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Medicina de precision

La definicién de valores «normales» para pruebas de laboratorio comunes a menudo rige el
diagnostico, el tratamiento y el manejo general de las personas evaluadas. Algunos resultados de
las pruebas pueden depender de los rasgos demograficos de la poblacién evaluada, incluida la
edad, la raza y el sexo. Idealmente, los resultados de las pruebas de laboratorio deben interpretarse
en referencia a una poblacién de individuos «sanos» «similares». Sin embargo, en muchos entornos,
no esta claro exactamente quiénes son estas personas.

La «medicina de precisién» es la medicina totalmente personalizada no solo para el diagnostico,
sino para tratamiento y la prevencion

Cada vez vemos mas en los informes de laboratorio - lo veo particularmente en endocrinologfa-
los cambios de parametros de normalidad especialmente por grupos de edad por ahora. Ya las
hormonas se dan con rangos diferentes de acuerdo a grupos edad. No es lo mismo edad reproductiva
temprana mediana o tardia. Y menos nifios, adolescentes y menopausicos. Eso es medicina de
precision. Pero la tendencia esta relacionada con género, etnia, sitio de vivienda, genética y muchos
otros factores. Por ejemplo, recientemente se descubrié que la hemoglobina Alc (HbAlc) subestima
sistematicamente la glucemia pasada en pacientes afroamericanos con el rasgo drepanocitico. Es
posible que las normas de referencia se reconsideren para algunas poblaciones. Ya se habla de
genomica de la nutricion, refiriéndose a la respuesta personalizada a la ingestién de alimentos.

Sin embargo, con la proliferacion de grandes conjuntos de datos emblematicos de la medicina
de precision, es factible estudiar la variacién estratificada y los resultados clinicos a escala.

Sin embargo, la tarea de definir una poblacion «normal» se vuelve atin mas desafiante. ¢Quién
deberfa definir la normalidad y usar qué criterios? ¢Cuando deberfan utilizarse los esfuerzos
estandarizados en las poblaciones y la instrumentacion? ;Cémo se puede superar la multiplicidad
a través de una mirada de estratos de poblacion a medida que la poblacién normal se vuelve mas
precisa y personalizada?

Es esencial responder a estas preguntas. El primer desafio para garantizar la aplicacion precisa
de pruebas de laboratorio clinico es definir una poblacién «sanax» para estimar el rango normal de
variacion entre los estratos de la poblacion. Un conjunto de criterios para la normalidad (p. Ej.,
ausencia de enfermedad crénica) puede parecer razonable, pero pueden surgir diferencias
sustanciales a partir de 2 conjuntos de criterios igualmente razonables. Mas especificamente, las
directrices del Instituto de Estandares Clinicos y de Laboratorio (CLSI) establecen que 120
«individuos de referencia» deberfan usarse para establecer intervalos de referencia para analisis de
laboratorio. En la practica, los investigadores y laboratorios de prueba pueden usar menos de 120
individuos, a menudo justificados como suficientes para verificar, en lugar de establecer, un rango
de referencia existente. Informes anecdoticos de algunos laboratorios de los principales hospitales
sugieren que solo 20 personas a menudo pueden ser utilizadas para este propdsito. Las pruebas de
laboratorio clinico ampliamente utilizadas, como el recuento completo de células sanguineas y las
bioquimicas sanguineas pueden ser antes de profundizar en pruebas mas raras.

Para ilustrar el efecto potencial de esto, se examinaron los datos de la encuesta 2013-2014 de
los Centros para el Control y la Prevenciéon de Enfermedades y la Encuesta Nacional de Salud y
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Nutricion (NHANES) 6 usando tres definiciones de normalidad competitivas: 1. basadas en la
ausencia de enfermedad comun afecciones (p. ej., diabetes, enfermedad coronaria, cancer) (62%
de la muestra de poblacion de NHANES); 2. basado en una excelente autoevaluacién general de
la salud (16% de la muestra de la poblacién); y 3. incluyendo solo individuos de entre 18 y 40 afios
(35% de la muestra de la poblacion).

Las 3 definiciones son todas defendibles pero conducen a una variacion significativa en el rango
normal inferido de HbAlc, definido como menor que el percentil 95. En este caso, 12%, 16% y
27%, respectivamente, de todos los individuos se marcarfan como «anormales» utilizando los 3
métodos de definicién de rangos de referencia, basados en estar fuera del rango de referencia de
al menos 1 estrato demografico.

Es muy importante insistit sobre todo a los médicos en formaciéon que individualizar en
medicina es esencial para hacer buena medicina. Ademas enfatizar que tratamos pacientes no
examenes de laboratorio por lo tanto el examen fisico -a punto de desaparecer en las EPSs , por
falta de tiempo-.

Y ahora la calidad de los laboratorios y el control de calidad en ellos son esenciales como ayuda
al médico aun en examenes tan generales como un hemograma.

En busca de soluciones, a medida que varios paises del mundo se embarquen en el estableci-
miento de biobancos de investigaciéon a gran escala, sera crucial calcular rangos de referencia
precisos y probar rigurosamente cuando y coémo este nivel de precision mejora la atencion médica.

Se vuelve mas importante que nunca que los médicos buenos tratan pacientes no examenes de
laboratorio.
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ARTICULO DE REVISION

Anticonceptivos orales y enfermedad tromboembdlica

venosa

ROBERTO L. DIAZ DIAZ, MD*, KATHERINE BAHAMON FLOREZ** GUSTAVO GOMEZ

TABARES***

I. Anticonceptivos combinados orales

(ACOS)

Un anticonceptivo oral es un medicamento
que se toma por via oral con el proposito de evitar
el embarazo. La anticoncepciéon hormonal
utiliza sustancias similares a los estrogenos y
progestagenos. Estas sustancias van a impedir
la liberacion de las gonadotrofinas del hipotala-
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concentracion de estrogeno, siendo el etinil
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Figural. Acciéon de anticonceptivos orales combinados.
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estradiol (EE) el estrogeno de mas amplia utili-
zacion hoy en dia. Segun la concentracion de
estrogeno, los ACOS se subdividen en 2 gran-
des grupos: de alta dosis y de baja dosis.

Los de alta dosis se llaman también de
macrodosis y son aquellos en los cuales la concen-
tracion de EE es igual o mayor a 50 microgramos.

Los de baja dosis, a su vez, se subdividen en
baja dosis si la concentracion de EE es entre 30
y 35 microgramos por tableta; muy baja dosis si
la concentraciéon de EE es 20 y 25 microgramos
por tableta, y ultrabaja dosis si la concentracion
de EE es 15 microgramos por tableta.

La segunda clasificacién va de acuerdo con
lavariacion de dosis de estrégeno o progestageno
dentro del ciclo. Si la dosis de hormonas varfa
durante el ciclo, las pildoras son multifasicas
(bifasicas o trifasicas); si la dosis es constante
durante todo el ciclo, las pildoras son monofa-
sicas. LLa mayoria de los ACOS se dan en un
esquema 21/7, 21 dias consecutivos de pildo-
ras activas seguidas por un periodo de 7 dias
libre de hormonas o pildoras de placebo.

Hay tres regimenes diferentes:

Formulaciones monofasicas: donde cada
tableta activa contiene una dosis cons-
tante de estrégenos y gestagenos a lo largo
del ciclo.

Formulaciones bifasicas: en que la dosis
del estrogeno se mantiene constante a lo
largo de las tabletas activas pero la dosis
del gestageno aumenta en la segunda mi-
tad del ciclo.

Formulaciones trifasicas: en las que la
dosis de estrogenos aumenta en la mitad
del ciclo para disminuir la tasa de sangra-
do disfuncional, mientras la dosis del
gestageno es inicialmente baja y se au-
menta a lo largo del ciclo?,

Segin la evolucion histérica en la sintesis de
los progestagenos, estos se clasifican en genera-
ciones de la siguiente manera.

2.1anticonceptivos de primera generacion (G1)

Corresponden a los estranos.

Son los ACOS que contienen noretisterona.
La noretisterona tiene una potente actividad

androgénica y, por lo tanto, con frecuencia se
tolera mal. En cambio, datos recientes mues-
tran que, para una misma dosis de 30-40 pg de
EE, los ACOS que contienen noretisterona
tienen un riesgo tromboembdlico equivalente al
de los ACOS de segunda generaciéon con
levonorgestrel e inferior al de los ACOS de
tercera generacion’.

Los ACOS de primera generacion (1G), de
30-40 ug de EE, ya solo tienen una difusion
marginal. Estos ACOS ya se utilizan poco para
iniciar una anticoncepcion oral. Sin embargo,
en las mujeres que los usan, pueden seguir
administrandose sin problemas cuando ellas los
toleran bien y no desean cambiar.

2.2 Anticonceptivos de segunda generacion (G2)

Son los primeros gonanos que se crearon.

Los progestagenos de segunda generacion
corresponden al #orgestre/ con una dosis de 50 ug
de EE; que corresponde al estandar de la década
de 1970. Ya no debe utilizarse como anticon-
ceptivo porque la dosis de 50 ug de EE aumen-
ta el riesgo de trombosis venosa (TEV). El
riesgo TEV es dos veces mas elevado con esa
dosis que con una dosis de 30-40 pg de EE
asociado a levonorgestrel. Se prescribe ocasional-
mente como tratamiento de algunas enfermeda-
des funcionales rebeldes a los ACOS usuales y
sigue siendo un tratamiento de referencia de las
menorragias graves, en particular en las prime-
ras reglas hemorragicas en nifias, a menudo en
un contexto de trastorno de la coagulacién

(enfermedad de Von Willebrand, por ejemplo).

Luego estan los progestigenos que contie-
nen 30-40 pg de EE y, mas recientemente, solo
contienen 20 ug de EE, que es el ACOS de
segunda generacién con una dosis mas baja.

En 2015, un nuevo ACOS de segunda gene-
racién obtuvo autorizacion de comercializacién;
un anticonceptivo oral que trata de una
anticoncepcion oral de ciclo llamado «prolon-
gado», que permite una toma continua durante
3 meses sin interrupcion. Esta compuesto por
84 comprimidos que contienen 750 ug de
levonorgestrel y 30 ug de EE y siete comprimidos
compuestos de 10 ug de EE vy, por lo tanto,
debe tomarse de forma continua, sin intervalo
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libre entre los blisteres. Los ACOS de ciclos
prolongados permiten una amenorrea prolonga-
da que es interesante en las pacientes que pre-
sentan dismenorrea, endometriosis o sindrome
premenstrual marcado. También puede pres-
cribirse en las mujeres que simplemente no
quieren tener hemorragias regulares por
deprivacion. Debido a la disminucién del nu-
mero de perfodos de detencién, la eficacia
anticonceptiva mejoraria al disminuir el riesgo
de embarazos debidos a olvidos. Por otra parte,
las pérdidas intermenstruales son mas frecuen-
tes que con los ACOS usuales.

Las recomendaciones actuales son prescribir
estos ACOS 2G como primera eleccion durante
el inicio de una anticoncepcién oral combinada.
Sin embargo, los progestagenos 2G tienen una
actividad androgénica residual que puede em-
peorar un acné preexistente y constituye un
factor limitante en la practica diaria.

2.3 Anticonceptivos de tercera generacion (3G)

Corresponden a los gonanos sintetizados
mds recientemente.

En sentido estricto, son los ACOS que con-
tienen uno de los progestagenos siguientes, in-
troducidos en la década de 1980: norgestimato,
gestodeno y desogestrel. Estos progestagenos
tienen tres puntos en comun:

- Son derivados de la testosterona, como
los progestagenos 1G y 2G.

- Tienen una actividad antigonadétropa
potente, lo cual ha permitido obtener
ACOS con 15-20 ug de EE.

- Aunque derivan de la testosterona, su acti-
vidad androgénica es muy baja. Sobre este
punto, hay que distinguir los ACOS de
tercera generacion y la anticoncepcion
microprogestagena. Los progestagenos de
tercera generacion utilizados solos (micro-
pildora Cérazette y sus genéricos, implante
Nexplanon) conservan una actividad
androgénica residual y pueden empeorar un
acné preexistente, al igual que los progesta-
genos de segunda generacion utilizados so-
los (micropildora Microval, DIU Miréna). En
cambio, los ACOS de tercera generaciéon no
empeoran el acné, probablemente porque el
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estrogeno neutraliza la baja actividad
androgénica.

2.4 Anticonceptivos de cuarta generacion (4G)

El tnico punto en comin de estos ACOS es que
su progestageno no deriva de la testosterona. Son:

- ACOS con drospirenona, progestageno
débilmente antiandrogénico que tiene un
efecto antimineralcorticoide para dismi-
nuir la retenciéon hidrosalina presente en
algunas mujeres.

- Acetato de ciproterona (Diane y sus gené-
ricos), ACOS con una dosis de 35 pg de
EE. El acetato de ciproterona es un
progestageno antiandrogénico: inhibe el
receptor de la testosterona y ademas tiene
una actividad antiandrogénica periférica
(inhibicién de la 5-alfa-reductasa) y blo-
quea el receptor de 3033 Androstenediol
glucouronido.

- ACOS con estradiol: su preparacién fue
una proeza farmacoldgica, pero la atrac-
cion de la innovaciéon quedo eclipsada por
el descrédito sobre los ACOSs 3G/4G.
El estradiol tiene una semivida corta, que
se prolonga mediante la micronizacioén, y
se acumula poco en los tejidos periféricos
(al contrario que el EE, que tiene una
semivida larga y una acumulacién impor-
tante). Su impacto hepatico es menos
importante que el del EE. Los datos bio-
logicos sugieren que las modificaciones
inducidas por el estradiol, a la dosis utili-
zada en estos ACOS, son compatibles
con las obtenidas con 10 ng de EE. Dos
ACOS con estradiol (Figura 2):

Tetrafasico, cuyo progestageno es el
dienogest;

Monofasico, cuyo progestageno es el
acetato de nomegestrol*.

ITII. Mecanismo de accion

Los anticonceptivos orales (ACOS) tienen
varios mecanismos de accién, incluida la supre-
sion de la hormona liberadora de gonadotropina
hipotalamica (GnRH) y de la secrecién de
gonadotropina hipofisaria. El mecanismo mas
importante para proporcionar anticoncepcion
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Figura 2. Gestagenos.

es la inhibicion del aumento de la hormona
luteinizante (LH) en el ciclo medio, de modo
que no ocurre la ovulacion. Los anticonceptivos
orales de combinacién son potentes en este
aspecto, pero las pildoras de progestina sola no
lo son> °.

La principal consecuencia de la administra-
cién de estrogeno y gestageno durante el ciclo
menstrual es la supresiéon de la ovulacion al
inhibir la sintesis de gonadotrofinas a nivel
hipofisario e hipotalamico (Fig. 1). Los dos
componentes presentan particularidades en su
accion anticonceptiva. El estrégeno inhibe la
produccién de FSH y asi la foliculogénesis y
potencia el efecto de los gestiagenos. El
gestageno inhibe la producciéon de LH y su pico
preovulatorio. Adicionalmente, existen otros
mecanismos anticonceptivos mediados por las
hormonas administradas; estos mecanismos son
determinantes en los beneficios no contracepti-
vos. El estrégeno estabiliza el endometrio ayu-
dando al gestigeno a mantener el control del
ciclo. El efecto gestagénico sobre el moco cer-
vical, la funcién tubarica y el endometrio con-
lleva una dificultad de receptividad de los
mismos a los gametos e impide la fecundacion.
Debido a que el componente estrogénico po-
tencia la accién anticonceptiva del componente
gestagénico (probablemente aumentando el ni-
vel intracelular de receptores de progesterona),
solo se requiere una dosis minima de estréogenos
para mantener la eficacia de los ACOS.

11

La pildora que contiene solo gestagenos con-
tiene una pequefa cantidad de gestageno
(minipildora), aproximadamente un 25% de los
anticonceptivos combinados clasicos. El meca-
nismo de accién anticonceptivo es mucho mas
dependiente de la alteraciéon del moco cervical
y de la decidualizacién del endometrio que de la
supresion de las gonadotrofinas. Aproximada-
mente el 40 a 50% de las pacientes ovula en
algin momento del ciclo. La acciéon en
Anticoncepcion Oral sobre el moco tarda de 2
a 4 horas en ser eficaz y dura aproximadamente
22 horas, por lo que es importante insistir en
mantener una misma hora de toma®.

IV. Beneficios no anticonceptivos
Alteracion del ciclo menstrual
- Menorragia
- Dismenorrea
- Sindrome disférico premenstrual
- Migrana menstrual
Hiperandrogenismo
- Acné
- Hirsutismo
Desoérdenes ginecolégicos
- Sangrados por leiomiomas

- Dolor por endometriosis’
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V. Contraindicaciones

ABSOLUTAS

RELATIVAS

* Sospecha de embarazo.

e Sangrado vaginal o uterino anormal de
causa desconocida.

¢ Enfermedad cardiovascular o con facto-
res de riesgos conocidos.

¢ Historia anterior de trombosis de cual-
quier tipo.

¢ Trombofilia hereditaria (por ejemplo, fac-
tor V Leiden).

e Desoérdenes del metabolismo lipidico.

* Migrana focal o crescendo o migrafia que
requiere tratamiento con ergotamina.

* Hepatopatia activa, adenoma o carcino-
ma hepatico.

e Sospecha o conocimiento de neoplasia
mamaria o de tracto genital.

e Pemphigus gestationis, sordera otoscle-
rotica deteriorante o ictericia colestatica
durante el embarazo.

* Enfermedad trofoblastica reciente, hasta
que regresen los niveles elevados de hCG.

¢ Enfermedad de la vesicula.

¢ Psicosis o depresion severa (si no existe
ningun otro problema, puede ser una con-
traindicaciéon relativa).

e 2 a4 semanas antes de cirugia mayor o de
las extremidades inferiores.

e Colitis ulcerosa o Crohn con ataques
severos.

¢ Porfiria.

* Fumadoras mayores de 35 afios.

Depresion

* Migrafas

¢ Epilepsia

* Miomatosis Uterina

* Otosclerosis

e Varices

* Obesidad

* Nefropatias

* Diabetes gestacional o prediabetes
e Colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn
* Interacciones medicamentosas

* Lactancia

* Galactorrea

* Adenomas hipofisarios

VI. Reacciones adversas

Los estudios sobre efectos adversos mejor
conocidos se refieren a los anticonceptivos de
primera generacién, que utilizaban dosis altas
de estrégenos y progestagenos con efectos
androgénicos. En la actualidad, los ACOS han
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evolucionado hacia preparados con dosis de
estrogenos mucho mas bajas, progestagenos
que carecen de efectos androgénicos o incluso
tienen efectos antiandrogénicos, por lo que las
complicaciones reales de los anticonceptivos
actuales han disminuido la incidencia de com-
plicaciones graves. Las reacciones adversas mas



frecuentes, aunque menos graves, y que en
general desaparecen tras las primeras adminis-
traciones, son:

Niduseas, que a veces llegan a vomitos,
especialmente con los anticonceptivos
hormonales (AH), que contienen altas
dosis de estrégenos; este sintoma mejora
al cabo de los dos o tres primeros meses.
Para paliar sus molestias puede recomen-
darse un cambio en el horario de la toma.

Mastalgias transitorias; si persisten se
debe recomendar la remision al ginecélo-
go con el fin de modificar el AH a un
preparado de menor dosis o con otro
progestageno.

Aumento de peso, retencion de liquidos
que se puede explicar por el aumento del
cortisol plasmatico y disminucién de la
excrecion de 17-OH y 17-cetoesteroides y
aldosterona, que producen los estrogenos.

Cefaleas, desencadenadas por el efecto
de los estrogenos sobre la aldosterona.

Mareo o aturdimiento.

Manchados irregulares (Spotting). Si
aparecen al inicio del tratamiento, deben
ceder espontaneamente tras los primeros
meses. Sin embargo, la aparicién de san-
grado tras meses o afios de uso obliga a
descartar una infeccién subyacente, emba-
razo o patologia de cérvix. En la mayorfa
de los casos estos problemas de inseguri-
dad son los responsables del abandono del
tratamiento. Estos efectos secundarios me-
nores se detallan en la tabla 18:

VII. Enfermedad tromboembadlicavenosa

(TEV)

Las mujeres que usan anticonceptivos orales
combinados de estrogeno y progestina (ACOS)
tienen un riesgo dos a cuatro veces mayor de

Tabla 1. Sintomas de exceso o déficit de estrégenos y progestagenos.

ESTROGENOS PROGESTAGENOS

+ Nauseas y vomitos

» Edema

« Calambres musculares
» Hinchaz6n

« Extrofia cervical

» Cambios visuales

= Ganancia de peso no ciclica

= Cansancio

« Aumento del tamaiio de las mamas
* Dilatacién venosa en piemas

* Menor duracién de la regla

* Piel y pelos grasos

* Cefaleas ciclicas * Hirsutismo
* Telangiectasias * Prurito
s * Imitabilidad * Sindrome premenstrual
» Ganancia de peso ciclica * Aumenlo del apetito
* Flujo vaginal claro * Fatiga
(Leucorrea) « Cambios de la libido
« Cambios mamarios quisticos * Sindrome de congestién pélvica
« Hiperpigmentacion(Cloasma) * Moniliasis
 Hipermenormea * Acné
+ Menomragia, dismenorrea * Erupcién cutinea
* Sindrome premenstrual * Ictericia colostatica
« Spotting en los dias 1° al 9°. + Spotting en los dias 10° al 21°.
= Ausencia de hemorragia. * Disminucién del tamaiio de las
» Nerviosismo. mamas.
+ Disminucion de la libido. « Pérdida de peso.
DEFICIT Disminucién de la regla + Hipermenorrea, coagulos
(Hipomenorrea). sanguineos.

= Vaginitis atréfica.
« Disminucién del tamaiio
de las mamas.

+ Mayor duracion de la regla.
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tromboembolismo venoso (TEV) en compara-
cion con las no usuarias.

Aunque la reduccién del contenido de
esteroides en los anticonceptivos orales ha
mejorado la seguridad y el perfil de efectos
secundarios de la pildora, no se ha eliminado el
mayor riesgo de trombosis venosa.

En general, el menor riesgo de TEV se observa
con los anticonceptivos de estrégeno y progestina
que contienen levonorgestrel, un progestageno de
segunda generacion’ (ver Tabla 2).

7.1 Tipo de progestina

Varios estudios y metanalisis han informado
un mayor riesgo de TEV con algunos de los
ACOS de tercera generaciéon (desogestrel y
gestodeno, pero no norgestimato) en compara-
cién con el levonorgestrel, un progestageno de
segunda generacion. Ademas, dos progestinas
antiandrogénicas (drospirenona y acetato de
ciproterona) se han asociado con un aumento

similar en el riesgo de TEV. Sin embargo, el
exceso de riesgo absoluto es pequeno y se
considera médicamente aceptable dados los mu-
chos beneficios de los anticonceptivos hormo-
nales combinados. La evidencia del rol del tipo
de progestina en el riesgo de TEV incluye lo
siguiente:

En una revision sistematica de 2014 y
metaanalisis de 26 estudios, la incidencia de
TEV entre las no usuarias de AO de dos estu-
dios de cohortes incluidos fue de 0,19 y 0,37 por
1000 afios-mujer. El uso de AOC aument6 el
riesgo de TEV (riesgo relativo [RR] 3,5, IC del
95%: 2,9-4,3). E1 RR de TEV para AOC que
contenfan etinil estradiol (30 a 35 mcg) con
gestodeno, desogestrel, acetato de ciproterona o
drospirenona fue similar y aproximadamente 50
a 80 por ciento mayor que los AOC que
contienen levonorgestrel. El riesgo absoluto de
un evento aun era bajo, incluso para las
progestinas asociadas con mayor riesgo. Por
ejemplo, el uso de anticonceptivos orales con

Tabla 2. Criterios médicos de elegibilidad en enfermedad tromboembdlica venosa de los EE. UU.

Para el uso de anticonceptivos

10.

ondicio bcondicio D D plante DMPA POP
IRIECHININIECHINININC [ O O Y
Afos Menarquia|Menarquia MenarquialMenarquia MenarquiJMenarquia
a a a a a a
<20 afios: 2| < 20 afios: 2| < 18 afios: 1 < 18 afios: 2 | < 18 afios: 1| < 40 afios: 1
> 20 afios: 1 | > 20 afios: 1| 18-45 afios: 1) 18-45 afios:1| 18-45 afios:1|> 40 afios: 2
> 45 afios: 1> 45 afios: 2 | > 45 afios:1
a) Antecedentes de DVT / PE, que
Trombosis venosa no reciben terapia anticoagulante
profunda (TVP) ) Mayor riesgo de DVT / PE recurrente 1 2 2 2 2
Efiibolia 11) Menor riesgo de DVT / PE recurrente 1 2 2 2 2 3
pulmonar (EP) p).DVI {FE:ggudo 2 2 2 2 2
¢) DVT / PE y terapia anticoagulante
establecida durante al menos 3 meses
1) Mayor riesgo de DVT / PE recurrente 2 2 2 2 2
11) Menor riesgo de DVT / PE recurrente 2 2 2 2 2 3*
d) Historial familiar (parientes de primer grado) 1 1 1 1 1 g
e) Cirugia mayor
1) Con inmovilizacion prolongada 1 2 2 2 2 -
I1) Sin inmovilizacion prolongada 1 1 1 1 1 2
) Cirugia menor sin inmovilizacion 1 1 1 1 1 1
Llave:

1. Sin restriccion (método puede ser utilizado)

i

2. Las ventajas generalmente superan los riesgos tedricos o probados
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3. Los riesios tedricos o probados ieneralmente superan las venta'las.



drospirenona darfa lugar a 0,6 a un evento
adicional relacionado con el TEV por cada
1000 afios-mujer.

Un estudio de casos y controles de 2015 que
incluyé a mas de 10.000 mujeres con TEV
primario report6 un riesgo 2,3 veces mayor de
TEV en mujeres que toman pildoras que contie-
nen levonorgestrel en comparacién con un ma-
yor riesgo de TEV en mujeres que toman pildoras
que contienen norgestimato (OR, 2,53),
noretisterona (OR, 2,56), gestodeno (OR, 3,64),
drospirenona (OR, 4,12), ciproterona (OR,
4,27) y desogestrel (OR, 4,28)°.

En 2012, segun los datos disponibles, la
Administraciéon de Drogas y Alimentos de los
EE. UU. (FDA) agregd una ctiqueta revisada a
todos los AOC que contienen drospirenona,
indicando que pueden asociarse con un riesgo
tres veces mayor de TEV en comparaciéon con
ACOS con levonorgestrel y algunos otros
progestinas. La FDA no aconseja a las mujeres
que dejen de usar anticonceptivos orales que
contienen drospirenona, pero sugiere que se
evalte el riesgo de TEV de un individuo antes
de comenzar, en un nuevo usuario de AOC, o
antes de considerar el uso de una mujer que
haya estado en un AOC que no contenga
drospirenona. Por dltimo, la advertencia sefala
que el riesgo de TEV con drospirenona es pe-
quefo y aun menor que el riesgo de TEV duran-
te el embarazo. Un estudio estimé que 9.000
mujeres necesitarfan ser tratadas con un AOC
con drospirenona para ver un caso adicional de
TEV?.

En 2011, la Agencia Europea de Medica-
mentos también concluyé que las pildoras
anticonceptivas que contienen drospirenona
tienen un mayor riesgo de TEV, pero sefial6 que
el riesgo general de coagulos sanguineos de
cualquier método anticonceptivo sigue siendo
pequefio y no aconseja a las mujeres que dejen
de tomar pildoras que contengan drospirenona.

La resistencia adquirida a la proteina C
reactiva o activada se ha sugerido como un
mecanismo por el cual los anticonceptivos ora-
les de tercera generacion podrian predisponer a
la TEV. Ademas, las progestinas de tercera
generacion y de segunda generacion tienen dife-
rentes efectos sobre la via anticoagulante. Se ha
sugerido que las progestinas de segunda genera-
cién, como el levonorgestrel, son mas efectivas
que las progestinas de tercera generacion, como
el desogestrel, para contrarrestar los efectos
tromboticos del estrogeno’ (ver tabla 3).

7.2 ACOS y trombofilias hereditarias

El enfoque para la consejerfa anticonceptiva
de estrégenos y progestinas para una mujer con
trombofilia heredada se basa en la historia per-
sonal de TEV, la trombofilia especifica y la
historia familiar de enfermedad tromboembdlica
venosa. En comparacién, los Criterios de Ele-
gibilidad Médica de los Estados Unidos para
Uso de Anticonceptivos no brindan recomen-
daciones separadas basadas en la trombofilia
especifica y describen los métodos de estroge-
no-progestina como riesgos inaceptables para la
salud cuando se usan en mujeres con mutaciones

Tabla 3. ACOS y los riesgos de TEV asociados.

Riesgo*® de TEV  Riesgob:¢ de TEV

Generacion  Progestina Relativa : . . Dosis de EE
de progestina Agdrogenicidad rglr%té\g;t?nlg ag%‘;g;?iﬁ: Progestina / Dosis (mcg)
1 Medium 26 7 Norethindrone 0.5-1.0mg 20, 35
2 High 24 6 Levonorgestrel 0.15 mg 20, 30
2-3 Low 25 6 Norgestimate 0.25 mg 35
3 Low 36 11 Gestodene 0.075 mg 20, 30
3 Low 4.3 14 Desogestrel 0.15 mg 20, 30
4 Antiandrogen 4.1 13 DSP 3 mg 20, 30
— Antiandrogen 43 14 CPA 2 mg’ 35

a. Riesgo relativo en comparacion con ningiin uso de OC.
b. Vinogradova et al. (73); Stegeman et al. (57)

¢. Casos adicionales FVT por cada 10.000 mujeres tratadas con AO por afio.
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trombogénicas conocidas (factor V Leiden
[FVL], mutaciéon de protrombina, proteina S o
C, o deficiencia de antitrombina). Los detalles
de los antecedentes familiares de TEV tampoco
se consideran (Tabla 4)!!.

RIESGO DE TROMBOSIS VENOSA:
Tanto el uso de anticonceptivos orales combi-
nados como la trombofilia hereditaria aumen-
tan el riesgo de TEV por encima del valor
inicial. Los riesgos absolutos son dificiles de
determinar debido al pequefio numero de estos
eventos en mujeres jovenes, incluso aquellas
con factores de riesgo para TEV.

Una revisiéon sistematica de 2007 de estu-
dios comunitarios y de cohortes metodolégica-
mente aceptables concluy6é que la estimacion
mas valida de la incidencia de TEV de fondo en
mujeres jovenes era de 5 a 10 por 10.000 muje-
res-aflos, que es mas alta que el rango de refe-
rencia de 0,5 a 1 por 10.000 afios-mujer a
menudo utilizado como el riesgo inicial para
controles no usuarias en estudios de riesgo de
TEV enusuarias de anticonceptivos hormonales.

La mayorfa de los datos sobre el riesgo de
TEV en usuarias de anticoncepcion con estro-
geno-progestina se derivaron de estudios de usna-
rias de AOCS, pero generalmente se aplican a
otras preparaciones de estrogeno-progestina.
Los estudios observacionales han informado
consistentemente un riesgo aumentado de dos a

siete veces de TEV en usuarias de AOCS en
comparacion con las no usuarias, pero el riesgo
varfa segun la dosis de estréogeno y también
puede depender del tipo de estrégeno y progestina.
Los siguientes estudios muestran que el riesgo de
TEV es de 1,5 a 2 veces mayor en mujeres que
usan AOC de tercera generaciéon que en aquellas

que usan AOCS de segunda generacion'h:

* Un estudio de casos y controles de 2015
que incluy6 a mas de 10.000 mujeres con
TEV reporté un aumento de 3,64 a 4,28
en riesgo de TEV en mujeres que tomaron
AOCS que contenian desogestrel, gesto-
deno, ciproterona o drospirenona en com-
paracion con un 2,38 de aumento en el
riesgo de TEV en mujeres que tomaron
AOCS con levonorgestrel.

* Otro estudio determiné el riesgo de TEV
para las pacientes que toman AOCS con
la misma dosis de estrogeno y el tiempo de
uso, pero con diferentes progestinas.
Utilizando levonorgestrel como referen-
cia, las tasas de frecuencia de TEV para
otras progestinas fueron: noretisterona
0,98, norgestimato 1,19, desogestrel 1,82,
gestodeno 1,86, drospirenona 1,64 y
ciproterona 1,88.

Otros estudios, sin embargo, no sugieren un
aumento del riesgo con progestinas de tercera
generacion. El estrogeno implicado en estas y

Tabla 4. Prevalencia de trombofilia hereditaria y riesgo de TEV asociado.

Prevalencia (%) Riesgo relativo de un primer
Trombofilia episodio de TEV comparado
Poblacion general | Individuos con VTE con controles
Deficiencia de AT 0.02 3 0.2% 137% 16 veces mayor
Deficiencia de proteina C | 0.2 3 0.5% 235% 7 veces mayor
Deficiencia de proteina S | desconocido 1% 5 veces mayor
Factor V Leiden * 42a5% 12 3 18% 5 veces mayor
Protrombina G20210A * | 2% 538% Aumento de 3 a 4 veces

Estas prevalencias y estimaciones de riesgo se agregaron de multiples estudios. Consulte el contenido de UpToDate sobre trombofilias
heredadas especificas para obtener mas informacién sobre los factores de tiesgo, las indicaciones para las pruebas y la administracion. Para
FVL y protrombina G20210A, los valores se refieren a heterocigotos. Si el individuo es homocigoto para el defecto, se espera que el riesgo
de TEV sea considerablemente mayor. El riesgo de TEV también depende de otros factores, como la edad y las comorbilidades.

* Se aplica a poblaciones caucisicas; la prevalencia es mucho menor en otros grupos.
TEV: tromboembolismo venoso; AT: antittombina; FVL: factor V Leiden.
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otras evaluaciones es etinilestradiol. No se sabe si
los estrégenos como el 17 beta estradiol aumentan
el riesgo de trombosis venosa profunda (TVP).!2

El mayor riesgo de TEV asociado con AOCS
es incluso mayor en las usuarias con trombofilia
hereditaria, y mas alto en las usuarias con dos o
mas defectos trombofilicos diferentes u
homocigosis por un defecto unico. En el estudio
de trombofilia de Leiden, los riesgos relativos de
un primer episodio de TEV en controles norma-
les, usuarias de AOCS, portadoras de FVL, por-
tadoras de FVL que usan AOCS y homocigotos
de FVL usando AOCS fueron aproximadamente
1, 4, 7, 35 y 100, respectivamente.

Para todas las mujeres, el riesgo de TEV
aumenta sustancialmente en el embarazo/
posparto, y este riesgo es mayor que durante el
uso de la anticoncepcién con estrégeno-
progestina. Los riesgos absolutos, relativos y
comparativos de TEV se ilustraron en un estu-
dio de cohortes retrospectivo de 798 familiares
femeninas de pacientes consecutivas (proban-
dos) con TEV y una trombofilia hereditaria. De
esta cohorte, 301 mujeres tenfan una mutacioén
del gen FVL o protrombina (defecto genético
unico [n = 251], defecto genético combinado [n
= 50]) y 50 mujeres tuvieron un primer episodio
de TEV. Los principales hallazgos fueron:

* La incidencia de TEV en mujeres sin
trombofilia, una sola o combinada fue
0,13, 0,35 y 0,94 por 100 afios-persona,
respectivamente.

* la incidencia de tromboembolismo veno-
so en mujeres sin trombofilia, una sola o
combinada con anticoncepcion con estro-
geno-progestina fue de 0,19, 0,49 y 0,86
por 100 pildoras-afo, respectivamente.

e La incidencia de TEV en mujeres sin
trombofilia, tnica o combinada durante el
embarazo/posparto fue de 0,73, 1,97 y 7,65
por 100 afios-embarazo, respectivamente.

Los datos muestran que estas trombofilias
hereditarias se asocian con una incidencia abso-
luta moderada de TEV en ausencia de
anticoncepcion hormonal o embarazo. El ries-
go de TEV en las usuarias de anticoncepcion de
estrogeno y progestina se aumenta en mujeres
con una mutacién sola o combinada en compa-

racion con las mujeres sin trombofilia heredita-
ria (razén de riesgo ajustada 2,2, IC 95% 1,1 a
4,0) y aumenté altamente durante el embara-
zo/posparto (indice de riesgo ajustado 16,0, IC
95% 8,0-32.2). Cabe sefialar, sin embargo, que
las mujeres sin trombofilia hereditaria estan en
mayor riesgo de tromboembolismo venoso du-
rante el embarazo que las mujeres no embaraza-
das con un unico defecto trombofilico que usan
anticonceptivos de estrégeno y progestina. Las
limitaciones del estudio fueron que algunos
TEV no se establecieron mediante técnicas
objetivas, no se analizaron todos los parientes
para detectar todos los defectos trombofilicos y
el sesgo de recuerdo.

Para un grupo hipotético de 100.000 mujeres
mayores de un afio, los autores estimaron que el
numero total de TEV en mujeres con un defecto
trombofilico seria de 586 en usuarias de condo-
nes y de 556 en usuarias de estrégeno y
progestina sin un defecto trombofilico. Las usua-
rias de estrogeno-progestageno tuvieron una
tasa levemente menor de TEV que las usuarias
de condones porque estas ultimas tenfan mu-
chas mas probabilidades de tener un embarazo
no deseado. Este modelo resalta la importancia
de explicar el fracaso de la anticoncepcién (es
decir, el embarazo), asi como el riesgo de TEV
relacionado con la anticoncepcion al considerar
el riesgo general de TEV!L

Asesoramiento individualizado basado en
el riesgo

Las contraindicaciones y los riesgos asocia-
dos con el uso de anticonceptivos con estroge-
no y progestina deben discutirse con todas las
mujeres. Los problemas especificos para muje-
res con antecedentes de TEV o antecedentes
personales o familiares de trombofilia se revi-
san a continuacion.

A. Antecedentes personales de trombo-
sis venosa

Se recomienda no iniciar o continuar los
anticonceptivos con estrégeno-progestina
después de un episodio tromboético previo
debido al riesgo de TEV recurrente. Esto se
aplica a los TEV provocados y no provocados,
pero el riesgo de recurrencia es mayor si el
episodio no fue provocado.
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e En circunstancias especiales (p. ¢j., muje-
res con dismenorrea refractaria severa,
endometriosis o dolor pélvico) donde no
existe una alternativa terapéutica satisfac-
toria, se puede usar anticoncepciéon con
estrogeno-progestina si también se admi-
nistra terapia de anticoagulacién. Este
enfoque esta de acuerdo con el Comité
Cientifico y de Normalizacion de la Socie-
dad Internacional de Trombosis y Hemos-
tasia ylos Centros para el Control y la
Prevencion de Enfermedades de los Esta-
dos Unidos, pero difiere de las directrices
de la Organizacion Mundial de la Salud
2015, que establecen que la anticoncepcion
que contiene estrégenos es un riesgo de
salud inaceptable durante el tratamiento
anticoagulante de TEV. El apoyo para el
uso de anticonceptivos hormonales en
mujeres tratadas por TEV proviene en
parte de un estudio de mas de 1800 muje-
res de menos de 60 afios (edad promedio
41,3 afios) que recibieron rivaroxaban
o antagonista de enoxaparina/vitaminaK
(AVK) para TEV confirmado. En este es-
tudio, no hubo diferencias en las tasas de
TEV recurrente entre las mujeres con y sin
terapia hormonal, las mujeres que recibian
estrogeno-progestina o la terapia con
progestina sola, o las mujeres que recibian
terapias de fivaroxabdn o enoxaparina/
AVK. Las mujeres que recibieron rivaroxa-
ban informaron el doble de frecuencia de
sangrado uterino anormal en comparacion
con las mujeres que recibieron enoxapa-
rina/AVK. La terapia de anticoagulacién
con warfarina debe ser monitoreada de
cerca para asegurar que la Razon Interna-
cional Normalizada esté en el rango desea-
do (rango objetivo 2 a 3). La adherencia a
la medicacién es de importancia critica si
se prescribe un anticoagulante oral directo
(p. ¢j., Rivaroxaban) debido a una semivida
relativamente corta y la falta de requisitos
para la monitorizacion de la coagulacion
en el laboratorio'l.

e Si se ha documentado una deficiencia de

antitrombina, proteina S o proteina C en
un pariente de primer grado con antece-
dentes de TEV, creemos que la anticon-
cepcidon con estrogeno-progestageno esta
contraindicada si la paciente también por-
ta el defecto, pero es aceptable su uso sila
paciente no es portadora.

Si un familiar de primer grado tiene un
historial de TEV asociado con la FVL o la
mutacién de protrombina, no consideramos
que la anticoncepcién con estréogeno-
progestina esté absolutamente contra-
indicada si la paciente es heterocigota para
el mismo defecto y no tiene antecedentes
personales de TEV, pero tendemos a des-
alentar su uso. Recomendamos no usar
anticonceptivos con estrégenos y proges-
tinas en mujeres homocigotas para FVL o
mutacioén de protrombina o con una muta-
ciéon combinada (FVL y mutaciéon de
protrombina). También desaconsejamos los
métodos potencialmente mas trombogé-
nicos de la anticoncepcién con estrégeno y
progestina, como el parche transdérmico
y el anillo vaginal anticonceptivo.

Sivarios familiares de primer grado tienen
antecedentes de TEV (especialmente a
una edad mas temprana, es decir, antes de
los 50 afios) pero no hay evidencia de
trombofilia hereditaria, ellos y la paciente
pueden tener una condicién protrombotica
aun no identificada que los coloca en
aumento del riesgo de TEV. Sugerimos
que estas mujeres eviten la anticoncepcion
combinada de estrégeno y progestina. Sin
embargo, después de un asesoramiento
adecuado, las mujeres que valoran mas la
efectividad y la conveniencia de estos
anticonceptivos que el riesgo incierto de
TEV pueden optar por usar estos
medicamentos. No recomendamos méto-
dos anticonceptivos de estrégeno y
progestina potencialmente mas trombo-
génicos, como el parche transdérmico y el

B. Historial familiar, pero no personal, de anillo vaginal anticonceptivo.

TEV Si varios parientes de primer grado tienen
Idealmente, la mujer podra descubrir si su  antecedentes de TEV pero no se ha probado
pariente clinicamente afectado tiene un defecto  trombofilia hereditaria y el cribado de la pacien-
trombofilico hereditario. te detecta defectos genéticos unicos o multi-

Rev. CoL. DE MENOPAUSIA - VOL. 24 Nuwm. 1 - 2018 18



ples, esta informacioén es util para equilibrar los
riesgos y beneficios de los anticonceptivos de
estrogeno-progestina y tomar una decision
anticonceptiva, como se describe para las di-
versas mutaciones trombofilicas en los parrafos
anteriores!l.

C. Sin antecedentes personales o familia-
res de TEV, pero pruebas positivas
para trombofilia hereditaria

Mientras que las portadoras asintomaticas
de trombofilias heredadas tienen un riesgo rela-
tivo mayor de TEV, el riesgo anual absoluto de
TEV es bajo para las mujeres con deficiencias
leves (factor heterocigoto V Leiden (FVL) o
mutaciéon de protrombina).

e Estamos a favor de un anticonceptivo no
hormonal o solo de progestina sobre los
AOCS para mujeres con trombofilia
hereditaria. Sin embargo, las mujeres con
trombofilia leve y una fuerte razén para
usar AOCS (p. ej., dolor refractario por
endometriosis) pueden optar por usar es-
tos medicamentos después de un asesora-
miento adecuado con respecto a sus riesgos
y beneficios. Informamos a las mujeres
heterocigotas para FVL pero sin antece-
dentes personales o familiares de TEV de
un 0,29 por ciento estimado de aumento
en el riesgo de TEV si usan anticon-
cepcidn con estrogeno-progestina en com-
paraciéon con un riesgo basal aumentado
de TEV del 0,06 por ciento de la trombo-
filia sola. Aconsejamos no utilizar méto-
dos potencialmente mas trombogénicos
de la anticoncepciéon con estréogeno y
progestina, como el parche transdérmico
y el anillo vaginal anticonceptivo. Dado
que las mujeres con trombofilias mas gra-
ves (deficiencia de antitrombina, defi-
ciencia de proteina C, deficiencia de
proteina S, heterocigosidad doble u
homocigosis del factor V de Leiden y
mutacion de protrombina G20210A) tie-
nen un riesgo absoluto mucho mayor de
tromboembolismo venoso con el uso de
AOC, recomendamos encarecidamente
que usen medicamentos anticonceptivos
sin estrogenos!!.

7.3 Eleccion del anticonceptivo oral con
estrogeno-progestina

Si se receta anticoncepcion oral con estroge-
no-progestina, sugerimos el uso de una dosis
baja de estrégeno (10 a 20 ug de etiniles-
tradiol). Disminuir la dosis de etinilestradiol de
35 uga 20 o 10 ug teéricamente debe asociarse
con menos eventos tromboembdlicos, pero esto
no se ha demostrado ni se ha comprobado que
el uso de estradiol «naturaly, en lugar de
etinilestradiol, reduzca el riesgo de TEV. El
grado de aumento del riesgo de TEV con las
progestinas de tercera generacion es controver-
tido, pero sugerimos el uso de una progestina de
primera o segunda generacién, como noretin-
drona, acetato de noretindrona, levonorgestrel
o diacetato de etinodiol. En mujeres con un
defecto protrombético hereditario, el TEV en
el primer afio de uso de AOC es 10 veces mayor
que en aflos posteriores.

Como se discutié anteriormente, desaconse-
jamos métodos potencialmente mas trombogéni-
cos de la anticoncepcién con estrégeno y
progestina, como el parche transdérmico y el

anillo vaginal anticonceptivo!l.

7.4 Mujeres después del parto

Después del parto, las mujeres tienen un
riesgo elevado de TEV, independientemente
del estado de trombofilia hereditaria. Para las
mujeres con un riesgo elevado de TEV tanto del
embarazo como de la trombofilia hereditaria,
las opciones anticonceptivas posparto con ries-
go de TEV bajo o nulo incluyen métodos de
barrera, dispositivos intrauterinos (cobre
o levonorgestrel), progestagenos orales (es
decir, noretindrona) e implantes de etono-
gestrel. En general, los anticonceptivos que
contienen estréogenos se evitan por completo
para las mujeres posparto con trombofilias he-
reditarias graves y se evitan durante al menos
seis semanas para las mujeres con trombofilias

hereditarias leves!l.

VIII. Conclusiones

Los ACOS se han clasificado en primera,
segunda, tercera generacién y cuarta
generacion.
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IX.

Los ACOS tienen como mecanismos de
accion, la supresiéon de la hormona
liberadora de gonadotropina hipotalamica
(GnRH) y la secrecion de gonadotropinas
hipofisarias.

Las principales indicaciones no anticon-
ceptivas de los ACOS son el manejo de
las alteraciones menstruales, hiperandro-
genismo y desordenes ginecoldgicos.

Las contraindicaciones absolutas de los
ACOS son embarazo, hepatopatia activa,
antecedente de trombofilias, enfermedad
cardiovascular y fumadoras de 35 o mas
anos de edad.

Las reacciones adversas mas frecuentes
son nauseas, cefaleas, manchado o spotting
y aumento de peso.

Las mujeres que usan ACOS tienen un
riesgo 2 a 4 veces mayor de tromboem-
bolismo venoso (TEV) en comparacién
con las no usuarias.

El menor riesgo de TEV se observa con
los anticonceptivos de estrégeno vy
progestina que contienen levonorgestrel.

Se sugiere el uso de una dosis baja de
estrégeno de 10 a 20 ug de etinilestradiol.

Los anticonceptivos que contienen
estrégenos se evitan por completo para
las mujeres posparto con trombofilias
hereditarias graves y durante al menos
seis semanas para las mujeres con
trombofilias hereditarias leves.
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Eficacia del reparo de la procidencia genital completa en la
recuperacion de la sexualidad de las mujeres intervenidas
quirurgicamente

FRANKLIN ]OSE ESPITIA DE LA HOZ*, LILIAN OROZCO SANTIAGO**, HOOVER OROZCO
GALLEGO***

Resumen

Objetivo: Evaluar la eficacia del reparo de la procidencia genital completa en la recupe-
racion de la sexualidad de las mujeres intervenidas quirdrgicamente.

Materiales y métodos: Se disefié un estudio clinico prospectivo y abierto. No se calcul6
tamafio de muestra ni tipo de muestreo, ya que se incluyeron todos los casos diagnosticados
como procidencia genital completa. El estudio fue enmascarado para los profesionales que
evaluaron la respuesta del procedimiento, asi como los desenlaces. Se evalu6 la actividad sexual
antes y después de la cirugia con el cuestionario PISQ-12. La muestra fueron 27 mujeres que
asistieron a la consulta externa, en la clinica L.a Sagrada Familia de Armenia. El estudio se hizo
entre enero de 2013 y diciembre del 2016.

Resultados: La edad promedio fue de 71,4%5,4 afios. Segun las puntuaciones obtenidas
en el cuestionario PISQ-12, la prevalencia de trastornos sexuales en este grupo de mujeres, antes
de la cirugia, fue del 92,59% y del 14.81%, después de esta, observandose una mejoria de la
funcién sexual en un 77,78%. El tiempo promedio para lograr mayores puntuaciones en el
PISQ-12 fue de 12 meses de seguimiento. Las posmenopdusicas tempranas mostraron mayor
puntuacion en el PISQ-12 luego de la cirugia.

Conclusiones: El reparo de la procidencia genital completa ayuda a la recuperacion de la
sexualidad en las mujeres operadas; a mejor satisfaccion de la correcciéon, mayor retorno a la
actividad sexual.

Palabras clave: Calidad de vida; cirugia; diafragma pélvico; prolapso uterino; sexualidad.

Abstract

Objective: To evaluate the efficacy of the repair of the complete genital procident in the
recovery of the sexuality of the women surgically treated.

Materials and methods: A prospective and open clinical study was designed. A
prospective and open clinical study was designed. No sample size or type of sampling was
calculated since all cases diagnosed as complete genital procidence were included. The study
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sexual. Servicio de Ginecologia y Medicina Materno Fetal, Clinica La Sagrada Familia, Armenia, Quindio, Colombia. Correo
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Licenciatura en Fisica y Matematicas, Universidad Tecnoldgica de Pereira (UTP). Maestria en Fisica, Universidad Tecnolégica de Pereira
(UTP).
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was masked for the professionals who evaluated the response of the procedure, as well as the
outcomes. Sexual activity was assessed before and after surgery with the PISQ-12 questionnaire.
The sample consisted of 27 women who attended the outpatient clinic at the La Sagrada
Familia in Armenia. The study was conducted between January 2013 and December 2016.

Results: The average age was 71.4 * 5.4 years. According to the scores obtained in the
PISQ-12 questionnaire, the prevalence of sexual disorders, in this group of women, before
surgery was 92.59% and 14.81% later, with an improvement of sexual function in 77.78%. The
average time to achieve higher scores in ICSP-12 was achieved at 12 months of follow-up. The
postmenopausal women showed higher scores in the ICSQ-12 after surgery.

Conclusions: The repair of the complete genital procidence helps the recovery of sexuality
in the operated women; to better satisfaction of correction greater return to sexual activity.

Keywords: Quality of Life; Surgery; Pelvic Diaphragm; Uterine Prolapse Sexuality.

Introducciéon

La prevalencia del prolapso de o6rganos
pélvicos sintomaticos es dificil de estimar, tan-
to por la falta de métodos estandarizados para
evaluarlo, como por la falta de datos sobre la
proporciéon de mujeres con prolapso genital que
no buscan ayuda médica'. En un estudio colom-
biano se ha estimado que la prevalencia del
prolapso genital en mujeres es: 57,7% (grado I),
24,6% (grado 1II), 14,3% (grado III) y 3,3%
(grado 1V); donde el 57% fue sintomatico y el
43% asintomatico®. El prolapso de o6rganos
pélvicos es una condiciéon dinamica, en la cual
alrededor de dos tercios de las mujeres con la
alteracion tienen prolapso genital de mas de un
compartimento?.

La mayorfa de las mujeres con prolapso de
6rganos pélvicos progresan a una forma mas
severa, que puede perjudicarles la calidad de
vida. Por lo tanto, muchas necesitaran cirugia
en el momento de buscar ayuda?®, ya que el
tratamiento quirdrgico sigue siendo la opciéon
terapéutica de elecciéon mas utilizada. Este tra-
tamiento pretende mejorar los sintomas, res-
taurar la anatomia del piso pélvico, permitir una
actividad sexual normal y mejorar la calidad de
vida de la paciente’.

El desarrollo mas importante en la ultima
década, en la cirugfa de prolapso de los 6rganos
pélvicos, es la determinacién de que el apoyo
apical es la clave para una reparacion exitosa®
no en vano, son muchos los estudios que han
demostrado como el dpex desciende, con el
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compartimiento anterior, por lo que la correc-
cién de la pared anterior sin abordar el apex
aumenta el riesgo de prolapso recurrente 75

El proposito de este estudio ha sido evaluar
la eficacia del reparo de la procidencia genital
completa en la recuperacién de la sexualidad de
las mujeres intervenidas.

Metodologia

Se disefié un estudio clinico prospectivo y
abierto para evaluar la eficacia del reparo del
prolapso genital severo (procidencia genital
completa/estadio IV) en la recuperaciéon de la
sexualidad de las mujeres intervenidas. No se
calculé tamano de muestra ni tipo de muestreo,
ya que se incluyeron todos los casos diagnosti-
cados como procidencia genital completa. El
estudio fue enmascarado para los profesionales
que evaluaron la respuesta del procedimiento,
asi como los desenlaces.

El estudio se hizo entre el 01 de enero de
2013 y el 31 de diciembre del 2016, en el
Servicio de Uroginecologia de la Clinica La
Sagrada Familia, Armenia, Quindio, Colombia,
Suramérica. Se reclutaron mujeres con edades
comprendidas entre 45 y 87 anos, diagnostica-
das con procidencia genital completa (prolapso
genital estadio 1V), de acuerdo con la clasifica-
cién y cuantificacion del sistema POP-Q%1Y) a
las que se les indic6 manejo quirargico.

Las pacientes se fueron reclutando de forma
consecutiva a medida que se diagnosticaban y



se les indicaba el manejo quirurgico. Un total de
33 mujeres fueron tenidas en cuenta para la
investigacion.

Los criterios de inclusién comprendieron:
mujeres que consultaron por prolapso genital
severo, mujeres de mas de 45 afios, sexualmente
activas o practicantes de la masturbacién y
ausencia de enfermedades psiquiatricas
incapacitantes. Entre los criterios de exclusion
estuvieron: mujeres con antecedentes quirurgi-
cos de cirugia antiincontinencia o de piso
pélvico, mujeres con contraindicaciones para la
cirugia o con sangrado vaginal no diagnosticado
y las que no desearon participar en el estudio.

Procedimiento

En la consulta inicial, se les diligenci6é a
todas las pacientes una historia clinica comple-
ta. Se les hacia una exploracién fisica general y
ginecologica dirigida a la evaluacién y clasifica-
cién del prolapso; se les solicitaba una ecografia
de abdomen total para evaluar hidronefrosis u
otras alteraciones relacionadas con el prolapso;
al final se les suministraba el cuestionario PISQ-
12 —cuestionario para evaluacién de la funciéon
sexual en mujeres con prolapso genital y/o
incontinencia, de la versiéon espafola del «Pe/vic
Organ Prolapse/ Urinary Incontinence Sexual

Questionnaire (PISQ-12)»!112,

El PISQ-12 es un cuestionario autoadmi-
nistrado, fiable, valido y especifico para valorar
la funcién sexual en mujeres con prolapso geni-
tal e incontinencia urinaria '2, el cual consta de
12 preguntas, divididas en tres dominios: a)
respuesta sexual ({items 1-4,12), b) limitaciones
sexuales femeninas (items 5-9) y ¢) limitaciones
sexuales masculinas (items 10-11). El calculo
de la puntuacion del PISQ-12 se realiza a través
de la sumatoria de la puntuaciéon de cada item,
valorado mediante una escala tipo Lickert: el
cero (0) equivale a «Siempre» y el cuatro (4) a
«Nuncay; invirtiéndose la puntuaciéon para los
items que valoran los comportamientos y emo-
ciones durante la repuesta sexual (items 1-4). El
puntaje del cuestionario varia en un rango de 0
a 48 puntos; a su vez, se consideran para todos
los {tems las alternativas O y 1 como falla en la
respuesta sexual, es decir, es el reflejo de la
presencia de algun tipo de trastorno sexual

femenino, donde a mayor puntaje mejor fun-
cién sexuall13,

A las mujeres se les autorizaba iniciar la vida
sexual con penetracion pasadas seis semanas de
la cirugia, la cual estaba precedida de asesoria
en educacién y orientacion sexual, asi como de
recomendaciones para el reinicio coital. A to-
das se les prescribié un lubricante a base de
agua, ademas de recibir terapia con medio gra-
mo de estriol una vez a la semana, a partir de las
dos semanas del posoperatorio.

Se evaluaron diferentes variables preopera-
torias: sociodemograficas, como edad, raza,
escolaridad, estrato socioecondémico, estado
civil, ocupacién, afiliacién al Sistema General
de Seguridad Social en Salud, convivencia, con-
dicién espiritual y area de residencia (tabla 1);
variables clinicas como indice de masa corporal
(IMC), namero de partos, via del parto, edad de
inicio de la actividad sexual, edad de la meno-
pausia y afios de evolucion de esta, calidad de
vida alterada por el prolapso e incontinencia
urinaria concomitante, tabaquismo, ingesta de
alcohol y uso de terapia hormonal de reempla-
z0; variables de salud sexual como edad de
inicio de la vida sexual, recurrencia a la mastur-
bacién, coito (vaginal o anal), frecuencia pro-
medio de relaciones sexuales mensuales, pareja
con disfuncion sexual; ademas, se indagd por la
aparicién de complicaciones.

Técnica quirirgica

La técnica quirdrgica incluy6 el reparo del
prolapso con la preservacion del utero (utilizan-
do malla de polipropileno, monofilamento y
macroporo, con fijaciéon al ligamento sacroes-
pinoso via vaginal), ya que se ha demostrado
que abordando el prolapso utero-vaginal se
pueden tener ventajas adicionales, como la dis-
minucion de la morbimortalidad operatoria y la
estancia hospitalaria, en comparacién con la
realizacion de la histerectomia!®. Ademas se
observan menores tasas de erosion de la prote-
sis en los procedimientos que implican uso de
malla sintétical®. Las cirugias se realizaron con
anestesia regional, y la profilaxis antibidtica se
hizo con cefazolina, 2 gramos 1. V. 30 minutos
antes de la cirugfa, excepto si eran alérgicas, en
cuyo caso se les suministr6 ciprofloxacina 200
mg. El mismo especialista del servicio realizé

ARTICULO ORIGINAL



Tabla1. Caracteristicas sociodemograficas y otras variables.

Pacientes n=27
Pacientes n=27
Edad (afios) 71,454
Paridad (hijos) 3,75%£1,08
Partos vaginales (%) 78
Cesareas (%) 22
Peso del recién nacido de mayor peso (gramos) 3,759+498
Edad de la menopausia (afios) 46,5157
Peso (kg) 68,71£5,4
Talla (m) 1,56%+0,09
IMC 28,5127
Estrefiimiento (%) 24
Religion catolica (%) 58,8
Casadas (%) 61,5
Estrato alto (%) 27,9
Analfabetismo (%) 7
Amas de casa (%) 72
Procedencia urbana (%) 82,5
Tabaquismo (%) 6,6
Alcoholismo (%) 29,6
Edad de la menarquia (afios) 11,7£1,5
Inicio de la vida sexual (afios) 16,8%1,5
Edad de la menopausia (afios) 49,2454
Terapia de reemplazo hormonal (afios) 4,47+1.8

las intervenciones, el cual previamente se habia
entrenado en el procedimiento. A todas las
pacientes se les intervino siendo asistidas por
anestesia raquidea.

Una vez se les realizaba la cirugia, se revisé
a todas las mujeres a la semana, para evaluar la
presencia de eventuales complicaciones
posoperatorias; se les hacia seguimiento al mes,
a los tres meses, a los seis meses y al ano. Las
pacientes respondian nuevamente el cuestiona-
rio en el control del sexto mes.

A los 6 meses y al ano de la cirugfa, se les
preguntaba directamente si estaban satisfechas
con el resultado de la cirugia (§7/No). La iden-
tificacion de recidivas del prolapso se evalué a
través de la exploracion vaginal y se evaluaba
simultaneamente la presencia de extrusion de la
malla. Se considerd correcciéon no satisfactoria
del prolapso genital (fracaso), al afio, si se
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observaba prolapso genital mayor al grado II,
ante la presencia de extrusion de la malla o sila
paciente no estaba satisfecha por la aparicién
de una recidiva sintomatica del prolapso.

Analisis estadistico

Las wvariables cualitativas se describieron
mediante de frecuencias y las variables cuanti-
tativas a través de medias y desviaciones
estandar o medianas. En el analisis de las varia-
bles categoéricas se utilizé6 una comparacion de
frecuencias por medio de una prueba de ?2. Se
utilizé el paquete estadistico para las ciencias
sociales SPSS versién 17.

Resultados

En el periodo de estudio, 2.307 mujeres se
diagnosticaron con prolapso genital; arrojando
una prevalencia del 46,92% para el prolapso



anterior, 23,79% para el prolapso posteriort,
15,08% para el prolapso conjugado anterior y
posterior, y 14,17% para el prolapso apical; de
estas, 72 mujeres (3,12% del total) presentaron
prolapso severo (estadio grado IV) o procidencia
genital completa, de las cuales 33 fueron teni-
das en cuenta para la investigacién; sin embar-
go, seis mujeres se negaron a participar en el
estudio, quedando finalmente 27 pacientes in-
cluidas.

En el periodo preoperatorio el 100% de las
mujeres participantes de este estudio, se encon-
traban en etapa IV segin el sistema POP-Q
(POPQ: C +13,47+3,81, minino +9,72 y maxi-
mo +17,94) (tabla 3); siendo el punto de mayor
prolapso el apical, seguido del anterior y poste-
rior en 70,37% y 29,62%, respectivamente.

La edad promedio fue de 71,4%5,4 afios
(rango de 45 a 87 afios). E1 66,66% se encontra-
ban en la posmenopausia tardia. Se observé una
alta proporcién de analfabetismo (11,11%), el
25,92% tenfan nivel universitario, y el 33,33%
vivian solas.

La paridad promedio fue de 3,75%1,08 pat-
tos (0-9), con un promedio de 1,17£0,54 partos
distécicos, resueltos mediante férceps o
espatulas.

El 48,14% de las mujeres se quejaron de
incontinencia urinaria de esfuerzo (IUE), la
cual se confirmé mediante la evaluacién clinica
en el 85,92% de estas; mientras que la inconti-
nencia fecal se hizo presente en el 14,81%
(todas mujeres mayores de 72 afios).

En conjunto, el 24,93% de las mujeres entre
70 y 87 afios, curiosamente, presentaban
procidencia genital e incontinencia urinaria en
simultanea, muy por debajo del promedio para
el grupo de estudio (48,14%). La prevalencia de
la concomitancia de ambas patologias es mas
del doble en mujeres hispanicas respecto a las
afrocolombianas (p<0,0001), y aumenta clara-
mente con la edad.

En ninguna de las pacientes se realizo
histerectomia, pero se asocio cirugia antiincon-
tinencia urinaria en 7 casos (en aquellas mujeres
con un test de esfuerzo positivo en la explora-
ci6én fisica preoperatoria); y aunque a pesar de
que el 48,14% se quejo de incontinencia urina-

ria de esfuerzo, esta no se demostro en la explo-
racion fisica preoperatoria.

En el tiempo de seguimiento no se detectd
ningun caso de extrusion, fistulas ni recidiva
sintomatica del prolapso mas alla del grado 11,
siendo mas frecuente la aparicién de recidivas
del prolapso en el compartimento anterior
(18,51%), después de 15 meses de seguimiento.

La procidencia genital completa fue notable-
mente mas comun en las mujeres hispanicas que
en las afrocolombianas. La prevalencia aumen-
té con la edad, alcanzando el mayor valor en el
grupo de 60 a 74 anos.

La prevalencia de prolapso anterior y apical
fue superior en las mujeres posmenopausicas
tardfas frente a las posmenopausicas tempranas
(p=0,01 y p=0,003, respectivamente).

La prevalencia de desgarro perineal fue del
32,7%, mas frecuente en las mujeres con mas de
3 partos vaginales y antecedente de parto aten-
dido en el domicilio.

Se observé una prevalencia de hidronefrosis
del 18,51% —en el estudio ecografico de abdo-
men total solicitado en el prequirargico—, sin
ningun grado de severidad.

En relaciéon con el PISQ-12, la «respuesta
sexual» se evalud a través de los items: deseo
(item 1), climax (ftem 2), excitaciéon (item 3),
satisfaccion (item 4) e intensidad del orgasmo
(item 12) (tabla 2). En la valoracién inicial, la
puntuacion total del dominio (6,09£3,75) mos-
tré un valor bajo en comparacién con el maxi-
mo?’; a su vez, cada {tem mostrd una puntuacion
baja (inferior a 2), reflejando una clara afecta-
cion de la funcion sexual de estas mujeres.

Las «limitaciones sexuales femeninas» se eva-
luaron mediante los items: dispareunia (item 5),
incontinencia urinaria (item 06), incontinencia
anal (item 7), prolapso genital (item 8) y emocio-
nes negativas (item 9). La valoracion inicial
arrojé una baja puntuacion total (4,2313,206) del
dominio, en comparacién con el maximo?’; a su
vez, cada item mostrd una puntuacion baja (infe-
rior a 2), reflejando la afectaciéon de la funcién
sexual de las pacientes (tabla 2).

Las «limitaciones sexuales masculinas» se
evaluaron mediante los {tems: disfuncion eréctil
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Tabla 2. Puntuacién del PISQ-12 antes y después de la cirugfa.

PISQ-12 Pre quirurgicas Postquirurgicas P
Respuesta sexual
Deseo 1,17£0,66 3,05+0,84 0,0001
Climax 1,38%0,75 3,1810,78 0,0001
Excitaciéon 1,44+0,72 3,2740,90 0,0001
Satisfaccion 1,08%0,78 3,3610,93 0,0001
Intensidad del orgasmo 1,02+0,84 2,64%+0,72 0,0001
Total dominio 6,0913,75 15,5+4,17 0,0001
Limitaciones sexuales femeninas
Dispareunia 0,84%0,57 2,91+0,78 0,0001
Incontinencia urinaria 0,72%0,60 3,78%0,51 0,0001
Incontinencia anal 0,66%+0,51 3,96%0,42 0,0001
Prolapso genital 0,96%0,78 3,8710,36 0,0001
Emociones negativas 1,05%0,80 3,18%10,84 0,0001
Total dominio 4,23%3,26 17,7+£2.91 0,0001
Limitaciones sexuales masculinas
Disfuncién eréctil 1,14%1,05 1,77£1,26 0,0001
Eyaculacion precoz 1,89+1,26 2,37%+1,56 0,0001
Total dominio 3,03£2,31 4,14%2,82 0,0001
Total global 13,35+9,32 37,34%£9.9 0,0001
Tabla 3. Promedios del POP-Q en mujeres sometidas a reparo del prolapso.

Preoperatorio Postoperatorio P
Aa +3,15+1,29 -2,73%1,56 <0,001
Ba +8,52+1,53 -2,49+2.13 <0,001
C +13,47%3,81 -6,27%2,79 <0,001
gh 4,83+1,86 3,6312,16 <0,001
pb 1,89%0,96 3,18%1,53 <0,001
vt 8,731£2,13 7,23%1,86 <0,002
Ap +3,12+1,89 -2,46%1,29 <0,001
Bp +7,53+2.76 -4,23+1,56 <0,001
D +3.,93+1.,56 -5,19+2,73 <0,001

(item10) y eyaculacién precoz (item 11). La
valoracién inicial mostré una baja puntuacion
total (3,03%2,31) del dominio, en comparacion
con el maximo?; a su vez, cada item mostrd una
puntuaciéon baja (inferior a 2), reflejando tras-
tornos sexuales en las parejas de estas mujeres

(tabla 2).
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Las dispareunia aumenté su prevalencia en-
tre mujeres con partos eutocicos (32,75) res-
pecto a las que tuvieron parto instrumentado

(57,9%) (p<0,001).

El 84,9% de las mujeres no tenian ningtn
tipo de actividad sexual mas de una vez al mes,
antes delaintervencién. E157,9% de las menores



de 50 afios mantenfan actividad sexual coital 2
a 3 veces al mes, frente a un 34,8% de las
mayores de 50 afnos (p<0,0001); ademas se
observé que las posmenopausicas tempranas,
usuarias de lubricante, presentaron mayor acti-
vidad sexual coital, 2-4 veces al mes vs. 1-2
veces al mes (p=0,01). La edad de las pacientes
mostré correlacion de forma directa con el na-
mero de encuentros coitales, de manera que
estos tendfan a ser mas frecuentes en las muje-
res mas jovenes (p<0,0001).

El 71,4% de las pacientes menores de 70
afios, que usaban estrégenos locales vaginales,
mantenfan mayor disposiciéon para la actividad
sexual coital frente a un 40,5% de las que no
usaban estrégenos locales vaginales (p<0,0001).

El grupo de edad que mayor nuimero de
encuentros sexuales coitales informoé fue el de
45-49 anos, con 2,411,2 encuentros al mes;
disminuyendo de forma progresiva hasta
1,5£0,9 en mayores de 65 anos (p<0,0001). A
su vez, los encuentros sexuales coitales fueron
significativamente mayores en las mujeres con
prolapso sin incontinencia urinaria concomi-
tante, respecto a las que presentaban prolapso
con incontinencia urinaria (p=0,003).

El porcentaje de mujeres con actividad sexual
conservada fue mayor en las casadas o en las
que convivian en unién libre (60,3%), seguidas
de las divorciadas (51,9%) y al final por las
viudas (26,4%) (p=0,018) practicantes de la

masturbacion.

Se observé una significativa asociacién en-
tre la procidencia genital y los trastornos sexua-
les, los cuales eran mayores cuando la
incontinencia urinaria estaba presente; ademas,
la episiotomia mostré una estrecha relacion con
la aparicién de la dispareunia. Se hizo notoria la
significativa asociaciéon entre dos o mas cesareas
y la presencia de dispareunia, lo cual estaba
ligado a la presencia de emociones sexuales
negativas.

Se encontré asociacion entre las limitacio-
nes sexuales masculinas y el bajo deseo sexual
de las mujeres, asi como mayor alteracion con el
orgasmo.

Segin las puntuaciones obtenidas en el cues-
tionario PISQ-12, la prevalencia de trastornos

sexuales, en este grupo de mujeres, fue del
92,59%. No tenian actividad sexual coital el
85,2% de las mujeres, cuyas parejas presenta-
ban limitaciones sexuales severas, el 64,8% con
limitaciones moderadas y el 53,7% de los que
padecian limitaciones leves (p=0,0042).

Se observé una mayor frecuencia coital y
satisfaccion en los encuentros intimos seis me-
ses después de la cirugia, con diferencias
estadisticamente significativas entre el antes y
el después de la intervencion (p>0,003); a pesar
de no tener actividad sexual con una nueva
pareja.

El PISQ-12 en mujeres con antecedente de
dispareunia, asociada a prolapso genital severo,
tuvo una puntuacion menor que en las no ex-
puestas (p=0,0012), con una frecuencia coital
significativamente mas reducida (p<0,0001).

En relacién con las puntuaciones obtenidas
en el cuestionario PISQ-12, se observd una
mejoria de la funcién sexual de estas mujeres en
un 77,78%.

El tiempo promedio para lograr mayores
puntuaciones en el PISQ-12 se logr6 a los 12
meses de seguimiento, con diferencias
estadisticamente significativas entre las pun-
tuaciones antes de la cirugfa y después de la
intervencioén quirurgica, en los diferentes domi-
nios que lo conforman (p<0.005); siendo mayor
en las menores de 55 afnos respecto de las
mayores (p<0,001).

Si se comparan las posmenopausicas tem-
pranas con las tardias, se observa que mostra-
ron mayor puntuacién en el PISQ-12 después
de la cirugfa; ademas presentaron reduccién de
la dispareunia 24,9 »s. 26,4 (p=0,01) y una
probabilidad inferior al 45% de presentar reci-
bida del prolapso e incontinencia urinaria. Al
observar de forma aislada el incremento en la
actividad coital, se presentan diferencias signi-
ficativas (p<0,045).

Después de la intervenciéon quirurgica el
porcentaje de mujeres que decidieron no volver
a tener ningun tipo de actividad sexual fue del
14,81%.

En relaciéon con los aspectos técnicos de la
cirugia reconstructiva del piso pélvico, se des-
taca que se produjo una lesién vesical
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intraoperatoria, la cual fue reparada en el mis-
mo momento, sin ninguna repercusion en la
intervencién quirdrgica, por lo cual no se exclu-
y6 del estudio, y a la que se le dej6 la sonda
permanente durante dos semanas. No ocurrié
ninguna lesién uretral, rectal o ureteral ni de
vasos sanguineos importantes.

El tiempo quirargico promedio fue de 87+21
minutos. La estancia promedio posoperatoria
fue de 1,5+0,9 dias. La sonda vesical fue retira-
da alas 12 horas de la cirugia. La reparacion de
los tres compartimentos se realizé en el 100%
de las pacientes.

En las complicaciones se destacan 3 casos
de retencién urinaria que requirieron sondaje
vesical a domicilio durante 6 dias, para su reso-
lucién, y 4 hematomas en la zona de fijacion de
la malla (uno derecho y 3 izquierdos, todos
manejados de forma conservadora), lo cual no
afecté el desempefio coital de estas mujeres,
pues se comportaron de manera similar al resto.

La urgencia miccional de novo se detect6 en
3 de las 7 mujeres que fueron operadas por
incontinencia, las cuales a su vez presentaban
mayor atrofia vaginal; ellas fueron tratadas sa-
tisfactoriamente con anticolinérgicos orales
durante 6 meses en promedio.

A la fecha de finalizacién de la investiga-
cién, no se encontré ninguna mujer con dolor
severo en los puntos de inserciéon de la malla,
que obligara a la reintervencién por el mismo.

La satisfaccion general con el resultado de la
cirugia fue alta, a los doce meses, logrando el
81,48% (n=22) y el 74,07% (n=20) a los 24
meses. En el 7,4% (n=2) se produjo, después de
doce meses, recidiva sintomatica del prolapso,
y en el 14,81% (n=4), después de seis meses, se
presentd extrusiéon de la malla que se manejé
con estrégenos locales de baja potencia, sin
necesidad de ser excluida del estudio debido a la
adecuada resolucion. En una paciente la co-
rrecciéon del prolapso no fue satisfactoria,
definiéndose como fracaso.

Discusion
El prolapso de 6rganos pélvicos es un pro-

blema frecuente en las mujeres, cuya prevalen-
cia oscila entre el 5 y el 10% *!¢ cifras que

bl

Rev. CoL. DE MENOPAUSIA - VOL. 24 Nuwm. 1 - 2018

28

fueron superadas en esta investigacion (14,17%
poblacién global); siendo mas comun en muje-
res hispanicas e indigenas, y menos comun en
mujeres afroamericanas.

En este estudio la prevalencia de hidrone-
frosis prequiriargica fue del 18,51%, porcentaje
superior a lo desctito por la literatura revisada®!”.

Se observo que el 62,7 % de las mujeres se
ubicaban en rango de sobrepeso, lo que
incrementa la probabilidad de desarrollar pro-
lapso genital, tal como lo describen otros auto-
res!®) relaciondndose con baja actividad sexual
en este estudio, debido a que mostraron mayor
severidad del prolapso genital.

El 91,4% de las mujeres, con respecto al
POPQ prequirtargico, presentaron acortamien-
to vaginal mayor a 1 cm con un rango entre 1y
3 cm, lo que muestra concordancia con lo repot-
tado por otros autores!’; sin ninguna repercu-
sién para la practica sexual coital en esta
poblaciéon de mujeres.

Laincontinencia urinaria de esfuerzo de novo
se presentd en una sola mujer (3,7%), lo cual es
inferior a lo reportado®, pero con repercusion
francamente negativa parala disposicién al coito.

Se observoé que la presencia de prolapso geni-
tal asociado a incontinencia urinaria, en las pa-
cientes mayores de 70 afos, era mas alta que en
las de menos de 70 afos, mostrando mayor
afectacion del desempeno y disponibilidad sexual.

El 84,9% de las pacientes presentaban algin
tipo de alteracién o trastorno con la actividad
sexual antes de la intervencién, porcentaje
significativamente alto con respecto a otras
publicaciones?*, siendo de 14.81% después de
la cirugfa en este estudio.

El riesgo de las pacientes, cuyas parejas
tenfan limitaciones sexuales con un dominio
donde la puntuacion fue inferior a 3 en el PISQ-
12, presentaron mas trastornos sexuales que en
las pacientes cuyas parejas tenfan una puntua-
cion mayor a 3 (p=0,0012).

El diagnéstico de incontinencia fecal se
asocio6 de forma significativa con el desarrollo
de mas trastornos sexuales (p=0,003), presen-
tando mayores repercusiones negativas en la
practica del coito y de la receptividad sexual.



El antecedente de parto instrumentado evi-
dencié un incremento en la frecuencia en aque-
llas mujeres que desarrollaron dispareunia (42%
vs. 15%, p=0,0018).

La presencia de emociones negativas fue
mas frecuente en las pacientes con prolapso
genital e incontinencia urinaria concomitante,
en relacién con las que solo presentaban prolap-
so (54% vs. 24% y 27% vs. 12% respectivamen-
te), y mucho mas frecuente en las que asociaron
incontinencia fecal; estos resultados no fueron
estadisticamente significativos.

Se observé que la presencia de prolapso
apical del tipo estadio IV, cuando se acompafia
de incontinencia urinaria, se asocia con puntua-
ciones mas bajas en el PISQ-12.

Las pacientes con mayor puntuacion del
PISQ-12 antes de la cirugia tuvieron mejor
puntaje después de la intervencion (p<0,0001),
lo cual sugiere la asociacion de los trastornos
sexuales con otros factores diferentes al prolap-
so genital.

El puntaje del PISQ-12 prequirargico fue
significativamente menor que el obtenido a los
3 meses, a los 6 meses y a los doce meses
(p<0,001) de la cirugfa, en todos los casos.

A'los seis meses de la cirugia, la diferencia de
la respuesta sexual entre las mujeres durante el
preoperatorio y durante el posoperatorio resul-
té significativa, tanto en el deseo (p<<0,005),
como en el orgasmo (p<0,005) y la excitacioén
(p<0,001), manteniéndose en el tiempo.

Se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre las limitaciones sexuales
femeninas, en el preoperatorio y el posopera-
torio, un afio después de la intervencion, con
una disminucién global de todos los items de
dicho dominio (p<0,001).

Las mujeres residentes en area urbana man-
tenfan actividad sexual coital con mayor fre-
cuencia que las residentes en areas rurales,
independientemente del grado del prolapso.

La practica sexual menos realizada después
de la cirugfa fue el coito anal, y la de mayor
frecuencia fue el coito vaginal seguida del sexo
oral, considerindose a la masturbacién como
una practica poco motivacional. La frecuencia

coital se situ6 entre 1 y 3 veces por semana, en
el grupo de mujeres de 45 a 49 anos.

El porcentaje de mujeres que incremento su
actividad sexual coital de 1 a 3 veces al mes, a
3 a 6 veces, aumentdé en un 492% en las
menores de 50 afios, mientras que en las de mas
de 50 afios el porcentaje se incrementd a un
17,4% (p<0,05), luego de pasados seis meses
de la intervencion.

La estabilidad y el nivel de acompafamiento
con la pareja, el interés por la sexualidad, el
equilibrio emocional y el sentirse util son facto-
res fundamentales en el mantenimiento de una
actividad sexual coital frecuente en mujeres
con prolapso genital, tal como se observo en
esta investigacion.

E175,9% de las mujeres con prolapso genital
asociado a IUE no mantenfan ningun tipo de
actividad sexual coital con respecto al 48,6% de
las que no presentaban IUE, lo cual demuestra
el efecto negativo de la IUE en la actividad
sexual. Hsto es concordante con lo publicado
por otros autores?!.

En este estudio se ha podido demostrar que
el uso de materiales sintéticos, del tipo mallas
de polipropileno, proporciona un adecuado
soporte, minimizando las tasas de falla y rein-
tervenciones®, sin mostrar ninguna influencia
negativa en la sexualidad de estas mujeres; pero
seria conveniente involucrar el estudio en los
compafieros sexuales para evaluar dicha in-
fluencia en ellos.

La dispareunia de novo se encontré en el
7,4% de las mujeres, posterior a la cirugia. Este
porcentaje es inferior a lo reportado por otros
autores?’; arroja bajas puntuaciones en el segui-
miento del PISQ-12.

En resumen, de acuerdo con los resultados de
esta investigacion, la sexualidad de las mujeres
con procidencia genital completa muestra mejo-
ria luego del reparo quirtrgico, pues se observa
una mayor puntuacion global en el PISQ-12
(37,3; 1IC 95%: 35,7-38,4), que coincide con la

mejor autopercepcion de la respuesta sexual.

Conclusion

La poblacién de mujeres intervenidas
quirdrgicamente por procidencia genital o pro-
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lapso estadio IV muestra mejoria en la sexuali-
dad después de la intervenciéon. Se requieren
estudios de muestras mas representativas con
prolapsos de diversos estadios para establecer
el porcentaje global de alteracién de la sexuali-
dad en la poblacién femenina secundario a esta
comun afeccion.

Limitaciones

Entre las limitaciones de esta investigacion
se encuentra que se trata de un estudio pros-
pectivo y abierto; por lo tanto, no podemos
disponer de una muestra representativa de la
patologia relacionada con las dificultades sexua-
les, ya que muchas mujeres no consultan por
verguenza.
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MENOPAUSIA AL DiA

Laincontinencia urinaria en mujeres mayores puede augurar disminucion en el

equilibrio y en el rendimiento fisico

Parker-Autrey C, Houston DK, Rushing ], et al. Characterizing the functional decline of
older women with incident urinary incontinence. Obstet Gynecol. 2017;130(5):1025-1032.

Resumen. Este es un analisis secundatio
del estudio longitudinal de envejecimiento sa-
ludable y composicién corporal. Los investiga-
dores trataron de estudiar las asociaciones
longitudinales entre los cambios en el deterioro
funcional y el desarrollo de la incontinencia
urinaria (IU) a lo largo del tiempo.

El resultado primario fue el cambio en el
rendimiento fisico que compard continentes
con aquellas que desarrollaron incontinencia
durante un periodo de 4 afnos. Los resultados
secundarios incluyeron la asociacion entre la IU
y el rendimiento fisico, la sarcopenia (baja masa
muscular y fuerza) y los niveles de vitamina D.

El estudio incluy6 al inicio mujeres en buen
estado y continentes, y excluy6é a las mujeres
con discapacidad funcional o IU basal. Los
investigadores plantearon la hipotesis de que
"las mujeres mayores que desarrollan IU sufri-
rfan una disminucién mas significativa del ren-
dimiento fisico, desarrollarian sarcopenia vy
concentraciones mas bajas de 25-hidroxivi-
tamina D en suero en comparacién con las
mujeres del continente".

El resultado primario se midi6 sobre la base
de los puntajes de la bateria de rendimiento
fisico corto (SPPB, por sus siglas en inglés). El
SPPB incluye tareas de equilibrio de pie, cami-
nata de 6 metros de forma habitual y tiempo
para completar cinco soportes de silla repeti-
dos. Se utilizé un tiempo de caminata de 400
metros para evaluar la movilidad y la tolerancia
al ejercicio.

Se utilizaron tres puntos de corte estandar
para definir la sarcopenia (masa del musculo
esquelético, velocidad de la marcha y fuerza de
prensién), y se obtuvo el nivel sérico de 25-
hidroxivitamina D a los 2 afios de seguimiento.
La informacion sobre el tipo de IU y la gravedad
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se obtuvo a través de cuestionarios no
estandarizados.

De las participantes en el estudio Healthy
Agingand Body Composition, 673 mujeres cum-
plieron los criterios de inclusiéon y tuvieron
datos de seguimiento a 4 afios. Aproximada-
mente el 33% desarroll6 la IU durante el perio-
do de seguimiento: el 70% IU de urgencia, el
17%1a IU de estrés y el 13% no esta relacionado
con la urgencia o el estrés.

Después de ajustar por las covariables, los
puntajes del SPPB de la paciente mostraron una
ligera disminucién en aquellas con IU en com-
paracion con las mujeres continentes, lo que se
debi6é principalmente a las diferencias en la
posicién de pie.

Puntuaciéon de equilibrio (diferencia de
puntaje SPBB media ajustada después de 4
afos, 0,32; intervalo de confianza [IC] del 95%,
0,04-0,6; P = 0,02).

Los cambios en la movilidad y el estado de la
sarcopenia no se asociaron con el desarrollo de
la IU ni con el nivel sérico de vitamina D
asociado con el desarrollo de 1a 1U. Sin embar-
go, después de controlar la edad, la raza y el
indice de masa corporal, hubo una modesta
asociacion entre la sarcopenia y la IU en desa-
rrollo en el afio 4 (odds ratio, 1,7; IC del 95%,
1,0-2,9). Ademas, el desarrollo de la IU se
asoci6 con una mayor incidencia de sarcopenia
(37% de incontinencia vs. 27% de continentes,

P = 0,0).

Las asociaciones entre la IU, la discapacidad
y la sarcopenia fueron modestas en este estudio,
aunque coinciden con otros estudios. No hubo
asociacion entre los niveles séricos de vitamina
D y el desarrollo de IU durante el periodo de
seguimiento de 4 afos.



Comentario

Los ginecélogos, especificamente como pro-
veedores de medicina pélvica femenina y ciru-
gia reconstructiva (MPFCR), hemos observado
una mayor atencioén al vinculo entre el enveje-
cimiento, la discapacidad y los trastornos del
piso pélvico. Parker-Autry y sus colegas logran
evaluar este problema mediante su investiga-
cién al describir las asociaciones entre la IU, la
discapacidad, la tolerancia al ejercicio, la
sarcopenia y la vitamina D sérica. Mientras que
los proveedores de atencidon primaria pueden
estar mas familiarizados con estas variables no
ginecoldgicas en sus practicas, este estudio des-
taca la necesidad de que los ginecélogos y todos
los proveedores reconozcan estos factores como
parte de un enfoque integral para el cuidado de
las pacientes con IU.

Otros analisis secundarios de grandes bases
de datos de poblacién han descrito la IU y su
relacién con la discapacidad. En un estudio
longitudinal de 570 participantes que incluye-
ron hombres y mujeres, Berardelli y sus asocia-
dos utilizaron varios parametros, incluidas
actividades de la vida diaria (AVD), examen de
estado minimalestal, fuerza de agarre manual y
estado de salud autoinformado para definir un
fenotipo de fragilidad en su cohorte!l. Encontra-
ron que los participantes con incontinencia te-
nfan mas probabilidades de presentar fragilidad,
y los que tenfan incontinencia después de los 90
aflos tenian una mayor mortalidad.

Del mismo modo, Holroyd-Leduc y sus cole-
gas realizaron un analisis secundario de partici-
pantes de 70 afios en adelante, de los afios 1993
y 1995, en el estudio Dinamica de Activos y
Salud entre los Viejos Viejos®. En el seguimien-
to a 2 aflos de 6.506 personas que vivian en
comunidades, encontraron asociaciones positi-
vas entre IU y muerte, admisién en el hogar de
ancianos y disminucién en AVD.

La asociacién entre la IU y el aumento de la
mortalidad no ha sido uniforme en todos los
estudios; sin embargo, varios estudios han de-
mostrado una asociacion entre la IU y la fragi-
lidad, un sindrome geriatrico relacionado con la
discapacidad, aunque es independiente de ella’.

Las consideraciones multidisciplinarias en el
tratamiento de la IU pueden proporcionar un

enfoque efectivo y no farmacolégico de la IU en
adultos mayores. Herari y sus asociados demos-
traron el uso de una evaluacién geriatrica integral
en una clinica realizada por un geriatra, con el
objetivo de abordar las comorbilidades médicas
y los tratamientos de primera linea (ejercicio del
suelo pélvico, miccion temporal, etc.) para la IU.

Aunque solo el 38% de los pacientes en el
estudio fueron eventualmente tratados con
anticolinérgicos, todos recibieron otros enfo-
ques no farmacoldgicos para el tratamiento. La
mayoria de los pacientes indicaron que eran
continentes o mejoraron a los 4 meses de segui-
miento. Los ginecélogos y los proveedores de
MPFCR pueden beneficiarse al trabajar con
geriatras u otros proveedores de atencién pri-
maria para optimizar las comorbilidades médi-
cas como parte de un enfoque integral de la IU.

Aunque los geriatras, los internistas y los
proveedores de medicina familiar pueden ser
mas expertos que los ginec6logos en el tamizaje
de la discapacidad funcional, los estudios sugie-
ren que la IU no se aprecia en los entornos de
atencion primaria. Una auditoria nacional reali-
zada en Inglaterra, Gales e Irlanda del Norte
descubrié que una abrumadora mayoria de los
entornos clinicos tenfan politicas que requerian
que se les preguntara a los pacientes acerca de
los "problemas de vejiga"; sin embargo, solo un
tercio tenia una politica para controlar la incon-
tinencia.” Ademas, solo alrededor de la mitad
de las instalaciones informaron la disponibili-
dad de proveedores capaces de realizar exame-
nes abdominales, rectales y vaginales pertinentes
al tratamiento de la incontinencia.

En los Estados Unidos, el proyecto "Evaluar
el cuidado de las personas mayores vulnerables
en RAND" desarrollé indicadores de calidad
para adultos de 65 afios y mas que viven en la
comunidad.

Varios de los indicadores de calidad pertene-
cen a la IU. Aplicando estos indicadores de
calidad en una auditoria de graficos selecciona-
dos aleatoriamente en dos organizaciones ad-
ministradoras de salud, los investigadores
encontraron que el 36% tenfa 1U; sin embargo,
solo el 20% de los pacientes mujeres se some-
tieron a un examen pélvico. Ademas, el 50%
documento tratamiento médico, mientras que
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solo el 13% documentd intervenciones
conductuales.® En esta auditoria de cuadros,
los pacientes en los entornos de consulta reci-
bieron una atencién mas integral.

Los resultados de Parker-Autry y asociados,
como gran parte de la informacién sobre la IU y
la discapacidad, no guian a los médicos a la
mejor aplicacién de los resultados del estudio.
Los métodos de estudio no nos permiten com-
prender las asociaciones causales entre la IU y
la discapacidad. Con asociaciones variables
débiles o modestas, este estudio genera mas
hipétesis que respuestas a una pregunta de
estudio. ¢La incontinencia urinaria acelera el
desarrollo de la discapacidad? O, a medida que
las personas se vuelven mas discapacitadas,
¢desarrollan la IU? ;Podrian las intervenciones
para tratar la IU retrasar la discapacidad? ¢;Pue-
den las intervenciones para tratar la discapa-
cidad ser herramientas efectivas y no quirdrgicas
para tratar la IU? Existe una necesidad de estu-
dios de alta calidad especificos para las pobla-
ciones geriatricas que ayuden a comprender
mejor estas cuestiones.

Este estudio de Parker-Autry y sus colegas si
aumenta el potencial de la atencién primaria y
de los proveedores especialistas para conside-
rar la IU como un sindrome multifactorial. Da-
das las advertencias actuales con respecto a las
medicaciones anticolinérgicas,” y dado que el
tratamiento mas efectivo para la incontinencia
urinaria de esfuerzo es la cirugia®, es importante
comprender los tratamientos no invasivos para
la IU, especialmente para pacientes mayores.
En consecuencia, es imperativo que los provee-
dores primarios y los especialistas trabajen en
colaboracién para el cuidado de sus pacientes,
especialmente en la poblacién geriatrica.

Este estudio y otra literatura respaldan que
la IU no es solo un problema de calidad de vida,
sino que también afecta la discapacidad y po-
tencialmente la mortalidad. Nuestros pacientes
merecen una mejor atencion para el reconoci-
miento, la gestién y el seguimiento de la 1U.
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Asociacion significativa entre la vida reproductiva mas corta y la enfermedad

cardiovascular en mujeres

Ley SH, Li Y, Tobias DK, et al. Duration of reproductive life span, age at menarche, and
age at menopause are associated with risk of cardiovascular disease in women. | Am Heart

Assoc. 2017;6(11):e006713.

Resumen. Aunque el momento de la
menarquia y la menopausia puede estar asocia-
do con la enfermedad cardiovascular (ECV),
toda la vida reproductiva no se ha considerado
de forma exhaustiva como un riesgo de ECV.
Los investigadores estudiaron las asociaciones
de la duracién de la vida reproductiva y las
edades en la menarca y la menopausia, inducida
por medios naturales o la ooforectomia bilateral
quirargica, con ECV incidente en las mujeres.

Este estudio de cohorte prospectivo siguid a
73.814 participantes del Estudio de salud de
enfermeras (Nurses Health Study) sin ECV,
definido como enfermedad coronaria o acci-
dente cerebrovascular incidente, de 1980 a
2012. La duracién de la vida reproductiva se
generd al restar la edad a la menarquia de la
edad en la menopausia.

Una vida reproductiva mas corta se asocid
con un mayor riesgo de ECV incidente después
del ajuste multivariable (riesgo relativo [RR],
1,32; intervalo de confianza [IC] del 95%, 1,16-
1,49 comparando la duraciéon <30 y con ?42 vy;
P para la tendencia, <0,0001). La edad tempra-
na en la menopausia se asocié con un mayor
riesgo de ECV multivariable (RR, 1,32 [IC 95%,
1,16-1,51] comparando la edad menor de 40
aflos con la edad de 50 a 55 afios (P para la
tendencia, <0,0001), con exceso de riesgo para
la menopausia natural y quirdrgica.

En comparacién con las mujeres con menarca
a la edad de 13 afios, el riesgo de ECV
multivariable para la menarca temprana a los 10
afios o menos fue de 1,22 (IC 95%, 1,09-1,30).
La asociacién entre la duracién de la vida
reproductiva y la ECV sigui6 siendo significati-
va en los andlisis de sensibilidad, excluidas las
mujeres que experimentaron una edad tempra-

na extrema en la menarca o que usaron terapia

hormonal (TH).

Una duracién mas corta de la vida repro-
ductiva se asoci6é con un mayor riesgo de ECV,
que probablemente se deba a la sincronizacion
de la menopausia, ya sea de forma natural o
quirargica. La edad extremadamente temprana
en la menarca también se asocié con un mayor
riesgo de ECV.

Comentario

Aunque se sabe desde hace tiempo que el
momento de la menopausia puede afectar el
riesgo de ECV (especificamente, sabemos que
las mujeres que experimentan menopausia tem-
prana estan expuestas a un mayor riesgo de
ECV?), este estudio de Ley y sus colegas evalu6
el riesgo de ECV como un angulo de longitud de
la vida reproductiva.

Los investigadores observaron independien-
temente la edad de la menarca y la edad de la
menopausia con el riesgo de ECV. Descubrie-
ron que una vida reproductiva mas corta se
asociaba con un mayor riesgo de ECV inciden-
te, con una edad temprana de la menopausia
(<40 anos) que resultaba en un mayor riesgo de
ECV multivariable. También es de interés que
las mujeres con menarquia a los 10 afios o
menos tenfan un mayor riesgo de ECV que las
mujeres con menarca a los 13 afios.

Este estudio tiene importantes implicaciones
clinicas en el sentido de que las asociaciones de
vida reproductiva con ECV sugieren un papel
subyacente de las hormonas sexuales. También
podria afectar la forma en que aconsejamos y
tratamos a las pacientes con respecto a su riesgo
de ECV.
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Es importante sefialar que aunque el estudio
demuestra que la duracion de la vida reproductiva
puede servir como un marcador de riesgo de ECV
en las mujeres, es probable que los hallazgos se
debieran principalmente a la edad temprana de la
menopausia y la edad temprana de la menarquia
como otro factor de riesgo independiente.

LLa menarca temprana es un factor de riesgo
interesante a considerar, y esto parece plausible
dado que previamente se ha demostrado que la
edad temprana de la menarquia se asocia con un
mayor riesgo de desarrollar diabetes mellitus.?

Ademas, se especula que las mujeres con
edad extrema de la menarquia experimentan
niveles hormonales anormales, como el aumen-
to de los niveles séricos de estradiol a una edad
mas temprana, posiblemente debido a la obesi-
dad infantil.® Sin dudas, el trabajo futuro conti-
nuara analizando esto.

También se debe tener en cuenta que el
equipo del estudio no encontré una asociacion
entre la menarca extremadamente tardia, lo que
habria disminuido la duracién de la vida
reproductiva y el riesgo de ECV. Los autores
sefialan que es posible que el estudio no tuviera
el poder suficiente para evaluar este riesgo
porque solo menos del 0,1% de las mujeres
estudiadas experimentaron menarquia cuando
tenian 18 afos o mas.

Otro hallazgo digno de mencién es que no
hubo diferencia en el riesgo de ECV si las
mujeres se sometieron a menopausia quirurgica
o natural. Esto sugiere que la disminucién de
los niveles de hormonas esteroides sexuales
asociadas con la menopausia, y no necesaria-
mente el motivo de la menopausia temprana, es
responsable del aumento del riesgo de ECV. Se
ha demostrado previamente que los niveles de
estrogenos endogenos cambian durante la tran-
sicion a la menopausia y pueden afectar los
niveles de lipidos de manera perjudicial.

El estudio Healthy Women demostré que las
mujeres que experimentaron menopausia natu-
ral y no recibieron TH tuvieron un colesterol de
lipoproteina de alta densidad (HDL-C) mas
bajo y concentraciones mas altas de colesterol
de lipoproteina de baja densidad (LDL-C) con
un seguimiento de 2,5 afios en comparacién con
aquellas que si recibieron TH.*
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El Estudio de mujeres en toda la nacién
mostré que las mujeres posmenopausicas te-
nfan particulas de HDL-C mas pequefias en
comparacion con las mujeres premenopausicas,
cambiando el perfil de la subclase de lipopro-
teinas.> Se especula que la lipasa hepatica, la
enzima que convierte particulas de HDL-C mas
grandes en pequefias negativamente inhibida
por el estradiol®. Debido a que el estradiol se
reduce en el perfodo posmenopausico, la defi-
ciencia de estrégenos durante la menopausia
puede alterar los perfiles de HDL-C y conducir
a signos de ECV, como la aterosclerosis.

Las principales fortalezas de este estudio
incluyen el hecho de que involucra a una gran
cohorte de enfermeras, junto con un seguimien-
to a largo plazo. También incluye informacion
detallada de historial médico y de estilo de vida,
lo cual permitié6 un analisis exhaustivo. Sin
embargo, una limitacién importante es que las
mujeres analizadas fueron principalmente mu-
jeres blancas de ascendencia europea, por lo
que los resultados pueden no ser aplicables para
otras poblaciones, como las mujeres negras.

En general, este estudio es importante para
que los médicos que tratan a las mujeres
menopausicas sean conscientes de que una vida
reproductiva mas corta debido a la menopausia
temprana es un factor de riesgo parala ECV. Sin
embargo, también proporciona un nuevo factor
de riesgo a tener en cuenta: la menarca tempra-
na. Aunque es probable que el trabajo futuro se
concentre en dilucidar aun mas la menarca
temprana como un factor de riesgo para ECV, el
proveedor que trata a las mujeres en la actuali-
dad debe tener en cuenta este posible factor de
riesgo al aconsejar y evaluar a los pacientes.
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La terapia con estradiol después de la menopausia protege la cogniciéon y la memoria

contra el estrés: ELITE

Herrera AY, Hodis HN, Mack W], Mather M. Estradiol therapy after menopanse mitigates effects of stress
on cortisol and working memory. | Clin Endocrinol Metab. 2017;102(12):4457-4466.

Resumen. El tratamiento posmenopausico
con estradiol (TE) puede reducir la respuesta al
estrés; sin embargo, no estaba claro si tales
reducciones pueden mitigarlos efectos del estrés
sobre la cognicién.

Los investigadores estudiaron los efectos de
la TE sobre la respuesta del cortisol a un factor
de estrés fisico, la prueba de presion fria (PPF) y
si la TE atenua los efectos del estrés sobre la
memoria de trabajo. Las participantes fueron
reclutadas del ensayo de intervencién temprana
versus tardia con estradiol (ELITE). Dichas par-
ticipantes de ELITE (edad media, 66 afios; des-
viaciéon estandar, 6,8 afos) en este estudio no
sufrieron ninguna enfermedad crénica importan-
te ni utilizaron medicamentos que se sabe que
afectan la respuesta al estrés o la cognicion. Ellas
habian recibido una mediana aleatoria de 4,7
afios de tratamiento con estradiol (n = 21) o
placebo (n = 21) al momento del estudio. Las
mujeres completaron el PPF o condicién de
control en dos sesiones y posteriormente com-
pletaron una tarea de lapso de oracion. Las
mujeres asignadas al estradiol exhibieron res-
puestas de cortisol atenuadas al PPF en compa-
raciéon con el placebo (P = 0,017) y menores
efectos negativos del estrés en la memoria de
trabajo (P = 0,048). La evidencia sugiere que la
TE puede proteger ciertos tipos de cogniciéon en
presencia de estrés. Tal protecciéon estrogénica
contra la exposiciéon a la hormona del estrés
puede ser beneficiosa tanto para la cognicion
como para el circuito neuronal que mantiene y
propaga las facultades cognitivas.

Comentatio

El estrés es uno de los factores clave que
influyen en nuestro funcionamiento cognitivo
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diario. Aunque es comun centrarse en los efectos
negativos que el estrés puede tener en la cogni-
cién, maltiples aspectos de la cognicién se mejo-
ran después de factores estresantes agudos.

Desde una perspectiva evolutiva, la idea es
que es mas importante recordar dénde viste al
tigre dientes de sable, un evento relacionado
con el estrés, que recordar dénde viste una
manada de bisontes. Es cuando los niveles de
estrés son altos y cronicos y se perciben como
negativos, que pueden tener un efecto negativo
en la funcién cognitiva.

Debido a que no es ético inducir estrés cro-
nico con fines de investigacion, las investiga-
ciones sobre el estrés y su influencia en la
cognicién comunmente se centran en el estrés
agudo inducido por estimulos dolorosos, como
el PPF o el estrés social como el Trier Social
Stress Test, una prueba de conversaciéon publi-
ca no anticipada frente a un panel no tan amiga-
ble de "expertos".

En este estudio Herrera y sus colegas exami-
naron si la TE influia en la respuesta hormonal
(es decir, cortisol) y cognitiva (es decir, la me-
moria de trabajo) a un estresante PPF doloroso.
LLa memoria de trabajo, una habilidad que no es
uniformemente peor durante condiciones de
estrés, se midid en este estudio. La memoria de
trabajo es la capacidad de mantener la informa-
ciébn en mente y manipularla. Su capacidad para
comprender y seguir este comentario depende
de su capacidad para retener lo que acaba de
leer y actualizar continuamente su memoria con
esa informacioén.

Los investigadores anidaron este estudio con
el ensayo de intervenciéon temprana y tardia de
estrogeno (ELITE) por lo que, sobre la base de



una investigacion neuropsicolégica rigurosa, se
sabia que el régimen no influia en el rendimien-
to cognitivo.! Por lo tanto, este estudio investi-
g6 una pregunta estrecha pero claramente
relevante de si la TE puede amortiguar contra
los efectos negativos del estrés.

Este estudio es nuevo, pero debe verse como
una generacion de hipotesis por varias razones.
En primer lugar, la conclusiéon de que la TE
amortigua frente a los efectos negativos del
PPFT debe ser calificada, porque ese efecto
solo fue cierto para ensayos mas faciles pero no
para ensayos mas dificiles. Lo que esto significa
en la practica es que la TE no confiere beneficio
a los desafios cognitivos dificiles.

En segundo lugar, los autores sefialan que la
TE atenué la respuesta al cortisol en compara-
cién con el placebo, pero nuevamente este
hallazgo debe ser calificado porque solo fue
respaldado por un subanalisis anidado limitado
a la condicién del PPF y una medida de cortisol.
La evidencia habria sido mas convincente si la
TE atenuaba la respuesta del cortisol a la PPF
en general (es decir, en comparacién con la
condiciéon de control). También es deseable
realizar multiples evaluaciones de cortisol a lo
largo del tiempo para evaluar la fiabilidad y el
transcurso del tiempo de la respuesta al cortisol;
pero este estudio midié el cortisol solo una vez.

En tercer lugar, el analisis se complica por la
falta de control de las variaciones diurnas en las
respuestas de cortisol al PPF, con mayores
respuestas en la tarde.?

En cuarto lugar, hubo un efecto indeseable
de la TE en comparaciéon con el placebo: la
TE aumenté significativamente las califica-
ciones de estrés subjetivo después de la PPF.
Se han encontrado efectos similares en los
estudios que implican hablar en publico como
el factor estresante en el cual la TE agrava la
respuesta emocional al estrés en mujeres
posmenopausicas’.

A pesar de estas preocupaciones, este estu-
dio es importante porque aborda directamente
la necesidad de comprender los efectos del
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estrégeno en la funcién cognitiva en el rango de
condiciones relevantes para la vida diaria. Es-
pecialmente importante es el efecto de la TE
sobre el estrés cronico. Se sabe que los factores
estresantes cronicos, como el cuidado de un
conyuge enfermo, la discordia politica y el estrés
marital, tienen efectos negativos sobre la fun-
cién cognitiva, y existen diferencias sexuales en
el efecto del cortisol sobre la cognicién, con
mayores repercusiones en las mujeres a medida
que envejecen.* Los efectos de la TE sobre esos
dichos factores estan mal caracterizados y son
clinicamente relevantes.
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Tratamientos vaginales con laser de CO2 fraccional para el sindrome genitourinario

delamenopausia

Lauren F Streicher, MD

(Centro de Medicina Northwestern para Medicina Sexnal y Menopausia, Chicago, 1llinois)

La menopausia y otros estados hipoestro-
génicos producen sequedad, inflamacién y adel-
gazamiento de la vagina y el tracto urinario
inferior. Sensacién de quemaduras vulvova-
ginales, disminucién de la lubricacién, dolor
durante la actividad sexual y sintomas urinarios
como frecuencia, infecciones recurrentes de la
vejiga y disuria ocurren en mas del 40% de las
mujeres posmenopausicas.! Muchas mujeres
sintomaticas informan que su calidad de vida se
ha visto afectada negativamente.

Desde 2014, el sindrome genitourinario de la
menopausia (SGM) es el término preferido que
abarca los signos y sintomas asociados con la
deficiencia de estrégenos.? Aunque la terapia
local de estrégenos, ospemifeno sistémico y
prasterona (dehidroepiandrosterona vaginal) son
tratamientos eficaces y seguros para SGM, solo
el 7% de las mujeres afectadas tratan sus sinto-
mas.> Muchas mujeres son advertidas o creen
que los tratamientos establecidos no son segu-
ros. Otras prefieren no utilizar intervenciones
farmacolodgicas a largo plazo y buscar opciones
alternativas. Algunas mujeres, a pesar del uso
de estrégenos vaginales locales, contintan sien-
do sintomaticas debido a que el vestibulo y el
introito no estan adecuadamente estrogenizados.
El nimero de mujeres que son tratadas por
estos sintomas es incluso mas bajo en las sobre-
vivientes de un cancer ginecolégico o de mama.

El laser de CO2 ha estado disponible duran-
te aflos como un método para reducir las arrugas
faciales, eliminar tatuajes y tratar una gran can-
tidad de afecciones de la piel. Esta tecnologia
se ha utilizado en ginecologia durante mas de 30
afios para el tratamiento de afecciones
ginecoldgicas, que incluyen condilomas y
neoplasias intraepiteliales del tracto genital in-
ferior y la endometriosis. Todos los laseres de

Rev. CoL. DE MENOPAUSIA - VOL. 24 Nuwm. 1 - 2018

40

CO2 emiten un haz infrarrojo invisible dirigido
al agua intracelular y extracelular. Cuando la
energfa de la luz laser es absorbida por el tejido
que contiene agua, la superficie de la piel (o
lesion) se vaporiza. A diferencia de los laseres
de CO2 convencionales, el liser de CO2
fraccional utilizado para tratar SGM no elimina
la superficie. Los dispositivos de radiofrecuencia
a menudo se confunden o se ponen en la misma
categoria que el laser fraccional de CO2. El
mecanismo de accidén no es equivalente, y nin-
guna literatura cientifica apoya el uso de
radiofrecuencia para el tratamiento de SGM.

En 2014, la FDA eliminé el liser de CO2
fraccional para "incisién, escisién, ablacidn,
vaporizacion y coagulaciéon de los tejidos blan-
dos del cuerpo (no especificamente la vagina)
en especialidades médicas, entre ellas estética
(dermatologia, cirugia plastica y ginecologia)".

Muchos proveedores de atencién médica
estan ofreciendo tratamiento a mujeres con el
laser fraccionado de CO2 para una gran canti-
dad de problemas ginecolégicos, incluido el
sindrome genitourinario de la menopausia
(GSM). Debido a que los datos existentes son
limitados, proporcionar orientaciéon es un desa-
fio. Esta practica aborda lo que sabemos y lo
que no sabemos sobre el uso del laser fracciona-
do de CO2 para el tratamiento de GSM.

"En los ultimos afios, se ha producido un
aumento rapido en el nimero de ginecélogos y
profesionales de otras especialidades que han
incorporado el laser de CO2 fraccional en sus
practicas para el tratamiento de GSM. A pesar
de esta popularidad, faltan ensayos aleatorios
que demuestren eficacia y seguridad, y el Cole-
gio Estadounidense de Obstetras y Ginecélogos
ha aconsejado precaucion"?.



Mecanismo de accion. El mecanismo de
accion es similar en todos los tejidos tratados con
laser fraccional de COZ2. Los haces de luz frac-
cionados (divididos) penetran en las areas de
tejido para crear pequefias heridas en el epitelio
y la lamina propia subyacente. Hay suficiente
energia para que también se trate el "tejido libre"
lateral. El tratamiento se limita a la mucosa y la
lamina propia. Herir el tejido estimula la
remodelaciéon y regeneracion del colageno. El
examen histolégico y macroscopico de la mucosa
vaginal postratamiento, 8 semanas después del
tratamiento final, demuestra la restauracidén del
epitelio superficial, la rugosidad y la lubricaciéon
y es indistinguible del tejido estrogénizado.”

En un ensayo no controlado, en 30 mujeres
(edad media, 58,6 afios) con SGM, apoyado por
el fabricante, se realizaron tres tratamientos
con laser fraccional con 6 semanas de diferen-
cia. Con el seguimiento de 12 semanas después
del tratamiento final, se informaron mejoras
significativas en la sequedad, la dispareunia, el
dolort, el ardor, la picazén y la disuria. Segtun los
informes, el 96% de las mujeres estaban satisfe-
chas o extremadamente satisfechas; y 83% de-
mostraron un aumento en el tamafio comodo
del dilatador.® Estos hallazgos fueron consis-
tentes con los informados en un estudio europeo
no controlado de 40 menopausicas presumi-
blemente sobrevivientes de cancer de mama
con sintomas sugestivos de SGM que se some-
tieron a cinco aplicaciones de laser en un perio-
do de 5 meses. A las 20 semanas de seguimiento,
las participantes informaron una mejoria signi-
ficativa en los sintomas del SGM y una mejor
funcién sexual. Un informe no controlado basa-
do en 30 mujeres con vejiga hiperactiva not6 la
eficacia del laser en el tratamiento de la urgen-
cia, las sensaciones de quemaduras y las infec-
ciones recurrentes del tracto urinario.

Evaluacién preoperatoria y protocolo. La
evaluacién previa al tratamiento no solo de los
tejidos vulvar y vaginal sino también del piso
pélvico y los 6rganos pélvicos es critica (y se
omite con demasiada frecuencia), porque no
toda la dispareunia en mujeres menopausicas es
causada por cambios genitales atréficos. Una
vez que se establece el diagnéstico de SGM, se
debe aconsejar a las mujeres sobre la seguridad
y eficacia de los tratamientos establecidos, in-
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cluidos los lubricantes, los humectantes de ac-
cién prolongada, los productos de estréogenos
vaginales locales, la prasterona y el ospemifeno.
Las infecciones genitales activas, el embarazo,
el prolapso mas alla del himen, los antecedentes
de cirugia pélvica reconstructiva con malla y el
historial de cicatrizacién de las heridas son
contraindicaciones para la terapia con laser.
Para mujeres con un introito severamente con-
traido, hay disponible una sonda delgada.’

El tratamiento de los tejidos vaginales y
vulvares se realiza en un consultorio y toma
aproximadamente 10 minutos. Lidocaina al
2,5% y prilocaina al 2,5% en crema se aplican al
introito y la vulva durante 5 a 10 minutos y
luego se retira antes del tratamiento. No se
requiere otra anestesia. Se coloca una sonda
con forma de tubo de 10 cm de largo y 2,3 cm de
diametro en la vagina, se gira a intervalos de 20
grados alrededor de la circunferencia vaginal y
se retira a intervalos de 1 ¢cm, usando entre 40
y 60 heridas ablativas diminutas (dependiendo
de la longitud de la vagina) para tratar todo el
canal vaginal. Luego se usa una sonda externa
plana para tratar el introito, el vestibulo y la
vulva, segun sea necesario. Un protocolo basa-
do en la experiencia clinica incluye tres trata-
mientos espaciados a intervalos de 6 semanas.
Se aconseja a la mujer que evite las relaciones
sexuales durante 24 horas después de cada
tratamiento; no obstante, puede reanudar inme-
diatamente todas las demas actividades, inclui-
do el uso de estrégenos vaginales.®

Duracién de la eficacia L.a duracion de los
efectos del tratamiento con laser es incierta. Sin
embargo, los estudios de seguimiento de 12
meses demuestran la persistencia del efecto del
tratamiento.” Hay un solo seguimiento de 24
meses de 102 mujeres que informa un 84% de
mejoria de los sintomas molestos.!” Sin datos de
respaldo, las compaiifas que comercializan los
laseres recomiendan un tratamiento anual de
"refuerzo".

Precauciones. Hasta la fecha, no se han
informado problemas de seguridad significativos
o reacciones adversas en estudios observa-
cionales, informes de casos o fabricantes de
dispositivos. El estudio con 102 participantes
informé acerca de tres mujeres con infecciones
del tracto urinario postratamiento y flujo
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vaginal.10 Las observaciones anecddticas sugie-
ren que estos eventos pueden reflejar un aumen-
to de la actividad sexual después del tratamiento
en lugar de una consecuencia directa del laser.
En el mismo ensayo se informaron dos mujeres
con hemorragia posmenopausica, ambas con
biopsias endometriales tranquilizadoras. El laser
de CO2 es un dispositivo médico, no cosmético,
y no debe utilizarse para el rejuvenecimiento o el
estiramiento vaginal. El laser de CO2 tampoco
esta indicado para el tratamiento de la inconti-
nencia de esfuerzo o problemas de salud sexual
no asociados con la atrofia.

El dolor postratamiento persistente requiere
una evaluacién para descartar otras causas de
dispareunia, incluida la disfuncién del piso
pélvico de tono alto o el vaginismo secundario
a afios de dolor sexual. A menudo se requieren
modalidades como la fisioterapia del piso pélvico
y la terapia con dilatadores. La terapia sexual
también es un complemento util.

Dada la importante necesidad insatisfecha
en el tratamiento de ansiedad producida en el
SGM y a pesar de la limitada disponibilidad de
datos de eficacia y seguridad, la terapia con
laser ha sido adoptada por algunos como un
tratamiento alternativo para las mujeres que
prefieren o han sido advertidas de no usar tera-
pia farmacoldgica. Las pacientes que conside-
ren el tratamiento con laser para GSM deben ser
informadas de que, hasta la fecha, este trata-
miento no se ha estudiado adecuadamente y
que se espera que los ensayos clinicos en curso
aclaren los riesgos y los beneficios. También es
importante tener en cuenta que los tratamien-
tos con laser actualmente no estan cubiertos
por el seguro y pueden llevar a incurrir en
importantes costos personales.
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RESUMENES ACTUALIZADOS DE MENOPAUSIA

Efecto de la vitamina D sobre la variabilidad de la presion arterial en mujeres
hipertensas premenopausicas y menopausicas en el area de Blida (Argelia).

Effect of vitamin D on the variability of blood pressure in premenopausal and menopausal
hypertensive women in the area of Blida (Algeria).

Ann Cardiol Angeiol (Paris). 2018 May 8. pii: S0003-3928(18)30052-0. doi: 10.1016/;. [Epub ahead
of print]
Bachir Cherif A, Temmar M, Bennonar S, Bonamra A, Taleb A, Bouraghda A, Bouafia MT.

Obijetivo

Evaluar el efecto de la suplementacién con 25 (OH) vitamina D sobre la variabilidad de la
presion arterial (PA) en mujeres hipertensas en los periodos premenopausico y posmenopausico.

Material y métodos

881 mujeres hipertensas seguidas prospectivamente para un estudio de intervencion entre
enero de 2016 y septiembre de 2017, en consulta especializada en el departamento de medicina
interna del Hospital de la Universidad de Blida (Argelia). Cuatrocientas y nueve mujeres
premenopausicas (grupo I) y 442 mujeres menopausicas (grupo II). El nivel sérico inicial de 25
(OH) D para cada grupo se determiné mediante el enzimoinmunoensayo. En los grupos I y 11,
identificamos 2 subgrupos, A: insuficiencia (vit D entre 29 y 20 ng / ml) y B: deficiencia (vit D
inferior a 20 ng / 1). La terapia antihipertensiva se complementd con un colecalciferol 200000 UI
/ mes adicional para los dos subgrupos B. La variabilidad en la PA se calculé como la relacién de
la PA sistolica y diastolica media durante el dia y la noche, con la realizaciéon de la medicion
ambulatoria de la PA al inicio, a los 3, 6 y 12 meses de seguimiento.

Resultados

En la inclusién, el nivel de 25 (OH) D fue menor (P <0.05) en los subgrupos IB (19.3 £ 8.5
ng / ml) y IIB (18.2 £ 9, ng 5ng / ml) en comparacién con los subgrupos IA (28.1 £ 10.7 ng / ml)
y ITA (25,2 £ 10,1 ng / ml). Después de la administracién de suplementos, el nivel de 25 (OH)
D aument6 en el subgrupo IB (38.3 = 11.9ng / ml) y en el subgrupo IIB (37.3 £ 10, 5ng / ml) y
se volvié mas alto (P <0.001) que en los subgrupos IA e IIA . Entre los subgrupos IA e IB, al
momento de la inclusién, no hay diferencia (P> 0.05) en la variabilidad de PAS y PAD durante
el dia y la noche. Después del tratamiento, la variabilidad de la PAS en la noche se redujo (P <0.02)
en el grupo IB en comparaciéon con el grupo IA. En el subgrupo IIB, los indices de variabilidad
diurna fueron mas altos (P = 0.04) en la inclusién que en el grupo ITA. Después del tratamiento,
la variabilidad de la PAS durante el dia disminuyé pero permaneci6 la mas alta (P <0.05) en el
subgrupo IIB (14.8 * 10.8mmHg) en comparacién con el subgrupo IB (12.0 £ 8.1mmHg), asi
como alos subgrupos ITA (10.9 + 9.8 mmHg) y IA (10 + 8.1mmHg). Encontramos una correlacion
significativa de colecalciferol con la variabilidad de PAS durante el dia.

Conclusiones

La deficiencia de vitamina D parece ser un factor de variabilidad de la PA. Aunque la variabilidad del
grupo posmenopausico sigue siendo mas alta que la de los otros grupos, la correccioén del nivel de 25 (OH)
D por el suministro de colecalciferol 200000 UI por mes conduce a una reduccion en la variabilidad de
la PA en las mujeres hipertensas estudiadas podria ayudar a prevenir complicaciones morbimortales
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Consumo de frutas y verduras y el riesgo de osteoporosis posmenopausica:
un metanalisis de estudios observacionales

Fruit and vegetable consumption and the risk of postmenopausal osteoporosis:
a meta-analysis of observational studies

Food Funct. 2018 May 10. doi: 10.1039/¢8f000205¢. [Epub abead of print]
Hu D, Cheng L, Jiang W.

Laasociacion del consumo de frutas y verduras (FV) y el riesgo de osteoporosis posmenopausica
(PMOP) ha sido un tema controvertido. Por lo tanto, llevamos a cabo un metanalisis para evaluar
la asociacién del consumo de FV y el riesgo de PMOP. PubMed, Web of Science y Wan Fang se
buscaron articulos relevantes publicados hasta marzo de 2018. Para evaluar la asociacion de la
ingesta de VFC y el riesgo de PMOP, se calcularon odds ratio (OR) combinados e intervalos de
confianza (IC) del 95% con el modelo de efectos aleatorios. Dieciocho estudios con 12 643
participantes se incluyeron en este metanalisis. Al comparar el mas alto con el consumo mas bajo,
el OR agrupado de PMOP fue de 0,68 (IC 95%, 0,56-0,83; 12 = 57,3%; REM) para la fruta y 0,87
(IC del 95%, 0,65-1,16; 12 = 68,9%; REM) para verduras. Para la ingesta de fruta y el riesgo de
PMOP, el analisis de subgrupos mostré una asociacion significativa en los estudios de casos y
controles (OR, 0,52; IC del 95%, 0,35-0,77; 12 = 3,1%; FEM) y estudios transversales (OR, 0,73;
IC del 95%, 0,59-0,89; 12 = 61,1%; REM). Para la ingesta de verduras y el riesgo de PMOP, el
analisis de subgrupos mostr6 una asociacion significativa en los estudios de casos y controles (OR,
0,62; IC del 95%, 0,42-0,90; 12 = 0,0%; FEM), pero no en estudios transversales ( OR, 0,95; IC
del 95%, 0,69-1,29; 12 = 68,9%; REM). Este metanalisis indica que la ingesta de fruta podria ser
beneficiosa para la prevenciéon de la osteoporosis en mujeres posmenopausicas. Los hallazgos
deben confirmarse mediante nuevas investigaciones.
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Salud vaginal: ideas, puntos de vistay actitudes (VIVA-LATAM): resultados de
unaencuesta en América Latina.

Vaginal Health: Insights, Views & Attitudes (VIVA-LATAM): results from a
survey in Latin America.

Climacteric. 2018 May 9:1-7. doi: 10.1080/13697137.2018.1461826. [Epub ahead of print]
Nappi RE, de Melo NR, Martino M, Celis-Gonzdlez C, Villaseca P, Ribrich S, Palacios S.

Obijetivo

Para investigar la conciencia en América Latina, se evalu6 el conocimiento de la atrofia vaginal
posmenopausica en una muestra de mujeres de esta region.

Material y métodos

Un total de 2509 mujeres posmenopausicas de entre 55 y 65 afios, residentes en Argentina,
Brasil, Chile, Colombia y México, completaron un cuestionario estructurado en linea.

Resultados

Mas de la mitad de la poblacién encuestada (57%) reportd experimentar sintomas de atrofia
vaginal. Solo el 6% de la cohorte general atribuy6 los sintomas de la atrofia vaginal directamente
a la afeccion, y el 71% no consideré que la afecciéon fuera cronica, lo que provocod que muchas
mujeres no accedieran a un tratamiento eficaz. LLa mitad de las mujeres (49%) afectadas por atrofia
vaginal habian usado geles y cremas lubricantes; El1 36% habia usado alguna forma de tratamiento
hormonal local. Para comprender los sintomas y / o las opciones de tratamiento para el malestar
vaginal, la mayorfa de los participantes en la encuesta (92%) estaban dispuestos a buscar
asesoramiento de profesionales de la salud; la mayoria (61%) sintié / se sentiria cémoda hablando
con su médico al respecto.

Conclusiones

Muchas mujeres en América Latina carecen de conocimiento de la atrofia vaginal
posmenopausica, no aprecian la naturaleza cronica de la enfermedad y pueden beneficiarse del
dialogo iniciado por profesionales de la salud para facilitar una mayor comprensiéon y una mayor
conciencia de la disponibilidad de un tratamiento efectivo.
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Beneficios y seguridad de la proteina dietética parala salud 6sea: documento de
consenso de expertos respaldado porla Sociedad Europea de Aspectos Clinicos 'y
Econémicos de Osteopororosis, Osteoartritis y Enfermedades Musculoesqueléticas
y porla Fundacion Internacional de Osteoporosis.

Benetfits and safety of dietary protein for bone health-an expert consensus paper endorsed
by the European Society for Clinical and Economical Aspects of Osteopororosis,
Osteoarthritis, and Musculoskeletal Diseases and by the International Osteoporosis
Foundation

Osteoporos Int. 2018 May 8. doi: 10.1007/500198-018-4534-5. [Epub ahead of print]

Rizzoli R, Biver E, Bonjour [P, Coxam 1/, Goltzman D, Kanis | A, Lappe |, Rejnmark L, Sahni S, Weaver
C, Weiler H, Reginster JY.

Un resumen de revisiones sistematicas y metaanalisis que abordan los beneficios y riesgos de
la ingesta de proteinas en la salud 6sea en adultos sugiere que los niveles de proteina en la dieta
incluso por encima de la actual RDA pueden ser beneficiosos para reducir la pérdida 6sea y el
riesgo de fractura de cadera. . Varias revisiones sistematicas y metanalisis han abordado los
beneficios y riesgos de la ingesta de proteinas dietéticas para la salud 6sea en adultos. Esta revision
narrativa de la literatura resume y sintetiza revisiones y metanalisis sistematicos recientes y resalta
los mensajes clave. Se requieren suministros adecuados de proteina dietética para un crecimiento
6seo Optimo y el mantenimiento de huesos sanos. La variacién en la ingesta de proteinas dentro
del rango «normal» representa el 2-4% de la varianza de la DMO en adultos. En las personas
mayores con osteoporosis, una mayor ingesta proteica (? 0.8 g / kg de peso corporal / dia, es decir,
por encima de la RDA actual) se asocia con una mayor DMO, una menor tasa de pérdida 6sea y
un menor riesgo de fractura de cadera, siempre que la ingesta de calcio en la dieta es adecuada. La
intervencién con suplementos de proteinas dietéticas atenda la disminucion de la DMO relacio-
nada con la edad y reduce los niveles de marcadores de renovacioén ésea, junto con un aumento
de IGF-I y una disminucién de la PTH. No hay evidencia de que la carga de acido derivada de la
dieta sea nociva para la salud 6sea. Por lo tanto, la ingesta insuficiente de proteinas en la dieta
puede ser un problema mas grave que el exceso de proteinas en los ancianos. Se requieren ensayos
aleatorios bien controlados a largo plazo para evaluar mas a fondo la influencia de la ingesta de
proteinas en la dieta sobre el riesgo de fractura.
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Efectos de las tabletas de estradiol vaginal y crema hidratante sobre la calidad de
viday el estado de mujeres posmenopausicas sanas con sintomas vaginales: un
ensayo clinico aleatorizado

Effects of vaginal estradiol tablets and moisturizer on menopause-specific quality of life
and mood in healthy postmenopausal women with vaginal symptoms: a randomized
clinical trial.

Diem S|, Guthrie KA, Mitchell CM, Reed SD, Larson JC, Ensrud KE, LaCroix AZ.

Obijetivo

Comparar los efectos de una tableta vaginal de estradiol y una crema hidratante vaginal, cada
uno con un placebo, sobre la calidad de vida relacionada con la menopausia y el estado de animo
en mujeres posmenopausicas con sintomas vulvovaginales moderados-severos.

Material y métodos

Un total de 302 mujeres posmenopausicas inscritas en un ensayo aleatorizado de 12 semanas,
doble ciego, controlado con placebo se asignaron a 10 ?g de tableta de estradiol vaginal mas gel
de placebo (n = 102), crema hidratante vaginal mas tableta de placebo (n = 100), o placebo doble
(n = 100). Medimos el cambio de la aleatorizacién a 12 semanas en la puntuacién total del
cuestionario de Calidad de Vida para Menopausia (MENQOL). También evalda los cuatro
dominios de MENQOL, los sintomas depresivos medidos por el Cuestionario de salud del
paciente 8 y los sintomas de ansiedad por el trastorno de ansiedad generalizada (GAD-7).

Resultados

El tratamiento con estradiol vaginal resulté en una mejorfa significativamente mayor en los
extremos totales de MENQOL en comparaciéon con el placebo doble (de intervalo de confianza
[IC] del 95%) : 0,0; P = 0,01). SeQue una diferencia de grupo media favorable al estradiol vaginal
para el dominio de la funcién sexual MENQOL (-0.4 a las 12 semanas; IC del 95% -1.0, 0.1; P =
0.005), pero no para ninguno de los otros dominios. El tratamiento con crema hidratante vaginal
no proporcioné la mejoria mayor en comparaciéon con el placebo en los extremos totales de
MENQOL (diferencia promedio de 0.2 a las 12 semanas, IC 95% -0.1, 0.4, P = 0.38) NINGUNO
DE LOS GRUPOS DE EMPLEO MEJORADO EN CONOCIMIENTO CON EL PLAZO EN
EL CAJITO DE LA SALUD DEL. HOMBRE 8 CONJUICIOS: El tratamiento con bajas dosis de
estradiol vaginal , pero no crema hidratante vaginal, mejoré6 modestamente la calidad de vida
relacionada con la menopausia y los puntajes del dominio de la funcién sexual en el postm mujeres
enopausales con sintomas vulvovaginales moderados-severos.
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Sintomas vasomotores en mujeres mayores de 60 afios: resultados del Registro de
Datos sobre Experiencias de Envejecimiento, Menopausiay Sexualidad (DREAMYS)

Vasomotor symptoms in women over 60: results from the Data Registry on Experiences
of Aging, Menopause, and Sexuality (DREAMS)

David PS, Kling [M, Vegunta S, Faubion SS, Kapoor E, Mara KC, Schroeder DR, Hilsaca KF, Kuble CL.

Obijetivo:

La frecuencia de sintomas vasomotores (VMS) en mujeres mayores y los factores contribuyen-
tes son en gran parte indefinido. Medimos la frecuencia de los sintomas vasomotores moderados
a severos (msVMS) en mujeres 260 anos de edad y examinamos sus caracteristicas para determinar
los factores que pueden asociarse con VMS en mujeres mayores.

Material y métodos

Se realiz6 una encuesta transversal utilizando el Cuestionario de Salud Menopausia del Registro
de Datos sobre Experiencias de Envejecimiento, Menopausia y Sexualidad. Se recogieron datos
de mujeres que se presentaron para la consulta de la menopausia a Mayo Clinic, Rochester, MN,
del 1 de enero de 2006 al 7 de octubre de 2014. Creamos una variable binaria donde las mujeres
se clasificaron como msVMS si informaban «bastante» o «extremadamente» en comparaciéon con
las mujeres que informaron «nada» o «un poquito». Las mujeres con y sin msVMS fueron evaluadas
por tipo de menopausia, autopercepcion de salud, consumo actual de tabaco, cafeina y alcohol,
asi como el uso de medicamentos pertinentes. Las asociaciones entre las caracteristicas de los
participantes y msVMS se evaluaron mediante regresion logistica y un modelo multivariable con
edad como covariable. También se evaluaron las interacciones entre las caracteristicas de los
participantes y la edad.

Resultados

De las 4,956 mujeres que se presentaron para la consulta de la menopausia, 921 (18%) tenian
00 afios de edad. De estos, 379 (41.2%) informaron que msVMS se molestd. Las mujeres con
msVMS tenfan mas probabilidades de tener un historial de menopausia no espontanea e informa-
ron que su salud era justa, versus buena o excelente. Las mujeres que informaron el uso actual de
la terapia hormonal (HT) (21%) tenian menos probabilidades de informar msVMS en comparacion
con las que no tomaban TH (P <0.001).

Conclusiones

Un ndmero importante de mujeres atendidas en una clinica de menopausia especializada tenian
mas de 60 afios e informaron msVMS, destacando que el VMS puede ser perjudicial en las mujeres
mas de una década después de la edad natural de la menopausia.
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La terapia con estréogeno solo y la incidencia invasiva de cancer de mama por dosis,
formulaciéony via de administracion: hallazgos del estudio observacional WHI

Estrogen-alone therapy and invasive breast cancer incidence by dose, formulation, and
route of delivery: findings from the WHI observational study

Neurotox Res. 2018 May 5. doiz 10.1007/s12640-018-9909-z. [Epub abead of print]

Shufelt C, Bairey Merz CN, Pettinger MB, Choi 1, Chlebowski R, et aly Women?s Health Initiative
Investigators

Objetivo

La investigaciéon sobre las relaciones entre las diferentes dosis de terapia hormonal, la
formulacion y las vias de administracion, y la posterior incidencia de cancer de mama ha sido
limitada. Este estudio comparé directamente diferentes dosis de estrégenos, formulaciones y via
de administraciéon de estrégeno solo entre mujeres con una histerectomia en relaciéon con la
incidencia de ciancer de mama invasivo.

Material y métodos

El Women’s Health Initiative Observational Study es un gran estudio de cohorte prospectivo
multicéntrico llevado a cabo en 40 sitios de EE. UU. Los analisis incluyeron 26,525 mujeres
posmenopausicas con histerectomia, con edades entre 50 y 79 afos, al inicio del estudio, r
Neurotox Res. 2018 5 de mayo. Doi: 10.1007 / s12640-018-9909-z. [Epub antes de imprimir]
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La suplementacion de vitamina D revierte el dafio del ADN y el acortamiento de los
telémeros causados porla ovariectomia en el hipocampo de ratas Wistar.

Vitamin D Supplementation Reverses DNA Damage and Telomeres Shortening Caused
by Ovariectomy in Hippocampus of Wistar Rats.

Siebert C, Dos Santos TM, Berto CG, Parisi MM, Coelho RP, Manfredini V', Barbé-Tuana FM, Wyse ATS.
Prz Menopanzalny. 2018 Mar;17(1):39-42. doi: 10.5114/pm.2018.74901. Epub 2018 Apr 11.

Objetivo

Investigar el efecto de la ovariectomia (OVX), un modelo quirirgico de la menopausia, y/o
vitamina D (VIT D) la suplementacién en estado oxidativo, dafio en el ADN, y la longitud de los
telomeros en el hipocampo de las ratas en dos edades.

Material y métodos

Noventa y dias de edad (adultos) o 180 dias de edad, ratas Wistar hembras (de mas edad) se
dividieron en cuatro grupos: farsa, OVX, VIT D,y OVX + VIT D. Treinta dias después de la OVX,
las ratas se complementaron con VIT D (500 UI / kg) por alimentacion forzada, durante un periodo

de 30 dias.

Resultados

Mostraron que OVX alteré las enzimas antioxidantes, aumentando las actividades de la
catalasa en ratas adultas y superdxido dismutasa en ratas mayores. VIT D per se aument6 las
actividades de catalasa y superoxido dismutasa en ratas mayores, pero no en ratas adultas. La
suplementacién de VIT D con ratas OVX (OVX + VIT D) no reverti6 el efecto de OVX en la
catalasa en ratas adultas, pero revirtié parcialmente el aumento en la actividad de superéxido
dismutasa en ratas mayores. OVX aument6 el dafio del ADN en el hipocampo de ratas adultas y
mayores. VIT D per se redujo el dafio al ADN, y cuando se asocié a OVX, invirtié parcialmente
esta alteracion. Ademas, OVX caus6 un acortamiento de los telémeros en las ratas mas viejas, y
VIT D fue capaz de revertir dicho efecto. Tomados en conjunto, estos resultados demuestran que
la menopausia quirdrgica en ratas causa cambios bioquimicos en el hipocampo y VIT D parece,
al menos en parte, actuar de forma beneficiosa.
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Prevalencia de disfuncion sexual en un grupo de mujeres mexicanas pre y posmenopausicas.
Sexual dysfunction prevalence in a group of pre- and postmenopausal Mexican women

Carranza-Lira S1, Niiez FDCT.

Introducciéon

Determinar la prevalencia de la disfunciéon sexual en mujeres pre y posmenopausicas.

Material y métodos

se realiz6 un estudio transversal, descriptivo y comparativo en mujeres climatéricas de 40 a 59
afios de edad. La funcién sexual femenina se evalud con el indice de funcién sexual femenina
(FSFI) el dia de la consulta. La comparacién entre mujeres pre y posmenopausicas y entre aquellas
con o sin disfuncion sexual se realizé con la prueba U de Mann Whitney, 22, y se realizé el analisis
de correlacién de Spearman.

Resultados

Se estudiaron 110 mujeres, 55 premenopausicas (grupo 1) y 55 posmenopausicas (grupo 2). La
mediana de edad en el grupo 1 fue de 46 (40-58) afos y en el grupo 2 fue de 53 (45-60) afios. Las
mujeres premenopausicas tenfan un nivel de educacién mas alto que las mujeres posmenopausicas
(p <0,023). De los sexualmente activos, el 62.1% tenfa disfuncién sexual. No se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en el nivel educativo, la religién y el estado civil entre
mujeres con o sin disfuncién sexual. No se encontraron diferencias en la disfuncién sexual entre
mujeres premenopausicas (62.1%) y posmenopausicas (62.5%), pero se encontré una mayor
disfuncién sexual a partir de los 50 afios de edad. La edad se correlaciond negativamente con el
puntaje FSFI (? = -0.324, p <0.001). Conclusién: en mujeres posmenopausicas, las mayores tenian
un mayor deterioro en la funcién sexualeclutadas entre septiembre de 1993 y diciembre de 1998,
con seguimiento anual hasta el 12 de septiembre de 2005.

Resultados

El seguimiento promedio fue de 8,2 afios. Para usuarios de estréogenos equinos conjugados
(CEE), no se observaron diferencias entre dosis bajas de ECE (<0.625 mg) en comparacién con
dosis convencionales de ECO (0.625 mg) para cancer de mama (hazard ratio [HR] 0.99, intervalo
de confianza del 95% [IC ] 0,65, 1,48)]. En comparacién con la dosis convencional de CEE, el
estrégeno transdérmico se asocioé con un menor riesgo no significativo de cancer de mama invasivo
(CRI 0.75, IC 95% 0.47, 1.19). La baja prevalencia de uso transdérmico probablemente limit6 el
poder para esta comparacion, y para una comparacion de estradiol oral con dosis convencionales
de EEC (CRI 1.20, IC 95% 0.84, 1.39).

Conclusiones

Nuestros resultados indican que el riesgo de cancer de mama invasivo no difiri6 apreciablemen-
te en las mujeres con una histerectomia que usa estréogeno solo cuando se comparan directamente
diferentes dosis, formulaciones y rutas de administracion a la ECO oral convencional. Estos
hallazgos sugieren que el menor riesgo de cancer de seno encontrado en el ensayo WHI de
estrogeno solo puede extenderse a dosis mas bajas de CEE. Se necesita investigacion adicional
para confirmar estas hipotesis.

51 RESUMENES



PERLAS

Sobrepeso y obesidad asociados a muchos canceres, incluyendo de mama, de ovario

y endometrial

Steele CB, Thomas CC, Henley SJ, et al. Vital signs: trends in incidence of cancers
associated with overweight and obesity-United States, 2005-2014. MMWR Morb Mortal

Wkly Rep. 2017;66(39):1051-1058.

La carga del cancer relacionado con el
sobrepeso y la obesidad es alta en los Estados
Unidos. Las tasas de incidencia de canceres
relacionados con el sobrepeso y la obesidad,
excepto el cancer colorrectal, se han incremen-
tado en algunos grupos etarios. El sobrepeso y
la obesidad estan asociados con un mayor ries-
go de al menos 13 tipos diferentes de cancer.

Los datos de las estadisticas de cancer de
Estados Unidos para 2014 se utilizaron para
evaluar las tasas de incidencia, y los datos de
2005-2014 se usaron para evaluar las tenden-
cias de los canceres asociados con sobrepeso y
obesidad (adenocarcinoma de es6fago, cance-
res de mama [en mujeres posmenopausicas],
colon y recto, endometrio, vesicula biliar,
cardias, rifiéon, higado, ovario, pancreas y
tiroides, meningioma y mieloma multiple) por
sexo, edad, etnia, estado, regién geografica y
sitio del cancer.

En 2014, aproximadamente 631.000 perso-
nas en los Estados Unidos recibieron un diag-
nostico de cancer asociado con sobrepeso y
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obesidad, que representa el 40% de todos los
canceres diagnosticados. Las tasas de inciden-
cia de cancer relacionadas con el sobrepeso y
la obesidad fueron mas altas en las personas de
50 afios 0 mas afios de edad que en las personas
mas jovenes; mas altas en mujeres que en
hombres; y mayores en adultos blancos no
hispanos y no hispanos en comparacién con
otros grupos.

Las tasas de incidencia de cancer relaciona-
do con el sobrepeso y la obesidad entre 2005 y
2014 variaron segun la edad, el cancer y el
estado de EE. UU. Excluyendo el cancer
colorrectal, las tasas de incidencia aumentaron
significativamente en personas de 20 a 74 afios;
disminuyeron en los mayores de 75 afios; au-
mentaron en 32 estados; y se mantuvieron esta-
bles en 16 estados y el Distrito de Columbia.

Las estrategias integrales de control del can-
cer, incluido el uso de intervenciones basadas
en evidencia para promover un peso saludable,
podrian ayudar a disminuir la incidencia de
estos canceres en los Estados Unidos.



PERLAS

Terapia hormonal un afio después del primer afio después de RRSO tiene efectos

benéficos en mujeres premenopausicas

Vermeulen RFM, van Beurden MV, Kieffer JM, et al. Hormone replacement therapy after
risk-reducing salpingo-oophorectomy minimises endocrine and sexual problems: a
prospective study. Eur J Cancer. 2017; 84:159-167.

Algunos estudios habian planteado dudas
sobre la eficacia de la terapia hormonal (TH) en
la reduccién de problemas endocrinos y sexua-
les en mujeres que se habfan sometido a salpingo-
ooforectomia reductora de riesgo (RRSO).

Los investigadores reclutaron a 178 mujeres
premenopausicas con un alto riesgo de cancer
de ovario para este estudio observacional
prospectivo. Cincuenta y siete mujeres optaron
por RRSO y 121 por tamizado ginecolégico
(TG). Las mujeres completaron los cuestiona-
rios antes de la cirugia (T1) y en 3 (T2) y 9 (T3)
meses después de la cirugia o en puntos de
tiempo equivalentes para el grupo GS.

Los sintomas de la menopausia se evaluaron
con la Evaluacién Funcional de la Terapia del
Cancer-Subescala Endocrina (FACT-ES) y el
funcionamiento sexual con el Cuestionario de
Actividad Sexual (CAS). Los grupos se compa-
raron utilizando modelos de efectos mixtos de
medidas repetidas para variables continuas y
ecuaciones de estimacion generalizadas para
datos categoricos ordenados longitudinalmente.

Veintisiete mujeres que se sometieron a
RRSO usaron TH después de la cirugfa (usua-
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rios de TH) y 30 no (TH-no usuarias). No hubo
diferencias grupales significativas al inicio del
estudio sobre las variables de resultado.

En comparacion con las usuarias de TH, las
no usuarias de TH tuvieron un aumento signifi-
cativo en la sintomas endocrinos a generales
(tamafio del efecto [TE], -0,40; P = 0,001; y
TE, -0,59; P <0,001; en T1 y T2, respectiva-
mente) y en la incomodidad sexual (TE, 0,74; P
<0,001; ES, 1,17; P <0,001). La TE propozcio-
na una indicacién de la magnitud de las diferen-
cias grupales observadas. Una TE de 0,50 o
mayor generalmente se considera clinicamente
relevante.

No se observaron diferencias significativas a
lo largo del tiempo entre las usuarias de TH y el
grupo TG en ninguno de los resultados.

Los resultados sugieren que el uso de TH en
el primer afio después de RRSO tiene efectos
beneficiosos en términos de minimizar los sin-
tomas endocrinos y los sintomas sexuales en
mujeres premenopausicas que han sido someti-
das a RRSO.
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Articulos escogidos por el editor jefe del journal Menopause

* Lifelong estradiol exposure and risk of depressive symptoms during the transition
to menopause and postmenopause

Risk of depression increases during the menopause transition and early postmenopause,
but elucidating the presumed hormone component has not been simple. This study
takes a historic approach and finds that women with a longer reproductive life may be
at decreased risk of depression during the menopause transition and early
postmenopause.

Wendy K. Marsh, MD, MS¢; Joyce T. Bromberger, PhD; Sybil 1. Crawford, PhD; Katherine Leung, MS;
Howard M. Kravitz, DO, MPH; John F. Randolph, MD; Hadine Joffe, MD, MSe¢; Clandio N. Soares,
MD, PhD, FRCPC, MBA

* Missing documentation in breast cancer survivors: genitourinary syndrome of
menopause

There is a lack of documentation of genitourinary syndrome of menopause symptoms
for survivors of breast cancer; thus, available treatments are underused.

Elise D. Cook, MD; Elena 1. Lglehart, MD; George Baum, MS; Leslie 1. Schover, PhD; Lonzetta L.
Newman, MD

* Vasomotor symptoms are associated with depressive symptoms in community-
dwelling older women

In this large, representative community-based sample of older women, moderate to
severe depressive symptoms are common and associated with vasomotor symptoms
and other potential modifiable risk factors; therefore, full physical and psychosocial
assessment with provision of social support should be integral to the management of
depressive symptoms in this group.

Beribun M. Zeleke, MD, MPH; Robin |. Bell, MBBS, MPH, PhD, FAFPHM; Bak: Billah, BSc(Hons),
MSe, MAS, PhD; Susan R. Davis, MBBS, PhD, FRAC

* Time to first occurrence of breast pain and vaginal bleeding in phase 3 trials of

CE/BZA

The time course of breast pain and vaginal bleeding with conjugated estrogens/
bazedoxifene was similar to that of placebo during treatment for up to 2 years.

JoAnn V. Pinkerton, MD, NCMP; Andrew G. Bushmatkin, MS; Joel Bobula, MA; Joanne Lavenberg,
BS; Barry S. Komm, PhD; Lucy Abraham, MSc, CPsychol
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CONGRESOS

GERIATRIA

NEFROLOGIA PARA TODOS
14 de abril de 2018
Madrid, Espana

HERIDAS: LA IMPORTANCIA DEL DIAGNOSTICO CORRECTO
PARA EL TRATAMIENTO Y LOS CUIDADOS ADECUADOS
02 de junio de 2018
Madrid, Espana

II CONGRESO INTERNACIONAL DE GERIATRIA
Y SALUD MENTAL
22 de junio de 2018
Mealhada, Portugal

VII CONGRESO DE GERIATRIA Y GERONTOLOGIA
del 08 al 09 de junio de 2018

Cuernavaca, México

CONGRESOS DE ENDOCRINOLOGIA Y NUTRICION

ENDOCRINOLOGIA Y NUTRICION
SEGUNDAS JORNADAS DE MICROBIOTA INTESTINAL Y NUTRICION
14 de abril de 2018
Madrid, Espafia

CONGRESO CONFEDERACION LATINOAMERICANA
DE ENDOCRINOLOGIA CONLAEN Y ASOCIACION COLOMBIANA
DE ENDOCRINOLOGIA -ACE
Cartagena Abril 26-29 del 2018

3" JORNADAS DE BOMBAS DE INSULINA Y SISTEMAS
DE MONITORIZACION DE GLUCOSA
del 22 al 23 de junio de 2018
Madrid, Espana

%
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XXVII CONGRESO LATINOAMERICANO DE ENDOCRINOLOGIA PEDIATRICA
del 24 al 27 de octubre de 2018
CUSCO, Pera

SIMPOSIO ACEGYR AMENORREA
Y TRASTORNOS MENSTRUALES
Medellin Noviembre 16 del 2018

IV CONGRESO FEDERACION LATINA DE ENDOCRINOLOGIA GINECOLOGICA,
FLEG Y III CONGRESO COLOMBIANO DE ENDOCRINOLOGIA
GINECOLOGICA Y REPRODUCTIVA ACEGYR
Cartagena Noviembre 15 al 17 del 2019

I FORO CLINICO DE IDENTIDAD DE GENERO
Y ULTIMOS AVANCES EN CIRUGIA TRANS
del 14 al 15 de junio de 2018

Valencia, Espafa

3* JORNADAS DE BOMBAS DE INSULINA Y SISTEMAS
DE MONITORIZACION DE GLUCOSA
del 22 al 23 de junio de 2018
Madrid, Espafia

10A CONFERENCIA CIENTIFICA ANUAL SOBRE SINDROME METABOLICO 2018
del 09 al 11 de agosto de 2018
Mexico DF, México

~

CONGRESOS DE GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA

GINECOLOGIAY OBSTETRICIA
WORLD MEETING ON SEXUAL MEDICINE 2018-20° CONGRESS
OF THE EUROPEAN SOCIETY FOR SEXUAL MEDICINE ESSM &
21° CONGRESS INTERNATIONAL SOCIETY FOR SEXUAL MEDICINE ISSM
del 28 de febrero al 03 de marzo de 2018
Lisbos, Portugal

XX CONGRESO ACTUALIZACION GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA.
FUNDACION SANTA FE DE BOGOTA
del 02 al 04 de marzo de 2018

Cartagena de Indias, Colombia

(&
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IV CONGRESO CROG - CONTROVERSIAS EN REPRODUCCION
OBTETRICIA Y GINECOLOGIA
del 07 al 09 de marzo de 2018
VALENCIA, Espafia

XXXI CONGRESO FECASOG 2018
del 16 al 20 de abril de 2018

Ciudad de Panama, Panama

VII CONGRESO INTERNACIONAL ONCOLOGIA GINECOLOGICA Y MAMARIA
del 03 al 05 de mayo de 2018

Lima, Peru

INICIACION EN CIRUGIA LAPAROSCOPICA
04 de mayo de 2018
Madrid, Espana

14TH CONGRESS OF THE EUROPEAN FEDERATION OF SEXOLOGY 2018
del 09 al 12 de mayo de 2018

SANTA EULALIA. ALBUFEIRA, PORTUGAL
XV EDICION NACIONAL DE FORMACION DE LA ASOCIACION ESPANOLA
PARA EL ESTUDIO DE LA MENOPAUSIA
del 09 al 12 de mayo de 2018

LAS PALMAS DE GRAN CANARIA, ESPANA
CURSO ACTUALIZACION MEDICINA MATERNO FETAL
del 20 al 24 de septiembre de 2018

Cartagena de Indias, Colombia

XXVIII CONGRESO INTERNACIONAL DE GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA
del 06 al 09 de junio de 2018

Guadalajara. Jalisco, México

II CURSO POSTGRADO INTERNACIONAL DE INVESTIGACION
Y BIOESTADISTICA EN CIENCIAS DE LA SALUD
del 13 al 15 de junio de 2018
Quito, Ecuador

X SIMPOSIO DE LA SOCIEDAD DE SONOGRAFIA DOMINICANA
1ER. SIMPOSIO DE ECOGRAFIA PEDIATRICA
del 16 al 17 de junio de 2018

%
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SANTO DOMINGO, Republica Democratica del Congo

SEGUNDO CALI BREAST MEETING 2018
del 29 al 30 de junio de 2018
Cali, Colombia

XIII CONGRESO PERUANO DE CLIMATERIO
del 25 al 26 de julio de 2018

Lima, Peru

CONGRESO EN CANCER EN LA MUJER - ONCOLOGIA Y RADIOTERAPIA
del 27 al 28 de julio de 2018
Mexico DF, México

XXII CONGRESO PERUANO DE OBSTETRICIA Y GINECOLOGIA
del 14 al 17 de agosto de 2018

Lima, Peru

3ER CONGRESO INTERNACIONAL DE CLIMATERIO Y MENOPAUSIA
del 15 al 18 de agosto de 2018

Guadalajara, México

CURSO ACTUALIZACION MEDICINA MATERNO FETAL
del 20 al 24 de septiembre de 2018

Cartagena de Indias, Colombia

ESSO ADVANCED COURSE ON BREAST CANCER SURGERY
del 27 al 29 de septiembre de 2018

Lille, Francia
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