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RESUMEN

Los autores evaluan los efectos del tratamien-
o ininterrumpido de estrégenos - progestagenos,
a veinticuatro pacientes menopausicas, sintoma-
ficas, con mas de seis meses de amenorrea.

Los parametros evaluados son el clinico, peso
corporal, lipidos plasmaticos, tension arterial y
endometrio.

Los hallazgos al cabo de los 6 meses de trata-
miento revelan la desaparicidon de los sintomas,
sin cambios en peso corporal, tension arerial y
laboratorio, y fundamentalmente la inactivacion
/ atrofia del endometrio.

INTRODUCCION

Durante varios afos utilizamos los estrogenos
asociados a progestagenos en forma secuencial,
para corregir no solamente el componente vaso-
motor (1) de los sintomas post-menopausicos,
sino también la atrofia urogenital y mas tardia-
mente la osteoporosis (2).

La administracion de progestagenos surge de
la necesidad de reducir el riesgo de cancer de
endometrio cuando se utilizan estrogenos solos
(3), (4).

La influencia que puedan tener sobre la pre-
vencion del cancer de mama, aun no es definitiva
(5).

Un porcentaje importante de pacientes meno-
pausicos con utero intacto y a quienes adminis-
trabamos secuencialmente estrégenos y proges-
tdgenos acusaban hemorragias por deprivacion.

La mayoria de ellas encontraban incémodo el
“retorno” de la menstruacion asociado a tension,
mastalgia, cefaleas, depresion, etc.

La publicacién de Magos, (6) quien uso estro-
genos conjugados equinos 0.625 mg 6 1.25 mg
asociados a noretisterona 0.35 a 2.1. mg diaria-
mente, logrando amenorrea en el 65% de los
casos, nos inspird el presente ensayo.

Sobre esas bases, decidimos investigar los
efectos de un tratamiento ininterrumpido de es-
trogenos y progestagenos sobre los sintomas
vasomotores, metrorragia, lipidos sanguineos,
tension arterial, peso corporal, y fundamental-
mente los cambios endometriales.

MATERIAL Y METODO

El protocolo de investigaciéon que disefhamos
establece el ingreso al estudio a pacientes
post-menopausicas con sintomas vasomotores y
una amenorrea no inferior a 6 meses.

En ese grupo, integrado por 24 pacientes sin
contraindicaciones para hormonoterapia, inicial-
mente dosamos colesterol, colesterol HDL y tri-
glicéridos, obtuvimos su peso corporal y tension
arterial.

Fueron sometidas a un test de desafio a la pro-
gesterona, ingiriendo durante diez dias, 10 mg
diarios de acetato de medroxyprogesterona (Far-
lutate) (3).

Las que tuvieron metrorragia al suspender la
ingesta, se las sometid a una biopsia de endome-
trio en el consultorio con canula de Karman de 3
mm (7), separandolas de esta experiencia.

Aquélias con respuesta negativa al test de de-
safio fueron ilustradas de la necesidad de trata-
miento y sometidas a una dosis diaria oral e inin-
terrumpida de 0.625 mg de estrégenos conjuga-
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dos equinos (Premarin) y 2,5 mg de acetato de
medroxyprogesterona.

Acorde al protocolo, los estrogenos podian ser
aumentados a 1.25 mg. si los sintomas vasomo-
tores no mejoraban.

Asimismo, aumentar a 5 mg. el acetato de me-
droxyprogesterona si no lograbamos instalar la
amenorrea.

En la experiencia de todos nosotros rapida-
mente advertimos que la dosis dptima diaria son
estrégenos conjugados equinos 0.625 mg aso-
ciados a 5 mg de acetato de medroyxprogestero-
na. Asi precisamente fijamos la dosis para |a pre-
sente experiencia.

Hubo controles ulteriores con frecuencia varia-
ble, pero como minimo ésta debia efectivizarse a
los tres y seis meses.

Superados los seis meses de tratamiento, nue-
vamente valoramos los sintomas clinicos, el peso
corporal, tension arterial, lipidos sanguineos y un
examen histologico del endometrio.

RESULTADOS

Si bien el nimero de pacientes que participa-
ron fue mayor, sélo 24 reunian la totalidad de los
requisitos del protocolo.

El efecto inmediato del tratamiento fue la desa-
paricién progresiva rapida de los sintomas vaso-
motores, y la amenorrea en todas ellas al cabo
de los seis meses de tratamiento.

Como ya fue mencionado, en ensayos previos
advertimos que el aumento de la dosis de pro-
gestagenos hace disminuir la incidencia de me-
trorragia. Esa es la razén de utilizar 5 mg, diarios
de acetato de medroxiprogesterona, y no 2.5 mg
como fue la idea inicial.

Los cambios de peso corporal antes y después

del tratamiento, al igual que los de tension arte-
rial y de laboratorio, se reflejan en la Tabla N° 1.

Como se desprende claramente del andlisis de
la Tabla, ninguno de los parametros estudiados,
sufren cambios estadisticamente significativos
comparando sus valores antes y después del tra-
tamiento.

La biopsia de endometrio, efectuada en todos
los casos al cabo de los seis meses de trata-
miento ininterrumpido, invariablemente reflej6 la
presencia de un endometrio inactivo, atréfico.

DISCUSION

La estrogenoterapia de reemplazo es lo ade-
cuado para corregir los sintomas vasomotores en
la post menopausia.

Igual consideracion para tratar, o mejor, evitar
la atrofia urogenital y mas tardiamente la temible
osteoporosis.

Si bien esta experiencia, del uso combinado de
estrogeno y progestinas nada puede aportar
acerca de cambios respecto a la osteoporosis, el
uso de estrégenos conjugados equinos y acetato
de medroxyprogesterona se asocian a un retardo
en la pérdida del hueso, actuando sinérgicamen-
te mejorando su metabolismo (13).

El riesgo de hiperestimulacion endometrial se
ve protegido por la asociacion de la progeste-
rona.

La administracion oral de estrégenos a las mu-
jeres postmenopausicas se informé que incre-
mentan las lipoproteinas de alta densidad y des-
cienden las de baja densidad y el colesterol,
constituyendo un aporte terapéutico y en espe-
cial profilactico en las enfermedades cardiovas-
culares aterogénicas (8, 9 y 10).

Sin embargo, la asociacién de progestinas a
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TABLA N° 1
Antes del Tratamiento  Después del Tratamiento
X X DS t
Peso 63.08 8.35 63.58 8.35 *.0.18
T.A. Sist. 132.5 17.13 133.75 16.13 *-0.0451
T.A. Diast. 78 9.51 78.5 10.9 *-0.1546
Colesterol 215.10 47.54 207.4 48.21 *.0.5089
Triglicéridos 134.3 75.37 138.15 77.19 *-0.1546
Colesterol HDL 60.33 8.84 57.91 10.49 *.0.7707
* Estadisticamente no significativo.
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los estrogenos de reemplazo trae aparejado
cambios no beneficiosos en los lipidos y lipopro-
teinas.

A esas conclusiones se arribé utilizando deri-
vados de 19 noresteroides y 17 hydroxyproges-
terona.

Lo propio no ocurre con el acetato de medro-
xXyprogesterona, en que los cambios producidos
por su asociacion a los estrégenos no son desfa-
vorables, particularmente cuando la administra-
cion es continua y de bajas dosis (11).

En cuanto al régimen de administracion, ya
hay consenso general, en que el secuencial, es
decir, 10 o mas dias de progestagenos por ciclo,
hacen provocar metrorragias. Ademas la res-
puesta endometrial no es uniforme y se presen-
tan casos de riesgosa hiperestimulacion (12).

En apretada sintesis, consideramos que la
asociacion de 0.625 mg de estrégenos conjuga-

dos equinos y 5 mg de acetato de medroxypro-
gesterona diarios é ininterrumpidos, es la medi-
cacion adecuada para tratar los sintomas post-

menopausicos, conduciendo al endometrio a la
inactividad atrdfica sin otros efectos secundarios
indeseables.
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