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RESUMEN

El climaterio es el lapso de la vida que comprende el transito de la mujer del
estado reproductivo y fértil a la etapa marcada por la declinaciéon de la funcion

ovarica.

Las mujeres de la ultimas generaciones son diferentes a las de hace poco mas de
50 afos, su nivel fisico y psicolégico es mas alto como consecuencia de mejores
estrategias de educacion y salud. Actualmente la mujer llega con frecuencia
cumplir mas de 80 afos de vida. La diferencia que observamos es de gran

trascendencia y no puede dejar de reconocerse (1). .

El problema que se plantea es establecer cuales son las diferentes variables
epidemiologicas en nuestra poblacion, la edad de presentacion, sintomas mas
comunes, intercurrencias patoldgicas y tratamientos mas frecuentemente
prescritos en nuestro medio; para de esta manera en un futuro establecer
estrategias que tengan impacto en las pacientes con este diagnéstico que esta
considerado un problema de Salud Publica.

Se revisaron y analizaron 1 392 expedientes de pacientes con diagndstico de
climaterio tratadas en la unidad de Ginecologia y Obstetricia del Hospital General
de México en los meses de Marzo a Agosto del aiio 2006. Se determiné la edad
promedio de aparicion de la menopausia, la edad promedio de aparicion de la
sintomatologia climatérica, los sintomas generales mas frecuentes por grupo de
edad e intercurrencias patolégicas como Diabetes Mellitus, Hipertensién Arterial
Sistémica cronica, dislipidemias, miomatosis uterina, mastopatia fibroquistica,
osteopenia, osteoporosis entre otras. Asi mismo se analizaron los antecedentes
personales gineco obstétricos en general, para determinar, si estos guardaban

relacion con el climaterio, como de igual forma se analiz6 el consumo de tabaco y



alcohol. Y finalmente se investigaron, los tratamientos prescritos con mayor

frecuencia en este grupo de pacientes.



MARCO TEORICO

Epidemiologia.

La esperanza de vida se ha incrementado en los ultimos 30 afios, lo que ha
generado le necesidad de nuevas ramas dentro de la medicina, siendo este punto

donde surge el estudio del climaterio.

El interés en la etapa del climaterio, menopausia y postmenopausia se ha
incrementado en las ultimas tres décadas, es probable que ningun otro tema de
salud haya recibido tanta atencion clinica y cientifica de tantas disciplinas. Segun
la base de datos de medline a mediados de la década de los noventa las
publicaciones relacionadas con el tema de menopausia/climaterio aument6 de 80
en 1995 a 800 en 1995, la menopausia se ha convertido en el tema central de la

salud de la mujer que esta en proceso de envejecimiento.

Se estima que 25 millones de mujeres en el mundo entran en el periodo
posmenopausico cada afo en la actualidad, alrededor de 10% de la poblacién

mundial se encuentra en esta etapa.

Las mujeres de 50 afos pueden esperar vivir otros 35 afios, una gran parte en la
poblacion femenina esta sin la funcidon ovarica y viven cerca de un tercio de sus

vidas después de que cesa ésta funcion ().

De acuerdo con las estadisticas nacionales, hay 7 millones de mujeres mayores

de 50 afos de edad cuya esperanza de vida es mayor de 76 afios (1e).



Utilidad de los estudios epidemiolédgicos en el climaterio.

Dentro de la clasificacion de los estudios epidemiologicos en el climaterio se
presta mas para su estudio los de tipo descriptivo y analitico asi como pruebas

clinicas controladas.

Los estudios descriptivos observacionales pueden ser de tres tipos:

a. Retrospectivos, que son los mas sencillos y se aplican a poblaciones
pequenas. Se han usado para determinar el promedio de edad de la
menopausia, su validez va a depender de la exactitud de las respuestas.
Son estudios relativamente econdmicos y no consumen mucho tiempo.

b. Transversales, se han usado para estudiar mujeres en etapa del climaterio,
es decir tanto premenopausicas como posmenopausicas. La metodologia
mas compleja que los retrospectivos porque implica fijar limites de edad
minimos y maximos, poblacion mayor. A mayor dificultad metodolégica sus
resultados son mas confiables.

c. Prospectivos, su ejecucion es mas compleja y costosa.

Estudios epidemiolégicos analiticos.

Estan representados por:

a. Diserios de cohortes, en los que se clasifica al grupo de mujeres que estén

0 no expuestas al factor de estudio, por ejemplo terapia hormonal de

reemplazo.



b. Casos y controles, en el cual se elige a las mujeres que tengan una secuela

de interés o carezcan de ella.

El problema de los estudios analiticos es que los grupos estudiados no son
necesariamente representativos de la poblacién en general, no especifican grupos
de comparacion adecuados en cuanto a la misma oportunidad de exposicion al
factor en estudio y que no analizan por separado a las mujeres con diferentes
perfiles de riesgo. Su mayor problema es que identifican asociaciones pero no

detectan relaciones causa efecto.

Existe una escasez de estudios epidemiolégicos sobre el climaterio en la

poblacion mexicana.

El climaterio es un problema de Salud Publica en la sociedad moderna, por
definicion la Salud Publica se ocupa del estudio y organizacion integral de la
atencion de grupos de individuos que comparten caracteristicas especificas. Para
establecer el orden de importancia en que deben abordarse dichos problemas se
toman en cuenta los criterios de magnitud de los mismos (13% de la poblacion
mexicana femenina esta en la etapa del climaterio) su trascendencia y su
vulnerabilidad. Este ultimo criterio se refiere a que el problema se pueda atacar
eficazmente (en México no existe un programa de salud especifico para el
climaterio y la mayoria de las mujeres no tienen acceso a la terapia hormonal de
reemplazo). Esto muestra claramente que el climaterio es un problema de salud
publica y no solamente de la mujer por lo que amerita tratamiento directo e
inmediato. Asi los sistemas de salud deben enfocarse hacia dos nucleos: La parte

afectada o potencialmente afectada en este caso las mujeres en etapa del



climaterio y el grupo médico que sera responsable de proporcionarle atencion

integral.

Para concluir vale la pena recordar las recomendaciones del grupo cientifico de
estudio de la menopausia: Es preciso emprender estudios en cada pais para
determinar la edad de la menopausia y establecer una correlacion para usarla

como indicador de riesgo de enfermedades relacionadas con el envejecimiento ().

Definiciones:

Climaterio proviene del griego climater (peldafios o escalones de escalera) y
connota una transicion gradual con cambios psicologicos y bioldgicos. Es el lapso
que comprende el transito de la mujer del estado productivo y fértil a la etapa

marcada por la declinacién de la funcién ovarica.

Se puede tomar en consideracion para esta definicidon, el periodo que comprende
entre la fecha de la maxima formacién 6sea (28 a 38 afios) y el tiempo en que no

se producen cambios en la misma derivados de la accion hormonal natural.

El climaterio es el periodo transicional entre la terminacidon normal de la capacidad

reproductiva y la senescencia.

Otra definicidn sefiala que el climaterio se inicia entre seis y ocho afios antes de la
ultima menstruacion y se prolonga después en un tiempo indefinido dentro del

proceso de envejecimiento.



También se entiende como una endocrinopatia en la cual el perfil de cambios
hormonales de origen ovarico estan asociados con efectos sobre tejidos blanco,

dentro y fuera de la pelvis.

Intervalo de tiempo durante el cual disminuye el potencial reproductivo con

manifestaciones clinicas marcando la transicion de la vida (1).

Etapa de la vida de la mujer relacionada con la disminucién fisiolégica de las
funciones ovaricas (gametogénicas y esteroidogénicas) que se acompafa de
manifestaciones clinicas y paraclinicas y que aproximadamente de los 35 a los 65

anos de edad ).

Sindrome climatérico: Conjunto de sintomas y signos que anteceden y siguen
a la menopausia, como consecuencia e la declinacion o cese de la funcién

ovarica.

Menopausia natural: Ultimo periodo menstrual que ocurre debido a la pérdida
de la actividad folicular del ovario. Se diagnostica en retrospectiva una vez que
han transcurrido doce meses consecutivos de amenorrea. En nuestro pais el

promedio de edad para ésta son los 48 anos.

Menopausia inducida: Cese de la menstruacion debido a la pérdida de la
funcién ovarica no fisioldgica (por extirpacion quirargica de ambos ovarios, por

quimioterapia o radiacion, pero no por histerectomia).



Menopausia prematura o insuficiencia ovarica prematura: situacion en la que la

menopausia ocurre a una edad menor de 40 afios, como criterio practico.

Perimenopausia: Periodo comprendido desde el inicio de los eventos
bioldgicos, endocrinolégicos, clinicos y psicolégicos que preceden a la

menopausia hasta la terminacién del primer afio después de la misma.

Postmenopausia: Etapa que se inicia a partir del ultimo periodo menstrual, ya

sea por menopausia inducida o natural.

Premenopausia: Periodo que transcurre desde los ultimos anos previos a la

menopausia (1).

Etiologia y patogenia.

Menopausia fisiologica.- En el embrion humano la ovogénesis comienza en el
ovario alrededor de la tercera semana de la gestacion. Las células germinales
primordiales aparecen en el saco vitelino, migrando a la cresta germinal y
experimentan divisiones celulares. Se estima que los ovarios fetales
aproximadamente contienen 7 millones de oogonias en la semana 20 de la
gestacion, después de los 7 meses de la gestacion no se forman nuevos

ovocitos. Al nacimiento hay aproximadamente 1 a 2 millones de ovocitos, y por



la pubertad este numero ha sido reducido a 300 000 — 500 000. La reduccion
de ovocitos continda ocurriendo durante los afos reproductivos a través de la
ovulacion y la atresia. Casi todos los ovocitos desaparecen por atresia y solo
400 a 500 son ovulados. Se sabe poco acerca de la atresia de los ovocitos.
Estudios en animales han mostrado que los estrégenos previenen el proceso

de atresia al tiempo que los andrégenos se elevan.

La menopausia ocurre en las mujeres aparentemente por dos procesos,
primero la respuesta de los ovocitos a las gonadotropinas desaparece en el
ovario y segundo los pocos ovocitos restantes no responden a las
gonadotropinas.

No hay una relacién consistente entre la edad de la menarquia y la edad de la
menopausia, el matrimonio y la maternidad elevada, el peso y el uso

prolongado de anticonceptivos no parece influenciar la edad de la menopausia.

La falla ovarica prematura aparece en aproximadamente en el 0.9% de las

mujeres en estados unidos, la razon de ésta es desconocida.

Algunas enfermedades especialmente infecciones severas o tumores en el
tracto reproductivo pueden causar dafio a las estructuras foliculares ovaricas y
precipitar la menopausia. La menopausia también puede precipitarse por la
exposicidbn excesiva a radiacion ionizante, drogas quimio-terapéuticas,
particularmente agentes alquilantes y cirugias que impiden el aporte
circulatorio. La posibilidad de anomalias endocrinas asociadas también podria

ser considerada.



Estado premenopausico.- Las décadas de la madurez reproductiva son
caracterizadas por menstruaciones regulares y lentas, una disminucion estable
en la longitud de los ciclo. Longitud de los ciclos significa que a la edad de 15
son de 35 dias, a la edad de 25 es de 30 dias, y a la edad de 35 de 28 dias.
Esta disminucion es hecha por un acortamiento de la fase folicular del ciclo con
la longitud constante de la fase lutea restante. Después de los 45 afos, la
funcién alterada de los ovarios es detectable en las mujeres con ciclos
menstruales regulares. El promedio de Ila longitud del ciclo es
significativamente mas corto que en las mujeres mas jovenes y es atribuible a
una fase folicular acortada. La fase lutea es de longitud similar y los niveles de
progesterona no son diferentes a los observados en la mujer joven. Los niveles
de estradiol son mas bajos durante porciones del ciclo incluyendo la
maduracion folicular activa, el pico medio del ciclo y la fase lutea. Las
concentraciones de hormona foliculo estimulante (FSH), son notablemente
elevadas durante la fase folicular temprana y la caida de estradiol se
incrementa durante la maduracion folicular. Los niveles de FSH de la mitad del
ciclo y la fase lutea tardia son también consistentemente mayores que los
encontrados en mujeres mas jovenes y disminuyen durante la mitad de la fase
lutea. La hormona luteinizante es indistinguible de la observada en las mujeres
jévenes. El mecanismo responsable de esta elevacién temprana de FSH esta
probablemente relacionado con la inhibina. La inhibina es una hormona
polipeptidica que se sintetiza y secreta por las células de la granulosa, esto
causa retroalimentacion negativa en la elevacién de FSH por la hipdfisis. Como
el numero de ovocitos disminuye, los niveles de inhibina caen, resultando un

aumento en los niveles de FSH.



La transicidon de intervalos de ciclos regulares a la amenorrea permanente de la
menopausia es caracterizada por una fase menstrual irregular marcada. La

duracion de esta transicion varia entre cada muijer.

Las caracteristicas hormonales de ésta fase transicional son de especial
interés e importancia. Los episodios irregulares de sangrado transvaginal en la
mujer premenopausica representan la maduracion irregular de los foliculos
ovaricos con o sin evidencia hormonal de ovulacién. El potencial de secrecién
hormonal por estos foliculos restantes es disminuido y variable. Las
menstruaciones son a veces precedidas por la maduracién de un foliculo con
secrecion limitada de ambas hormonas estradiol y progesterona. Sangrados
vaginales también suceden después de una elevacion y caida de estradiol sin
un aumento cuantificable en la progesterona como se observa durante

menstruaciones anovulatorias.

La fase transicional de irregularidad menstrual no tiene una deficiencia
marcada de estrogenos. Durante la transicion los niveles altos de FSH
parecen estimular a los foliculos residuales para entallamientos secretos de
estradiol. Ocasionalmente los niveles de estradiol se elevaran 2 o 3 veces mas
de lo normalmente visto, probablemente reflejando el reclutamiento de mas de
un foliculo para la ovulacién. Esto probablemente es seguido por la formacion
de cuerpo luteo frecuentemente con secrecion limitada de progesterona.
Porque los episodios de maduracion folicular y sangrados vaginales son
ampliamente espaciados, las mujeres posmenopausicas probablemente estan
expuestas a la estimulacion del endometrio persistente de estrégenos en

ausencia de la secrecion regular de progesterona ).

Antes de la menopausia los ovarios producen 17 beta estradiol (E2) en una
cifra controlada de 60 a 600 microgramos/24 h y existen en circulacion 80 a
400 nanogramos/litro; después de la menopausia la producciéon de E2

desciende a 20 microgramos/ 24 horas y los niveles circulatorios bajan a



menos de 30 ng/L. Muy pequefa cantidad provienen de estrona (E1). La
estrona fluctua en el ciclo ovarico entre 40 a 200 ng/L y en la menopausia se
conserva entre 30 a 60 ng/L debido a la transformacion de la androstenediona;
la relacién de E2 y E1 se invierte, la estrona predomina sobre el estradiol. El
sulfato de estrona es el estrégeno mas abundante en la posmenopausia
teniendo una concentracion de 178 ng/L. La estrona provienen principalmente
de la conversion de androstenodiona y este proceso se realiza en la proporcién
de 1.5% a 2.8%, la aromatizacion se ha demostrado en el tejido adiposo,
higado, rifiones, cerebro y adrenales. Una poca cantidad es producida por el
ovario postmenopausico. La estrona no se une a HSBG. Su accion como
activador del receptor celular estrogénico es menor que la del estradiol (1).

Cambios en el metabolismo.

Después de la menopausia hay cambios en la secrecién de androgenos,
estrégenos, progesterona y gonadotropina muchos de los cuales ocurre por el

cese de la actividad folicular ovarica.

Tanto el colesterol como sus derivados esteroides tienen un esqueleto basico
compuesto por 4 anillos internos y 27 carbonos. El colesterol es trasportado en
el plasma sanguineo por grandes moléculas llamadas lipoproteinas, la que
perfectamente trasporta el colesterol y lo conduce a las células que
especificamente sintetizan esteroides son las lipoproteinas de baja densidad
(LDL). Asi a partir del colesterol se sintetizan los esteroides sexuales. Los
esteroides sexuales circulan en el torrente sanguineo unidos a proteinas
transportadoras de hormonas sexuales (SHBG) que son betaglobulinas y son
las que principalmente mueven el estradiol y la testosterona. La progesterona
se transporta por otras proteinas sintetizadas en el higado llamadas
transportadoras de corticosteroides (CBG), adicionalmente se pueden unir

menos firmemente con alblimina.



Soélo un pequeio porcentaje de hormonas circulantes son libres y
biolégicamente activas, Las que se encuentran unidas a la SHBG son
inactivas. Es la pequefa fraccion libre la que tiene mayor accion; pero se
admite que el complejo formado por la globulina transportadora y la hormona

tienen una accion especifica en la entrada de las células blanco.

La retencién del estrogeno en la célula depende de dos tipos de unién o
acoplamiento, uno que es especifico con alta afinidad, de baja capacidad y
saturable (E-R) y otro con baja afinidad, alta capacidad y no saturable; el
primero es llamado receptor especifico y el segundo no especifico. Este ultimo
es importante ya que mantiene una reserva de estrégenos que se encuentra
cerca de los receptores y de la cual se puede disponer. Al unirse el esteroide
con el receptor citoplasmico (RcE) lo transforma y lo habilita para penetrar el
nucleo, esta transformacién origina un incremento en la velocidad de
sedimentacién. La translocacion del complejo esteroide (RcE) para unirse al
nucleo se realiza en pocos minutos y no tiene limite en su velocidad, en el
nucleo el complejo esteroide receptor (RnE) se une a aceptadores de alta
afinidad situados en la cromatina. Esta transcripcion empieza en 10 minutos y
el mMRNA se difunde al citoplasma donde instruye a los ribosomas para hacer
el traslado de la accion esteroidea en sintesis de nuevas proteinas que en su

tiempo produciran crecimiento y diferenciacion el los tejidos blanco.
Las células del estroma ovarico procedentes de la capa tecal de los foliculos

en desarrollo responden al estimulo de las gonadotropinas de la pituitaria,

principalmente a la LH produciendo androgenos (1).

Andrégenos:



Durante la vida reproductiva el principal andrégeno ovarico es la
androstenediona. En la mujer postmenopausica hay una reduccion de la
androstenediona circulante de aproximadamente 50% de la concentracion
encontrada en mujeres jovenes. En los anos siguientes al ultimo periodo
menstrual los niveles hormonales son estables. En mujeres mayores hay una
variacion circadiana de androstenediona con el pico de concentracion entre las
8 am vy el nadir ocurre entre las 3 pm y las 4 am. Este ritmo refleja la actividad

adrenal.

Para la testosterona los niveles encontrados en la postmenopausia son
ligeramente mas bajos que los encontrados en la premenopausia. Hay también
una variacion circadiana en estos androgenos con los niveles mas altos alas 8
am y el nadir a las 4 am. El rango de aclaracion es solamente un tercio mas

bajo que el observado en mujeres jévenes.

Los niveles de androgenos suprarrenales dehidroepiandrosterona (DHEA) y
sulfato de dehidroepiandrosterona (DHEAS) estan reducidos en un 60 y en un

80% respectivamente con la edad.

Estrégenos:

Después de la menopausia disminuyen los niveles de estrogenos. Cuando los
niveles circulantes han sido tasados, la mayor disminucién es en el estradiol.
Parece no haber una variacion circadiana en la secrecion de estradiol después

de la menopausia.

El aclaramiento metabdlico del estradiol se ve reducido en un 30%. El origen

de la pequena cantidad de estradiol encontrada en las mujeres ancianas ha



sido establecido. La secrecion ovarica directa contribuye en forma minima,
pero las glandulas suprarrenales son la mayor fuente. estrona y testosterona
son convertidos en los tejidos periféricos a estradiol o que contribuye a un

aumento en la cantidad en la mujer anciana.

Después de la menopausia los niveles circulantes de estrona disminuyen vy
coinciden en parte con los valores observados durante la fase folicular
temprana del ciclo menstrual. En la mujer posmenopausica hay una
disminucion del 20% de aclaracion de la estrona. La glandula suprarrenal es el
mayor origen de secrecion de estrona. De la aromatizacion periférica de la
androstenediona resulta mas estrona. Esta aromatizacion ha sido observada
en grasa, musculo, higado, medula ésea, cerebro, fribroblastos y foliculo

piloso.

Progesterona:

En la mujer joven la mayor produccion de progesterona es el cuerpo luteo
(ovario). En la posmenopausia las concentraciones de progesterona son
solamente el 30% de las observadas en la mujer joven en la fase folicular del
ciclo. Los ovarios posmenopausicos no contienen foliculos funcionales, la
ovulacion no ocurre y los niveles de progesterona permanecen bajos. El origen

de la pequenfa cantidad de progesterona en la mujer anciana es suprarrenal.
Gonadotropinas:
Con la menopausia ambas gonadotropinas: LH y FSH se elevan

sustancialmente. Con un aumento usualmente mayor en la FSH. Esto es

directamente reflejado en el aclaracion de FSH a la circulacion. La razon del



incremento marcado de gonadotropinas en la circulacién es la ausencia de
retroalimentacion negativa de esteroides ovaricos e inhibina en la liberacion de

gonadotropina ).

Manifestaciones clinicas.

Bochornos.

Son una respuesta releja especifica, bien definida, caracterizada por
incremento en la circulacion de las manos y también en menor grado del
numero de pulsaciones, pero que no esta asociado con cambios en la presion
arterial. Fredi Kronenberg los describe como una repentina y transitoria

llamarada, con encendido prolongado, sensacion de sufucion y derrame y



extendida a todo el cuerpo y en especial al térax, cara o cabeza, acompafada

de sudoracioén y calosfrios. En ocasiones hay palpitaciones y ansiedad.

Se observan en 6% a 63% de las mujeres en la premenopausia, de 28 a 65%
de las mujeres en la premenopausia y de 58 a 93% en el primer afio
postmenopaausico. En otras estadisticas se sefala que en el 75% presentan
bochornos en el primer afio postmenopausico y 30% en el segundo afo. En la
mayoria de las mujeres los sintomas pueden persistir mas de un ano y

aproximadamente en la cuarta parte por mas de cinco.

Se pueden presentar a cualquier hora, estando la paciente despierta o

dormida. Durante la noche y cuando estan dormidas se presentan en un 50%.

Alteraciones del tracto urinario inferior.

Existe una relacion causal entre la deficiencia de estrégenos y las alteraciones

del tracto urinario inferior.



La disminucion de los estrogenos produce una vaginitis senil de aspecto

caracteristico.

El uroginecdlogo se encuentra ante algunas alteraciones en vulva y vagina de

las pacientes climatéricas.

La vulvitis cronica y la craurosis en las que la piel de la vulva presenta un
aspecto delgado, seco brillante y con falta de pigmentacion. Comunmente las
pacientes tienen dispareunia y la tensién origina lesiones cutaneas,

excoriaciones al igual que prurito.

En la vagina se pueden presentar procesos infecciosos e inflamatorios por
colonizacion de microorganismos o bien por atrofia y cambios en el pH vaginal.
La vagina se estrecha dificultando la visualizacion del cérvix. Puede haber un
exudado palido, poco viscoso de olor desagradable incluso irritante. Cuando el
proceso avanza pueden dar lugar a adherencias que ocluyen el canal vaginal.
La vaginitis atrofica en sus formas mas leves produce un exudado de color
rosado originado por la maceracién de ulceras y en fases avanzadas puede
haber hemorragias por roturas de adherencias.

Conocer la frecuencia precisa de los problemas urolégicos es dificil ya que una
gran cantidad de mujeres consideran que las alteraciones que se presentan
son una parte normal del envejecimiento y desgraciadamente también algunos

de ellos ignoran estos problemas.



Los sintomas suelen iniciarse con mayor frecuencia alrededor de los 51 afos

coincidiendo con la edad promedio en que se presenta la menopausia.

La incidencia de infecciones urinarias aumenta aun mas con la menopausia,
llegando a alcanzar un 15% hasta un 47% si se consideran los casos de
bacteriuria asintomatica. ElI microorganismo causal es E. coli en

aproximadamente un 85%.

El epitelio tiene receptores para estrégenos y progesterona y existe una

dependencia hormonal que provoca cambios en diferentes etapas de la vida (1).

Sistema nervioso central.

Desde hace mucho tiempo se sabe que los estrogenos influyen sobre el
hipotalamo y la hipdfisis anterior para modular el control de la funcion ovarica y
del ciclo menstrual. La importancia de los estrégenos en diferentes aspectos de
la actividad cerebral supera con creces su papel regulador en la fisiologia
reproductiva. A lo largo de la vida los estrégenos desempefian un papel
importante en la formacién, mantenimiento y remodelacion de los circuitos

neuronales en el cerebro ).

Los astrocitos pueden producir estradiol in Vitro, haciendo posibles los efectos
paracrinos ademas de los efectos endocrinos. Ademas las neuronas y los
astrocitos contienen la enzima aromatasa que puede transformar la

testosterona circulante en estradiol in situ (7).

Las acciones de los esteroides sexuales en el cerebro pueden clasificarse
como acciones irreversibles (efectos sobre la organizacion) o transitorias
(efectos sobre la activacion). Los efectos sobre la organizacion tienen lugar
durante el periodo prenatal y en el periodo postnatal inmediato. Otros efectos

permanentes pueden aparecer también en la pubertad. Se cree que



los efectos sobre la organizaciéon representan patrones de conexiones

neuronales fuertes (s).

En animales en ausencia de exposicion temprana a esteroides gonadales, el
animal desarrolla el patron de organizacion neuronal y el comportamiento tipico
de las hembras adultas. Por tanto en los mamiferos el patron femenino de

desarrollo es el patron predeterminado (s).

Los estrogenos influyen en gran numero de funciones que pueden afectar al
estado de animo y al comportamiento. Por lo general los estrégenos parecen
tener un efecto positivo sobre el estado de animo. La administracion de
estrogenos mejora el bienestar fisiologico en las mujeres con sindrome de
Turner (9). La sensacion de bienestar de la mujer encuentra el nivel mas alto en
la fase folicular tardia del ciclo menstrual (10) una fase en la cual los niveles de
estradiol son elevados pero los niveles de progesterona todavia son bajos. Se
cree que durante el climaterio la terapia sustitutiva hormonal reduce la

ansiedad y mejora el estado de animo y la sensacién de bienestar mental (11-12).

Las mujeres tienen el doble de posibilidades que los hombres de padecer un
estado depresivo o sufrir una depresidn grave (g) es posible que esta diferencia
de porcentaje de trastornos unipolares se deba a los esteroides sexuales. Los
sintomas de una depresién son mas evidentes durante la fase premenstrual
(fase lutea tardia) del ciclo menstrual (8), quizas como consecuencia de un
descenso en los niveles de esteroides sexuales. Si bien es indudable que la
depresion se da durante el periodo premenopausico no se sabe todavia si la

menopausia supone un periodo de mayor vulnerabilidad psiquiatrica.



Las mujeres postmenopausicas de mayor edad suelen sefialar que padecen
menos sintomas de depresidn que las mujeres que no son tratadas con

estrogenos.

En un ensayo doble ciego se demostro la eficacia del estradiol transdérmico

para combatir los sintomas de depresion postnatal grave (13).

Cada vez hay mas evidencias de que los estrogenos pueden influir sobre las
actividades cognitivas, sin embargo es importante establecer si los efectos
estan mediados en forma indirecta. Tanto la depresiéon como la ansiedad
pueden afectar la capacidad cognitiva de las personas mayores y los

estrégenos pueden modular el estado de animo y reducir el estrés (14).

Sistema musculo - esquelético.

En 1994 |la Organizaciéon Mundial de la salud reconocio a la densitometria 6sea
como un método diagndstico util para medir la densidad o masa 6sea y evaluar

el riego de fractura.

El riesgo relativo de fractura aumenta 1.5 a 2.5 veces por cada desviacion
standard por debajo de la densidad 6sea promedio de la poblacion joven sana

del mismo sexo.

La osteoporosis es una enfermedad silenciosa que avanza y no se manifiesta
clinicamente hasta que aparecen las fracturas y se ha perdido 30% o mas de la
masa Osea. La incidencia de fracturas por osteoporosis aumenta en proporcion
directa a la disminucién de la densidad 6sea que se observa con la edad. A

mayor edad menor densidad ésea y mayor riesgo de fracturas.



La densidad 6sea en el anciano es el resultado de la masa o densidad ésea
maxima que alcanza entre los 20 y los 30 afios de edad o masa 6sea pico y la
magnitud de pérdida que se observa generalmente después de los 40 afos

edad, especialmente después de la menopausia en la mujer.

La osteoporosis es una enfermedad multifactorial. Tanto la masa dsea pico
como la magnitud de pérdida de hueso estan determinadas por varios factores;

genéticos, ambientales, nutricionales, hormonales, actividad fisica etc.

Cada vez es mayor la evidencia que sugiere que la masa O6sea pico, la
estructura esquelética y la actividad metabdlica del hueso estan determinadas

genéticamente.

Se sabe que existen diferencias étnicas, raciales y de género, en la densidad

mineral ésea, y en la incidencia de fracturas por osteoporosis.

Los genes que parecen estar involucrados son el gen del receptor de vitamina
D, la region promotora de vitamina D de osteocalcina, el receptor de estrogeno
y colagena tipo1 y ciertas citocinas involucradas en el remodelamiento éseo.

Las mujeres tienen una densidad mineral 6sea 8 a 12% menor que los
hombres de la misma raza o grupo étnico. Las personas de raza negra del
mismo geénero tienen una DMO 8 a 14% mayor que las de raza blanca,
mientras que los sujetos mexicano- americanos que viven en Estados Unidos

tienen una DMO igual o un poco mayor que los blancos caucasicos.

En México por el costo econdmico, ha sido dificil la realizacién de un estudio
amplio de poblacién abierta sin sesgos de seleccién. Un estudio multicéntrico
en el que participaron 10 centros de densitometria 6sea en la Republica
Mexicana fueron estudiadas 4 460 mujeres urbanas de 20 a 90 afios de edad

aparentemente sanas, sin historia de padecimientos o administracién de



medicamentos que afectaran el metabolismo 6seo. En este estudio se
encontraron diferencias geograficas importantes en la DMO tanto de columna
lumbar como del cuello femoral. Con una DMO promedio mas alta en las
mujeres del norte del pais, valores intermedios en la poblacion del centro y
valores mas bajos en la poblaciéon del sudeste de México, relacionados con
diferencias antropométricas especialmente en la densidad 6sea de la columna
lumbar. Las mujeres nortefias tendian a ser mas altas y con mayor peso
corporal que las mujeres del centro, y aun mas que las del sudeste, en forma

significativa (15).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Cuales son las variables epidemiolégicas en nuestra poblacion?

¢ Existe relacion entre las variables epidemioldgicas y el inicio de la menopausia?

¢ Existe alguna relacion entre las variables epidemioldgicas y la intensidad de la

sintomatologia?

¢, Cuales son los farmacos prescritos con mayor frecuencia para el tratamiento de

las pacientes con diagndstico de climaterio en el Hospital General de México?

¢, Cual es la edad de aparicién de la menopausia en nuestra poblacion?

¢, Cuales son los sintomas mas comunes en el climaterio en nuestra poblacion?

¢ Cuales son las intercurrencias patolégicas mas frecuentes en nuestra poblacién?



JUSTIFICACION

Estudiar las variables epidemioldgicas, las principales manifestaciones clinicas y
las intercurrencias patoldgicas de la poblacion atendida en el Hospital General de
México con diagnostico de climaterio tiene gran importancia ya que la mujer
cursara un tercio de su vida en esta etapa, la cual trae consigo diferentes
complicaciones de gran impacto para este grupo de personas, siendo considerado
un problema de Salud Publica. De esta manera al identificarlas se podran

establecer en un futuro las estrategias necesarias para abordar éste problema.



HIPOTESIS

Son los sintomas vasomotores las manifestaciones clinicas mas frecuentes en las

pacientes con diagnostico de climaterio.
El veralipride y los estrégenos via oral son los tratamientos prescritos con mayor
frecuencia en la unidad de ginecologia y obstetricia del Hospital General de

México para las pacientes con climaterio.

La edad de inicio mas frecuente de la menopausia se da en el grupo de edad de

los 46 a 50 anos.

El tabaquismo fue un factor determinante en la edad de inicio de la menopausia.

La diabetes, la hipertension y las dislipidemias fueron las enfermedades

intercurrentes mas comunes durante el climaterio.



OBJETIVOS

Determinar la importancia de la relacion de las diferentes variables
epidemioldgicas en las mujeres con diagnéstico de climaterio asi como la edad
del inicio de la sintomatologia, las intercurrencias patolégicas y los farmacos

prescritos con mayor frecuencia para su tratamiento.



DISENO Y DURACION

Se trata de un estudio longitudinal, retrospectivo, en el que se analizaron
expedientes obtenidos del archivo clinico pertenecientes a 1392 pacientes que
acuden a la consulta externa de Ginecologia y Obstetricia, unidad 112 del Hospital

General de México; en un periodo comprendido marzo a agosto del 2006.

MATERIAL Y METODOS

Especificacion de las variables:

Variables independientes.

“Factores que tienen efecto sobre la edad de inicio de la menopausia”.
Variables dependientes.
“Frecuencia de los sintomas vasomotores durante el climaterio en nuestra

poblacion”.

“Frecuencia de los sintomas menstruales durante el climaterio en nuestra

poblacion”

“Frecuencia de los sintomas genitourinarios”

“Frecuencia de los sintomas psicolégicos”

“Edad de inicio de la menopausia en nuestra poblaciéon”

“Relacion entre las variables y la edad de inicio de la menopausia”

“Sintomatologia mas comun entre los diferentes grupos de edad”.

“Frecuencia de enfermedades intercurrentes en el climaterio”



Definicion operacional de las variables:

Variable independiente:

Factores que tienen efecto sobre la edad de inicio de la menopausia en nuestra

poblacion:

Son aquellas caracteristicas que estan presentes en la mujer y que propician una

edad de aparicion mas temprana de la menopausia.

Variables dependientes:

Frecuencia de los sintomas vasomotores: Se refiere a la frecuencia de
presentacion en nuestra poblacion de los bochornos que son una respuesta refleja
especifica bien definida, caracterizada por incremento en la circulacion de las
manos y también en menor grado del numero de pulsaciones, pero que no esta
asociada con cambios en la presion arterial. Descritos también como una
repentina y transitoria llamarada, con encendido prolongado, sensacion de
sufusion o derrame extendida a todo el cuerpo y en especial a torax, cara o
cabeza acompanados de sudoracién o escalofrio, en ocasiones hay palpitaciones

y ansiedad.

Frecuencia de los sintomas menstruales: Se refiere a la frecuencia con la que
aparecen las alteraciones en el patron menstrual en nuestra poblacion grupo de
estudio en cuanto a su intensidad, duracion y frecuencia; ya sea hiper, hipo, oligo,

0opso, 0 proiomenorrea.

Frecuencia de los sintomas genitourinarios: Se refiere a la frecuencia de aparicion

de sequedad vaginal, dispareunia, incontinencia urinaria de esfuerzo (IUE).



Frecuencia de sintomas psicoldgicos: A la frecuencia con la que se presentan
alteraciones emocionales o del estado de animo tales como ideacién suicida,

depresion, llanto facil, irritabilidad emocional, insomnio.

Edad de inicio de la menopausia en nuestra poblacion: Se refiere a la edad en la
cual se presenta el cese de la menstruacién por mas de 12 meses en nuestro

grupo de pacientes.

Relacion entre las variables epidemioldgicas y la edad de inicio de la menopausia.
Determinar si existe una relacidn entre las diferentes variables como el
tabaquismo, gestas, uso de anticonceptivos hormonales, dieta, habitos

(tabaquismo, ingesta de alcohol etc...), edad de inicio de la menarquia.

Sintomatologia mas comun entre los diferentes grupos de edad: Establecer cuales
son las manifestaciones clinicas mas frecuentes de acuerdo a los diferentes
grupos de edad (40-45 anos, 46-55 afos, 56- 64 afos).

Frecuencia de aparicion de enfermedades intercurrentes en el climaterio: Nos
referimos a cuales son las enfermedades que con mayor frecuencia acompanan a
nuestras pacientes en este periodo de la vida y que no se deben a este tales
como Diabetes Mellitus, Hipertension Arterial, oncoldgicos (CaCu, Ca de mama),
Dislipidemias (Colesterol mayor 200, TGS mayores de150, HDL 40 menor en
hombre y menor de 50 en mujer, LDL mayor de 150 sin ser diabético).

Especificacion de los indicadores de las variables:

¢, Cuantas pacientes tuvieron Bochornos?

¢, Cuantas pacientes tuvieron alteraciones del patron menstrual?

¢, Cuantas pacientes tuvieron sintomas genitourinarios?

¢, Cuantas pacientes tuvieron sintomas psicoldgicos?

¢, Cual fue el tipo de tratamiento utilizado y en que numero de pacientes y si hubo

mejoria 0 no después de tres a seis meses minimo de iniciado el tratamiento?



¢, Cuales fueron los grupos de edades de inicio de la menopausia?

Existe o no relacidon entre las variables epidemiolégicas y la edad de inicio de la
menopausia.

Cuales fueron los sintomas mas comunes entre los diferentes grupos de edad.
Qué enfermedades intercurrentes aparecieron con mayor frecuencia.

Cual es el porcentaje de pacientes que acuden a la consulta externa por

climaterio.

Escala de medicion de las variables.
Aleatoria (no se puede predecir su valor).

Nominal



RESULTADOS

EDAD DEL TOTAL DE LA POBLACION
ESTUDIADA
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Figura 1. Grupo de edad de la poblaciéon estudiada.

DIAGNOSTICO DE CLIMATERIO

800

600

400-

200+

0-

o0 MENOPAUSIA NATURAL = MENOPAUSIA QUIRURGICA
0 PERIMENOPAUSIA

Figura 2. Numero de pacientes con diagndstico de climaterio de acuerdo a

sus diferentes etapas clinicas.



ENFERMEDADES CRONICODEGENERATIVAS
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Figura 3. Porcentaje de presentacion de enfermedades crénico
degenerativas en las pacientes con diagndéstico de climaterio.



ENFERMEDADES CONCOMITANTES
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Figura 4. Porcentaje de presentacion de enfermedades concomitantes o

intercurrentes en las pacientes con diagnéstico de climaterio.
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Figura 5. Porcentaje de presentacion de sintomas vasomotores en las

pacientes con diagnoéstico de climaterio.



SINTOMAS GENITOURINARIOS
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Figura 6. Porcentaje de presentacion de sintomas genitourinarios en las

pacientes con diagnoéstico de climaterio.



SINTOMAS PSICOLOGICOS
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Figura 7. Porcentaje de presentacion de sintomas genitourinarios en las

pacientes con diagndéstico de climaterio.
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Figura 8. Tratamientos prescritos con mayor frecuencia en las pacientes con

diagnéstico de climaterio.
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Figura 9. Porcentaje de distribucion de los trastornos del metabolismo de los

lipidos en nuestro grupo de estudio.



TRASTORNOS DEL PATRON MENSTRUAL

140
120
100+
80
60
40
20

O,
HIPERPOLIMENORREA HIPERPOLI/OPSOMENORREA

Figura 10. Numero de pacientes con trastornos del patron menstrual.
ANALISIS DE RESULTADOS

Se revisaron 1 392 expedientes de las pacientes con diagnéstico de climaterio y

se examinaron las variables que a continuacion se describen.

En 6 meses en la consulta de ginecologia y biologia de la reproduccion se
revisaron 17 405 pacientes de las cuales 1 392 con el diagndstico de climaterio lo

que corresponde al 7.99 %.

De las 1392 pacientes solo 16 pacientes menores de 40 afios cuentan con el
diagndstico de climaterio, 295 pacientes se encuentran entre los 40 a 46 afios de
edad, 613 pacientes se encuentran entre los 46 a 55 anos siendo este grupo el
que cuenta con el mayor numero de pacientes con dicho diagndstico, y 468

pacientes se encontraban entre los 56 a los 64 afnos de edad (figura 1).

De las cuales 576 pacientes con menopausia natural (41.3 %), 208 con
menopausia quirurgica (14.9%) y 608 pacientes con perimenopausia (43.67 %)

(figura 2).



Edad de inicio de la menopausia.

Del total de pacientes estudiadas 288 tuvieron el inicio de la menopausia entre los
40 y 45 anos de edad lo que equivale al 20.6% del total, el resto tuvo su inicio

entre los 46 y los 55 anos de edad siendo el 29.8%.

La edad mas frecuente de aparicién fueron los 50 afios que corresponde al 16.3%

de las pacientes con menopausia.

Enfermedades crénico degenerativas y enfermedades intercurrentes o

concomitantes.

Del total de la poblacion estudiada 464 pacientes (33%) cuentan con el
diagnostico de alguna enfermedad crénico degenerativa, asi 144 pacientes de
este grupo (31%) cuentan con el diagnostico de Diabetes Mellitus, 256 pacientes
(55%) cuentan con el diagnostico de hipertension arterial sistémica crénica y 64

pacientes (14%) tienen el diagndstico de ambas enfermedades (fig. 3).

De la misma manera de las 1 392 pacientes aquellas que cursaron con
enfermedades concomitantes fueron 1 264 (91%) de las cuales 464 pacientes
(37%) presentaron miomatosis uterina, 576 pacientes (45%) presentaron
dislipidemias en algun momento posterior al diagnostico de climaterio y 224

pacientes cuentan con el diagnostico de mastopatia fribroquistica (fig.4).

Sintomas mas comunes en nuestra poblacion.

Vasomotores.

Los sintomas vasomotores fueron los que se presentaron con mayor frecuencia,

ya que se observaron en 1 200 pacientes de las 1 392 (86%) los bochornos fueron

referidos en 768 de las que presentaron sintomas vasomotores (64%), 256



pacientes presentaron cefalea (21%) y solo 176 (15%) refirieron haber cursado

con ambos sintomas (fig. 5).

De las pacientes que cursaron con sintomas vasomotores el 17.3% de las que se
encontraban entre los 40-45 afos de edad refieren haber presentado bochornos y
9.6% de este grupo de edad presentd cefalea. 67.3% de las pacientes entre los 46
y los 55 afios de edad refieren bochornos y 19.23% refieren cefalea. De la misma
manera solo el 7.3% de las pacientes entre los 56 y los 64 afos refirieron

presentar bochornos.

Genitourinarios.

Del total de la poblacién estudiada 576 pacientes (41%) refirieron cursar con
sintomas genitourinarios, de este grupo 144 (25%) refirieron dispareunia, 416
(72%) refirio sequedad vaginal y 16 pacientes refirieron incontinencia urinaria de

esfuerzo (fig. 6).

De las pacientes entre los 40 a los 45 afos de edad solo 3% refirid dispareunia y
10% sequedad vaginal, sin embargo el 16.6 % de las pacientes entre los 46 y los
55 afios de edad refirié6 sequedad vaginal y 76.6% de las pacientes en este grupo

de edad cursé con sequedad vaginal.

Psicoldgicos.

La depresion ocupo el 38.7% de las manifestaciones psicolégicas (544 pacientes)
las referidas con mayor frecuencia fueron la depresion y el insomnio que fueron
citadas por 192 pacientes cada una y 160 pacientes refirieron disminucion de la
libido (fig. 7).



El 4.5% refirié angustia y el 9.1% irritabilidad emocional con cambios en el estado

de animo.

En el grupo de los 40 a los 45 afios de edad 9.67% refiere cursar con disminucién
de la libido.

Por otro lado el 38.7% de las pacientes que cursaron con depresion se
encontraban en el grupo de los 46 a los 55 anos de edad. En este grupo de edad
el sintoma psicolégico mas comunmente referido fue el insomnio ya que 51.61%
de las pacientes en este grupo etario refiere haber cursado con dicho sintoma. Y
solo 12% de las pacientes en este grupo de edad refieren haber presentado

disminucién de la libido.

En el grupo de los 56 a los 64 afios 51% de los que presentaron sintomas
psicolégicos refirieron haber presentado depresion y 6.45% disminucion de la
libido.

Otros.

Solo 192 pacientes refirieron astenia (13.7%). El 16.09% refiri6 trastornos del
patron menstrual (224 pacientes). De los cuales 35.71% presentd
hiperpolimenorrea alternando con periodos de opsomenorrea, 57.14% solo refirid

cursar con hiperpolimenorrea.

La mastalgia se presentdé en el 11.49% de los casos, todas las pacientes
contaban con mastografia Bi Rads 2. El 16% de las pacientes tuvo reporte de
mastopatia fibroquistica.



Factores de riesgo.

Entre los factores epidemioldgicos estudiados observamos que 320 pacientes
tuvieron su menarquia a los 13 afos siendo la edad mas frecuente de inicio de la
menstruacion lo que corresponde al 22.98% de las pacientes estudiadas y no se
encontro relacion alguna entre la edad de inicio de la menarquia y la edad de inicio

de la menopausia.

En lo que se refiere al consumo de tabaco solo el 9.19% (128 pacientes) y
tampoco se encontrd ninguna relacién con la edad de inicio de la menopausia ya
que el 37.7 % de estas pacientes tuvo su menopausia entre los 49 y los 55 afios
de edad.

Solo 32 pacientes refirieron consumo de bebidas alcohdlicas y el habito fue en

forma ocasional sin llegar a la embriaguez.
Tratamientos mas frecuentemente prescritos.
En cuanto a los tratamientos prescritos con mayor frecuencia 384 pacientes (39%)

utilizaron estrégenos orales, 112 utilizaron estrégenos locales y 492 (50%) fue

manejada con veraliprida (fig. 8).



CONCLUSIONES

. La edad mas frecuente en la que se presentd la menopausia en nuestro

grupo de estudio fueron los 50 anos.

. De las variables epidemiologicas estudiadas ninguna mostro tener un efecto
en la edad de aparicién de la menopausia, incluso el tabaquismo no guardo

una relacion directa con la edad de apariciéon en nuestro grupo de estudio.

. Los sintomas mas comunes en un

. estra poblacion fueron los vasomotores que se observaron en el 86%, de
los cuales el mas comun fueron los bochornos ocupando el 92.3% de este
grupo de sintomas, afectando principalmente a la poblacion entre los 46 a
55 afios de edad (40.22% de las que presentaron sintomas vasomotores).

. Las manifestaciones genitourinarias se presentaron en el 34.4% siendo la
sequedad vaginal el sintoma que aparecié con mas frecuencia (86.6%),
afectando principalmente al grupo de edad entre los 46 a los 55 afos

ocupando un 26.4% del total del grupo de estudio.

. La depresion y el insomnio fueron los sintomas psicologicos referidos con
mayor frecuencia. La depresion afecto principalmente al grupo de edad de
56 a 64 afos ocupando un ocupando un 18.3% de los sintomas en general,
y el insomnio afectd principalmente a el grupo entre los 46 a 55 afos

ocupando del mismo modo un 18% del total de los sintomas analizados.

. De las intercurrencias patoldgicas las observadas con mayor frecuencia
fueron las dislipidemias observandose en el 41.3% de las pacientes,
seguida en frecuencia por la miomatosis uterina que se encontré en un 33%

y la hipertension arterial sistémica observada en un 18.3%.
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