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EDITORIAL
Revista del Climaterio 2023; 1 (1): 1.

Un nuevo comienzo

A new beginning

Estimados amigos y colegas, en mi calidad de
editor de la Revista del Climaterio, 6rgano de
difusion de la Asociacion Mexicana para el Es-
tudio del Climaterio (AMEC), que tuvo su inicio
en el afio 2007 y que por multiples razones no se
consiguio la continuidad, toca ahora el empefio
de retomarla en un momento complejo porque
su reinicio, como muchos proyectos de actua-
lizaciéon médica continuada, no es la prioridad
mas apremiante. Ya se ha integrado el Comité
Editorial correspondiente que no solo sera ga-
rante del cumplimiento de la debida revision por
pares sino un apoyo para todos los colegas que
deseen publicar en sus paginas.

La AMEC es la institucién lider nacional en
el estudio y tratamiento de los sintomas y en-
fermedades de las pacientes que han llegado
a la edad del climaterio. La atencién de esas
pacientes es, y debe ser, multidisciplinaria en
donde tienen participacién desde los médicos
de primer contacto hasta los especialistas en
las diferentes ramas vinculadas con la salud
de la mujer. Tenemos el compromiso de lograr
que nuestras pacientes tengan un envejeci-
miento saludable, sobre todo por el aumento
poblacional en esta etapa; de seguir siendo la
institucién de excelencia para la investigacion
de los problemas que enfrentan las mujeres al

www.amec.mx
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final de su vida reproductiva y posreproductiva
hasta el final de su vida.

La continuidad y mejora del contenido de nues-
tra revista, la Revista del Climaterio, no es tarea
Unica de la Asociacion y de su editor, sino de
toda la comunidad. El contenido con calidad,
trascendencia, repercusion y utilidad esta en
la capacidad de cada médico para trasmitir sus
experiencias clinicas, su necesidad de compartir,
discutir y rectificar.

El comité editorial se complace en recibir
trabajos de investigacion que resulten Utiles e
interesantes. El reconocimiento y prestigio de
nuestra revista llevard tiempo, menos si todos
participamos, si cumplimos con la rigurosidad
necesaria, si en verdad discutimos. Habra cabida
para recibir editoriales, reportes de reuniones,
cursos, congresos internacionales y nacionales,
trabajos de investigacion original, articulos de
revisién, comunicaciones cortas, reportes de
casos clinicos y cartas al editor.

Bienvenidos a la Revista del Climaterio, 6rgano
oficial de AMEC.

Victor Manuel Vargas Hernandez
Editor

mail: amestudioclimaterio@gmail.com Tel. 5590 00 48-27/28






ARTICULO ORIGINAL
Revista del Climaterio 2023; 1 (1): 3-9.

Relacion entre obesidad y sarcopenia

en mujeres mexicanas posmenopausicas

Relationship between obesity and sarcopenia
in postmenopausal Mexican women.
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Mariana Guzman-Gonzalez,* Sara Stephanie Cruz-Gonzélez,* Olivia Lizbeth Duarte-

Campos,* Alan Rios-Espinosa,* Maria Antonia Valdés-Vargas?

Patricia Loranca Moreno: 0000-0002-9306-2272
César Abimael Cruz Alcazar: 0009-0005-1805-671X
Maricruz Danino Morales: 0000-0002-6868-7756
Mariana Guzman Gonzélez:0009-0002-22473899
Sara Stephanie Cruz Gonzalez:0009-0009-2716-9897
Olivia Lizbeth Duarte Campos: 0009-0000-9065-4275
Alan Rios Espinosa: 0000-0002-9521-6407

Maria Antonia Valdés Vargas: 0000-0003-2969-3261

Resumen

OBJETIVO: Saber si existe relacién entre obesidad y sarcopenia en las mujeres pos-
menopausicas.

MATERIALES Y METODOS: Estudio retrospectivo, descriptivo, transversal y analitico
efectuado en pacientes atendidas de mayo a diciembre de 2022 en la Clinica de Peri-pos-
menopausia y Metabolismo Oseo del Hospital Regional 1° de Octubre ISSSTE, Cuidad
de México. Criterios de inclusion: pacientes en la posmenopausia con concentraciones
séricas de hormona foliculo estimulante (FSH) mayores de 25 Ul/mL y categorizadas
conforme al STRAW+10 en postmenopausia temprana (+1a, +1b, +1¢) y tardia +2.

RESULTADOS: Se incluyeron 100 pacientes con edad promedio de + 53.69 afios; el
62% estaban en posmenopausia temprana y 38% en la tardia. El 78% de las pacientes
se diagnosticaron con sarcopenia; el 45% obesas y 32% con ambos diagndsticos.
De los dos grupos, el 56.2% cursaba la posmenopausia temprana y 43.8% la tardia.

CONCLUSION: En relacién con la sarcopenia posmenopausica, el factor edad es, al
parecer, el de mayor relevancia para su aparicion. Existe relacion entre obesidad y pos-
menopausia, no por el hipoestrogenismo sino por las complicaciones que de la primera
derivan en las enfermedades cardiovasculares y metabélicas en general. La sarcopenia
ocurre siempre con el paso de los afios, incluso en ancianos que practican actividades
deportivas intensas. Que la sarcopenia llegue a ser un problema con consecuencias
clinicas evidentes depende de diversos factores que incluyen las concentraciones ba-
sales de masa muscular y la velocidad de pérdida, ambas influidas de manera directa
por las horas diarias dedicadas al ejercicio por parte del anciano.

PALABRAS CLAVE: Envejecimiento; postmenopausia; sarcopenia; obesidad; enferme-
dades metabdlicas; hormona foliculoestimulante, México.

Abstract

OBJECTIVE: To know if there is an association between obesity and sarcopenia in
postmenopausal women.

MATERIALS AND METHODS: Retrospective, descriptive, cross-sectional and analytical
study conducted in patients seen from May to December 2022 at the Peri-Posmenopause
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and Bone Metabolism Clinic of the Hospital Regional 1° de Octubre ISSSTE, Mexico
City. Inclusion criteria: postmenopausal patients with serum follicle-stimulating hormone
(FSH) concentrations greater than 25 IU/mL and categorized according to STRAW+10
as early postmenopausal (+1a, +1b, +1c) and late postmenopausal +2.

RESULTS: One hundred patients were included with a mean age of + 53.69 years;
62% were early postmenopausal and 38% were late postmenopausal. Seventy-eight
percent of patients were diagnosed with sarcopenia, 45% with obesity, and 32% with
both diagnoses. Of the two groups, 56.2% were in early postmenopause and 43.8%
were in late postmenopause.

CONCLUSION: In relation to postmenopausal sarcopenia, age seems to be the
most relevant factor for its occurrence. There is an association between obesity and
postmenopause, not because of hypoestrogenism, but because of its complications
in cardiovascular and metabolic diseases in general. Sarcopenia always occurs with
age, even in elderly people who exercise vigorously. Whether sarcopenia becomes a
problem with obvious clinical consequences depends on several factors, including
the basal concentration of muscle mass and the rate of loss, both of which are directly
influenced by the hours of daily exercise performed by the elderly.

KEYWORLD: Aged; Postmenopause; Sarcopenia; Obesity; Metabolic diseases; Follicle-
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stimulating hormone; Mexico.

ANTECEDENTES

De acuerdo con la Organizacién Mundial de
la Salud “la vejez es una etapa que implica un
descenso gradual de las capacidades fisicas y
mentales porque a lo largo del tiempo se acu-
mula una gran variedad de danos moleculares
y celulares”. Sarcopenia: “la pérdida de masa
muscular combinada con pérdida de la fuerza o
del rendimiento fisico” y, por Gltimo, obesidad:
“la acumulacion anormal o excesiva de grasa
que puede ser perjudicial para la salud”."?

El proceso de envejecimiento implica una serie
de cambios fisioldgicos en todo el cuerpo y los
musculos no son la excepcion. Con el paso de
los afios hay pérdida de masa muscular que
afecta la fuerza, la habilidad funcional y la vida
diaria.? Se estima que a partir de los 30 anos se

inicia ese detrimento, que es de entre 3 y 8% de
la masa muscular por cada década trascurrida.
La inactividad fisica, la edad, la obesidad, los
cambios hormonales y la pérdida de neuronas
motoras por el envejecimiento son los principa-
les factores causales. Cuando las personas de 65
anos de edad y mas tienen poca o nula actividad
se altera la proporcion de maximo esfuerzo para
llevar a cabo actividades diarias, circunstancia
que deriva en discapacidad, dependencia, se-
dentarismo y, por tanto, obesidad.*>®

Entre las alteraciones relacionadas con la edad
que modifican la funcién musculo-esquelética
destacan el rendimiento fisico alterado y dismi-
nucion en la fuerza y masa muscular. También
hay reduccion en la densidad mineral) y resisten-
cia 6seas, consecuencia de la pérdida gradual de
la calidad ésea vy, por lo tanto, de la osteoporo-
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sis.” Esta documentado que la fisiopatologia de la
sarcopenia es multifactorial debida, sobre todo,
a la baja ingesta de proteina en la dieta, resis-
tencia a la sintesis de proteinas musculares a los
estimulos anabdlicos, bajo consumo de vitamina
D, inactividad fisica, disfuncién mitocondrial,
estrés oxidativo, pérdida de neuronas motoras y
alteraciones metabdlicas.® A partir de la segunda
hasta la octava década de la vida la masa cor-
poral magra total disminuye, aproximadamente,
18% en hombres y 27% en las mujeres.>™

La inflamacién crénica, consecuencia de la
obesidad, tiene una participacién decisiva en
la pérdida de masa muscular que condiciona la
protedlisis, apoptosis de miocitos y deterioro de
la regeneracion muscular." La menopausia, y los
cambios bioquimicos secundarios a la pérdida
fisiologica de la funcién ovarica, incrementan
el riesgo asociado con el detrimento de la masa
muscular que, a su vez, repercute negativamente
en la fuerza muscular, con una tendencia a la
disminucion gradual.” Asi, pues, la sarcopenia
también es dependiente de la disminucién
posmenopausica de las concentraciones de
estrégeno, de ahi sus efectos perjudiciales en
la masa del musculo esquelético y en su fun-
cionalidad.®

El European Working Group on Sarcopenia in
Older People (EWGSOP) desarroll6 una defini-
cién operativa consensuada de sarcopenia' y
sus consecutivas actualizaciones. De acuerdo
con este Grupo el diagndstico se fundamenta en
tres criterios: 7) Baja fuerza muscular, 2) Baja
masa muscular y 3) Baja funcionalidad. Para el
diagndstico se considero el criterio 1 + criterio
2 o, bien, el criterio 3. Asimismo la severidad
también se clasificé en criterios: 1: leve, 1, 2 6
3: moderada. La coexistencia de los tres criterios
se clasificé en sarcopenia grave o severa.' Con
base en lo anterio el ensayo aqui publicado
busco demostrar que existe una relacién entre la
obesidad y la sarcopenia prevalente en la mujer
posmenopdusica mexicana .

ASOCIACION MEXICANA PARA EL ESTUDIO DEL CLIMATERIO

MATERIAL Y METODOS

Estudio retrospectivo, descriptivo, transversal
y analitico efectuado en pacientes atendidas
de mayo a diciembre de 2022 en la Clinica de
Peri y posmenopausia y Metabolismo Oseo
del Hospital Regional 1° de Octubre ISSSTE,
Ciudad de México. Criterios de inclusion:
pacientes con diagndstico de obesidad y
sarcopenia y encon-trarse en la posmenopausia
con concentraciones séricas de hormona
foliculo estimulante (FSH) mayores de 25 Ul/
mL y categorizadas conforme al STRAW+10.
Criterios de exclusion: Pacientes sin alguno de
los diagnésticos y no cursar la etapa de
posmenopausia.

El STRAW+10 es una manera clinica vy
objetiva de estadificar a las pacientes en
transicion a la menopausia. Se divide en:

Etapa -3: Reproductiva tardia: momento en
el que disminuye la tasa de fertilidad y la
mujer empieza a notar cambios en su ciclo
menstrual. Se divide en dos subetapas:

e FEtapa -3b: ciclos regulares y estradiol y
FSH normales, las concentraciones de
hormona antimulleriana comienzan a
descender lo mismo que la cantidad de
foliculos antrales.

e [Ftapa-3a: se inicia el tipico acortamiento
de los ciclos, con sangrado menstrual
frecuente.

e Ftapa -2: Transicion temprana: variabili-
dad en la duracién del sangrado menstrual
entre un ciclo y otro. Las concengtraciones
de FSH aumentan y la hormona antimulle-
riana disminuye, al igual que la cantidad
de foliculos antrales. Determina el inicio
de la perimenopausia.

e Ftapa -1: Transicion tardia: Hay ausencia
de sangrado menstrual durante mas de
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60 dias; variabilidad en duraciéon entre
ciclo y ciclo, fluctuaciones hormonales
y anovulacién frecuente. Disminuye la
hormona antimulleriana y se incrementan
las concentraciones de FSH > de 25 UI/L.
Dura alrededor de 1 a 3 anos.

Etapa +1: Posmenopausia temprana: dura al-
rededor de 5 a 8 anos, las concentraciones de
FSH siguen incrementandose vy las de estradiol
disminuyen hasta, aproximadamente, 2 afios lue-
go del dltimo sangrado menstrual. Este periodo
se subdivide en tres etapas:

e +7a: marca el fin de un lapso de 12 meses
luego de la fecha de la Gltima menstrua-
cién, y el término de la perimenopausia.

e +1b: rapido aumento de la FSH.

Los estadios +1a y +1b juntos duran alrededor
de dos afios. Es el lapso donde casi siempre
aparecen los sintomas vasomotores.

+71c: concentracione estables de FSH y muy
bajas de estradiol.

Etapa +2: Posmenopausia tardia: practicamente
deja de haber cambios en la funcién reproduc-
tiva.

Se evidencian el sindrome genitourinario de la
menopausia.

Los criterios de STRAW+10 pueden aplicarse a
la mayoria de las mujeres. La evidencia sugiere
que, si bien hay ciertos factores, como el ha-
bito de fumar, el indice de masa corporal y los
demograficos que influyen en la edad para la
fecha de la Gltima menstruacién, aunque ésta se
modifique, no se altera la evolucion tipica para
los diferentes eventos que STRAW+10 propone.

En las pacientes con diagnéstico de sarcopenia
se evaluaron tres variables (criterios):

2023; 1 (1)

1. Alteraciones en la fuerza muscular (fuer-
za prensil menor de 18.9 kg medida con
un dinamémetro Camry modelo Eh 101
Zhongshan Electronic Co., con capacidad
para 90 kg, previamente calibrado y confi-
gurado) medidas en ambas manos, en dos
oportunidades.

2. Niveles inferiores en la funcién de la
masa muscular evaluados mediante im-
pedancia bioeléctrica (con equipo Inbody
120; analizador de composicién corporal
DSM-BIA Multifrecuencia Segmental, con
10 medidas usando 2 frecuencias 20 kHz,
100 kHz) en 5 segmentos, con duracion
de 17 segundos).

3. Rendimiento fisico medido con el SARFC
adaptado para México con 5 items. Eva-
[Ga el grado de dificultad de la paciente
para llevar a cabo actividades de la vida
diaria; ademas, la fuerza (cargar 4.5 kg),
asistencia para caminar (dificultad para
cruzar un cuarto), dificultad para subir 10
escalones y caidas tenidas en el afio; mas
de cuatro se considera alteracion.

El diagndstico de sarcopenia se confirmé con al
menos la alteracion en la fuerza muscular (Cri-
terio 1). Para los grados de severidad se sumaron
los Criterios 2 y 3. La sarcopenia se consider6
leve con el Criterio 1, moderada con los Criterios
1y 2 y severa con la coexistencia de los tres.

El andlisis fue descriptivo, con medidas de ten-
dencia central, previa normalizacién de datos
con Kolmogorov-Smirnoff. Para las variables
cualitativas se utilizé y? y para las cuantitativas
t Student. Se utilizé el paquete estadistico Graph
Pad Prism, version 8.0.1

RESULTADOS

Se incluyeron 100 pacientes con edad promedio
de + 53.69 anos; el 62% estaban en posmeno-
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pausia temprana y 38% en la tardia. El 78% de
las pacientes se diagnosticaron con sarcopenia;
el 45% obesas y 32% con ambos diagndsti-
cos. De los dos grupos, el 56.2% cursaba la
posmenopausia temprana y 43.8% la tardia.
(Figuras 1y 2) De las pacientes con diagnostico
de sarcopenia 36 de 78 también cumplieron
con criterios para obesidad; 15 de 36 tenian
sobrepeso y solo 9 de las 78 se encontraron
con peso normal y sarcopenia (Figura 3). De las
45 pacientes con diagnéstico de obesidad, 32
también tuvieron el de sarcopenia(Figura 4). De
estas Ultimas 20 se clasificaron con sarcopenia
leve, y 12 con sarcopenia moderada. No se
encontraron pacientes obesas con sarcopenia
severa. Del total de la poblacion estudiada, 32
pacientes cumplieron con ambos diagnosticos
(obesidad y sarcopenia), y de esas 32 en pos-
menopausia temprana se encontraron 18 y en
la tardia 14.

[] Obesidad

[l Sobrepeso [JPeso ideal

Figura 1. Prevalencia de obesidad en la posmeno-
pausica.

0
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[0 Sarcopenia

M No Sarcopénicas

Figura 2. Prevalencia de sarcopenia en la posmeno-
pausica.

73%

[l Obesidad y Sarcopenia [JObesidad y no Sarcopénicas

Figura 3. Relacion obesidad y sarcopenia en posme-
nopausicas.
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[ Obesas

[l Sobrepeso M Peso ideal

|
Figura 4. Relacién sarcopenia con IMC.

DISCUSION

De acuerdo con reportes de la Sociedad Es-
panola de Geriatria y Gerontologia (SEGQ) la
sarcopenia afecta al 25% de las mujeres entre
70y 75 ahos y al 45% de quienes tienen mas
de 80 afos."® Panagiotis hace referencia a la
prevalencia de la enfermedad y la clasifica en
grupos etarios de 45 a 54 anos (9.1%), 55 a 64
anos (12.7%), 65 a 74 anos (14.5%), 75 a 84 anos
(19.4%) y mayores de 85 afos (33.3%). A mayor
edad, mayor riesgo de padecer sarcopenia; en
ese ensayo se encontré que 78% de la poblacién
cumplié con criterios diagnédsticos, pero no de-
muestra que la edad sea un factor relevante, o
Unico para resultar con sarcopenia.’

En el mismo articulo, la Sociedad Espanola de
Geriatria y Gerontologia menciona la probable
relacion entre un factor hormonal y la fisiopato-
logia de la enfermedad. En el 2019 comenzaron
las primeras divulgaciones de la probable rela-
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cién entre hipoestrogenismo y sarcopenia. En el
2021 Geraci y su grupo reportaron que el 78%
de la poblacion tuvo sarcopenia y todas las pa-
cientes un grado de hipoestrogenismo, el 22%
no resulté con sarcopenia, pero si con el factor
hormonal agregado.'

En pacientes obesas es de esperarse que el proce-
so de envejecimiento afecte, también, la practica
de las actividades de la vida diaria y del ejercicio
y que el sedentarismo sea causa del desequilibrio
entre el gasto y el aporte de energia. Esta claro
que la obesidad es un estado crénico de inflama-
cién agregado que se traduce en disminucion de
la fisiologfa muscular. La coincidencia de ambas
enfermedades tiene importantes implicaciones
sistémicas, donde el cambio de composicién
corporal afecta la funcionalidad del musculo y
el riesgo cardiovascular y metabdlico. El proce-
so de conocimiento de la fisiologia del tejido
muscular y adiposo ha permitido entender sus
interacciones y el desequilibrrio entre factores
anabdlicos y catabdlicos, lo mismo que de la
inflamacién como imediador relevante entre
ambos procesos. Las repercusiones, solo en el
ambito biomecanico, ha determinado que pue-
de darse una tasa anual de pérdida de fuerza
isométrica de hasta 1 a 2%, mientras que en el
componente de poder, definido como la relacién
de velocidad de acortamiento y fuerza, de hasta
un 3 a 4%.'°

CONCLUSIONES

El hipoestrogenismo es un factor de riesgo que
puede predisponer a padecer sarcopenia y
obesidad sin que ello implique dejar de lado a
la edad, la actividad fisica y las enfermedades
concomitantes. Es importante recordar que las
repercusiones en la salud de la mujer posme-
nopdusica seran tan imperceptibles o notorias
como hayan sido sus antecedentes de salud
previos. En relacién con la sarcopenia posme-
nopausica, el factor edad es, al parecer, el de
mayor relevancia para su aparicion. Existe rela-
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cién entre obesidad y posmenopausia, no por el
hipoestrogenismo sino por las complicaciones
que de la primera derivan en las enfermedades
cardiovasculares y metabélicas en general. Y en
referencia a la sarcopenia valga recordar que ésta
ocurre durante el envejecimiento. Se trata de una
pérdida universal; es decir, que ocurre siempre
con el paso de los afos, incluso en ancianos
que practican actividades deportivas intensas.
Que la sarcopenia llegue a ser un problema
con consecuencias clinicas evidentes depende
de diversos factores que incluyen las concentra-
ciones basales de masa muscular y la velocidad
de pérdida, ambas influidas de manera directa
por las horas diarias dedicadas al ejercicio por
parte del anciano.
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Avances en el tratamiento de pacientes
con sindrome genitourinario de la
menopausia

Advances in the treatment of patients with
genitourinary syndrome of menopause.

Victor Manuel Vargas Herndndez,® Gumersindo Gaspar Vazquez Castillo,? Victor
Manuel Vargas Aguilar®

Resumen

ANTECEDENTES: El sindrome genitourinario de la menopausia incluye a todos los
sintomas y signos causados por los cambios en la vejiga, uretra, vagina y vulva;
es decir: resequedad, sensacién de ardor o malestar, sintomas sexuales (dolor por
disminucién de la lubricacién) y urinarios (dolor al orinar, infecciones urinarias
recurrentes y urgencia urinaria) debidos a la disminucién de las concentraciones
de estrégeno, caracteristicas del hipoestrogenismo. Su tratamiento es indispensable
para evitar sus complicaciones.

METODO: Estudio retrospectivo basado en la revisién de articulos publicados en inglés
entre enero de 2020 y marzo de 2023 y registrados en las bases de datos de PubMed/
MEDLINE, Cochrane Library y EMBASE con los términos MeSH: Dyspareunia, Dryness,
hormonal; Non-hormonal therapy and management alternatives for genitourinary
syndrome of menopause.

RESULTADOS: Se encontraron 67 articulos de los que se descartaron 3 por no coincidir
con los criterios establecido para su revision. El tratamiento de pacientes con sintomas
genitourinarios de la menopausia debe individualizarse para indicarles: hidratantes y
lubricantes vaginales no hormonales, estrégenos para aplicacién vaginal en dosis bajas,
dehidroepiandrosterona, prasterona, testosterona u ospemifeno.

CONCLUSIONES La terapia hormonal es la opcién mas eficaz para tratar a las pacientes
con sindrome genitourinario de la menopausia que no consiguen la desaparicion de los
sintomas con las terapias no hormonales. Si bien los riesgos de la terapia hormonal de
la menopausia son dependientes de su tipo, dosis, permanencia, via de administracion,
momento de inicio y de la necesidad de un progestageno, la estricta individualizacién
de cada caso hard que los riesgos sean minimos o inexistentes.

PALABRAS CLAVE: Atrofia; Terapia hormonal; Céncer; Tratamiento no hormonal;
SERM; Menopausia.

Abstract

BACKGROUND: The genitourinary syndrome of menopause includes all symptoms
and signs caused by changes in the bladder, urethra, vagina, and vulva, i.e., dryness,
burning or discomfort, sexual symptoms (pain due to decreased lubrication), and
urinary symptoms (painful urination, recurrent urinary tract infections, and urinary
urgency) due to decreased estrogen concentrations characteristic of hypoestrogenism.
Their treatment is essential to prevent complications.

METHODS: Retrospective study based on review of articles published in English be-
tween January 2020 and March 2023 and registered in PubMed/MEDLINE, Cochrane
Library and EMBASE databases using MeSH terms: Dyspareunia, Dryness, Hormonal;
Non-hormonal therapy and management alternatives for genitourinary syndrome of
menopause.
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RESULTS: We found 67 articles, of which 3 were discarded because they did not meet
the criteria established for the review. The treatment of patients with genitourinary
symptoms of menopause should be individualized to indicate: non-hormonal vaginal
moisturizers and lubricants, estrogens for vaginal application in low doses, dehydro-
epiandrosterone, prasterone, testosterone or ospemifene.

CONCLUSIONS: Hormone therapy is the most effective option for treating patients
with genitourinary menopausal syndrome who do not achieve symptom relief with
nonhormonal therapies. Although the risks of menopausal hormone therapy depend
on its type, dose, duration, route of administration, timing of initiation, and the need
for a progestogen, strict individualization of each case renders the risks minimal or
nonexistent.

KEYWORDS: Atrophy; Hormonal therapy; SERMs; Cancer; Non-hormonal manage-
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ment; Menopause.

ANTECEDENTES

La atrofia vulvovaginal es consecuencia de
la insuficiencia de estrégeno; se asocia con
sintomas de resequedad, ardor, dispareunia,
frecuencia urinaria e infecciones vesicales
recurrentes. En 2014 la expresion atrofia vulvo-
vaginal se modificé por sindrome genitourinario
de la menopausia.’? (Cuadro 1) Esta nueva
denominacion incluye todos los sintomas de la
atrofia vulvovaginal y vesicouretral originados
por la insuficiencia de estrogeno (Figuras 1y 2;
Cuadro 2). Estos cambios requieren tratamiento
a largo plazo, no solo para el alivio de los sin-
tomas sino también para atender la disfuncion
sexual, la hemorragia poscoital y las infecciones
recurrentes de la via urinaria. Las opciones de
tratamiento incluyen: intervenciones hormonales
y no hormonales® dirigidas al alivio de los sin-
tomas vulvovaginales. Puesto que no todas las
pacientes buscan atenciéon médica para aliviar
los sintomas, corresponde al médico dirigir su
interrogatorio para que ellas los declaren y pueda
ofrecérseles una atencion integral >*° Es necesa-
rio tener siempre en mente que, por verglienza
o timidez, no siempre las pacientes informan al

profesional de la salud porque, ademds, no son
pocas quienes creen que los sintomas son pasaje-
ros o que pueden aliviarse con las propuestas de
la conseja popular: tés, emplastos, calor, frio, etc.

Los tratamientos de primera linea son los hidra-
tantes y lubricantes vaginales no hormonales.
Cuando con éstos no se consigue el alivio ade-
cuado de los sintomas, lo indicado es la terapia
hormonal de la menopausia con estrégenos va-
ginales u otros medicamentos hormonales si no
hay contraindicacién para ellos.”# La mayoria
de las pacientes con sindrome genitourinario de
la menopausia consiguen un alivio adecuado de
los sintomas con las opciones de estrégenos para
aplicacion por via vaginal. Esto sin dejar de lado
que existen otras opciones, como la fisioterapia
y los dilatadores vaginales, indicados cuando los
tratamientos hormonales no son una opcién.®2

Contraindicaciones de la terapia hormonal de
la menopausia

Es importante reconocer que la terapia hormo-
nal de la menopausia estd contraindicada en
pacientes con hemorragia posmenopdusica,

11



Revista del Climaterio

2023; 1 (1)

Cuadro 1. Componentes usados para el desarrollo de la nueva terminologia

Anatémicos Problemas Fase de la vida

Vagina Vulvo-vaginal
Vulva Genital
Labios Ginecolégico
Vestibulo Reproductiva
Uretra Urogenital
Vejiga Urogenital

Genitourinario

Urinario

Figura 1. Epitelio genital atréfico en la menopausia
y epitelio genital maduro en la edad reproductiva.

que deben evaluarse para descartar hiperplasia
endometrial o cancer de endometrio. Si hay
hemorragia poscoital debe evaluarse si coexiste
alguna enfermedad infecciosa, no infecciosa (ec-
tropion cervical, pélipo cervical), premaligna o
maligna. En las pacientes con sintomas urinarios
debe buscarse si hay infeccion u otras afecciones
(cistitis intersticial o un tumor maligno). De la
misma manera, en quienes tienen sintomas de
vaginitis debe buscarse si hay una causa infec-
ciosa y tratarla. En un porcentaje no despreciable
de pacientes las situaciones previas pueden ser

Atrofia Mediana edad

Alteraciones Envejecimiento
Cambios Menopausia
Condicién Perimenopausia
Enfermedad Posmenopausia
Desorden
Deficiencia

Disfuncion

Sindrome

Vaginitis

Figura 2. Meato uretral prominente en relacién con
el introito.
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Cuadro 2. Sindrome genitourinario de la menopausia
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o

Resequedad genital
Disminucién de la Lubricacion durante el coito
Malestar o dolor durante el coito
Hemorragia pos-coito
Disminucién del deseo o excitacién o del orgasmo
Irritacion, ardor o picazén de la vagina o vulva
Frecuencia o urgencia urinaria

Prominencia del meato uretral

Retraccién del introito

Infeccion de vias urinarias recurrentes

la causa de mayor peso de los sintomas, que no
los aliviara el tratamiento hormonal.

Terapias hormonales, no hormonales y
alternativas para el sindrome genitourinario de
la menopausia

Los hidratantes y lubricantes vaginales no hor-
monales son la primera linea de prescripcion
cuando de mejorar la comodidad del coito y
aumentar la humedad de la vagina se trata; sin
que ello implique que habran de revertirse los
cambios originados por la atrofia vulvovaginal.
Los sintomas leves persistentes deben tratarse
hasta encontrar el remedio que los elimine."®
Los hidratantes vaginales pueden aplicarse
dos o tres dias a la semana, no solo durante la
actividad sexual. En cambio, los lubricantes (a
base de agua) solo se utilizan en el momento
de la actividad sexual. El 4cido hialurénico es
un ingrediente decisivo de los hidratantes va-
ginales o con base de aceite. Unos y otros son
Gtiles para contrarrestar la resequedad vaginal y
retornar el pH de la vagina a su normalidad.'*'*

En pacientes posmenopausicas supervivientes
al cancer de mama, con atrofia vulvovaginal,
el gel con acido lactico (pH 4.0) favorece la
disminucién de la irritacion, resequedad y

Disminucion de la humedad
Disminucion de la elasticidad
Resorcion de los labios menores
Palidez, eritema

Pérdida de la rugosidad vaginal
Fragilidad tisular, fisuras, petequias

Pérdida de los remanentes del himen

dispareunia, mejor que los que no contienen
acido lactico (pH 7.2)."* Cuando persisten los
sintomas, por falta de respuesta a los hidratantes
y lubricantes, lo indicado son los estrégenos
para aplicacion vaginal. Algunos sintomas del
sindrome genitourinario de la menopausia dismi-
nuyen con las opciones de estrégenos vaginales,
incluidas las infecciones urinarias recurrentes y
la frecuencia y urgencia urinaria sin infeccién.
La incontinencia urinaria casi siempre requiere
otras modalidades de tratamiento,” entre ellas:
dehidroepiandrosterona vaginal o testosterona,
ospemifeno oral o cirugia con laser. La seguridad
y eficacia de estos Gltimos son inciertas.

La terapia estrogénica vaginal, en dosis bajas, es
la alternativa de mayor eficacia para aliviar los
sintomas de la atrofia vulvovaginal de moderados
a graves que no responden a la intervencién no
hormonal. Los estrégenos, administrados por via
vaginal, restauran, a su estado normal, el pH aci-
do, la microflora vaginal, el engrosamiento del
epitelio, las secreciones vaginales, la resequedad
vaginal y, por lo tanto, la dispareunia resultante.
Ademas, se reduce la incidencia de infecciones
urinarias y los sintomas de vejiga hiperactiva.'>'®

Las concentraciones plasmaticas de estradiol,
resultantes de la absorcion de la terapia estro-
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génica vaginal, no han sido lo suficientemente
sensibles para medir las concentraciones séricas
bajas de estradiol en pacientes menopausicas y
para medir compuestos distintos del estradiol. La
mayor absorcién con la terapia inicial se debe
a la mayor absorcion de estrégenos a través del
delgado epitelio vaginal atréfico. En pacientes
con el anillo vaginal de dosis baja, otra posibi-
lidad es que el dispositivo libere una dosis mas
alta de estradiol durante las primeras 24 horas
de uso. La terapia estrogénica vaginal en dosis
bajas es una opcién para algunas pacientes con
canceres sensibles a los estrogenos; por ejemplo:
cancer de endometrio y cancer de mama que
fracasan con los tratamientos no farmacolégi-
cos y no hormonales.’®?® Antes de prescribirlos
es indispensable advertirle a la paciente los
beneficios, pero también los riesgos.'* El riesgo
de la exposicion de la pareja masculina a la
terapia estrogénica vaginal en crema, durante
las relaciones sexuales, excepcionalmente serd
relevante.'01920

Las preparaciones en cremas, tabletas, cap-
sulas, anillos de estrégeno vaginal se fabrican
con estrégenos conjugados (crema) y estradiol
(crema, tableta, capsula y anillo). También las
hay en cremas o supositorios de estriol, insertos
y anillos igualmente efectivos para el alivio de
los sintomas de la atrofia vulvovaginal. Las pre-
paraciones de terapia estrogénica vaginal, de
absorcion sistémica mas baja, son los regimenes
estandar en tabletas o capsulas con 4 o 10 mcg
de estradiol y el anillo de estradiol con 7.5 mcg
al dia.?"*?

La terapia estrogénica vaginal en dosis bajas es la
que contiene < 50 mcg de estradiol 0 <0.3 mg de
estrégenos conjugados (en <0.5 g de crema). Las
preparaciones en crema con dosis mas altas de
estrégenos conjugados contienen desde > 0.625
mgen 1 g de crema hasta mas de 1 g de estradiol.
El anillo de silastic, impregnado con estradiol,
esta disefiado para liberar diariamente 7.5 mcg
de estradiol en la vagina durante 90 dias.?*¢

2023; 1 (1)

Las concentraciones de estradiol sérico con el
anillo de dosis baja (7.5 mcg al dia) son de 5
a 10 pg/mL de estradiol sérico.??2428 E| otro
anillo vaginal libera dosis mucho mas altas de
estradiol (50 a 100 mcg al dia) y se considera
terapia estrogénica vaginal sistémica en lugar
de local. En pacientes posmenopausicas sanas
que inicialmente reciben 0.5 g de estrégeno
conjugado al dia por via intravaginal, la citologia
vaginal suele ser la misma que la de sus pares
premenopausicas. Las dosis de estrégenos equi-
nos conjugados van de 0.5 a 2 g (0.625 mg/1g
en crema).>'-?8

Los regimenes recomendados para pacientes
con atrofia vulvovaginal son: estrogenos en cre-
ma a dosis de 0.5 a 2 g administrados por via
intravaginal en un régimen continuo (dos veces
por semana) o ciclico (durante 21 dias y luego
con descanso de 7 dias). Las dosis de estradiol
en crema (100 mcg de estradiol/1 g de crema)
varian de 0.5 a 4 g.29%

La preferencia por el tratamiento estrogénico
vaginal debe basarse en su eficacia superior para
disminuir o eliminar los sintomas del sindrome
genitourinario de la menopausia y los riesgos
de la terapia hormonal menopausica sistémica.
Existen medicamentos hormonales alternativos
ademds del estrogeno que se usan para tratar el
sindrome genitourinario de la menopausia. La
dehidroepiandrosterona vaginal puede resultar
en una menor exposicion al estrégeno, pero pa-
rece haber un aumento en las concentraciones
séricas de estrégeno, incluso con esta formu-
lacién. El ospemifeno oral es una opcién para
pacientes que prefieren los medicamentos orales
o que tienen dificultad para insertar un medi-
camento vaginal. Algunos médicos prescriben
testosterona vaginal con el objetivo simultdneo
de tratar la libido baja.'*

La dehidroepiandrosterona (prasterona) vaginal
es una opcion de tratamiento para la dispareunia
asociada con el sindrome genitourinario de la
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menopausia. Es eficaz, pero se asocia con un li-
gero aumento de las concentraciones circulantes
de dehidroepiandrosterona, testosterona y estro-
na. Su eficacia no se ha comparado directamente
con el tratamiento estrogénico vaginal. La dosis
aprobada es la de 6.5 mg de prasterona (formula-
cién al 0.5%) en un évulo vaginal de aplicacion
diaria para tratar pacientes con dispareunia por
atrofia vulvovaginal. El mecanismo de accién
vaginal de la prasterona es la aromatizacién local
de androstenediona y testosterona a estrona y
estradiol.’®*134 Las desventajas del ospemifeno
en comparacion con el tratamiento estrogénico
vaginal son la necesidad de uso diario y los
efectos secundarios sistémicos; sintomas vaso-
motores y el riesgo potencial de tromboembolia
venosa. No se ha demostrado la seguridad de
ospemifeno en pacientes con antecedentes o
riesgo elevado de cancer de mama o con riesgo
elevado de tromboembolia venosa.

El ospemifeno es eficaz en el tratamiento de
pacientes posmenopdausicas con dispareunia por
resequedad vaginal. Lo que hace el farmaco es
aumentar el grosor del endometrio (0.4 a 0.7
mm en 12 semanas). A lo largo de un afo de
uso no se han encontrado casos de hiperplasia
endometrial atipica o cancer de endometrio.***”
Los efectos adversos trombéticos son un riesgo
potencial con los SERM. La testosterona vaginal
puede estimular la mucosa vaginal y disminuir
los sintomas de atrofia vulvovaginal.'-*38

El laser y otros dispositivos basados en energia;
por ejemplo, laser de CO, microablativo frac-
cional, laser de erbio:YAG (Er:YAQ), laser de
radiofrecuencia (RF) con control de temperatu-
ra, para el tratamiento de la atrofia vulvovaginal,
su seguridad y eficacia son inciertos; se informa
que los efectos benéficos resultan de la remo-
delacion del tejido vaginal. Atin no se conocen
los criterios optimos de inclusién o exclusion,
nimero de tratamiento y terapia de manteni-
miento.?%*!
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Otros tratamientos alternativos y complemen-
tarios son: vitamina D oral y los componentes
de la vitamina E. Estas pueden agregarse a la
terapia hormonal o alternativa de pacientes con
contraindicaciones a los estrégenos.*' Los datos
de eficacia son limitados o discordantes.***’
Los probidticos orales y vaginales alteran la
microbiota vaginal. Su indicacién a mujeres
posmenopdusicas representa una estrategia
factible y segura para controlar la enfermedad
relacionada con el hipoestrogenismo. Quienes
incluyan en su dieta Lactobacillus ssp, casel,
helveticus, ramnosus y reuteri podrian tener
efectos benéficos pleiotrépicos en la salud y
en los sintomas del sindrome genitourinario de
la menopausia. Estas propuestas contintan en
proceso de validacién.

Las pacientes posmenopdusicas con cancer de
mama invasivo, con receptor de estrégeno positi-
vo (RE+) en estadio temprano (no metastasico),”’
tratadas con estrogenos vaginales en dosis bajas
o con dehidroepiandrosterona (prasterona) va-
ginal y las tratadas con tamoxifeno y estrégenos
vaginales (17%) en comparacién con las que
no los recibieron, tuvieron tasas similares de
recurrencia durante una media de 9.8 anos de
seguimiento. El tratamiento estrogénico vaginal
no se asocié con aumento de la mortalidad
de las supervivientes al cancer de mama que
obtuvieron el mismo tipo de beneficios que
otras pacientes con tratamiento estrogénico
vaginal.>>** Existen datos limitados referentes
al tratamiento estrogénico vaginal en pacientes
con cancer de mama temprano con receptores
hormonales positivos que reciben inhibidores
de aromatasa.’” Las pacientes con cancer de
mama tratadas con inhibidores de aromatasa, las
que recibieron tratamiento estrogénico vaginal
(23%) en comparacion con las que no recibieron
tratamiento estrogénico vaginal tuvieron tasas
mas altas de recurrencia del cdncer de mama;
larazon de riesgo (HR) 1.39, 1C95%: 1.04-1.85)
durante una media de 9.8 ainos de seguimiento.
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DISCUSION

El sindrome genitourinario de la menopausia
suele avanzar hacia la cronicidad; por lo tanto,
requiere tratamiento a largo plazo porque los
sintomas reaparecen si se interrumpe el trata-
miento. Lo primordial del tratamiento es aliviar
los sintomas, lo que se consigue cuando el
entorno fisiol6gico de los 6rganos urogenitales
se normaliza.® Con las distintas opciones de tra-
tamiento se consigue que la flora vaginal retorne
a la normalidad, aumente la cantidad de flujo
vaginal, mejore la division del epitelio vaginal,
induzca la proliferacion de capilares y mejore
el indice de maduracién del epitelio vaginal.
Cualquier medicamento tépico con estrégeno
(crema, tableta vaginal y anillo vaginal) es efi-
caz para disminuir los sintomas y signos de la
atrofia vulvovaginal. Las pacientes con cancer de
mama, sobre todo las tratadas con inhibidores de
aromatasa para disminuir las concentraciones de
estrogeno, requieren atencion especializada.*® Se
carece de datos clinicos que garanticen la segu-
ridad del endometrio para una aplicacién a largo
plazo de mas de un afo. La duracién del uso de
estrogeno vaginal en dosis bajas debe limitarse a
menos 12 meses y, después, continuarse per con
evaluacion regular del endometrio.'**8

Los agentes vaginales ospemifeno y dehi-
droepiandrosterona no contienen estrégenos y
disminuyen la atrofia vaginal y dispareunia. Os-
pemifeno es un modulador selectivo del receptor
de estrogenos (SERM), un lubricante que dismi-
nuye la dispareunia al reducir la atrofia vaginal
de moderada a grave en mujeres menopdusicas.
Es una opcidn para las paciente que no pueden
recibir tratamiento con estrégenos vaginales.

La dehidroepiandrosterona vaginal cuenta con
aprobacién para el tratamiento de pacientes con
sindrome genitourinario de la menopausia por-
que reduce la resequedad vaginal, la dispareunia
y la acidez vaginal al recuperar el espesor, las
células epiteliales y aumentar la cantidad de flujo
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vaginal.*® Existe el potencial de que la vitamina
D favorezca la salud urogenital y sexual de las
mujeres durante la transicién a la menopausia
y los periodos posmenopausicos.®

Hace poco se demostré que el laser de didxido
de carbono mejora la funcion sexual y alivia los
sintomas de: dispareunia, picazén, sensacién
de ardor y resequedad y mejora la cantidad del
glucégeno contenido en las células epiteliales
vaginales y favorece la remodelacion de los
tejidos conectivos vaginales. Al parecer, habra
de convertirse en un tratamiento adecuado y
convencional. Algunas pacientes que ya han
recibido este tratamiento se han quejado de
dolor crénico, sensacion de ardor y dispareunia.
Como toda opcién novedosa cursa su etapa de
“enmiendas” para disminuir el riesgo de efectos
secundarios y disminuir sus posibles complica-
ciones.®!

El entrenamiento de los mdsculos del piso
pélvico, la insercion de anillos vaginales y el
tratamiento topico con estrogenos mejoran la
funcion de las células epiteliales vaginales y
aceleran el crecimiento del tejido conectivo. El
estrogeno administrado por via vaginal reduce
la urgencia y frecuencia urinaria, la vejiga hi-
peractiva e incontinencia urinaria al disminuir
la contraccién de los musculos de la vejiga
mediante el aumento del flujo sanguineo a su
alrededory de la uretra y cuello de la vejiga. Por
el contrario, el tratamiento estrogénico sistémico
aumenta la incontinencia urinaria de urgencia
y de esfuerzo. En pacientes con sintomas de in-
continencia urinaria, el tratamiento los empeora
y deteriora la calidad de vida.*

Los cambios en el estilo de vida y el entre-
namiento de la vejiga son importantes y se
recomiendan como métodos de tratamiento
primario en pacientes con sintomas de vejiga
hiperactiva. El tratamiento estrogénico sistémico
tiene un efecto similar al del placebo en relacion
con los sintomas de nicturia y frecuencia urina-
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ria. La administracion combinada de estrogeno
vaginal y un antimuscarinico es mas adecuada
porque el estrégeno tépico juega un papel re-
levante en el tratamiento de las pacientes con
vejiga hiperactiva.®

El tratamiento estrogénico tdpico, esta demostra-
do, es eficaz para prevenir infecciones urinarias
recurrentes; lo hace mediante la recuperacion
de los cambios microbiolégicos que ocurren en
la vagina a partir de la menopausia y la dismi-
nucion de la acidez vaginal. Valga apuntar que
con el tratamiento estrogénico sistémico no se
consigue prevenir, de una manera efectiva, la re-
currencia de infecciones urinarias."*' Cuadro 3

A las mujeres posmenopdusicas con trastornos
del piso pélvico suele aconsejarseles la incorpo-
racion de dilatadores vaginales que hagan mas
facil el coito, sin dolor.**

CONCLUSION

La terapia hormonal es la opcién mas eficaz
para tratar a las pacientes con sindrome geni-
tourinario de la menopausia que no consiguen
la desaparicion de los sintomas con las terapias
no hormonales. Si bien los riesgos de la terapia
hormonal de la menopausia son dependientes
de su tipo, dosis, permanencia, via de adminis-
tracion, momento de inicio y de la necesidad de
un progestageno, la estricta individualizacion de
cada caso hara que los riesgos sean minimos o
inexistentes. A los médicos corresponde, y obliga,
permanecer actualizados, con base en la eviden-
cia, de los avances en la terapéutica que permitan
ofrecer a las pacientes las mejores opciones, con
los menores riesgos y los maximos beneficios.
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