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CARTAS AL DIRECTOR

Señor director:

Agradecemos la oportunidad que nos brinda de
responder a los comentarios del Prof. Acién a quien
agradecemos también el interés por nuestro artícu-
lo1. Ante todo deseamos que quede bien claro que
el objetivo de nuestro artículo era presentar de for-
ma concisa el estado actual de la terapéutica hor-
monal sustitutiva (THS) según los informes y estu-
dios recientes que, por primera vez de forma
prospectiva y objetiva, presentan evidencias acerca
de los potenciales efectos preventivos y riesgos a
largo plazo. Nos referimos, por tanto, a estudios alea-
torios y bien controlados por equipos multidiscipli-
narios y comités de seguimiento que nada tienen
que ver con la experiencia clínica diaria de destaca-
dos ginecólogos como el Prof. Acién. No se trata
simplemente “de alguna publicación de los america-
nos” sino de varios estudios (el mencionado Wo-
men’s Health Initiative, y otros como The Heart and
Estrogen/progestin Replacement Study [HERS I y II],
Estrogen Replacement and Atherosclerosis Trial, Wo-
men’s Estrogen for Stroke Trial [WEST], y Papworth
Hormone Replacement Therapy Atherosclerosis
Study) que están adecuadamente referenciados en la
bibliografía reciente2-12. La publicación de estos re-
sultados ha ido acompañada de editoriales en pres-
tigiosas revistas médicas con títulos tan significativos
como “THS para la prevención: más evidencia, más
pesimismo”13, “La THS pierde el favor de los exper-
tos”14, “Fracaso de la terapéutica estroprogestagénica
como medida preventiva”15, “THS y calidad de vida:
ningún motivo de celebración”16, o “THS en la pos-
menopausia: ¿cómo pudimos estar tan equivoca-
dos?”17. Esto no es más que el reflejo del interés e
impacto que han tenido aquellos estudios en la co-
munidad cientificomédica.

El riesgo relativo para cáncer de mama en las
mujeres tratadas del estudio WHI2 fue efectivamente
de 1,26, pero téngase en cuenta que dicho estudio
se interrumpió a los 5,2 años de seguimiento debi-
do al incremento significativo de riesgo global ob-
servado. En estudios de ≥ 10 años de seguimiento el
riesgo relativo es hasta de 2,43 (intervalo de con-
fianza [IC] del 95%: 1,79-3,30)18 y la Sociedad Ame-
ricana de Medicina Reproductiva en la guía sobre

menopausia que distribuye a las pacientes indicaba
ya en 1996 que el riesgo de cáncer de mama es un
50% más alto en las mujeres que tomaron THS du-
rante al menos 5 años19. Estos incrementos de ries-
go para un cáncer de elevada prevalencia implican
un importante número de casos en términos absolu-
tos. Es cierto que diferentes estudios han señalado
que los cánceres de mama diagnosticados en pa-
cientes que toman THS presentan unas característi-
cas clínicas e histopatológicas más favorables y ello
implicaría así una menor tasa de mortalidad por cán-
cer en dichas mujeres. Sin embargo, en la mayoría
de estos estudios el perído de seguimiento ha sido
inferior a 10 años. En el importante y conocido es-
tudio de las enfermeras americanas que incluye a
1.121.700 mujeres reclutadas en 1976 y tras un perío-
do de seguimiento de 18 años se concluye que exis-
te un incremento de mortalidad por cáncer de ma-
ma en las mujeres que habían tomado THS durante
≥ 5 años (RR: 1,45; IC del 95%: 1,01-2,09)20. Por otra
parte, hay estudios que indican que la THS tiene un
efecto adverso sobre los índices pronósticos histo-
patológicos del cáncer de mama21-23.

Se hace difícil equiparar la menopausia con la ex-
tirpación del tiroides o de cualquier otra glándula
endocrina. Ello supondría aceptar que todas las mu-
jeres menopáusicas están enfermas y afectas de una
endocrinopatía. La menopausia es un fenómeno bio-
lógico natural que se produce en todas las mujeres,
mujeres que están sanas para vivir hasta muchos
años después del cese de su función reproductiva.
El que la mujer se sienta enferma en alguna fase de
esta etapa de su vida no depende sólo de la dismi-
nución de estrógenos endógenos, sino que depende
también en gran manera de los factores sociocultu-
rales y psicológicos dentro del proceso vital inevita-
ble del envejecimiento. Por tanto, aun cuando la
idea no carece de atractivo dadas las acciones fisio-
lógicas de los estrógenos (incluidos los efectos sobre
los marcadores subrogados de riesgo cardiovascular
que menciona el Prof. Acién), no puede considerar-
se que estas hormonas sean el elixir de la juventud
en la mujer y por ello estimularla al empleo de THS
de por vida. De hecho, estudios prospectivos de 19
años de seguimiento demuestran que los valores de
estrógenos endógenos no actúan como factores de ries-
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go para la coronariopatía y que carecen de papel
protector frente a la mortalidad cardiovascular en la
mujer posmenopáusica24. En otras palabras, no existe
evidencia de que el riesgo de infarto de miocardio en
las mujeres se incremente tras la menopausia más allá
de lo correspondiente al incremento por la edad, ries-
go que se inicia mucho antes del cese de la función
reproductiva25. Algo similar ocurre con el hueso: los
estrógenos contribuyen a mantener la masa ósea pe-
ro no hay evidencia definitiva de estudios aleatorios
de que reduzcan el riesgo de fractura. De hecho, el
efecto de la menopausia sobre el hueso es aparente
fundamentalmente en los primeros 5 años tras el ce-
se de la función ovárica y supone la pérdida de apro-
ximadamente sólo el 11% de masa ósea. Y es que
tanto la osteoporosis como la enfermedad ateroescle-
rótica se manifiestan clínicamente tras 15 años o más
después de la menopausia, sus factores de riesgo son
múltiples, y las medidas encaminadas a prevenir am-
bos procesos deberían iniciarse idealmente muchos
años antes del cese de la función gonadal.

Por último, hay que insistir en que prescribir con fi-
nes meramente preventivos, sin indicación clínica, es
algo que debería estar firmemente apoyado en una cla-
ra evidencia del beneficio. Hoy por hoy, dicha eviden-
cia no sólo no existe para la THS sino que los riesgos

(accidente coronario, ictus, tromboembolia pulmonar,
cáncer de mama, patología biliar, mortalidad por cán-
cer de ovario) superan a los potenciales beneficios
(disminución del riesgo de cáncer de colon y posible,
pero no probada, reducción del riesgo de fractura)2-12.

En nuestro artículo1 y en las líneas precedentes
presentadas en esta misma revista hemos intentado
exponer muy brevemente las últimas publicaciones
importantes sobre el tratamiento de la menopausia y
nuestra opinión a la luz de sus resultados. El Prof.
Acién, con su gran experiencia clínica en el tema,
duda de los resultados obtenidos en estos estudios y
nos parece muy bien que manifieste sus dudas.
Siempre hemos mantenido que la medicina sólo
puede progresar si se analiza con espíritu crítico y
se duda hasta de lo que parece evidente.

J. Balasch
J. González Merlo*
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