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Ta bl a . Indicaciones actualies (FDA ) .

1) Tratamiento de síntomas vasomotores moderados a
s ev e ros como calores y sudoración, a t rofia vulvar y vag i-
n a l , sequedad vaginal y prurito, y prevención de la os-
t e o p o ro s i s .

2) Se recomienda que las mujeres con síntomas g e n i t a l e s
usen tratamientos locales de primera línea y las mu j e r e s
con osteopenia u osteoporosis usen otros tratamientos
no hormonales de primera línea

¿Cuáles son los beneficios del tratamiento? Cuál es la evi-
dencia que los sustenta?

C a l o r e s :

G ran número de estudios aleatorizados controlados avalan el be-
neficio de los estrógenos en el control de estos síntomas en mu-
jeres al final de los 40 y principios de los 50 años11.
Los disturbios del sueño1 2 y la atrofia urogenital cuentan con menos
e s t u d i o s. Los  desórdenes del ánimo fueron evaluados en estu-
dios heterogéneos en sus medidas y no es posible una conclusión
s ó l i d a . El W H I13 mostró beneficios del tratamiento con estrógenos
entre las mujeres de 50 a 54 años. Ellas mejoraban sus calores y
d o rmían un poco mejor,  pero no incrementaban su calidad de vi-
d a . Tampoco mejoraban síntomas como la fatiga, los dolores cor-
p o rales o la depresión.
Los estrógenos son claramente beneficiosos en prevenir la os-
t e o p o r o s i s, aun en la menopausia tempra n a . En el W H I1 se ob-
s e rvó una reducción de las fra c t u ras del 32% (RR 0,68 [IC95%
0,49 a 0,93]) en mujeres de 50 a 54 años. Pero no está definido
su uso en pacientes con densidad mineral ósea normal ya que el
riesgo a largo plazo lo contra i n d i c a r í a .
Esta paciente no tiene contraindicaciones conocidas, no tiene san-
grado genital anormal no diagnosticado, trombosis venosa o ar-
t e rial, cáncer de mama, u otros cánceres sensibles a estrógenos,
ni disfunción hepática.
Los efectos adversos principales de los estrógenos a corto plazo
son nauseas, tensión mamaria, cefalea, cambios del peso, y san-
grado genital anorm a l . En el W H I1 no se ha observado un aumento
de los diagnósticos de cáncer de endometri o, si bien en el gru p o
de tratamiento han aumentado las biopsias (33,4% en grupo es-
trógenos vs 5,6% en el grupo placebo, p<0,001) y la ecogra f í a
t ra n s vaginal (12,8% vs 4,1% respectiva m e n t e, p<0,001).
Los efectos adversos de los estrógenos a largo plazo son: c o l e c i s-
titis (aumento de 40 a 80% del riesgo), eventos tromboembólicos
(aumenta tres veces en el primer año de uso y dos  veces luego)
1 , 1 5 , e n fe rmedad coronaria y accidente cerebro va s c u l a r1 6 , 1 7.El cáncer
de mama aumenta luego de los primeros 4 a 5 años de utilización1 9.
Ver tabl a 1

Introducción 

El uso de estrógenos en la Post menopausia ha cambiado luego
de la publicación del WHI en el 20021.Organizaciones tales como
la FDA 2, fuerza de tareas3 y de profe s i o n a l e s4 han efectuado re-
comendaciones contraindicando el uso de estrógenos y proges-
tágenos para prevención a largo plazo.Sin embargo, el tra t a m i e n-
to de los síntomas en estas mujeres continúa siendo una indicación
del uso de estrógenos a la dosis más baja efe c t i va durante el menor
tiempo posibl e.En este sentido se plantean dos escenarios clíni-
c o s :

1. Iniciar la terapia en paciente sintomática

Mujer de 46 años que quiere consejo de su médico acerca de có-
mo manejar sus calores. En los últimos 4 meses tiene calores que
la despiertan por la noche por lo menos dos veces a la semana y
ha tenido irregularidades menstru a l e s. No hay otros datos de re-
l evancia en la historia clínica. Ha comentado sus molestias con
amigas y ha obtenido alguna info rm a c i ó n .

Pa ra esta paciente sería útil conocer que un 30 a 50% de las mu-
jeres en su situación han mejorado sus calores en pocos meses,
y la mayoría los resuelven en un plazo no mayor a 5 años.Sin em-
bargo otros síntomas suelen influir la decisión de tra t a m i e n t o, tales
como los disturbios del sueño y los síntomas genitouri n a ri o s5.
Es importante realizar una evaluación de las preferencias de la
p a c i e n t e, sus deseos, los síntomas a los que le atr i bu ye mayor va-
lor negativo para su vida, su tolerancia a los mismos y su prefe-
rencia acerca del tra t a m i e n t o.Es importante transmitir la info rm a-
ción proveniente de la evidencia científica y negociar una estra t e g i a
a d e c u a d a .6

Se han recomendado suplementos dietéticos que contienen
i s o f l avonas de la soja o del Tri folium pratense (red clover en in-
glés) como altern a t i va a los estrógenos;pero su eficacia pri m a ri a
es dudosa y no cuentan con estudios de seguridad a largo plazo.
Otros estudios que evaluaron hierbas chinas, vitamina E, o acupun-
t u ra no mostraron beneficios7,8

O t ras drogas como el megestrol, la clonidina, o los antidepresivo s
inhibidores de la recaptación de serotonina, han mostrado reducir
los calores en un 40 a 80%9,10. Si bien no existen compara c i o n e s
directas ("cabeza a cabeza") de estos agentes con estrógenos
p a r e c i e ra que los últimos son mas efe c t i vos en controlar estos sín-
t o m a s.

¿Son adecuados y están indicados los estrógenos en esta
paciente?

Ella cumple con las actuales indicaciones recientemente rev i s a d a s
y aprobadas por la FDA2 ( ver tabl a ) .

Nota Fa r m a c o l ó g i c a
Estrógenos en la postmenopausia para el tratamiento de los calore s

R e s u m e n

La presente nota, que revisa el rol de los estrógenos para los calores durante el climateri o, está basada principalmente en

una revisión sistemática de la litera t u ra y de sus aplicaciones clínicas publicada recientemente en el JA M A : Po s t m e n o p a u s a l

Estrogen for Treatment of Hot Fa l s e e s.Clinical Applications.JAMA, 2004;291:1621–25.Utilizando viñetas clínicas, los temas

que aborda incluyen los cambios en las indicaciones del uso de estrógenos desde la publicación de los ensayos clínicos de

la Iniciativa de la Mujer (WHI en inglés), el lugar actual de los estrógenos para los calores, la evidencia que sustenta su uso,

los distintos tipos de estrógenos ex i s t e n t e s, así como la finalización del tratamiento en mujeres que los venían recibiendo

en fo rma crónica.



Ta bl a . Potenciales efectos adversos de Estrógenos en el estudio W H I

@ i n t e rvalo de confianza no disponibl e ; AC V:accidente cerebro va s c u l a r;&
tomado del Nurses’Health Study.

¿Que tipo de estrógeno se indica?

Los estrógenos equinos conjugados (EEC) son los que cuentan
con la mayor evidencia de efe c t i v i d a d . Su uso ha disminuido mu-
cho luego de la publicación del W H I1, del 63% de las mujeres en
el 2001 al 50% en el 2003 en los EE.UU., otros estrógenos por
vía oral dan cuenta del 34% de las prescri p c i o n e s ; los estrógenos
t ra n s d é rmicos del 11% y los vaginales del 6% en ese país.
Una revisión sistemática de la evidencia mu e s t ra igual efe c t i v i d a d
de los estrógenos conjugados y el 17-beta estradiol tra n s d é rm i c o
en el tratamiento de los calores en la postmenopausia.1 1 Pocos es-
tudios comparan distintos agentes entre sí y no existe buena ev i-
dencia que compare efectos adversos de las diferentes drogas.
La recomendación general es comenzar con una dosis baja, de
0,3 mg por día de EEC13 y ajustarla de acuerdo a los síntomas.
Las mujeres perimenopáusicas tienen menor fe rtilidad, pero aun
pueden concebir, con lo  cual puede ser necesario usar anticon-
c e p t i vos con bajas dosis de estrógenos para lograr así la protec-
ción contra el embara zo, la cual no se puede lograr con los EEC
o el 17-beta estradiol tra n s d é rm i c o. La combinación con proges-
tágenos evita la hiperplasia y el cáncer endometra l .
Es necesario un seguimiento para evaluar la mejoría sintomática,
discutir riesgos y beneficios del tratamiento y planear la suspen-
sión luego de 2 a 3 años de tratamiento como máximo14.
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2. Finalización del tratamiento en usadoras crónicas

Paciente de 58 años de edad que ha tomado estrógenos y proges-
tágenos durante 6 años, inicialmente por calores, luego lo ha man-
tenido por sus conocidos beneficios que se pensaba tenían (car-
diovasculares) así como por  la osteoporosis. En el 2002 su médico
le aconsejó suspenderlos y lo hizo pero luego de unos meses se
sentía deprimida, recomenzaron los calores que la despert a b a n
varias veces por noche y decidió retomar su tratamiento. Viene a la
consulta preocupada por los riesgos del tratamiento hormonal a largo
plazo ya para saber si debe realizarse una densitometría.

Se interpreta que la discontinuación brusca inicial fue la causa de
sus síntomas de supresión. Una opción válida es suspender ba-
jando la dosis lentamente y monitoreando los síntomas, o bien
tomar las píldoras algunos días de la semana, o una combinación
de las dos estrategias anteri o r e s, hasta la finalización del tra t a m i e n-
t o.Pueden ser necesarias semanas o meses hasta suspender el
t ratamiento definitiva m e n t e. Si la depresión es un problema aún
controlados los calores se debe realizar su evaluación y eve n t u a l
t ra t a m i e n t o. Los estrógenos no son útiles en el tratamiento de la
depresión, y los inhibidores de la recaptación de serotonina son
eficaces en controlar los calores y también la depresión9.
En esta paciente la continuación del tratamiento duplicaría el ri e s-
go de eventos tromboembólicos, 1 , 1 5 aumenta el riesgo de acci-
dente cerebro vascular e infa rto agudo de miocardio 16,17, aumen-
ta en dos veces y media el riesgo de colecistitis y aumenta el ri e s-
go de cáncer de mama19 ( ver tab l a 1 ) .
Actualmente las guías de prevención y tratamiento de osteoporo-
sis basadas en la evidencia sugieren la indicación de densitometría
en todas las mujeres mayores de 65 años, o aquellas entre los 60
a 64 años si son delgadas y no han usado estrógenos (recomen-
dación grado B*)19.En las pacientes que han tenido fra c t u ras pre-
viamente o usaron corticoesteroides crónicamente se recomien-
da una evaluación independientemente de la edad.
No se recomienda en esta paciente de 58 años efectuar una den-
sitometría antes de la finalización del tra t a m i e n t o. Es import a n t e
a c o n s e j a rle medidas generales para la prevención de osteoporo-
sis tales como ejercicio aeróbico y una ingesta adecuada de cal-
cio (1200 mg por día) y vitamina D.

Conclusiones

En pacientes seleccionadas, el uso de estrógenos a corto plazo puede
a p o rtar mayores beneficios que daño y es importante conocer cómo
se debe indicar la suspensión del tratamiento para que sea ex i t o s o.
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