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SUMMARY.

We know basic alteration in the Menopausy
i1s the decrement level the estrogen, using in
the sustitution hormonal therapy by oral via,

whit advers effects,

The admimistracion of estrogen for vaginal
via whit benefic effects local and decrese level
in the absorption sistemic, whit little advers
effects, whit sicological accept and better

sexuval function,

Therefore 1a batter drug and minor price,
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TNTRODUCQOION

Sabemos que el transtorno fisholégico bdsico en
1la menopausia es la disminucidn de estrdgenos, em =
pleando como terapia sustitutiva hormonal, la adminis-
tracién de estrégencs via oral, sin embargo con ore -~
sencia de efectos adversos secundarios,

fa conoce cue la administrmoidn de emtrézenos
durente ld menopausia, mejora los efeotos extragenitales
adends de los efsctos vamowotores, por lo que conside ~
ramos que la aplicacién de los mismos por via vaginal
actde a nivel local y que pomw su escasa absorcién a
nivel sistémico ccasione menos efectos adversos seoun-
darios., 9in crear irregularidad en el tratamiento
debido a que no ss aplica diariamente, y ademds orea -
rfa una acevtacién peicoldégica de la paciente en
cuanto a su funocién sexual normal.

Poxr otro lado es un medicamento innocuo y de -~
bajo precie.
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OBJETIVOS

Rl tratamiento en la menopausie con estrdezenos via
vaginal, mejora los sintomas vesomotores y retarda
loe efectos extragenitales.

Prevenir, dipminuir o msjorar los cambios atrfficos
de genitales externos aue dificulten una fu-~cién se-
xual regular y normal.

Rvitar el asdelgausxniento del epitelio e incrementar
las secreciones vulvovaginales y cervicales que yu-
dieran incrementar en ¢aso contrario las infeociones
vazinales.

Contrarrestay loz efectos de 1la deficiencin de es -
trégenos sobre genitaeles y en el moco cervical.

Valorar si las dosis aplicadas tienen efecto en los
niveles de fésforo y oaloio aséricos.

Valorar los efectos de estrSgenos en la vresencia de
hiporlipidexia ¢ hipercolesterolemia.

Valorar la pressncia de efectos secundariocs.

Valorar onmbilos en el astado anfmico posterior al
uso del medicemento.



XKATERIAL Y METODOR

Se incluyeron 29 pacientes, con edad entre 35=60 afios
en la voblacidn mexicana, en etapa menovausia , fisiolé-
gloe ¥y quirirgica, con / sin antecedente de Histerectomim
Total 4bdominal mfs Salpingccforectomfa uni o bilateral,
con / ain tratamiento eatrogénico previs, en diversos -
tienpon de ewolucidn e¢linica, con cambios en sl estado
anfmico ¥ con vida ssxual activa,

<@ estudiaron durante los meseg de Septiembre 1991 -

Junio 1992, en tratamiento durante 4 meges, ocon aplicacién
de Esiriol, 6vuloa vaginales, cnda tercer dfa, con control
mensual del cuadro clinico y monitorizacién de exdmenes Qe
laboratorio { hemoglobina,sritrocitos, leucacitom, 777,

TP, vlaguetas, colesterol, triglicéridos, Na, K, urea,
creatining, caleio, deido trice, féaforo, albimina, foeofam
taea aloalina, bilirrubinas, globulinas y glucosa } ¥ cito-~
loglas vaginalea,

[e incluyeron vacientes con sf{ntomas wasomotores -
{ bochornos, sudoracién, valvitacionee Y, menitnles { pér-
dida de la l{bido, vaginitis, Aispareunia ), extragenita-
les { con alteracidn del estado animico { dolor de cabsza,
depresidn, fatiga, irritabilidad ) Datos 2ue ae manejaron
an base a una vuntuscibn establecida en el formato, al
inicio y termino del eptudio.



C L I M A * B R I O

MENOPAUSIA,

Significa el cese permanente de las menstruaciones,
marca la pérdida de 1la funcién folkcular ovédrica y se mani-
fiesta por amenorrea fieioldgica.

MENOPAUSIA QUIRURGICA.

Depaparicidén de lag menstruaciones Jjue sigue a la His-
texrectomfa total abdominal o6 a supresién iatrégena de la
funcién ovdrica.

CLIMATERIO.

Conjunto de gintomas debido m actividad ovdrica decre-
ciente, con manifestaciones en la eafera endoorinoldgica,
somd&tios, pesfquica, social, disminuoidén de la actividad ové-
rica, disminucién de la fertilidad y alteraciones del ciclo
menstrual.

PREMBNOPAUSIA.

Lapso de 1 a 2 afios, previo ml cese de las menstrua -
ciones.

PERIMENOPAUSIA,

Etapa anterior y posterior a 1la desaparicidén de las
menatruacionens.

POSTMENOPAUSIA.
Lapso posterior a la desaparicidn de las menstruaciones
transcurridos doce meses de amenorrea definitiva.

Ia edad de apariclén estd entre los 45 - 54 afios, con
promedio de 52 ¥ 5

Bs prematura o precoz antes de los 40 aflos.



PISIOPATOIQNGIA DEL CLIMATERIO.

La cauea vrincipal ee el cese de la funcidn ovérica
eon produccién de estrégenos disminufda.

La menopausia empieza desde el 5 mes de wvida intraute-
rina, cuando los ovarios contienen 6 millones de ovocitos,
a8l nacimiento dieminuyen a 1 millén, en la pubertad a 300 ~
400 mil y en los 35 - 40 mNom a 400 - 450 ovocitos,

Hav valores de 17 beta estradiol disminufdos y la HFE
entre 40 - 50 aUX / ml, el aumento de la HPE es por compen—~
sacién por la menor produccién de estradiol, y por la dis-
minucién de los mecanismos de retroalimentaoién negativos,

Las manifestaciones clfnicas més frocuentes del cli-
materio son los sofocos y su fisiopatolozfa obedece a ¢

- Desequilibrio auténomo hipofisiario,

- Deficiencim satrogéaioca.

-~ Pactores psicolégicoms

-~ Pactores socioculturales,

Durante el sofoco hay inoremento de IH y HPE, dura
aproximadamente 30 segundos a 3 minutoa, acompafiado de va-
sodilatacién, incremonto de la temperatura cuténea de la
mitad euperior del cuerpo, sudoracién intensa y pareste -
eias de miembros inferiores.

ENDOCRINOLOGIA DBL OLIMATERIO.

Rl ritmo menstrual pasa de un cielo nomal a la ame-
norrea definitiva, se torna anovulatorio, presentando pe-
rfodos intermenstruales variables.

Despuée de la menopausia las concentraciones de IH y
HPE ss elevan importantemente, expliodndoss por ausencia -
del mecanismo de retroalimentacidn negativo 1e los esteroi-
des ovdricos, represestando la pérdida de la funcién ovérica.



Ya UYPFE mumwanta 10 a 15 venes v 1a TA aumonta 3 veces,
Tos valores m&ximos de TH se hallan 2 -3 aflos despufs del
cose de las menstruaciones, Tas mayores concentraciones de
TH y P9R ge basan en ¢l aumento de GnBH, se sugiere la -
exigtencia de otro polipéptido que motia sobre la mecrecidén
de FSH hipofisiaria.

Los casbios en las concentraciones de hormonas gonado-
trépicas en el plasaa se asocian con los sofocos, sugiriendo
Jue los neurotransmisores resnonsables de la liberaciédn de
IH los inician., Tos cambios fisiolégicom de emstos mofocos
#6 presentan en mujerss jévenes oon insuficisncia hipofi-
plaria. Rxiste un inecrerento de 1a hormona del orecimiento
despuée del rofoco con pico médximo a los 30 minutos.

El neurotransmisor que actia en la estimulacién hipo-~
taldmica de 1a liveracidén de la hormona del oreocimiento, es
la norepinefrina, apoyando la hipotesis de que el aumento
de 1la mctividad de la norepinefrina hipotalémioca por falla
ovirica, es el nexo neuroendoorinolégioco entre la defioien-
cia de estrdégenos y las neuronas termorreguladoras.

Rl principanl estrégenc circulante en la mujer preme-
nopdusica ¢s el 17 bota estradiol, 95 % del cual es pro-
ducido por los ovarios y 5 % por convereidn periférica de
teetosterona y estrona,.

Hasia la poetmenopausia el astrégens prineipal ea la
estrona y en segundo lugar sl egtradiol, la androsteno -
diona es producida por el ovario y 1la drenal y convertida
en el panfoulo adiposo, endomrtio y otros tejidos a estrona
y testostorona que se coavierten deaspuds a estradiol,des-
pués de 3 aflos posterior a la mencpausim, desaparece 1la
produccidn de sstrégenos y continfa la de androstenocdiona
y testonterona.

En 1a mujer premenopfupica los estrégencs ovéricos
declinan lentamente, alcanzando un nivel bajo sufiociente
para producir proliferacién y hemorragia menstrual,



n 1la paciente obeea ¢l sxcaso de tejido adiposo au-
monta loo niveles circulantes de estrdpeno plasmdtico.

108 niveles de prolactinm no ae modifican durante loe
sofocens, 1la orolactina dieminuye después de la menopausia.

Ta terapfutica estrogénica en el climaterio estimula
una elevacién de la prolactina sérica en un perfodo de 24
horas, esto es importante, dado due se sospecha aue los -
estrégenos y la prolactina son factores de riesgo en Ca de
mama en la menopausia.

Ka le produgcién de testosterona, el 60 - TO % procede
is la conversién pexriférica de mndrostenodiona, cierta se-
orecidn por los ovarios y las suprarrenalees.

Durante 1a posmenopausia se generan de 1 -~ 3 mg de an-
drostenodiona y 0,3 mg de testosterona, la testosterona sé-
rica dsscieds un 50 K durante los 4 afios siguientes, Ia
tana de transformacidn de androstenodiona en estrona es del
1 a2 %y la de testouterona en estradiol del 0.2 %,

HISTOIQGIA DRL OVARIO,

Por disminucién de la ressrva folicular 8l pss2o de la génnda
dismi-uye después de los 35 avles, alcanzaido su valor mafnimeo
entre los 50 = 30 ados.

Histol6gicanents musstra atrofia cortiocal, hipertrofia
medular fibroplfstica y ateroasclerosis de los vasos del =
hillo.

Bn todos los ovarios posmenopfusicos existe un pequeflo
minero de folfculos primordiales y Svulos de apariencia -
normal, ae craes cue la falta de respussta Al auments de las
gonadotrofinas se debes a Ia dimminucién de los receptores
0 a la conjugacién de las gonadotrofinae en el ovario,



CTINTCA,

la deorivacién estrogénica ese relaciona con tres cua-
dros mayorest .

-~ <dintomatologfa vasomotora

= Atirofia uretrovaginal

- Osteovorosis,

SINTOMAS VASOMOTORES.

Una de las molestias AQurante el climaterio, es la ana-
ricién de sofocos y de sudores nocturnos,

Tos eofocos constituyen ol ef{ntoma mée comin, es raferi-
do vor el 75 % Ao las mujeres,dura 2 - 3 minutoe ¥y se acom—
vpafla por modificaciones en la circulacidén veriférica,tempe =
ratura de la viel y frecuencia del pulso,

Ta inestabilidad vasomotora me caracteriga nor aumento
de la temveratura cuténaa, aceleracién vasajera de la fra-
cusncia cardfaca y vasodilatacién veriférica, sudorams, es-
calofrfos, nervioeismo, irritabilidad y cefalsea.

Se cres que me debe n una acoién del simphtico ¥y nme
aconpafia de una descarga pulsdtil de TH hivofisiaria, ade~
»én de que interviene un componente pesicosom&tico y nuede
ser desencadenado vor estfmulos emocionalas,

SINTOMAS NEIROVSGRTATIVNS,

Pn la perimenopausis se encuentra ansiedad, depre -
sién, tensién o irritabilidad y se asocia con niveles ba-
jos de estrégenos.

sgintr’ndoge un increment, de insomnio en lams mujerss
climatéricas., Tos estrogenos interfieren la lipadura del
trivtofano a la altifmina, ejerciendo efecto benéfico mobrs
la depresién mantal al incrementar los niveles de triv =
tofano libre.



QINTOMAS PRICOSOCIATRR,

Ta intenalidad de estas molestirs &s mayor durante la pre-
menopaunia, dieminuysndo en la pommenopausim. Rl efeato
de la transformacidn bdioldgica dsl olimatario ejerce sobre
1la peiduis y la situacidn social de 1la mujer ciertos came
bios manifiestos en diversos grados. Ia influencia de la
cultura tiene Iran importancia en la forma de adactarse a
este perfodo,

OSTEQOPOROS IR,

S8 define como la reduceidn de la masa de tejido 4seo
en relacidn al volimen de hueao anatémico,es un ousdro de
rarefecciédn anormal del hueso debido a falla de los omteo-
blastos vara depositar matriz Smea.

tugenta la susgoentibilidad a las fracturas, Dsciina
1a maga Sgea eon hombrep ¥ mujeres en forma lenta, ¥y continua
depoude de Los 35 afios, en la mujer la pérdida GEea )
increnenta despuls do los SO sfios,

Ta pérdida sn sl hueso trabecular es mayor dus en sl
hueno cortirmal.

Bl descensc de la esirona vrovoca &l dusmento de los
procesos oateoclésticor con mayor reabeorcién Scen, Iom
estrégenos son antagonistas de la hormona paratéroides ~
en los hueson v sinsrgistas de la caloitonina y de la hor~
mona del crecimiento.

Un signo temprano de osteoporceis es le eliminacién
de celcio vor oerina, Se producen ligeras sumentos en 1las
concentraciones de cealcio y fomfatasa alcalina nlasmftices
¥ de calcio urinario, reflejondo naso del mineral del es-
aualeto a plamma ¥ ovina, Ret= ndrdida de tejido esoualético
se dehe a una reduccidn del nivel de forwscién ¢ a un au-
mento del ritmo Qe reabmorcidn Ssea o a una combinacién
de smbos procesos,

Turante la menovnausia existe una necesidad incremen-
tada de calcio de 500 - 1500 mg 7 dfa.



Ios sfntomas de osteovorosis son t dolores vertebrales
¥y articulares, ocontracturas musculares y fracturas esron -
téneas de costillas, radio o cuello de Témur

R), hallazgo més importante as el aumento de calcio,
Tonfatos y fosfatasa alcalina desvufs de la menopausia, ra-
versibles en mayor ¢ menor frado con la eestrogenoteravis.

R%e ha indicado valerianato de estradiol con / mim
norgestrel vara vrevernir la vpérdida Ssea.

LIPIDNS,

Rl aumento de colesterol y triglicéridos ee preaenta
en la mujer on edadee m4As avanzadas oue en sl hombre, Ea
la posmenopausia el aumento de 1fpidos ¢s a exvensas de
DL y VIDL. Ta relacién colesterol / fosfelipidos estd oro~
porcionalmente elevaday el porcentaje de HDL puede dimmi-
aulr, lo que no es demeable, ya que deasempeflan un pavel
evitando le fijmcidn de coleaterol a la pared wvascular y
actuando como portadores de aquél al hfgado donde es meta-
bolizado como 4cidos biliares,

La mortalidad por enfermedad cardiovasoular antes de
los 50 aflos es superior en los hombres, por lo aue oe -
pienga que las hormonns ovdricae ( estrégenos ), tienen
un efecto protector contre estas enfermedades,

Los estrégenos sintéticos incrementan las concentra-
oiones plasmfticas de. triglicéridoe y fosfolipidos v re=
ducen el nivel de colesterol,

La terapeutica estrogénica de reemplszo eleva las
livoproteinas de alta densidad y desciende las livopro =
tefinas de baja deneidad, reduciendo tedricamente ol xriesgo
de ateroscleroein,

PESN CORPORAT,

Nurante el climaterio se vnroduce un aumento del peso,
se Trelaciona con la mayor ansisdad de asta época y el mu=-
mento en la ingesta de carbohidratos y grasar, ‘umentan
en promedio 2 - § KRe,
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SINTONAR QARDIQOVARCIHTARRS,

g escleropisr coronarin, el infarto de miocardio y las
enfermedafes cerebrovnsculares se¢ pressntan raramente en
Rujeres en etapa sexual madura. Despuée de¢ la menopausia
aumenta su incidencin, por carencim estrogénica al diemi -
nuir el papal protector frente a estos cuadras.

Rl empleo de terapia estrogénica de reemplazo, no mo-
difion los niveles de globulinas , no determinando aumento
del riesgo de tromboembolismo. Los estrégencs no provecan
elevacién de 1la prosién sanguinea, v adem’s de su aceién
neutral ¥ orotectora brindan me jorfa en el perfil lipfdico,

Rl colesterol total ¥ los nivelss de LDL desociendem,
mientree que la lipoprotefna de alta densidad ( KDL ), suben,

Rl estrégenc eastimula una forma de renina de pesc mole-
cular elsvado, el porcentaje de esta renina es mayor en
mujeres que desarrollan hipertensién con el etinilestradiol
Durante los sofocos se produce una leve elevacidn de las
presiones sistdlica y diastélica.

AUPR=AQGIONES DRL CICTO MENSTRUAL.

La menopaueia me asocia con un perfodo da irrepulari-
dad menstrunl, con polimenorrea u oligomenorrea, componien-
do el cuadro de metrorragias disfuncionales de 1a pexrime-
nopausin. Tos primeros cambios son ciclos mé&s cortos, con
una fase folicular de menor duracién, debido a persisten~
oin del folfculo o a insuficiencia del ouerpo liteo con
niveles hormonnles denscendentes,

Rxiste dieminucidén del vico preovulatorio del eatradiol
v niveles menores de estrégenos séricos en la fase lutef -
nica. Toda hemorragia penital aque aparece después de un
aHo de menoopausia requisre mayor investizacién mediante
oitotogfn hormonal ¥y oncoldgica, colposcopfa y blopeim frac-
clonada para descartar posibilidad de un Ca de cuello o
de endometrio.

12



Otras causas de hemorrasia son la degeneracién escle-
rética de vasos enlomatriales, avorte eatroginico exogens
por adminietracidn prolongada y continum que vrovoca hi -
perolasia endometrial.

TRANSTOHNOS DR T%a SEXUATIDAN,

Durante ol climaterio hay dieminucién en el ritmo
sexual, influyendo las modificaciones vazinalas odue oga-
clionan diversom gradoa de disparsunia, menor humsdad ds
1la mucona varinal aus pusde estar dada por dimminuocién ~
deo la funcidn estroedénica, alteraoidn del mecanismo de
trasudacidn dependiente del estfmulo erdtico o una vascu-
larizacién deficiente del epiteio vaginal,

Ia cerencia estrogéni:a prolongmda produce adelgaza-~
miento o fibrosis con acortamiento de la vagina, y un
epltelio susceptible de traumatismos.

Ta disminucién del ritmo sexual ascoiada a molestias
subjeti ags y fiasicas inifluye dieminuyendo la 1libido. ®n
la posmenopausia hay una disoreta raduceién de la testos-
terona nue vodria influir sobre la sexualidad,

ATTRACIONES OHTANICES ( GENITALES, OUTANGAS )

En la posmenopausin por deficiencia estrogénica apa-
recen cambios en 6rganos geiitalas externos ¢ internom.

Ta plel de la vulva sufre atrofia, atrofia de labios mayo
reps y menoreg, introito estrecho, disminuzién de la hu -
nedad vagzinal, pueden oreseatarss alteraciones distrdficas
de vulva { liquen escleroso y atréfico ), adelgazamiento
vaginal, flujo y hemorragins mbepitelialan ( oolnitia -
senil o varinitis atréfica Y.

Después de la menovauslia la vagina superior disminuye
de tamaflo ¥ el svpitelio ge vuelve, pdlido, dslgado, seco
y sensible al trauma g a la infeccién. Tos tejidos de -
soatén y 1os ligamentos nierden au tono y oatdn exvuestos
el dtero y 1la vagina al vrolapeo.

12



La atrofia vasinal provoca dispareunia, disuria abacte-
riana, cistitis aicrobiana y volaquiuria,

Ta atrofia vaginal es una indicacién para terania es-
trogénica, determinando incremento de las secresciones vagic
nales, easroeamlisnto del epitelio vulvar, cambios posi -
tivos de uretra y trigono vesical. La restauracién de la
funcién del tejido varinal requiere de 18 a 24 megesn.

Ta carencim de eatrégenocs disminuye 1la irrigacién de
8rgancs como uretra, veiiga, vulva y vagina. Por audento
relativo de andrégenos ovéricos y adrenales hay manifesta-~
oionen de desfeminizaciédn con aparicién de vello en cara,
mentén y lablo suverior y modificaciones en &l tono de la
YOX. .

SINTOMAS NMRINARIOS.

Se pregenta miccidn imperiosa asociada a cistitis o
trigonitis, e incontinencia urinaria de esfuerzo, manifes-
taciones atréficas a nivel de uretra y sobre el trigono
vesical con polaguiuria ¢ disuriae.

Ta deficiencia de estrdgenos nrovoca cambios atréficos
de uretra y vejiga, con cletitis atréfica, uretritis, ec-
tropfon uretral, infecciones dbacterianns y vérdida del tono
venical,

13



MBNOPANIRTA OITTRITRGINA.

Ta excerepis quirirgioa de los ovariys norsales en mu-
jeres premenoviusicas astd aeociada con se¢cuelas clfinicas
Y metabblicas,

Ta HFR y la TH se incraementan, 1la al 2 dfa posove~
ratorio, la TH se sleva al 2 a{a en pacise:tes oforsctomiza-
das en 1a fasa folicular y al 5 dfa en mujeres operadas du-
rante la fass lites,

Tusko de la ocoforsatomf{a bilateral, eh pacientes pre-
monophusicas hay declinacidén importante de|estrdgenos oir-
culantes, con disminucidn de los niveles d¢ testosterona
plasnftice.

Ta alta incidencia de sofocos y crisid de sudoracién
ge sxnlica por los cambice hormonalaas en e} wosoperatorio,

Para lograr niveles da eatrdgenos (estradiol plammé -
tico ), luegko de¢ la coforsctomfa es necesario la adminis -
tracién de estrdgence en dosin suficlentes por vie oral,

14



PRAPAMIRNTO .

dctualmente la mujey tiens una expectativa de vida
qus varfa entre 25 a 3D afios después de la menopausia, en
cuanto a la conveniencia de terapia estrogfnica, el 75 %
Tequieren esgusmas cortom, el 40 % tratamiento prolonagado

Por su osteonorosis y el 30 € terapia continuada para prevenir

1la atrofia urogenital,

ORPZOPOROSIR,

Ta adniniatracién de astrégenos reduce el calolo urina-
rio ¥ evita la pfrdida 4sea. Ta osteoporosis vuede retrasar-
se mediante la administraoién de suplementos del oaloie, es—~
quemas con Vitamina D asociads a eatrdgencs.

El fluoruro sédico asociado a dosis altas de vitamina
D aumenta el volaon del hueso trabsoular y reduce la dre -
cuencia-de fracturas,

RITROGBNOS .

El tratamiento hormonal no s8lo es logara el exito te-
rapeutico #ino tambier evitar la sobredosificacién que vo-
dr{a manifestarse como mastalgim, mucorrea cervical, edema
aumento de peso, y hemorramgia uterina anormal, esto pueds
evitarse con la administracién de un progestégeno durante
los #itimoe 10 dfrs del ciclo terapéuticot

- upo de estrdzenos conjugndom ( 0.3 a 0,625 ug ) ¢
etinilestradiol ( 0,02 mg ) por 3 semanas de cada oiclo.

- agregar progsstégeno ( acetoxiprogesterona 100 ms, ace~=
tato de medroxiprogesterona 10 mg o acetato de nore -
tindrona S mz ), los Yltimom 10 dfas del oiclo.provo-
cando una metrorragia cfclica programada.

Rfectos de los estrigenost

a) Sobyre metabolismo hepitico modifican sfntesis proteica
plasmitica y aumentan el tranenorte proteico

b) Rlevan factores de coagulacisn y posible tromboembo -
lismo.' . .
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o) “obyre los 1fpidos aumentan 1a HDL y reduden el riesgo
de alteracién card{aca isquémica, ademfs de disminuir
ol riesgo de aterosclerosis, disminuven el colesterol
total, disminuven TDT {lipoorotefnas de baja densidad)
aupmentan HDT (lipoproteinas de alta densidail),

4) Modifica la eliminsoién de bilis con probabiliind de
enfermedad vesicular.

¢) Reduce 1la tolerancia a la glucosa v puede provocar dia-
betes,

Tipom de estrégencetr

1. Estrégencs naturalest
17 beta estradiol, estrona, emtradiol, tiene débil efec-
%o proliferativo sobre endometrio, menor efecto frente
a sofocos y crisis Aiaforéticas, se asccin con andré=-
Renos para mantensr la Aosis estroiénica adecuada,sme
agocia a cambios Ae deasfeminizacién.

2, Retrégenos conjugadost
sulfato equilino =8dico, sulfato de 17 alfa estradiol
sédico, se manejan a domis de 0,625 mg por dia

3e Bpatrégenos sintéticosr
Rtinllestradiol, mestranol, auinestrol, dietiletilbes -
4rol y dienestrol, valerianato de estradiol,
Btinileptradiol A dosis de 10 microgramoe vor dfa, in-
ter iere con sl metabolismo hepdtico,

Vias de administraciént

Ta via parenteral ( percutfénea, subcutinea, intra -
muscular o vaginal ), no presenta alteramciones motabdlicas
de 1a via oral, al evitar la entrmin de los eptrdégencs a
1a circulacién hepdtica.

Tos preparados orales normiten fAcil ajuste de la
dosis, oon los inconvenientes de aintomas gastrointestina-
les, la absorcidén intestinal es répida v se concentra en
higado,

Ta v{n vaginal vermite absorcién rdpida de sstronm y sstra
diol,

16



COMBINANLIONRS TRRAPEUTICAS.

a) Ratrégenos conjugados 1.25 mg vor 7 semanam, seguido de
%0 mg vor 3fa de clomafeno por 10 4fas, { el clomifenc
interrumpe el efecto proliferativo en el endometrio.

b) valerianato de estradiol 2 mg con / sim norgestrel a
dosis de 0,5 mg.

-

e} sulfato a8iico de estrona 1.5 mg vor d{a por 11 dfas ¥
posteriormente acstato de norestietesrona 5 mg vor dfa
durante 10 dfas, seguidc vor un verfodoe sin tratamiento

de 7 afas.

4) Retrégenos conjugados 1.25 mg nds acatoxiprogesterona
100 mg por dim,

Te adicién de progesterona por 10 dirs cada mes evita
la hiperplasia eniometrial, sin embargo mAs dsl 90 % de
las mujeres con tratamiento eetrégenc - progesterona pre-
sentan una hemorragia por deprivacién,

RPFECTOS COTATERALRS.
Ias contraindicaciones de los estrégencs son ¢
- Abgolutast tumores sstrogenodevendisntes ( GUa de mama y
cuerpo uterinoe ), hepatopatias gravas, colesta-
ainm, porfiria y melanoma nalikmos
- Relatives ! mioman, endometriosis, disvlasis mamaris,dia-
tetos, edeman cardfacom, rienmc de COa.
- Preventivas* hipertensién, afecciones vascularss, cere —
brales u ocularee, trombomis venosa profunda

o) Bfectos colaterales subjetivos®

Poro frecuentens, molostias géstricas o intestinales con
meteoriesmo, corrigifndome con la tomm de estrégenos des -
rués de la comida con abundantes lfauidoe ¢ fraccionar la
dosis: aumento de peso, e¢demas, parestesias en las plernas
¥ tensién mamaria.

B) Rfectos ocolateralea objetivome

fumento de veso como Indice de sobredosificacién.®l me-
taboliemo de la glucosa wnroduce aumento de la incidencia
de diabntes,

No hay modificaciones en 1lr presién arterial, salvo en
casor con tendencia familiar,
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Lon estrézenos en dosis elevadas, tienen efecto coles -
t€&tico. Con funocién hepdtica normal mo hay aumento ds tran-
saminasas, fomfatasam alcalinas 0 f£oido gasma amino nutf{rico.

Pusden pregentarse hemorragias por deprivacidén, nadsea,
vémito, mastodinia y edema por retencién hfdroa en el espa-
cio extracelulars

Ta duracién del tratamiento puede ser por un perfodo
corto o bien prolongado con controles vner{odicos. Ratas
tratamiento ejerce efecto vrofildetico sobre la ostaoboro-
sis, la atrofiam genitourinaris, el vsfquismo y la capacidad
de rendimiento corporal.

La administracién profildctica de estrézenos previa
a la menopausia con la finalidad de evitar osteovoroeis v
fenémenos de atrofia gonital, deben valorarse, el uso ore-
vantivo reduce ¢l rirsgo de rarefaocién Ssea, la enfexr ~
asdad cardiovascular y el infarto del miocardio.

98 habla sobre unn asocciacién entre estrégencs y Oa
de endometrio y mema, lor esteroldes ovdricos no son prie
marismente carcinogénicos y sélo vodrdn actuar como co-
factores ostimulando un factor carcinogenfoo primario, se
ha postulado que actuariamm¢
~ Por una secidén preparativa sobre el tejido sctive.

- Por influencia vermisiva del proceso caroinogenfico
~ Por mediacidén condicional sobre el tumor hormonode =
pendiente,

Yop estrérenos circulantes son vroporcionales a loa
niveles de prolactina, y niveles elevados de prolactina
88 asocian con amenorreéa seécundaria y galactorrea, cong-
tituyendo un factor de riesgo al Ca de mama.

La progeaterona protege contra Ca de endometrio ¥y
mamg 8l reducir el ntimero de receptores estrogénicos in-
terrumniendo los camblos hiperplédsicos producidos por
los estrdgenos.

Ta estrogenoterapia ocacionalmente induce hemorragias
anoxmales en mujeres con Ca endometrial latente, el legra-
do sirve como orobabilidad diagnéstica,
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Ta carenois del progsstigeno vermite la prolifera -
del endometrio por la accién de estrSgencs y al estimular
1a divisi’n celular influir sobre la aparicién de la pri-
mera motrorrazia o sobre 1la estructura histolégica del
tumor.. Ta adicién de progestigencs Ra reducido la inociden-
cin de hiperplasia endometrial y ha revertido el cuadro ha
endometrio normal,

PROGFSTAGTNO®.

Se ha demostrafo que la administracidén intramusoular
e 150 mg / dfa de acetato de medroxiprogesterona es tan
efectiva como la dosis de 0,625 mg de estrdgenos conjugados
vara aliviar los sofocos.

El meoanisno de efecto antiestrogénico de 1los proges-
tfgenos me explica de la siguiente manerat suciere comps ~
ticién del progestfgeno con el astrdgeno por receptores
idénticos especificos v la actividad antiestrogénica es
debida a la inhibicidn en la sintesis de receptores es -
trorénico, dieminuyendo el riesgo de Ua de endometrio

OTROS TRATAMIENTOS.

Rl danazol oe empler para el tratamiento de la sinto=-
matologfa climatérion, reduce la frecusnoia de sofocos.

Pirmacos del tips de las hensamidas ocomo el verali-
pride oon accidn antigonadotrépica central frenandoe la
actividad de células BSH., dtil para el tratamiento de
eofocos y alteraciones psicofuncionales, me administra
en doeis de 100 mg / dfa durante 20 dfas, alternando oon
nexrfodos de descanmo,
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1.

3.

BSTRIOL, OVUIOS VAGINALES
RESULTADOS .

Bl protoeolo fue hecho para valerar 30 pacientes, com
S{ndrome Climatérico, sin embargo se incluyeroa séle
28 pacientes, 2 estudiom fueron diferidos por falta
d6 material ( évulos vaginales ) y 1 pacieante fuse -
exclufda del estudio por motivos personales, al ter -
cor mes del mismo. Quedando al final aélo 27 pacien =
‘tes, los porcentajes obtenidos fueron en base al nima-
ro de pacientes activas (28 )J

Bl mgyor niimero de pacientes que ingresaron al estudio
fue en el mep de¢ Enero, representando un 25 % el to-
tal de las mismas.

MES No. PACIENTES %
SEPTIEMBRE 3 10.71
OCTUBRE 5 17.85
ROVIEMBRE 6 21.42
DICIENBRE 6 21.42
ENERO T 28
PEBRERO 1 3.57

++ OGRAPICA X.

Ia edad promedio de las pacientes en el estudio fue

de 47.6 afios, la moda 8 43, AB y 51 y la mediana de

48 afios,

ol mayor nimero de pacientes 6stuvo en el rango de

40 - 45 afios, repressntandc un 35,71 £ ( 10 pacientes )
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4.

Se

GRUTOS Dx EDAD

40 - 45
46 ~ 50
51 - 55
56 - 60
37

Fo. PACIBNTES <
10 35,71
8 28,57
T 25
2 T.14
h S 3.57

Se incluyé en el estudio a wna paciente de 37 afos,

operada de apendiceciomfa con lesidn a la arteria ute-
rina derecha, realizéndose Histerectomim Total Abdo -
minal més Salpingooforectomia Derscha, presentando -
menopausia temprana quirirgiea.'

++ GRAPICA IX

Bl injcio de la menares con una mayor frecuenoia a -

%

T.14
35.71
1‘.28
32,14

7.1‘

3.57

7.14 % 17.85 %

los 1) afios,
+4+ GRAPICA III
EDAD No. PACIENTES
20 2
11 10
12 4
1 9
14 2
15 1
DISKEBNORRBA TENSION PREMEN3ITRUAL AMBAS NADA
T1.42 % 3.57 4
( 20 pao. ) ( 1 pao )

+ GRAFIOA IV

(2vpac ) ( 5 pao)
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6,

7’

8,

BL 100 £ de las pacientes presentd ciclos menstruales
regulares y cfoclicos.

Ba cuanto al inicie de vida sexual o1 75 % de las pa -
cientes la inicid entre los 15 - 20 afios de edad y el
25 £ entre los 21 - 25 afios,

++ GRAFICA Y

Bl nfmero de smbarazos de las pacientes fue el si -
guiente 3

EMBARAZOS No. PACIERTES <
02 3 10«71
3-14 13 46, 42
5-6 8 28,57
7-8 3 10,71
+de 8 1 3-57
MEDIA 4.57
MEDIAKRA 4.5
¥ODA ]

La mayor parided fue en el rango de 3 hijos, en 9
pacientes,

PARIDAD No. PACIENTES MEDIA 4.36
1 1 MODA
2 2
3 9
4 ]
5o + 8
(o] 3
BEn 1m frecuencia de abortos se encontrd antecedente
de 1 abortc en 7 paoientes,
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10,

1l.

Ia mayor frecuencia &e oesfreas en ol rango de 1, com
media, madiana y moda de 1,

++ GRAPFICAS VI y VII

En cuanto a los antecedentes de cirugfa ginecolégicsa,
los datos encontrados fueron los siguientes 1

CIRUGIA No. PACIENTES <
HeToAo 12 42,85
H.V.R. 2 7.14
SIN CIRUGIA 14 50

Las indicaciones fueron * miomatosis uterina, prolep-
80 uterino, cistoocele ¢ Incontinencia Urinaria de
Bafuerto.

++ GRAPICA VIXI
BEn cuanto al peso de las pacisntes se encontrarem los

sigutentes datos, en relacién a su ingreso y contro -
les posterioress

PESO Kg  INGRESO X 2 3 4 ( x&3 )
51 - 55 3 4 3 3 3
5 - 60 12 10 13 13 11
6L - 65 7 8 6 6 3
66 - 70 4 2 2 4 5
7t - 75 2 4 4 2 2

Bacontrinioss un incremento del 3,57 % en el rango de
66 = 70 kg, en los dends ramgos ss mantuvisron los
valores de ingreso o disminuyeron.

++ GRAPICA IX
Otro parédmstro wvalorado fue 1la TA, & su ingreso y en

las vimitas mensuales, encontrdndose los siguientes
datos ( tomando en cuenta TA diastélica ) &
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13.

1‘.

TA DIASTOLICA  INGRESO 1 3 4 ( MBS )
70 4 1 4 7 2 Nos
80 15 22 13 9 26 P
85 5 2 8 7 5 A
90 3 1 3 2 4 c.
100 1 2 - 3 8

Bncontréndose un incremento de 3.57 % en los rangos de
80 y 85 y una disainucién de 7.14 € en el rango ds 70,

++ GRAFICA X

De los antecedentes de tratamiento previo con terapia
sustitutiva hormonal, se sncontré gue el 32,14 € ha -
bfen llevado tratsmiento y cue el 100 £ de las mismas
no mostraron me jor{a elfnioa.

De los antacedentes personales patolégicos sncontra -
dos en las pacientes, se refieren los siguientess

HIPERTENSION ARTERIAL SISTE¥ICA 3 Pac. 10.71 %
GASTRITIS 1 Paoc, 3.57
ARTRITIS 2 Pac. 7.14

BEn las pacientes con hipertensién arterial, se pre -
senté descontrol en el 3 mes de tratamiento, por sus-
ponsién del medicamento antihipertensivo,

De las pacisntes valoradas en forma mensual, en =
cuanto a los sintomas referidoe por lam paclientem, se
encontrS lo siguiente, wvalorado de acusrdo al formato
con puntuacién m&xima ds 21 puntos, encontrando que si
mayor era la puntunciém wenor era la efectividad del
tratamiento y vicevarsa,
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15.

VASOMOTOR ( bochormos, sudoraciones, palpitaciones )

PUNTUACION INGRESO
Menos de 5 4

6 =10 12

11 - 15 9

16 - 21 3
PUNTUACION INGRESO
Menos de 5 14,28 €
6 =10 42,85 %
11 - 15 32,14 %
16 - 21 10.71 £

++ CRAPICA XX

1 2
5 11 b
14 21 1

7 6

2 -
TERMINO
53.57 %
39.28 %
3.57 %

T

3

2
5
1

4 (mES)
15 b3
11 A

1 c'

o pelacion’ado a 1oe parimetros psiquidtricos o alte~
raciones del estado anfmico { valorado por lo refe =
rido por la paciente ),con puntuacién kfixima de 12
on donde al ser mayor la puntuacién, menor era la
efectividad del medicamento y viceversa, se encontra-

ron loa eiguientss datom @

irritabilidad )

PUNTUACION INGRESO 1 2 3
Menos de 4 14 19 22 23
58 11 9 [ 5
9 - 12 3 - - -
PUNTUACION INGRESO PERMINO

Menos de 4 50 % 96,42 %
5~8 39.28 % ——
9 - 12 10.71 % ———

++ ORAFICA XII

P3IQUIATRICO ( dolor de cabeza, depresién, fatiga ,

4 (KEES)
27 P
—— A,
. [+

as



16. Bn el £ambito sexual, 1la mé¢jorfs fue importante, com
puntuacidn mfixima de 9, entre mayor puntuacién, menor
efectividad del medicamentos, reportdndose los siguien-
tes datos :

SEXUAL ( pérdida de 1e 1fbido, vagimitis, disparsunia )

PUNTUACION INGRESO 1 2 3 4 ( MBS )
Menos de 3 21 25 26 28 27 )
4-6 7 3 2 — - A
7-9 - - — - = o,
PUNTUACION INGR3S0 PSRMINO

Menos de 3 75 % 96.42 £

4-6 25 %

7-9 —

Kejoraron asdemds 1las condiciones cervicovaginales y dis-
minuyeron infecciones,

++ GRAPICA XIXI

17. Bn cuanto & los pardmetros de laboratorio, se encontra-
ron los siguientes datos 3
TP y TPT B
B)] 100 % g1 ingreso y término del estudio dentro ds 1{-
mitee normales,

HEMOGLOBINA { NWormal 12 - 16 g / a1 )
BY 100 £ al ingreso y término dentro de lo normal,

BRITROCITOS ( Mormal 4.2 - 5.4 x 10° )
Al ingreso y término el 96.42 %X jentro de lo normal y el
3.57 % por arriba de los mismos,

LEUCOCITOS ( Normal 4.8 = 10.8 )
Al ingreso y térmimo del estudie, el 89,28 % Aentro de
1o normal y el 10,71 € o1 arridba.de l{mites normales,

PLAQUETAS ( Normal 130 - 400 x 10* )
ElL 100 £ a1 ingreeo y término dentro de lo normal.
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COLBSTEROL ( Normal 150 - 250 mg / a1 )

Al ingreso el 96.42 £ en 1{mites normales y al término
del estudio 1 92.85 % en 10 normal. El menor porcentaje
al egreso fus por tomar en cuentn a la paciente dada -
de baja,

TRIGLICERIDOS ( Normal 40 - 200 mg / a1 )
Bl 100 % al ingreso y término dentro de 1o normal.

S0DIO ( Normal 136 - 146 mEq / 1 )
Al ingreso y término el 92,85 % dentro de lfmites norma-
les y o1 7.14 £ con disereta hipernatremia.

POTASIO { Normal 3.6 = 5mEq / 1 )
El 100 % al ingreso y término dentro de lo normal,

URBA ( Normal 10 - 50 mg / a1 )
El 100 ¢ al ingreso y término dentro de lo normal.
OREATININA { Normal 0.5 - 1.5 mg / 41 )

Bl 96,42 £ ) ingreso en limites normales y el 3.57 %
al ingreso y términoe por arriba de los mismos,

ACIDO URICO ( Normal 2 - 7 mg / a1 )

Bl 100 € a) ingreso y término dentro de 1o normal.
FOSFORO ( Normal 2,5 - 4.8 mg / a1 )

Al ingrago el 100 % dentro de 1o normal,sl términe el
92,85 % dentro de 10 normal y ¢l 3.57 ¥ por arriba del
mismo.

OAICIO ( Normal 8,1 = 10.4 mg / 41 )

Normocalgemin Ing. 52.14 % Tér, 60,72 %
Hipocaloemia 28,57 £ 10,71 £
Hiperoalcemin 14.28 £ 25 <

ALBUMINA ( Normal 3.5 - 5g / a1 )

Al ingrees el 82,14 % en 1imiter normales y el 17.8%5 £
por abajo del range establecido, Al término 4 1 estudio
el 89,28 £ normal y el 7.14 % con hivoalbuminemia,
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18,

19.

20.

POSFATASA ALCALINA ( Normal 15 - 69 U /1 )
ElL 100 % al ingreso y término dentro de lo normal,

BILIRRUBINAS
Bl 100 £ al ingreso y término dentre de lo mormal.

GLUCOSA ( Normal 60 = 120 mg / a1 )
Rl 200 %€ al ingreso y térmimo dentro de lo mormal.

En cuanto & los cultives vaginales tomados a las
vaclentes, al ingreeso y término del estudio, me en-
contraron loas siguientes datos

INGRESO TERMINO
B. COLI 42.85 £ (12 vac) 7.14 % (2 nac)
TRICOMONAS T.14 % P
CANDIDA 7.14 % ——————
NORMAYL 42,85 € (12 vac) 89.28 £ (25 vac)

Mejorando las condiclones cervicovaginales { ae emi-
telio y secreciones ) qon mayor dificultad para im -
fecciones locales.

++ GRAPICAS XIV y XV

PAPANIGOLAOU

El 1n0 £ 4s las prcientes al ingreso y término del
estudio, se sncontraron dentro de limites normales
reporténdose en todos como NEGATIVO II

EPECTOS ADVERSOS.

Bn 61 96.47 % ae las pacientes no se presentarom, séle
g0 encontré que el 3.57 % aymnenaié el tratamiento por
referir incremento de la sintomatologia,
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ESTUDIO FPARA EVALUAR LA EFICACIA Y SEGURIDAD DEL USO DE
ESTRIOL, OVULOS VAGINALES EN EL TRATAMIENTO DE
- SINTOHAS MENDPAUSICOS

frot, No. CC-2509-0C-118
CH-0G-01-90-A

CARTA DE _CONSENTIMIENTO DEL FACIENTE

fcepto en forma voluntaria participar en el estudio para
evaluar la eficacia ¥ sequridad del uso de Estriol, ovulos
vaginales en el tratamiento de sintomos menopausicos.

He sido informado por el doctor de 1la naturale=a, importancia
y consacuencios de este estudio, y 1los requisitos con los
cuales tendré que cumplir.

He sido informado también, que exxisten otras alternotivas de

tratamiento ¥ que puedo rehusar aparticipar o descontinusar

mi participecidn en cualquier momento, sin que por ello se
aplique pérdida alguna de los bepreficios a que tengo derecho.

México, D.Fr a ____  de de 1991.
PACIENTE i MEDICD TRATANTE
Nombre vy Firma Nombre ¥ Firma
TESTIGO TESTIGO
Nombre y Firma Nosbre y Firma
GAA
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EETUNIO FAFRA EVALUAE LA EFICACIA Y SEGURIDAL RCL USO GE
ESTRIOL, OVULOS VAGINALLE EN EL TRATAMIENTO DE
SINTOMAS HMLNOFAUSICOS

Prot. No. CC-2509-0C-118
CH-0G~01-90-A

FORMA CONFIDENCIAL DE SEGUINMIENTO DEL FACYENTE

1 INVESTIGHDOFR:?
)

!
iNombre! .
.

!
iDir.: . Ciudad} Faist

iTel. Farticulaer: Tel. Consul.?
H ) R

PINSTITUCION?
!

iNcmbre completo:
iDir.d . ..Ciudad
1 : RIRRAY
iTel. !
[}

'IBENTIFIChCIDN DEL PACIENTE'

}Nomhre completo. -

T g = =5

Iuir.. . ’ - Ciddagi: ST rois.u

C tnchu de: Noc..
Lo e

'_—'—'—-'—

-Tel..
|

XPEFSONA ﬂ QUIEN LDEBERA NOTIFICARSL EN CASO UF tHLPGENLIﬂ
i0_NDO_ENCONTRARSE LA ARRIDA HENB]UN&D&‘ H :

'Hombre ccmpletol Porentescn.

!nxr.. . Ciudad? B Fais?
el T T S RS

¢ - .
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ESTUNIO FARA EVALUAR LA EFICaCYe Y SEGURIDAT DEL QSG DO
EETEIOL, OVULGS VAGINALES EN Lo TEATAHIENTU BE SINTOHAS

. HMENDPAUSICOS

frat. No. CC-2509-0C~-118

CH~0G6~01-%0~A
4 * Forma de Admision !
s .
¢ . ‘
iIniciales Faciente!l _/__/_ . Fechal _/_ 7/ _ H
{Edad_del paciente . Num. Faciente H

fntecedentes Hedicas

finte

Paridad.
Hum, de! Nacidos vivoes: Nacidos muertos! fbortos?

fntecedentes Henstruales: Uismenorraq,
Tensibn Premenstrual

Operaciones Ginecolbgicast! No Si
£n caso aefirmativo, especifique,

E

(mmHg)

Feso? rg Fresion Sanguineat 7/
Duracibn de Sintomas Menopaucicos?

(Semanas/Meses.,/ARos)
Ho tenido el paciente Lratamientos previos para sintomas
Si

menopausicos? No,
En: case afirmativo, especifique tratamiento —

Wa temade el paciente anticonceptivos arales #n los ultimos ¥
meses? Ho Bi
Habitos de Tabaquismo
Huam de cianrus fumados cada-dial Hinguao,

1 - 10 11 - 20 "o

tfﬁ#)g@gp?g coneco ‘k ntes o Mesicamentos

irne el paciente cuciquier otra €ondicion” concomitante?
o Si o
n caso afirmativa, especifique,

Toma el pociente alqun medicaments en formayecmonente?
si A

En caso afirmativo, P*pPlexqu

IF‘\: rma del :nvestandnr*-‘*'- TEES

fag 1 o 18
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EETUDIO a6 EVALUAR 1 n CFICACIA Y GEGUREIDAD DREL USO DE
ESTRIOL, DWULOC YAGINALES EN EL TRATAMIENTD DE
SINTOMAS MENOPAUSICOS

fFrot. Na, CC-2509-0C-118
. CH=0G-01-90-A

VALORACION DE SINTOMAS | MENOPhUSICOS-ABHISIUN

Inic. del Fac.ds__/_ /. Fechat__/__/__»
Nun. del Pac,:

SEVERIDAD DE I.OS SINT.

T

t

SINTOHAS THODE-1 VALOR ¢

ING. !LEVE!RADD !SEVERO '

o 1.t 2 1 3 ot

1-- ——— ——— : - 1
1UASOMOTOR? t
‘ 1]

!Bochornos
{Sudoracion
{Palpitaciones

{FSIQUIATRICO:
i

-1
]
"
‘1
i
t
!

{Iolor de Ca
ibeza
{Depresion
tFatiga
1Irritabilidad

SrXUALS

!
A"erdida de
“tLibido -
"{Vaginitisxk
ADispareunia:,

{TaTAL
T

‘% \"aginitis - Defitiidd como Leucorreo.nofinreccinsu-c: re-
. sequedad, ardor'b sangrada de 1o nucosa vaginal

tFirma del investigador N ,Eecho:’_-
. - A N -

3 L ] R LA 2

. _Pag.



ELTUNIL Mald CUALUAE LA EFICACIA ¥ CSEGURIDAR DFL USO TL
E£STRIOL, OVULGE VAGINALES EN EL TEATAMIERTO DF
SINTOMAS MENTFAUSICOS

Prat. No. CC-.'ESO?—OC—U‘.' Num, faciente
- CHM-0G~01-90-A Num, de Cicle
‘Inici:les del Faciente! ./

HO.A DE CONTROL UIARIO FARA EL. FACIENTE

ciones

hnote ucted diariamente para bochcrnos y sudoracion nocturna
les 1niciales correcpondientes a la cantidad de molestia que
sientqa de ocuerdo o 1o siguiente!

(N) Hinguna, (L) Leve, ‘M) Moderada, (S) Severa

Los dias que se precente sangrodo y los dics que se aplique
el ovulo, marquelo con una X en el renglon correspondiente

hes? ARa!

i8 {9 1101111123131141
PO

ARochornos
Sudoracion
N;

.
3
v e
4

P T Bk x o]

4

_'"Ot"lf
f

‘Pcsequed&ﬁ_ -

fVnainel -
- taplicacion
ide Cvulos

Firma del Investl.

b om
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CONCLUSIONES. SALR BE LA IBLIOTEDH

Se comprobd que la aplicacién de estrégenos vis vaginal
como terapia hormonal sustitutiva an la mencpausia, me-
Jord y disminuyS en forma importante los sintomas vasome-
tores, retardd los efectos extragenitales y produjo menos
efectos colaterales,

Disminuyeron los cambios atréficon As A=wdtalan axterncs
que condicionaron una funcién sexual normal o mis acep =
table para la paciente,

Se mejoraron las condiciones del epltelio vaginal, con
incremento de las secreciones vulvovaginales y cervicales
con menor frecuencia de Infecclones vaginales, lo cual

se pudo comprobar con los resultados obtenidos de los
cultivos vaginales al inicio y tpermine del estudio.

Se encontrd que 1a aplicacién de este medicamento, mejord
18 concentraciones séricas de calcio en un 9,57 % para
colocarlo en valores normales, y en cuanto al gésfore
hubo modificaciones en au concentraciédn sérica al tér/
mino dsl estudio, por encontrarse un 3,57 % por arriba
del rango establecido.

En cuanto al colesterol, no se reportaron datos de hiperw
colesterolemia,

El 96.47 % no presentaron efectos adversos, comproblindose
que es un medicamento innocuo, sain riesgo slguno pata la
paciente,

De lon cambios en el estado animico se comprnbd que
mejoraron en forma importante,porque al haber una acep-
tacibn ppicolégica a la menopausis y al medicamento en
estudioc, camblaron sus roles de conducta frente al
problems y aunadoe a la mejorfa de l. funciln sexual =me
lograron cambioe favorables,

Eq general se encontrd que todos los parbmetgos valo -
rados en el estudio, presentaron mejorfa Amportante
Yy Cambilos favorables qua conllevan a 'm wtilimacibn de
este medicamento como terapia sustitutiva hormonal en
la menopausia, ya que disminuye o no prasenta efectos
adversos, crea aceptaciédn paicolégica de la paciente
we jors el estado animico, restablece una funcibén sexual
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reqular y normal, mejors efectos extragenitales, vasomo-
tores y previens, disminuye o mejora los camblos atrééi-
€os de los genitales externos, ademfis que protege contra
lnfeccionet vaqinales al mejorsr las condicliones cervico-
vaginales * de smecrecién y de epitelio ), sin que por
otro lade haya predisposicién a hiperlipidemis, mejorando
aderfs los niveles de ca2lclo, que de encontrarse alte -
rsdos podrian condicionar en etapss mis avanzadas un =
problems de onteoporosise

En cuanto s los exfimenes de laboratorio, los importan -
tes para nuestro eatudio fueront colesterol, triglicé =~
ridos, foafatass alcalina, calclo, f&sforo y g'obulinas
los demiés lahoratorios solamente se nolicitaron come
rutina, donde encontramos los sigulentez

Caleio y fosfatans alcalink plasmbticas fueron normales
en caso de encontrarse diamlinuidos y detectarae en orina
se considerarfia como un signo temprano de osteoporosis
por otro lado se majord la pArdide de caleie, ya que al
tngreso se reportaron 28.,%7 % de hipocalcemia y a1 tére
aino del estudio se reportS el 10,71 % sin qua las par
clentes manifestaran aintomatologéa Ssem, la fosfatasa
alcaline al ingreso y t&rmino del estudio dentro de
valores normales,

Los triglickridos se encontraren al inicio y términe del
estudioc dentro de valores normales, gsclamente an cuatro
pacientes phpfieron valorsrse lipoproteinas de alfa y
baja densidad, encontréndose jue las de alta densidad

s& incrementaron y las de bajs d!sminuyeron, disminuyendo
tloricamente el rlesgo de aterosclerosis.

El empleo de tratamiento estrogénico no modifica los
niveles de globulinas, por 1o que no se incremanta el
riesgo de trowboembolizmo,

Los estrdgenoca no provocan incremento de ls tensidn ar =
terial, los esirfgenoa estimulan una forma de renina de
pesoc molecular elevado, y sl porcentsje de esta renina
es mayor en mujer~s con hipertensiSn arterial, Duranta
los sofocos las pacientes manifestaron incremento de

la tensién artertal.

£n cuanto al peso ae sabe que hay un incremento del 2
& 5 kg, &n promedis durante la mencpatsiae
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DISCUSION.

Los resultados obtenidos en nuestro estudic , sa compa -
raron con estudios previe.

Uno de los cuales inclufa 51 pacientes, tratadas con estra
diol via vaginal ¢ 17 beta estradiol )} a dosis de 25 microgra-
wog / dia / dos semunas, como tratamiento inicial y 50 semanas
como tratamiento de sostén. Evalufndose histopatologf{a endo -
metrial al inicio y 1 afio posterior al estudio, se deatermins -~
ron efectos, sintomas y nivelas de estrSgenos antes y a las
semanas 2, 12, 24, 36 y 54 semanas de tratamiento,

ueve mujeres continuaros el tratamiento por dos afios
con control de biopsia endometrial a los dos afios, todas
lsd biopsias endometriales pretratamiento indicaron atrofia
.ndo-strlcl.
reinta y dos pacientes completareon el tratamiento X
desde las semana 12 de tratamiento mostraron proliferacién
endometriel, las 29 pacientes restantes continuaron con
ntrot*- endometriale
las 12 memanas de tratamlento hubo regresién sintomi-
tica de todas las pacientes, sin cfectos adversos al trata =
miento establecido.
otro estudio realirado en marto del 92, se encontréd
que la administracién de estrdgenos tépicoa (vaginal ), dis =
minufs la atrofia vaginal, y la sintomstologfa en forma impor-
tante, concluyéndose que es un tratamiento efectivo en los
sintomas climatfricos ¥y es una alternativa contra el uso de
estrégenos via oral,

Consideramos cque nuestro estudio , afin cuando la wuestra
fue pequefia ( 30 pacientes ), sirvié pars evaluar la admi =
nistracién de estrégencs vaqinnles en sintomaz menopfusicos
Yy que los resyltados obtenidos fuercn similares a los repor-
tados en otros estudios previamante realizados y clent{fl -
camente aceptados.

robablementa sl valoramos los resultados en forma
prospectiva ¥y con un tratamiento prolengado, ancontracfamos
que los resultados son semejantes, sin embarge es un estudio
que queda a discusifn, y sobre el cual pueden hacerse varia~
clones en cuanto al tiempo de tratamiento o a las variables
manejadas.
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