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asociacion argentina para
el estudio del climaterio

Jornada Internacional 30° Aniversario
“Aging Urogenital: Impacto en la Sexualidad”

Prof. Dr. Patricio Barriga Pooley
Disertante Internacional - Chile

Programa
Sindrome génitourinario: diagnéstico y tratamiento
Protocolo de estudio del piso pelviano
Terapia hormonal local: s es obligatoria? To d o s
Terapia laser: ¢ eficaz?;segura?
Disfuncion sexual femenina: ; cuando derivar?

Andropausia: rol del ginecélogo i Vi t a d os ! ! !

Universidad Catolica Argentina

Auditorio “Aula Magna” ler Piso
Alicia M. de Justo 1680 - Puerto Madero - C.A.B.A.

Fecha y horario
21 noviembre 2017 -14:00 a 20:00 hs
Inscripcion 13:00 hs

Informes - aapec
info@aapec.org www.aapec.org
Tel (011) 4372-7601

B.M.C
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Por qué los ginecologos estamos obligados a
conocer la Medicina del Climaterio ??




Edad de menopausia y su aumento con la mejora de la calidad de vida
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La

Déficit hormonal de

larga duracion.
CONSECUENCIAS

¥ Alteracion del sistema
organico

¥ Compromiso de la
homeostasis

¥ Manifestaciones clinico-
metabolicas. Obesidad

¥ Deterioro de la de la salud

¥ Prevalencia de patologias
cronicas

¥ Disminucion de Ia calidad de
vida




iy Enfermedades cronicas
AATGRAN Y

'f')'.'.

despues de la menopausia

Metabolicas

Disposicion central de la grasa abdominal (ain en mujeres delgadas)
Rl y N de R. Diabetes tipo 2.

Cardiovasculares

Dano en Ia f. endotelial (dafio en la integridad vascular)

A del colesterol total y del LDL colesterol

Oseas

Aceleracion en la pérdida de Ia MO

Incremento del R. de fractura.

Neurologicas

Persistente si la VYde los Es y la ¥ de andrégenos
afectan negativamente el rendimiento cognitivo

Urogenitales

Atrofia urogenital

— urgencia miccional , N frecuencia , disuria , etc -

Cancer

Mmmw



Con la informacion y las herramientas con que se cuenta
actualmente ...

médico y paciente : podrian lograr que la mujer “elija”...
la MENOPAUSIA y |la GERIPAUSIA mas cercana a la que
“desee tener”...

Independientemente de lo geneético, podremos
hacer muchas intervenciones higiénico-dietéticas y
terapéuticas para minimizar esos Riesgos.....

B.M.C



ito de discusion y especulacion

Discrepancias entre estudios

Experimentales -

T !ﬁ Beneficios vasculares de los Es
Decepcion x falta de beneficios vasculares

Clinicos controlados I!*

algunos resultados sobre posibles R. CV
y otros Rs.

B.M.C



Women’s Health Initiative




REVALORIZACION DE LA TERAPIA
HORMONAL

La TH es el fratamiento mas eficaz para |os
SVMrelacionados con la menopausia,previene
la pérdida o6seay |\a fractura,y es también el
tratamiento mas eficaz para el Sind.genito

urinario de la menopausia (SGU)

* Los beneficios superan alos riesgos para las
mujeres saludables, sintomaticas menores de 60

o dentro de 10 ainos de la menopausia.

Hormone Therapy Position Statement of The North
American Menopause Society. Menopause2017:24:728-53.
Epub ahead of print June 20, 2017[CrossRef], [PubMed]




Identificacion de las
candidatas...

“ para el tratamiento

a medida ”...

Tener en cuenta la salud de la paciente, su calidad de vida, prioridades y
factores de riesgo personales (TEP, IAM, EC,Ca.Mama)

TH: Minima dosis en el menor tiempo necesario.

Bajas dosis: menos efectos colaterales, mejor ecuacion R/B

Las vias No Orales pueden ofrecer ventajas

TE transdermica : menor riesgo TEV , IAM y mayor benef SVM

Overview: Identifying Candidates and
Risa Kagan, MD, FACOG, CCD, NCMP

Clinical Professor, Department of Ob-Gyn, UCSF East Bay Physicians
Medical Group Sutter Foundation, Berkeley, CA

NAMS 2014



ACOG Guidance: |
_ |

... €n contra de la interrupcion
‘“de rutina” de Es. sistémicos

a la edad de 65 anos...

“..igual que con mujeres |
mas jovenes: el uso de TH debe ser

individualizado sobre Ia base de Ia
relacion R/B de c/ mujer y Ila
presentacion clinica ".

ACOG.Practice Bulletin 141.0bstet Gynecol January, 2014.



Cuales son los estrogenos actualmente
recomendados para TH?

Estradiol transdérmico
(parche)

Estradiol percutaneo
(gel)




|E. Oral vs. E.parche transdermico

¢ demostré que via transdermica 710 R. adicional de

TEV, en mujeres con mutacion protrombotica.
y ; .
€ sugiere aun mas la necesidad de evaluar Es. transdermicos en

ensayos clinicos aleatorizados.
®R.de TEV es menos probable en mujeres fratadas con E. solos

que con E/P.

Traczek C, Oger E, De Jonage-Canonico MBY, Plu-Bureau G, Conard J, Meyer G, et
al, for the Estrogen and Thromboembolism Risk (ESTHER) Study Group..
Circulation. 2005;112:3495-500. BM.C



INAMS 2014 !

L-------

Todas las vias de administracion

pueden tratar eficazmente SNV....
e TE transdermica: < R: TEV, ACV, e IAM.

(no resultados ECA a largo plazo)

* Progestagenos. multiples opciones para proteccion endometrial.

e SERM: (bazedoxifeno) + ECE oral : opcion para mujeres con utero
(aprobado 2013)

NAMS HT Position Statement, Menopause 2012.
Shifren JL, Gass ML, et al. NAMS Recommendations for Clinical Care of

Midlife Women. Menopause 2014; 21, No.10 epub




HIGA Gral. San Martin
La Plata

Orales Transdérmicos

Table 6, Transdermal Estrogen Therapy Products for Postmenopausal Use in the United States and Canada

Table 8, Oral Estrogen Therapy Produsts for Postmenopuusal Use inthe United States and Camada
Composition Product name Dosage, mgfd

Composition Product name Dosage, mg

17f-estradiol matnx patch Alory! 0,025,005, 0,075, 0.1 twice/wk

Conjugated estrogens Premarin 0., 0450625, 09, 1.28 (limard 0025, 00375, 0,05, 0.075, 0.1 oncewk
Syt cogaedcingens A Comsi 03,046,0625,09, 18 Edado? 0025, 0375, 005, 0075, 0 twcelk
CES) 030606 00.1% Menostar 0,014 once/wk (for asteoparosis therapy)
i R Minivelle 00375, 008,005, 0.) twice'wk
PMS-Canjugaed 0,0628,09,1.2 Ocsclin' 0,02, 0.0375,0.05, 0075, 0. twice'w
S'\'lllh wc " ju L’ m d Cﬁm)g s, B Fﬂ jU\ m, 0 3' 0 45. 0.‘1: 5‘ 0 ‘)l | :5 .VIVC”C' 0025. 0.03 75. 0.05,0075, 0.1 twice/wk
Vivelle-Dotr — 0.025,0.0375, 0.05, 0.075, 0.1 once or twice/'wk
Estenified edtrogens Menest! 03,0605,1.25,25 Various generics
Estragye 03,0628 |7Pestradiol reservoir patch Estrademn 0025 0,03, 0.1 twicewk
sl Fstne,variousgeneis 05,10,20 17estradiol transdermal gl Divige 025,05, 14
EstroGel Estrogel 0754
F.‘mvipa!c 0551‘ 0,62 {07‘ ) 125(15),2503.0) Flestrint 0,54

Varous gnerkc 0625079, 15301, 50(60)

17fhestradiol topical emulsion Estrasort? 0.0 (2 packets)

17estradiol transdormal spray Evamist! 0,021 mg per %0 L. spray'd
(increase t0 1.5 mg per 90 L spray/d if needed)

Prochucts ot oked are avatlable m the United States and in Canadh
o Avaiible i the Ussted States bus ot Canala
b Avalable n Comady bur ot the United States
Pl vk the NAM I5ch i wovw o, o foe et fo ths rmatian

Products nt seted are available in the Unied Sl;a nd l;n Canaa
& Available in the Unitid States bt not Canada
b, Available m Canadds but sot the Unitad States

A MehA



E: pre\}encién de osteoporosis.

Dosis standar

E2 oral: 1 mg.

/ E2 TD: 0,05 mg.

! |ECE: 0,625 mg.

~  Baja dosis : previene osteoporosis.

Itra baja: parche semanal 0,14 (TDET):
E% en suero en rango de menopausia.

E
\éj |dosis Es.

reo de endometrio pe

, et al. Obstet Gynecol'&
R, et al. Obstet Gynec -

NAMS. opause 2012.
Kaunitz ause June 2014. \ _ —



CMA = acetato clormadinona

ectos antiandrogt _ .
nicos parciales CPA = acetato ciproterona

Progesterona

fectos antiestro- “MG CPA DNG = dienogest
génicos parciales / A DRSP d :
rospirenona
Y /e :

NMG / DSG = desogestrel

Efectos estrogé- r‘
nicos parciales

GST =gestodeno

MGA = acetato megestrol
LNG = levonorgestrel

MPA = acetato
medroxiprogesterona

DRSP NETA = acetato
noretindrona

fectos antimineralo
orticoides parciale

ectos glucocortice

deos parciales

MGA

TMG = trimegestona

NMG = acetato nomegestrol



PROGESTAGENOS

Derivados de la Derivados de la
TESTOSTERONA PROGESTERONA
12 Generacioén 22 Gen. — 32 Gen.

FARMACODINAMIA
FARMACOCINETICA

Riesgo Tromboembadlico

Acc sobre los carbohidratos

Efectos Androgénicos

NUEVOS GESTAGENOS
Dienogest — Drospirenona
Trimegestona —A. Nomegestrol

B.M.C



Evidencias Crecientes:

Los R. de Progesterona se unen a
diferentes agonistas en el endotelio =
sefalizaciones moleculares diferentes

ACCIONES ESPECIFICAS
DIFERENTES EN LA CELULA
VASCULAR




DIENOGEST NOMEGESTROL

DROSPIRENONA NESTORONA
TRIMEGESTONA

Metabolitos: NORELGESTROMIN
ETONOGESTREL




= NUEVOS
PROGESTAGENOS

Caracteristicas:

Carecen de efectos androgénicos.
(algunos son antiandrogeénicos)

Actividad Anabodlica minima.
Potentes en dosis bajas.

Accion principalmente en los
organos diana.

Alta actividad Progestacional.
No afectan los niveles de SHBG.




Baja Afinidad por la

Derivado de la

17-NORTESTOSTERONA SHBG
Mayor Actividad No posee accidn
Gestagena androgenica

No posee efectos deletereos

en Perfil lipidico, glucidico
coagulacion y Fibrinolisis



Derivado de la |
17-ESPIRONOLACTONA

Actividad

Antimineralocorticoide

DROSPIRENONA

Natriuresis (-) = ¥ TA.
Alta afinidad por el ®
minerolocorticoide

Propiedades bioldgicas
y farmacologicas
similares a la
Progesterona

Actividad
Antiandrogénica
Afinidad por el ®
Androgeénico-
Antagonista

B.M.C



Buen control del ciclo.
Buena tolerancia.

DROSPIRENONA

Sin los efectos adversos de otros Ps.

Péerdida de Peso

CONTRARRESTA la accion del
SISTEMA RENINA-ANGIOTENS

CONTRARRESTA el EFECTO P
del ESTROGENO en ENDOMET

EE sobre el
NA.

ROLIFERATIVO

RIO




NOMEGESTROL

*Fuerte afinidad por el R de P.

Antigonadotrofica.
Actividad<q Antiestrogénica.
Antiandrogenica moderada.

Sin Actividad Estrogénica, Androgénica,
Glucocorticoide

Nuevo ACQO: Estradiol 1,5mg- Nomegestrol acetato2,5mg [*"




DIDROGESTERONA

l un _no dlspomble en nuestro pals

& Derivado de la RETROPROGESTERONA

PROGESTERONA ALTAMENTE SELECTIVA |

SIN EFECTOS

s ESTROGENICOS
Se une exclusivamente | ANDROGENICOS

GLUCOCORTICOIDE

DEBIL EFECTO
ANTIANDROGENICO
MINERALOCORTICOIDE

B.M.C

RECEPTOR DE
PROGESTERONA




A Requiere dosis10-20 veces mas|
aN e bajas que la PROGESTERONA | /=
CAMBIOS FAVORABLES
DEL PERFIL LIPIDICO

CARBOHIDRATOS
Mejora sobre

LDL la Insulinosensibilidad
Colesterol Total

EFECTO NEUTRAL SOBRE
RIESGO TROMBOTICO

Kaya C. Gynecol. Endocrin. 2007. 23(51):124-
129 'al’m no disponible en nuestro pais. :
STEVENSON J. Climateric. 2005.8:352-359 _

B.M.C

Cieraad D. Gynecol. Obst. 2006. 274:74-80



Importante!!!

EN PREVENCION DE LA
HIPERPLASIA
ENDOMETRIAL..

eTiempo de uso del

'PROGESTAGENO... NO LA
DOSIS!!

ARCHER D. Menopause 2001 8(4):245-57
REED S. Am. J. Obst. Gynecol. 2004. 191(4)
ARCHER D. 2008 (Mundial de Menopausia. Madrid)




“*Eleccion de la paciente
“*Hipercolesterolemia

v HDL disminuida

M < Hiperandrogenismo

il <+ Alergias cutaneas




TH: INDICACIONES DE LA VIA NO ORAL

*¢* HIPERTRIGLICERIDEMIA

< HIPERTENSION ARTERIAL

< DIABETES

< HEPATOPATIAS

“ LITIASIS VESICULAR

“ INTOLERANCIA DIGESTIVA

< PREFERENCIA DE LA
PACIENTE




Sobrepeso.

Obesas.

Fumadoras.

y otras mujeres con R. 1 ECV o

ACV.
Dosis inicial: TDE2 : 0,05 mg

SVM resueltos...bajar dosis.
Si reiteran SVM o pérdida de calidad de
vida.... con dosis mas baja, pueden reanudar

la dosis mas alta.




INAMS 2014°"

L-------

Si utilizé dosis baja o ultra baja de HT:

0,0375, 0,025 o 0,14 mg TDE2.

0,5 mg E2 oral. - r;s:‘llwo

0,3 a 0,45 mg via oral de ECE

Si no esta en R. N de osteoporosis:
- discontinuar TH sistémica.

-puede reiniciar TH si reaparecen SVM.
-vaginal ET si es apropiado.

AM Kaunitz,Menopause June 2014.

B.M.C



¢ THEN CLIMATERIO
ESQUEMAS

Estrogenos unicamente
Progestagenos unicamente
Combinado secuencial
Combinado secuencial no clasico
Combinado continuo

Combinado con Andrdégenos
Tibolona continua

Raloxifeno

BZD/ ECE




¢ Es solos, sin el agregado complementario del
progestageno

+ Destinado a mujeres sin utero

- TE CONTINUA: estrogeno , sin pausa.

- TE DISCONTINUA: estrogeno durante 21 dias,
seguidos de una pausa libre de tratamiento de 7

dias.




ESQUEMAS DE TH
TERAPIA PROGESTACIONAL (TP
PRUEBA DE PROGESTERONA

N




* COMBINADO SECUENCIAL
SIN INTERVALO LIBRE

* COMBINADO SECUENCIAL CON
INTERVALO LIBRE




ESQUEMAS DE TH
ESQUEMA COMBINADO SECUENCIAL
(TEP-CS SIN IL)

Deprivacion
P
TP disc. o ciclica 12-14 d.
E
TE continua 28 dias
>
0 7 14 21 28

Esquema de eleccidn: mujeres posmenopausicas recientes

Ventajas:

-Mas fisiologico Desventajas:

-Facil de comprender -Sangrados anormales

-No hay sintomas de -Efectos progestagenos
intervalo

B.M.C




ESQUEMAS DE TH

ESQUEMA COMBINADO SECUENCIAL (TEP-CS CONIIL)

| |
Deprivacion

R TP disc. o ciclica 12-14 d.
E IL
TE disc. o ciclica 21-25 d.
21-25 d. N
0 7 14 21 28

Esquema de eleccidn: mujeres perimenopausicas

*Desventajas:

Ventajas: -Reaparicion de sintomas
en el intervalo libre

Preservay reestablece el
“ritmo menstrual regular” -Tension premenstrual

B.M.C

-Efectos progestagénicos




ESQUEMAS DE TH

ESQUEMA COMBINADO SECUENCIAL (TEP-CS CONIL)

Dos alternativas del esquema anterior

Deprivacion ‘
P TP disc. o ciclica 12-14
E IL dias
\ ,
0 7 14 21 28
I Deprivacion

P TP disc. o ciclica 12-14 d.

TE disc. o ciclica 21-25 d.

>
0 7 14 21 28

B.M.C



ESQUEMA DE TH

ESQUEMA COMBINADO SECUENCIAL NO CLASICO

Progestageno Bimestral:
Estrogenos 30 dias + P4 12-14 dias, en meses pares o
impares . Mayor Compliance, < deprivacion, < ef. colaterales

Progestageno Trimestral o Esquema
Estacional

B.M.C




ESQUEMA COMBINADO CONTINUO

(TEP-CC)

P TP continua
E
TE continua
>
0 4 14 21 28

“*Esquemas de eleccion mujeres posmenopausicas, con mas
de 1 0 2 aios de amenorrea, que no deseen tener sangrados.

“Ventajas:

- Amenorrea

“Desventajas:

- Menor dosis del progestageno -Sangrados a corto plazo, hasta

entrar en amenorrea

- Disminucioén de efectos adversos
del progestageno

- Sangrados a largo plazo, por

- Ausencia de tensiéon premenstrual atrofia endometral



ESQUEMAS DE TH
ESQUEMA COMBINADO CON ANDROGENOS

= Mujeres con deficiencia
androgeénica demostrada
(Alt severas de la libido)

» Ooforectomia bilateral

* |[nsuficiencia adrenal

7777777777777777777777
DOI: 10.1097/GME.0000000000000921
© North American Menoj

POSITION STATEMENT

The 2017 hormone therapy position statement of The North America
Menopause Society




Los ESQUEMA CON BAJAS DOSIS...
alternativa para:

“*Preservar los beneficios de la TH
“*Reducir los riesgos de la TH
“*Mejorar la continuidad de la TH

UTILIZANDO LA MENOR DOSIS EFECTIVA




®Problemas con los PROGESTAGENOS:
Disforia
Sangrados
Hinchazon
TEP : riesgo Ca Mama (trat. largos)??

€ Alternativas:
Dosis bajas de E y minimizar dosis PG

PG vaginal o SIU-L. PNM?
BZA 20 mg/CE 0.45

Baja Dosis-Ultra Baja Dosis E sin oposicion

con monitoreo

Menopause. 2009;16(6):1116-1124. 6Utian W, et al. Maturitas. 2009;63(4):329-335. 7Kagan R, et al.
Menopause. 2010;17(2):281-289. 8Bachmann G, et al. Climacteric. 2010;13(2):132-140. 9Harvey JA, et
al. Endocr Rev. 2011;32(3). Abstract P1-79




WHI y Mortalidad
por Cancer Mamario (re-analisis)

¥

Chelbowski R et al. JAMA. 2010; 304(15): 1684-1692

ORIGINAL CONTRIBUTION CLINICIAN'S CORNER

Estrogen Plus Progestin and Breast Cancer
Incidence and Mortality
in Postmenopausal Women




WHI y Mortalidad por Cancer Mamario

Results Inintention-to-treat analysesincluding all randomized participants and censor-
ing those not consenting to additional follow-up on March 31, 2005, estrogen plus pro-
gestin was associated with more invasive breast cancers compared with placebo (385 cases
[0.42% per year] vs 293 cases [0.34 % per year]; hazard ratio [HR], 1.25; 95% confidence
interval [Cl], 1.07-1.46; P=.004). Breast cancers in the estrogen-plus-progestin group were
similar in histology and grade to breast cancers in the placebo group but were more likely
to be node-positive (81 [23.7 %] vs 43 [16.2 %], respectively; HR, 1.78;95% Cl, 1.23-2.58;
P=.03). There were more deaths directly attributed to breast cancer (25 deaths [0.03 %

per year] vs 12 deaths [0.01 % peryear]; HR, 1.96;95% Cl, 1.00-4.04; P=.049) as well as
more deaths from all causes occurring after a breast cancer diagnosis (51 deaths [0.05%
per year] vs 31 deaths [0.03% per year]; HR, 1.57; 95% Cl, 1.01-2.48; P=.045) among
women who received estrogen plus progestin compared with women in the placebo group.

Conclusions Estrogen plus progestin was associated with greater breast cancer in-

Conclusiones:

E+P: se asocio a mayor incidencia de cancer mamario invasor , mas
frecuentemente con ganglios + .

Mortalidad atribuida a Ca. mamario ,y por todas las causas también aumentadas.

Chelbowski R et al. JAMA. 201710; 304(15): 1684-1692



2,50 -

RR=1,30
2,00 - (1,21-1,40)

1,50 -

0,50 -

0,00

Bl Oestrogen only ' H Tibolone

B.M.C
Million Women Study Collaborators. Lancet 2003; 362: 419-427



Cancer mamario y Progesterona: i

S —

- [Efecto de clase del progestageno?
- el agente especifico utilizado “influencia el R.de Ca. mamario” ?

€ datos de un ensayo observacional EPT con PNM no esta asociada con
mayor R. de cancer de mama si se usa durante un maximo de 5 afios ... " (
1)

& reportan que PNM (y quizas didrogesterona ) + E. no aumentan R. de
Ca. mamario administadas 5 arios o menos. " (Nivel de evidencia C) (
2)

€ estudios observacionales europeos sugieren: la diferencia en R. entre
E.solo y TEP combinados se ve con “algunas categorias” de
progestagenos pero no con derivados de la progesterona natural.

(3)

(1) Estrogen and progestogen use in postmenopausal women: 2010 position statement of The North American Menopause
Society. Menopause. 2010;17:242-255

(2) Santen RJ. Postmenopausal Hormone Therapy:An Endocrine Society Scientific Statement. JCEM.2010:95,51:S1-S66

(3) Sturdee W. Updated IMS recommendations on postmenopausal hormone therapy and preventive strategies for midlife
health . Climacteric 2011;14:302-320



What' s new in hormone replacement therapy:
focus on transdermal estradiol and micronized

progesterone J. A. Simon

ABSTRACT

The original conclusions of the Women’s Health Initiative study have been questioned as a result of the avail-
ability of age-stratified data. Initial concerns regarding the risk of corenary heart disease (CHD) in association

Basado en los datos que estan ahora incluidos en
las guias , el uso de E2 transdérmico y PNM podria
reducir o incluso negativizar el exceso de R.para
TEV, stroke, colecistitis,y posiblemente también
para Ca. Mamario asociado con el uso de TH oral
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VTE, or with an increased risk of breast cancer. Based on these data, which are now mc:ludcd in the guidelines,
the use of transdermal estradiol and micronized progesterone could reduce or possibly even negate the excess
risk of VTE, stroke, cholecystitis, and possibly even breast cancer associated with oral HRT use.

Simon JA. Climacteric 2012: 15(Suppl 1): 3 - 10




Progesterona y AMP en celulas
mamarias normales

* Difieren en el control de la proliferacion y
apoptosis y en la regulaciéon de los
genes

’ In VIVO (Murkles et al Fertil Steril 2011 Foidart et al, Chang et al)

— In vitro human (Courtin et al Breast Cancer Res Treat 2011)
— In macaques (Wood et al Breast Cancer Res Treat 2007)

(Courtin et al, Breast Cancer Res Treat 2011)

B.M.C



Efectos comparativos sobre la proliferacién delas |
celulas mamarias con ECE con AMP y E2 transdérmico cor#
PNM oral en las celulas mamarias de mu/eres |

l postmenopausicas sanas.

v ECE +MAP: |

_ marcado impacto sobre la mama |
% mean cell P=0.05 E2 percutaneo + PNM : no . |
B P 0. 03_‘ NS _‘ |:| baseline
10 -
. after HRT
5 4
Oral: CEE + TdL E2 + PNM
MAP

Adapted from Murkes et al. Fertil Steril 2010; 336, 7655-7



Progesterona micronizada: impacto sobre
endometrio y mama . Progestagenos

 El efecto protector de los progestagenos contra la
hiperplasia y cancer de endometrio no parece diferir con
diferentes progestagenos (P o PNM)

Los efectos opuestos de AMP y PNM sobre el tej.mamario
estan relacionados con los efectos no especificos de la
MAP , incluyendo la actividad glucocorticoide y
diferencias en la regulacién genetica.

- AUn mas, para las mujeres con utero intacto, PNM
parece ser la eleccidon éptima como parte de la TH
combinada.

Gompel A. Climacteric 2012; 15(1): 18 - 25



-PROGESTAGENO que tenga
exclusivamente EFECTOS
PROGESTACIONALES

que se una altay
selectivamente al R. de P.

e MENOS EFECTOS SECUNDARIOS
fuera del Tejido Blanco.




ESQUEMA DE TH

TH BAJA DOSIS

- EEC 0.3 a 0.45 mg/dia

- Valerato de estradiol 1 mg/dia
- Estradiol micronizado 0.5a 1 mg/dia
- Estrogenos esterificados 0.3 mg/dia
- 17 B Estradiol Transdérmico 14ug,25 a 37.5 ug/dia

- 17 B Estradiol Percutaneo 0.75 mg/dia

(Dosis y vias de administracion. Climateric, 2001.)



ESQUEMAS DE TH
ESQUEMA TIBOLONA CONTINUA

1,25 mg/2,5 mg

v Equiparable a TH a dosis bajas en el alivio de
SVM

v' En caso de insomnio, nerviosismo, desinterés,
cansancio, pérdida de concentracion, el perfil
especifico de efectos clinicos de tibolona la
pueden convertir en la mejor opcion.

v Reduce el recambio 6seo, incrementa la DMO
y disminuye el riesgo de fractura vertebral y
no vertebral.

Hormone Therapy Position Statement of The North American

Menopause Society. Menopause2017;24:728-53. Epub ahead of
print June 20, 2017[CrossRef], [PubMed] BM.C




ESQUEMAS DE TH
ESQUEMA TIBOLONA CONTINUA

“ INDICACION: Mujeres Posmenopausicas que no desean tener
sangrados por disrupcion con al menos 1 aiio de amenorrea.

Eficaz en el trat. de la atrofia vulvovaginal (AVV). (componente

del Sindrome de menopausia genitourinario. (GSM)

Mejoria de la libido y del humor depresivo; ausencia de tension
premenstrual; amenorrea; disminucidon del Colest Total, del LDL
y de TGL.
No proliferaf. del endometrio.
No aumenta la densidad Rx. mamaria ni la mastalgia de la mujer

posmenopausica.
incremento de riesgo de tromboembolismo venoso inferior al del

TH oral
DESVENTAJAS: Disminucion del HDL en el 1er. afio, por lo

gue se recomienda su medicion previa.




ESQUEMAS DE TH
ESQUEMA RALOXIFENO CONTINUO

*INDICACION: Mujeres Posmenopausicas
alejadas, sin sintomas menopausicos, con
factores de riesgo o presencia de

osteoporosis

*VENTAJAS: No produce sangrados.
Aumenta la densidad mineral 0sea. Perfil

lipidico favorable.

“+*DESVENTAJAS: Puede producir SNV.




DISPONEMOS...

*Estrogenos Conjugados:

Grageas 0,625y 0,3 mg
*E2 (Hemidrato)

Comprimidos 1y 2 mg

«17 B Estradiol Transdérmico
Parches 14, 25y 50 mcg
17 B Estradiol Percutaneo
Gel- 1 Push=0.75 mg




DISPONEMOS...

*VValerato de E2: Comp. 1y 2 mg

*Tibolona: Comp. 2,5y 1,25 mg

*Asoc.: DSP 2mg + E2: 1mg. comp.
*Asoc.: 17 B E2 50/25 mcg + LNG 250/125

mcg . Parches

*Asociacion Valerato E2 4mg + Enantato
Prasterona 200 mg Inyectable

*Raloxifeno: Comprimidos 60 mg




DISPONEMOS...

*Progesterona Natural Micronizada:
Capsulas blandas 100y 200 mg

*Levonorgestrel: comp. 30 ug
e SIU/LN:52mg. (aprox.14ug/dia)
 Acetato de Norestisterona: Comp. 5 mg
« Acetato de Nomegestrol:Comp. 5 mg



TSEC

BZA/ECE
BZA 20/ECE 0,45

« Complejo Tejido-Estrogeno Selectivo (TSEC)
modulador receptor de estrogeno selectivo
(SERM)

*BZA a diferencia de otro SERM, posee
suficiente efecto antagonista sobre el tejido
uterino para ser combinado con un
estrogeno.




Cuando pensar en TSEC/EC

o Los E solos se emplean para tratar los SVM.

o Los PG revierten los efectos endometriales adversos
(Hiperplasia-Cancer) Pero se relacionan con el R. de
Ca de Mama.

o TSEC Moduladores Selectivos del Receptor de E
(actua selectivamente sobre RE) asociado a los ECE:
permite mejor perfil clinico.

o TSEC se comporta como antagonista estrogénico
selectivo sobre mamay endometrio.




- BZD/CEE

e Proteccion Endometrial
 Efecto Neutro sobre Mama
* Evita Sofocos

« Previene Pérdida Osea

* Preserva la Salud Vaginal
Perfil Lipidico Favorable

De Villiers TJ. Climacteric 2013:16:203-20
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Al decidir TH.....

«ELECCION DE LA VIA DEL ESTROGENO
«ELECCION DE LA DOSIS

«ELECCION DEL ESTROGENO
«ELECCION DEL PROGESTAGENO

ELECCION DE LA VIA DEL
PROGESTAGENO
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1- ELECCION DE LA VIA:

** Preferencia de la paciente

“* Antecedentes meédicos: HTA, DBT, Hiper
TGL, Intolerancia oral.

2- ELECCION DE LAS DOSIS

La menor dosis posible de ambas hormonas




= ELECCION DEL ESTROGENO
Siempre naturales

4- ELECCION DEL PROGESTAGENO

*Mas Androgenicos: Depresion; Alt. Libido;
Osteoporosis = LNG/NETA

“*No o Levem. androgénicos: DBT, HiperCT;
Insulinorresistencia = PNM

*Antiandrogenicos: Sintomas dérmicos
androgénicos = ciproterona/TMG/DRSP

5- ELECCION DE LA VIA DEL
PROGESTAGENO

Oral/ Transdermica/ Transvag Intrauterina




ORAL PARENTERAL

- Eleccidon de la mujer

- Eleccion de la mujer - Enf. Gastrointestinales
- Enf. Dermatologicas - Enf. Hepaticas

- Hipercolesterolemia - Litiasis vesicular

- HDL disminuida - Diabetes

- Hiperandrogenismo - Hipertension arterial

- Hipertrigliceridemia



TH: INDIVIDUALIZACION

TERAPEUTICA

HORMONAS/
ESQUEMAS
DIFERENTES

OBJETIVOS
> DIFERENTES

PACIENTES

DIFERENTES

B.M.C



TH: INDIVIDUALIZACION TERAPEUTICA

ESQUEMAS DE TRATAMIENTOS SEGUN TIEMPO DE MENOPAUSIAI

PERIMENOPAUSIA POSMENOPAUSIA POSMENOPAUSIA  POSMENOPAUSIA

1 A5ANOS 6 A 10 ANOS > 10 ANOS
-ACO TEP-CS sin IL - TEP-CC

-P4 Ciclica

- Tibolona
-TEP-CS con IL

No Iniciamos

TH

- Serm (RLX)

B.M.C



TIPS PARA LA PRACTICA DIARIA |

*Si NO hay utero : Estrogenos solo

« NO HAY DATOS en beneficio de TSEC en
histerectomizadas

4+ Utero intacto : Requiere PG o SERM
* Considerar TSEC si:

sensibilidad mamaria

aumento de la densidad mamaria

preocupacion por el Ca.de mama
* Considerar TSEC después de 5 aiios TEP




TIPS PARA LA PRACTICA DIARIA [

CONTINUAR O SUSPENDER TH?

« Si suspendemos: 50% posibilidades de recurrencia de
SVM

 La decision de continuar o suspender TH debera ser
Individualizada.

« Continuaremos si : Continuan SVM

Preferencia de la paciente
R. habitual para Ca. Mama
R. de Osteoporosis




¥
P

TIPS PARA LA PRACTICA DIARIA |
NO SON CANDIDATAS PARA TH

*Paciente que no desea 0 con
contraindicaciones

Minimos efectos con TH

 Durante TH desea o0 necesita
discontinuar

Consideramos apropiado utilizar otra
alternativa terapéutica.
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