapia si uno de estos es el unico objetivo)




Beneficios Probados de la TH (WHI)

» Es el Trat. mas eficaz para sintomatologia
climatérica

e Disminuye fracturas
— (ECE+AMP y ECE)

* Regresion de Calcificaciones Coronarias

e Disminucién de incidencia de cancer de colon
— (ECE+AMP)

e Disminucion de incidencia de Diabetes (20%)
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Efectos beneficiosos
de la TH no considerados en el WHI

 Mejor calidad de piel y mucosas,
— Como barrera y calidad de la cicatrizacion

e Disminucion de atrofias de diversos tejidos
« Calidad de lacrimia y secreciones exocrinas
 Mejor vida sexual

e Disminucion de trastornos depresivos

* Proteccion contra Alzheimer a largo plazo

* Proteccion contra Enf. de Parkinson y mejor respuesta
a tratamiento

 Conservacion del Balance Postural
 Prevencion del T. Inflamatorio Pélvico
 Prevencion de Artrosis

¢ Prevencion de disfuncidon endotelial?
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¢, Que recetar?

Terapia Individualizada:

— “Grado de Hipogonadismo”
— Condicion fisiopatologica predominante
— Comorbilidad

— Antecedentes mamarios personales y
familiares

— Control de riesgo endometrial

— Definir riesgo cardiovascular
— Sindrome metabdlico
— Riesgo trombotico




Fuentes de estrogenos circulantes en mujeres
durante la vida reproductiva y la postmenopausia.
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Obesidad = “menos hipogonadismo”

A mayor peso (IMC)

— Requiere menos estrégeno

— Mas cuidado sobre el endometrio
—Mas probabilidad de S. Metabdlico




Riesgos de la TH

e Aumento de tromboembolismo

 Aumento de infarto
— (solo en un segmento de edad)

« Aumento de AVE y demencia en mayores de 65
anos

« Aumento de incidencia de Ca de mama
— (ECE+AMP y E2 +NETA) Depende de la progestina.

 Empeoramiento de ciertas autoinmunopatias
(LES)

e Aumento de litiasis biliar
e Aumento de varices
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Estudios Observacionales v/s WHI

CORONARIO
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ldentificar CONTRAINDICACIONES

ABSOLUTAS

« Historia pasada o reciente de cancer de mama o de endometrio.
 Enfermedad tromboembadlica. Trombofilias homocigotas

« Sindrome antifosfolipidos, Lupus Eritematoso Sistémico
 Hepatopatia aguda.

» (Genitorragia de etiologia no aclarada.

* Infarto Reciente

RELATIVAS
Antecedente de enfermedad cardiovascular
Factores de alto riesgo CV en mayores de 60 afos
Alto riesgo de enfermedad tromboembolica
Endometriosis
Hipertension pulmonar
Porfiria
Mayor edad ( 0 mayor “ventana terapeutica”
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Riesgos Familiares

e Ca mama

— Estudio WHI no mostro diferencias de riesgo
definido por modelo de Gall

e Cardiovascular

— La unica cuantificacion del riesgo individual a
partir del familiar es el score de Framingham

e Trombosis
— Baja prevalencia de trombofilias
— Deteccidn de riesgo empirico




El uso de TH no cambia el Riesgo de Cancer de
Mama asociado a Historia Familiar
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Usaron <5 aios Usaron >5 ainos Usan <5afnos Usan >5afios
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Tolerancia previa a ACO y embarazos

 Colestasia

* Reacciones hepaticas
 Aumento de peso
 Cloasma

« Edema
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Riesgos principales

Lo mas prevalente
— Riesgo cardiovascular =
— Sindrome metabolico

* Lo mas especifico
— Trombosis venosas
— Trombos arteriales




Caracteristicas del sindrome metabolico que
aparecen en el transito a la posmenopausia

Aumento de la grasa corporal cen
(intraabdominal) |

Cambio hacia un perfil lipidico ma
aterogenico

— * lipoproteinas de baja densidad
— * triglicéridos

— ¥V lipoproteinas de alta densidad
— 4% particulas pequeiias densas de LDL

Aumento de los niveles de glucosay
de insulina plasmatica.
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Caracteristicas del sindrome Metabodlico

1. Obesidad Central
2. Resistencia a la Insulina
3. Dislipidemia
a. TG elevados
b. Particulas de Colesterol LDL pequenas
y densas
c. HDL Disminuida
4. Hipertension arterial
5. Hipercoagulabilidad
6. Estado Proinflamatorio

Dr. Sergio Brantes Ej&

Molly C. Carr. J Clin Endocrinol Metab 88: 2404-2411, 2003



Sindrome Metabdlico USA

NHANES Il NCEP ATP IlI
National Center for Health Statistics (NCHS) Fase 1 (1988-1991) Fase 2 (1991-1994)

3 0 mas: Hombres Mujeres

Circunferencia de
cintura

Triglicéridos =150 mg/dl
Colesterol HDL <40 mg/dl <50 mg/dl
Hipertension =>130/285 mmHg

Glucosa de

ayunas alterada _

\“,ﬁexander et al. Diabetes. 2003 May;52(5):1210-4.
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Sindrome Metabdlico Otros Paises

3 0 mas:

Hombres Mujeres

Circunferencia de
cintura

Triglicéridos

=150 mg/dl

Colesterol HDL

<40 mg/d|

<50 mg/dI

Hipertension

=130/285 mmHg

Glucosa de
ayunas alterada




OR para una o mas enfermedades CV

Circunferencia de Cintura (WC)

OR para enf. CV Hombres Mujeres
- Raza negra 81.5 80.4
- Mexico-Americano 85.9 80.0
ave Raza blanca 87.7 76.2

Odds ratio and WC in women
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Odds ratio for CVD risk factors
Odds ratio for CVD risk factors
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Enfermedad tromboembodlica

103 casos

178 controles

Oral RR=4,6 (IC95% 2,1 -10,1)
Transdéermico RR =2,0 (IC 95% 0,5 - 7,6)

o Daly, E. 1996 Lancet 348:977
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Incidencia de TVP aumenta con la edad

Edad (anos)

Personas-ano

<20 1/100.000
20 a 40 1/10.000
41 a /5 1/1.000

>75 1/100

Gomes M et al. Arch Intern Med. 2004:164:1965-1976




Tromboembolismo Venoso
Meta-analisis de 12 estudios

Aleatorizados: 3, HERS. PEPI, ERA
Casos — Controles: 8 estudios

Cohorte: 1 estudio

Total: 12

Aumento absoluto de tromboembolismo venoso

1,5/10.000 ano
RR = 2,14 (IC 1,64 — 2,81)

Riesgo es mayor en los 2 primeros anos de uso

Dr. Sergio Brantes [k
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Marcadores de trombosis arterial y/o venosa

Arterial Venoso
Fibrindogeno +++
tPA (Tissue Plasminogen Activator) +++
Hs-CRP SAA (serum amyloid A) IL6 TNF +++
VWEF (grupo ABO, ¢ ADAMTS13?) ++
PAI-1 ++
Funcion Plaquetaria ++
Factor VII +
Lp(a) +
Dimero-D ++ ++
Homocisteina ++ ++
Factor V Leiden (Mutacion) +++
Protromina 20210a (Mutacién) ++
Factor VIl ++
Antitrombina Ill (¥) ++
Protombina (1) +
Proteina C (¥) +
Proteina S (¥) +
Dr. Sergio Brantes
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Deben identificarse los Factores de Riesgo de Tromboembolismo antes de prescribir

Adquiridos

Hereditarios

Mixtos o Desconocidos

Edad>40
Trombosis previa
Immobilizacion
Cirugia Mayor
Cirugia ortopédica
Neoplasias

AC Combinados
TRH
Embarazo/puerperio
S. antifosfolipidos
T. mieloproliferativos

Deficiencia ATIII

Deficiencia Proteina C
Deficiencia Proteina S

Factor V Leiden
Protrombina 20210a
Disfibrinogenemia
Grupo Sanguineo No-O

Hiperhomocisteinemia

Resistencia a Proteina C
activada

Aumento de Factores
VIl + VWF

Policitemia
-i%\ Dr. Sergio Brantes Ej&
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Evaluacion previa a la terapia

Evaluacion Médica General
Ginecologica No ginecoldgica
Mamografia Periddica Sindrome metabdlico
Control del endometrio Presion arterial (¢ Holter?)
Ecotomografia transvaginal, Perfil Lipidico
énfasis en grosor endometrial Glicemia Basal o Posprandial
Prueba de progesterona Arritmias
Biopsia de endometrio Pruebas hepaticas,
Continencia urinaria Densitometria 6sea
Calidad de vida Con factores de riesgo o
PAP mayor de 65 anos
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Evaluacion de Masa O0sea
Riesgo de fractura

 Menores de 65 anos no requieren densitometria 0sea
— En caso de factores de riesgo:
» densitometria a partir de los 60 afnos
— Densitometrias antes de esas edades:
» Patologia asociada a osteoporosis
e Hiperparatiroidismo
« Corticoterapia
 Mejores indicadores:
— Antecedente de fractura
— Factores de riesgo de National Osteoporosis Foundation
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Gracias por su atencion




