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II Conferencia de Consenso:

BASES PARA LA PRESCRIPCION
FARMACOLOGICA EN EL CLIMATERIO:
ASPECTOS CARDIOVASCULARES

Convocada por:

Asociacién espafiola para el estudio de la menopau-
sia (AEEM) y Seccién de menopausia de la Sociedad
Espafiola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO).

Celebrada en Madrid, del 11 al 13 de mayo de 2001.

COMITE ORGANIZADOR
Presidente: R Comino Delgado (Cadiz)
Coordinador: A. Cabero Roura (Barcelona)
Vocales: J. Ferrer Barriendos (Oviedo)
S. Mateu Sanchis (Madrid)
S. Palacios Gil de Antufiano (Madrid)
J.J. Parrilla Paricio (Murcia)

JURADO

R Astorga Jiménez (Madrid)

A. Cabero Roura (Barcelona)
1. Cabero Roura (Barcelona)
R Comino Delgado (Cadiz)

J. Ferrer Barriendos (Oviedo)
M. Manubens Grau (Barcelona)
N. Martell Claros (Madrid)

S. Mateu Sanchis (Madrid)

S. Palacios Gil de Antufiano (Madrid)
J.J. Parrilla Paricio (Murcia)

L. Sanchez Arcilla (Madrid)

PROGRAMA
Presentacion: Justificacion de la II Conferencia de
Consenso.

Mesa 1. {Como influyen los esteroides sexuales so-
bre los factores de riesgo cardiovascular?

1.1. Reactividad vascular
1.2. Coagulacién

1.3. Aterogénesis

Mesa 2. ;Tiene utilidad la THS en prevencién prima-
ria?

2.1. Evidencias epidemiolégicas de la THS en pre-
vencion primaria
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2.2. Ensayos clinicos de prevencion primaria cardio-
vascular con THS

2.3. Ensayos clinicos con otros farmacos (Tibolona,
SERM, Fitoestrégenos)

Mesa 3. ;Tiene utilidad la THS en prevencién secun-
daria?

3.1. Estudios de cohorte y caso control en preven-
cién secundaria

3.2. Ensayos clinicos con end-points y/o variables in-
termedias

3.3. Andlisis del ensayo HERS

Mesa 4. (Como tratar a la paciente cardidpata pos-
menopausica?

4.1. ¢Estd indicada la THS como tratamiento de la
enfermedad cardiovascular en mujer posmenopdusi-
ca?

4.2. ;Se debe suprimir la THS en mujeres posmeno-
péausicas cardidpatas?

4.3. ;Esta contraindicada la THS para el sindrome cli-
matérico de la mujer posmenopdusica cardidpata?

PONENTES

I. Antorrena (Alicante)

J.R Berrazueta (Santander)
J. Calaf (Barcelona)

J.A. Casasnovas (Zaragoza)
A. Cortina (Oviedo)

M Delgado (Jaén)

A. Estellés (Valencia)

J. Gilabert (Valencia)

C. Menéndez (Madrid)

X. Pint6 (Barcelona)

C. Ribes (Santander)

R. Sanchez Borrego (Barcelona)

MODERADORES

A Mifiano (Zaragoza)
L Montoya (Madrid)

F. Quereda (Alicante)
F. Vazquez (Lugo)

ASAMBLEA GENERAL

A. Albert (Sevilla), M. Amarilla (Madrid), F. Bar6 (Bar-
celona), A. Bayo (Valladolid), M." J. Cancelo (Guada-
lajara), J. Cartafia (Palma de Mallorca), C. Ceballos
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(Santander), M.? J. Cornellana (Barcelona), M. Durdn
(Barcelona), E. Fernandez (Tenerife), A. Forteza (Pal-
ma de Mallorca), A. Garcia (Lérida), J. M* Gris (Bar-
celona), M. Guinot (Barcelona), J. Gurrea (Bilbao), F.
Hernéndez (Céceres), M.* D. Julid (Valencia), P. 1la-
neza (Asturias), G. Lopez (Pamplona), G. Manzanera
(Logrofio), E Martin (Mdlaga), N. Mendoza (Grana-
da), EJ. Narro (Logrofio), F. Pérez (Zaragoza), M Ri-
bes (Barcelona), B. Roca (Barcelona), J. Rodriguez
(Valladolid), M* N. Sudrez (Tenerife), M. Usandizaga
(Palma de Mallorca), L Vaquer (Alicante).

JUSTIFICACION

En la primera Conferencia de Consenso, convo-
cada por la AEEM en 1994, uno de los temas que se
analiz6 fue “Terapia Hormonal Sustitutiva (THS) y
alteraciones cardiovasculares”. Desde entonces ha
aparecido abundante bigliografia que, sin duda,
afiadié informacién pero también suscité controver-
sia. A nuestro entender esta situacion justifica la re-
alizacion de una nueva Conferencia de Consenso,
dedicada especificamente a los aspectos cardiovas-
culares en la mujer climatérica.

METODOLOGIA

El Comité Organizador elaboré y plante6 cuatro
preguntas bien definidas y con distintos apartados
(segtin programa), que posteriormente fueron desa-
rrolladas en profundidad y expuestas a la Asamblea
General por diferentes expertos.

La Asamblea, compuesta por médicos especialis-
tas, critic6 y discutié los contenidos de cada una de
las cuestiones desarrolladas. A continuacién, los te-
mas planteados fueron analizados detenidamente en
sendas mesas de trabajo, hasta llegar a unas prime-
ras conclusiones que pasaron al Jurado, quien las es-
tudi6 y discuti6, en sesion cerrada, hasta obtener las
conclusiones preliminares. Fstas fueron presentadas
y discutidas en la Asamblea General donde se con-
sensuaron las conclusiones definitivas.

El nivel de consenso alcanzado para todas las
conclusiones fue del cien por cien.

CONCLUSIONES
1. Cémo influyen los esteroides sexuales sobre los
factores de riesgo cardiovascular?

Existen mudltiples estudios experimentales que pre-
miten concluir que:

Los estrégenos producen un efecto vasodilatador in-
mediato y sostenido. Dicha accién estd mediada, en-
tre otros mecanismos, por el aumento de la expre-
sion de las sintasas, de factores vasodilatadores
derivados del endotelio (principalmente 6xido nitri-
o).

Los estrégenos producen modificaciones en el siste-
ma hemostatico, con una tendencia a la procoagula-
cién (por disminucién de inhibidores) compensada
por el incremento de la actividad fibrinolitica (por
disminucién del inhibidor del activador de plasmi-
négeno 1 (PAI-1) e inhibicién de la agregacién pla-
quetaria.

Estas acciones dependen del tipo de estrégeno, de
la via de administracién y de la dosis.

La accién pocoagulante es menos evidente cuando
se utiliza la via transdérmica.

Las evidencias actuales sugieren que los gestdgenos
utilizados habitualmente en THS no modifican sus-
tancialmente las acciones de los estrégenos sobre la
hemostasia.

Datos experimentales sugieren que la tibolona esti-
mula fibrindlisis sin afectar a la coagulacion.

A nivel experimental, los estrogenos inhiben la ate-
rogénesis, actuando sobre los procesos implicados
en la formacion de la placa de ateroma: mejoran el
perfil lipidico, mejoran la funcién endotelial e inhi-
ben los procesos de oxidacién lipidica.

En relacién al efecto sobre los niveles de homocis-
tefna y otros marcadores, las evidencias son contra-
dictorias.

La progesterona natural no modifica los efectos fa-
vorables de los estrégenos sobre el perfil lipidico,
aunque algunos gestagenos si pueden hacerlo.

La tibolona disminuye el colesterol total y el cLDL,
asi como los triglicéridos y la Ip(a) aunque al mis-
mo tiempo disminuye moderadamente el cHDL

2. ;/Tiene utilidad la THS en la prevencion primaria
de la enfermedad cardiovascular?

Existe evidencia de nivel medio sobre el efecto be-
neficioso de la THS en prevencion primaria.

Segtin estudios observacionales la THS no modifica
el riesgo de accidentes cerebrovasculares, disminuye
la incidencia de cardiopatia isquémica e incrementa
la trombosis venosa profunda (1-2 casos por 10.000
mujeres) sobre todo en el primer afio y, posible-
mente, en mujeres con trombofilia no conocida.
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Hay evidencia alta de que la THS incide positiva-
mente sobre algunos factores de riesgo cardiovascu-
lar como son el perfil lipidico y el fibrinégeno.

No hay evidencia suficiente para afirmar que el uso
de moduladores selectivos del receptor de estroge-
nos (SERM), tibolona y fitoestrogenos sea ttil en la
prevencion primaria de enfermedad cardiovascular,
a pesar de sus acciones favorables sobre variables
intermedias.

3. (Tiene utilidad la THS en la prevencién secunda-
ria de la enfermedad cardiovascular?

Existe una alta evidencia de que la THS (estrégenos
conjugados equinos mds acetato de medroxiproges-
terona [AMP]) no es una opcién terapéutica de elec-
cién para la prevencion secundaria de la enferme-
dad cardiovascular.

El estudio Heart and Estrogen/Progestin Replace-
ment Study (HERS) concluye que no aumenta el
riesgo de infarto agudo de miocardio no mortal, ni
muerte por enfermedad coronaria, pero incrementa
la trombosis venosa profunda en pacientes con en-
fermedad coronaria previa.

Se trata de un tinico ensayo clinico sometido actual-
mente a revisiones y que requiere la confirmacién
de sus resultados con otros estudios que lo revali-
den.

4. LComo tratar a la paciente cardidpata posmeno-
péusica?

La THS no estd indicada como tratamiento de base.
En las mujeres con cardiopatfa isquémica, a la vista
de las evidencias cientificas, deben utilizarse trata-
mientos ya contrastados, con un enfoque multifacto-
rial.

Seguin evidencias de nivel alto, no se debe suspen-
der la THS en mujeres con cardiopatia isquémica
con tratamiento actual de mas de un afio.

En pacientes con cardiopatia isquémica que lleven
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menos de un afio con THS, se puede mantener
cuando la indicacién sea el sindrome climatérico y
no presente trombofilia.

El uso de la THS no modifica el riesgo cardiovascu-
lar de la mujer con cardiopatia isquémica y se com-
porta como elemento terapéutico neutro.

En mujer posmenopdusica con cardiopatia isquémi-
ca con sintomatologia climatérica no estd contraindi-
cado iniciar un tratamiento con THS, considerando
el empleo de la dosis minima eficaz, valorando be-
neficios, riesgos (antecedentes trombéticos y clinica)
y evaluando de nuevo cada afio la necesidad de tra-
tamiento.

CONCLUSION FINAL

La decisiéon de prescribir THS en prevencién car-
diovascular primaria o secunaria debe revisarse pe-
riodicamente a la luz de nuevos datos, sin olvidar la
personalizacién del tratamiento en funcion de las ca-
racteristicas individuales de la mujer.
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