EDITORIAL

Tratamiento sustitutivo de la menopausia
y cancer de mama

Un reciente articulo publicado en JAMA (febrero de
2002) sobre tratamiento hormonal sustitutivo (THS) y
cancer de mama insiste en el aumento de riesgo de pa-
decimiento de aquél en mujeres sometidas a tratamien-
to estrogénico (combinado con gestagenos) tras su lar-
go uso.

Los autores encuentran que tras el uso de la terapia
durante 57 meses o mas, y tanto en la modalidad de tra-
tamiento sustitutivo sélo con estrégenos como en el
combinado con gestagenos en usuarias actuales o muy
recientes aparece una elevacion en la presencia de car-
cinomas de tipo histoldgico lobulillar, tipo que como se
sabe es mucho menos frecuente que el ductal.

El aumento en las expectativas de vida y la demanda
de una mejor calidad de ésta, enmarcadas en la cultura
del bienestar han hecho que el THS sea una necesidad.

Los beneficios que se logran en la superacion de los
sintomas que se producen a corto plazo son innegables.
Los inconvenientes surgen cuando se intentan paliar los
problemas que aparecen a largo plazo (osteoporosis y
enfermedad cardiovascular).

El cancer de mama es un tumor hormonodependien-
te, no hormonoinducido, por lo que la terapia hormonal
puede condicionar su evolucion.

La administracion conjunta de estrégenos y proges-
tagenos ha eliminado practicamente el riesgo endome-
trial de la administracion unica de estrogenos, pero este
beneficio no esta tan claro en la mama.

Investigaciones actuales parecen indicar que estos
esteroides —los gestagenos— tienen en la mama una ac-
cion sinérgica con los estrégenos o al menos dual, es
decir, cortos e intensos periodos de administracion (for-
ma secuencial) inducen proliferacién y mitosis, mientras
que la administracién continuada o prolongada puede
obrar el efecto contrario.

Cuando hablamos de gestagenos parece que nos re-
ferimos a un grupo de hormonas homogéneo y de es-
tructura quimica similar, nada mas lejos de la realidad.
Son gestagenos la progesterona y sus derivados, retro-
progesterona medroxiprogesterona, asi como los norde-
rivados, los acetoderivados y derivados de la etinil-tes-
tosterona. No resulta por lo tanto dificil de comprender
que sus mecanismos de accién, dosificacion, metabolis-
mo, eliminacién, efectos secundarios, etc., puedan ser
muy diferentes.

Con los datos actuales podemos hacer las siguientes
afirmaciones:

1. Laincidencia del cdncer de mama aumenta con la
edad, coincidiendo el pico de méaxima aparicion con el
de mayor demanda de THS.

2. EITHS de larga duracién parece aumentar el ries-
go de padecimiento de cancer de mama.

3. El aumento se produce en usuarias actuales y no
en las que lo utilizaron en el pasado.

4. Los canceres de mama diagnosticados parecen
tener mejor pronéstico y ello es debido fundamental-
mente al diagnéstico méas temprano, a la menor afecta-
cion ganglionar axilar, a la presencia de receptores hor-
monales y a una mayor diferenciacion histologica.

Los tratamientos actuales con estradiol transdérmico
y progesterona natural micronizada no son comparables
con los anteriores y no estan suficientemente evaluados
en el tiempo para manifestar conclusiones fiables.

Deben establecerse balances individualizados de
cada paciente donde se valoren riesgos y beneficios. En
este sentido la disminucién de morbimortalidad por otras
causas como la muerte por alteracion coronaria o por
complicaciones de fracturas vertebrales o de cadera po-
dria ser valorada y enfrentada a la posibilidad de pade-
cimiento de cancer de mama.

Las usuarias de THS alargan su esperanza de vida
aproximadamente 3 afos al reducir los riesgos de una
muerte por fracturas, ictus y cardiopatia isquémica.

Los estudios epidemiolégicos son imprescindibles
para determinar los riesgos y beneficios de los trata-
mientos preventivos, pero gran parte de las dudas so6lo
se resolveran con estudios controlados y prospectivos.

Otros elementos terapéuticos como la tibolona o los
fitoestrogenos pueden significar alternativas utiles.

Los programas de diagnéstico precoz han hecho que
cada vez se diagnostiquen mas carcinomas en estadios
prococes y ello en mujeres mas jévenes. Con la tera-
péutica actual la supervivencia aumenta y como res-
puesta a ésta muchas de nuestras pacientes aceleran
su llegada a la menopausia.

Asi pues, mujeres cada vez mas jovenes con un ex-
celente prondéstico quod vitam desarrollan una meno-
pausia temprana tras el diagnostico y el tratamiento
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precoz de un carcinoma. ;Qué hacer con ellas?
Aunque todo parece indicar que el THS no aumenta
el riesgo de recidivas del carcinoma de mama, en el
momento actual no es un tratamiento plenamente
aceptado. Deberemos sopesar sus riesgos y benefi-
cios pues la cantidad y la calidad de vida posiblemen-
te de décadas de estas pacientes depende de nues-
tra decision.

No obstante, las consideraciones del parrafo anterior,
muchos autores advierten que el THS en mujeres con
antecedentes familiares en primer grado o antecedentes
personales de enfermedad proliferativa benigna deben
s6lo emplearse en casos muy justificados.

Podriamos concluir afirmando:

1. La mayoria de los datos que poseemos son ob-
servacionales y no estan basados en estudios experi-
mentales controlados por lo que el aumento en el ries-
go de cancer de mama en las mujeres sometidas a
THS debe ser visto como una posibilidad y no como
una certeza.

2. El uso prolongado de THS aumenta ligeramente
el riesgo de padecimiento de cancer de mama aunque
no esta claro que ello signifique necesariamente un au-
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mento de la modalidad. Los tratamientos cortos de
5 afios 0 menos parecen tener escaso riesgo.

3. Las dosis y el tipo de estrégenos no parecen de-
sempenar ningun papel, la adicién de progestagenos no
asegura en la mama disminucién de aquél. Por lo ante-
riormente expuesto no parece correcta la terapia com-
binada en mujeres histerectomizadas.

4. Aunque no hay pruebas suficientes y la mentalidad
sobre el temé esta empezando a cambiar se mantiene
que el tratamiento con THS en mujeres con anteceden-
tes familiares en primer grado o antecedentes persona-
les de enfermedad proliferativa benigna o cancer previo
debe emplearse en casos muy seleccionados.

La diferencia en el riesgo entre menopausia natural
frente a la quirdrgica es cuanto menos controvertida.

El pronéstico de cancer de mama diagnosticado en
mujeres sometidas a THS parece mejor que el de las
no tratadas y ello basandose en los datos expuestos an-
teriormente y los mejores controles a los que se some-
ten las pacientes tratadas.
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