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1.0145.4152.3148.8Total
1.23029.23671.73269.175 y + años
1.9436.1824.4610.760 a 74 años
1.976.1145.311045 a 59 años
1.87.112.79.915 a 44 años
2.70.30.80.55 a 14 años
1.60.81.41.10 a 4 años

RR H/MMujeresHombresTotalEdad

Mortalidad por Causa Cardiovascular
en Chile (1998)

REF. Ministerio de Salud. Enfermedades cardiovasculares. En: Los objetivos Sanitarios
para la década 2000-2010. www.minsal.cl Primera edición, Octubre 2002, pp 113-120.

Tasa por 100.000 habitantes

http://www.minsal.clPrimera/
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Falencia Estrogenica y Cardiovascular

La menor incidencia de IM en mujeres premenopáusicas
en relación a hombres, sugiere una acción protectora de
los estrógenos

Las mujeres menopáusicas tienen más riesgo
cardiovascular que las controles premenopáusicas
pareadas por edad

Múltiples estudios observacionales sugerían que la TH
se asociaba a reducción de 30-50% de las enfermedades
cardiovasculares
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Homocisteína

Sensibilidad insulína

Moléculas adhesión

Fibrinógeno, fibrinolisis,
Agregación plaquetaria

Oxidación LDL

HDL, LDL, Lp(a)

Beneficios

Beneficios y Riesgos de los Estrogenos
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Homocisteína

Sensibilidad insulína

Moléculas adhesión

Fragmento 1+2 protrombina
antitrombina III, Resistencia Prot C

Activada = Protrombótico

Fibrinógeno, fibrinolisis,
Agregación plaquetaria

PCR  = ProinflamatorioOxidación LDL

TriglicéridosHDL, LDL, Lp(a)

RiesgosBeneficios

Beneficios y Riesgos de los Estrogenos
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Resultados de ambas Ramas del Estudio WHI

JAMA 2002;288:321

6.85.2Seguimiento (años)

0.62 #
(0.42-0.93)

0.66 #
(0.44-0.98)

Fx. Vertebrales

0.61 #
(0.41-0.91)

0.66 #
(0.45-0.98)

Fx. Cadera

0.77
(0.59-1.01)

1.26 #
(1.0-1.59)

Cáncer de mama

1.34
(0.87-2.06)

2.13 #
(1.39-3.25)

Embolía Pulmonar

1.39#
(1.1-1.77)

1.41#
(1.07-1.85)

Accidente cerebro
vascular

0.91
(0.75-1.12)

1.29 #
(1.02-1.63)

Enfermedad
coronaria

1073916608N

WHI  E. solosWHI E+P

JAMA 2004;291:1701
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¿Son dañinas las Progestinas?
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Efectos potencialmente negativos de las
Progestinas en el sistema cardiovascular

Se oponen a la vasodilatacion inducida por
estrógenos

Disminuyen el aumento de HDL inducido por
estrógenos

Algunas progestinas tienen otros efectos
metabólicos indeseados (androgénico,
antiestrogénico, glucocorticoideo, etc)

Algunas progestinas podrían incrementar el
riesgo de tromboembolismo (la lección de los
ACO)
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¿Qué otro factor podría influir en
el riesgo cardiovascular durante

TH?
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Efecto de TH oral en la PCR: Estudio PEPI

Cushman M et al. Circulation 1999;100:717-722

ECE + AMP cc

PC
R

-h
s

(m
g/

L)

Meses
0 12 36

ECE + AMP cic

ECE + PM
ECE

Placebo

85% a 3 años

P=0.0001

1

2

3
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(5)(4)Resistencia adquirida a Proteina
C Activada

(3)(3)
Nivel de Antitrombina

(1,2)(1,2)
Capacidad Fibrinolítica

(1)(1)
Fragmento 1+2 Protrombina

(marcador generación Trombina)

Terapia Hormonal

TRANSDÉRMICA
Terapia Hormonal

ORAL

Coagulación y vía de Administración de
Estrógenos

(1) Scarabin PY, Arterioscler Thromb Vasc Biol 1997;17:3071
(2) Treede HJ, Arterioscler Thromb Vasc Biol 2000;20:1404
(3) Conard J, Thromb Haemost 1983;49:252
(4) Hoibraaten E, Br J Haematol 2001;115:415
(5) Oger E, Arterioscler Thromb Vasc Biol 2003
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JAMA 2002; 288:321-33                                                       JAMA 2004;291:1701-12

La TH oral incrementa el Riesgo de ETE

0

0.5

1

1.5

2

ECV ACV ETE Ca mama Fx cadera Fx vertebral Mortalidad

WHI (E+P)

WHI (E solos)

* * *

*

* ** *

*
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¿Influye la edad de la mujer
cuando se indica TH?
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Riesgo CV en el estudio WHI depende la
Edad de las usuarias

JAMA 2002;288:321 JAMA 2004;291:1701

E + P E. puros



Po
nt

ifi
ci

a 
U

ni
ve

rs
id

ad
 C

at
ól

ic
a 

de
 C

hi
le

Estudios
Observacionales

- 30%

WHI E+P

+ 29%

WHI E

- 9%

>20a

+ 71%*

10-19a

+ 22%

<10 a

- 11%

Años de postmenopausia

Riesgo cardiovascular en Distintos
Estudios con TH
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Estudios
Observacionales

- 30%

WHI E+P

+ 29%

WHI E

- 9%

70-79 a

+ 4%
60-69 a

- 8%
50-59 a

- 44%(*)

Edad al inicio TH

Riesgo cardiovascular en Distintos
Estudios con TH



Po
nt

ifi
ci

a 
U

ni
ve

rs
id

ad
 C

at
ól

ic
a 

de
 C

hi
le

Importancia de la Edad en el Riesgo
Cardiovascular de la TH.

Hipótesis
En postmenopáusicas recientes, con vasos
sanguíneos “sanos” o en etapa temprana de
ateromatosis, y con endotelio intacto, TH podría
conferir beneficios (efectos lipídicos y endoteliales) y
retardar la progresión de ateroesclerosis.

En postmenopáusicas tardías, cuando ya existe
estenosis coronaria o placas vulnerables, los efectos
pro-trombóticos y pro-inflamatorios de la TH podrían
complicar las lesiones.
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Estudio realizado al finalizar el WHI con Estrógenos
puros confirman que en las mujeres más jóvenes (50 a
59 años) la estrogenoterapia es cardioprotectora.

Nuevos resultados del Estudio WHI
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Subestudio del WHI al finalizar protocolo de
estrógenos puros
Mujeres 50-59 años que habían sido seguidas por 7.4
años (n=1064) tratadas con placebo o con ECE 0.625
mg.
Se evaluó score de Agastston (calcificación
coronaria medida por TAC con múltiples cortes ultra
rápidos)
Al final del estudio el score de calcificacion
coronaria fue menor en las que usaron ECE (score:
83.1) que en las que recibieron placebo (score: 123.1,
p=0.02).

Resultados del Estudio WHI-CACS
(WHI- Coronary Artery Calcification Scores)
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Resultados del Sub-Estudio WHI-CACS
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¿Pueden generalizarse los
resultados cardiovasculares del

Estudio WHI a toda la Terapia
Hormonal?

La respuesta es NO.
El riesgo existe sólo con dosis orales tradicionales,
esquemas CC y en mujeres con > de 10 años de
menopausia
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EstradiolEstronaEstrógeno dominante en suero

NOSIEfecto Pro-inflamatorio

HDL, LDL
Triglicéridos

Lípidos

NOSIEfecto Pro-trombótico

NOSIEstímulo eje Renina – Angiotensina -
Aldosterona

SISIEfecto vasodilatador

NOSIPrimer paso hepático

TH NO ORALTH ORAL

Diferencias entre la TH vía oral y la Transdérmica
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MUCHAS  GRACIAS


