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• Pros y contras de TRH
• Diferencias entre estrógenos
• Uso en algunas condiciones oncológicas
• Recomendaciones actuales
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Caso clínico

• Femenina de 54 años, FUR hace 2 años. 

• Cursa con leve resequedad vaginal, sin síntomas vasomotores

• No tiene antecedentes personales de importancia, hasta ahora sana

• IMC 26 kg/m2. PA 124/78 mm Hg. Examen de mamas normal. 

• Laboratorios normales. 

• Consulta si debería recibir reemplazo estrogénico?
• Sí
• No 

Caso #2

• Femenina de 57 años, DM-2 diagnosticado hace 10 años, tratamiento
con metformin 500 mg tid. No otras comorbilidades
• FUR hace 1.5 años, con síntomas vasomotores que la despiertan 2-3 

veces por noche. 
• IMC 31 kg/m2. PA 130/76 mm Hg. Examen de mamas normal. 
• Hba1c 6.6%. LDL 114 mg/dl, HDL 39 mg/dl, triglicéridos 162 mg/dl. 

Microalbuminuria negativo, creatinina 0.92 mg/dl
• Debe recomendarse TRH? 

Caso #3

• Femenina de 49 años, con menopausia quirúrgica hace 1 año por
sangrado uterino disfuncional más miomatosis uterina
• AHF de CA mama en una tía abuela a los 70 años de edad
• No APP de importancia, por lo demás sana. Cursa con cefealeas

ocasionales que no requieren tratamiento
• IMC 22 kg/m2. PA 118/70 mm Hg. Examen de mamas normal. 
• Debe recibir TRH? 
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Introducción

• En el uso de TRH, hay un antes y después del WHI
• Estudios epidemiológicos mostraban una asociación favorable entre 

TRH y menos riesgo cardiovascular, menor riesgo de demencia y 
mejor sobrevida
• Después del WHI hay una caída abrupta en el uso de TRH
• Se deben tener varias consideraciones
• Tipo de estrógeno usado: estrógenos equinos conjugados
• Tipo de progesterone: acetato de medroxiprogesterona
• Diseño y edad de paciente

Women’s Health Initiative

Women’s Health Initiative - First randomized, controlled trial in women (50-79 years) 
treated with HRT

6700 women  with 5.2 years of follow-up
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M anson JE at al, N Engl J M ed, 2003;349:523-534
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WHI-Estrógenos solos

W HI. JAM A. 2004;291:1701
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WHI-estrógenos solos

• Efecto observado con el tiempo:
• Año 1: RR 1.16
• Año 2: RR 1.20
• Año 3: RR 0.89

• Año 4: RR 0.79
• Año 5: RR 1.28
• Año 6: RR 1.24

• >año 7: RR 0.42

W HI. JAM A. 2004;291:1701

WHI: 50-59 años

Deli T. Path Oncol Res. 2019; online Jan 8.

Seguimiento del WHI / rama de EEC 

Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.
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Seguimiento largo plazo WHI

Manson JAE.JAMA. 2017;318(10):927

WHI seguimiento largo plazo

Manson JAE.JAMA. 2017;318(10):927

WHI seguimiento largo plazo

Manson JAE.JAMA. 2017;318(10):927
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Cochrane: TRH y riesgo eventos
cardiovasculares

Boardman HMP. The Cochrane Library. 2015;3. 

Cochrane: TRH en prevención secundaria
cardiovascular

Boardman HMP. The Cochrane Library. 2015;3. 

Otros factores que inciden en el 
riesgo CV: eventos previos, tiempo
transcurrido desde menopausia y vía
de administración
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Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.

Cochrane: TRH en mujeres <10 años
postmenopausia

Boardman HMP. The Cochrane Library. 2015;3. 

Cochrane: TRH en >10 años post menopausia

Boardman HMP. The Cochrane Library. 2015;3. 
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ELITE

Hodis HN. N Engl J Med. 2016;374:1221-31

KEEPS: cambio en IMT

Harman SM. Ann Intern Med. 2014;161:249

HERS
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Vía de administración

• Transdérmico
• No eleva metaloproteinasas

• Podría ser más seguro desde el punto de vista cardiovascular
• Menor asociación con TVP

Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.

Indicaciones

• Alivio de síntomas vasomotores
• Resequedad vaginal mejora más con terapia local que con terapia

sistémica
• Otros síntomas climatéricos que podrían mejorar:
• Cambios en ánimo
• Irritabilidad
• Alteraciones en el sueño

• Riesgo de osteoporosis (sin síntomas vasomotores)?
• Depende de dosis de estrógenos usados

Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.

Riesgo cardiovascular

• Alto riesgo: contraindicado
• Riesgo intermedio:
• Preferiblemente estrógenos transdérmicos

• Bajo riesgo:
• Cualquier vía de administración

Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.
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Riesgos asociados a TRH

Riesgos

• Enfermedad coronaria

• Enfermedad cerebrovascular

• Trombosis venosa profunda
• Sucede usualmente en los primeros 2 años
• Puede desenmascarar alguna trombofilia
• Aumento de 6-11 casos por 1000 mujeres año (en usuarias <10 años de 

menopausia)
• Parece no presentarse con los transdérmicos

Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.

Cáncer

• Colon: consistente reducción en RCT y observacionales
• Se presentó en WHI en EEC+progesterone pero no en la rama de EEC solo

• Endometrio: claramente demostrado si no se opone con 
progesterona
• Cuando se usa EEC + progesterona en mujeres con útero más bien reduce el 

riesgo
• Mama: controversial
• Ovario: controversial

Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.
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Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.

Metanálisis CA mama

Kim S. Breast Canc Res Treat. 2018; online Apr 3

Metanálisis CA mama

Kim S. Breast Canc Res Treat. 2018; online Apr 3
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Metanálisis CA mama: duración de terapia

Kim S. Breast Canc Res Treat. 2018; online Apr 3

Eventos adversos

• Mastodinia
• Distensión abdominal
• Cambios en estado de ánimo
• Sangrados uterinos
• Elevación de presión arterial

Lobo RA. Nat Rev Endocrinol. 2016; online oct 07.

Situaciones especiales
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TRH en sobrevivientes de cáncer

• Las mujeres sobrevivientes de cáncer pueden tener falla ovárica
prematura por efecto del tratamiento (Qx, RT o QT)
• CA mama: no usar TRH, puede usarse gabapentina, venlafaxina, 

fluoxetine
• Intravaginal se puede utilizar a menos que esté usando inhibidores de 

aromatasa

• CA ovario: 90% son de origen epitelial
• No corresponden a contraindicación para TRH
• Contraindicado en derivados de la teca-granulosa al ser hormonalmente

activos

Deli T. Path Oncol Res. 2019; online Jan 8.

TRH en sobrevivientes de cáncer

• CA endometrio: 90% son dependientes de estrógenos
• No es una contraindicación y más bien mejora sobrevida
• Inicio usual 3-12 meses después de cirugía

• Cáncer cervical: no hay contraindicación
• Cáncer vulvar y vaginal: no hay contraindicación
• Meningioma y glioma: contraindicados
• Cáncer de pulmón: no claro pero en general no se recomienda
• Cáncer de vejiga: no claro pero no se recomienda

Deli T. Path Oncol Res. 2019; online Jan 8.

Tiene indicación para prevención
de enfermedades crónicas (no 
cardiovasculares)?
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USPSTF: TRH en prevención primaria de 
condiciones crónicas

Gartlehner G. JAMA. 2017;318:2234

USPSTF: TRH en prevención primaria de 
condiciones crónicas

Gartlehner G. JAMA. 2017;318:2234

USPSTF: análisis de subgrupos

• La única diferencia significativa fue por edad
• Mujeres de 50-59 años comparados con aquellas de 70-79 años con 

estrógenos monoterapia: menos IAM (HR 0.55 vs 1.24), CA colon (0.71 vs 
2.24), mortalidad total (0.70 vs 1.21)
• Interpretación cuidadosa por pocos eventos: sólo eventos de IAM en mujeres

de 50-59 años

Gartlehner G. JAMA. 2017;318:2234
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Preparados hormonales

Presentaciones disponibles

• Oral:
• Estrógenos equinos conjugados
• Estradiol

• Transdérmico
• Parches 
• Gel

• Progesteronas
• Acetato de medroxiprogesterona (oral y en DIU)
• Progesterona micronizada (oral y vía vaginal)
• Drospirenona
• ciproterona

Mecanismos deletéreos del progestágeno

• Disminuye receptores estrogénicos
• AMP puede antagonizar de forma más potente que los otros 

progestágenos el efecto de los estrógenos
• En PEPI, reduce más niveles de HDL

• En modelos animales, neutraliza el efecto vasodilatador de 
estrógenos y efecto antiaterosclerótico
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Tibolona: LIFT

Cummings SR. N Engl J Med. 2008;359:697

Conclusiones

• Factores que debo evaluar
• Tiempo transcurrido desde la menopausia
• Prevención primaria vs secundaria cardiovascular
• Riesgo cardiovascular
• Eventos adversos previos (TVP)

• Vía y tipo de compuesto
• Indicación principal sigue siendo alivio de síntomas vasomotoroes
• No hay una recomendación específica para uso rutinario para 

prevención de condiciones crónicas

Volviendo a los casos…
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Caso clínico

• Femenina de 54 años, FUR hace 2 años. 

• Cursa con leve resequedad vaginal, sin síntomas vasomotores

• No tiene antecedentes personales de importancia, hasta ahora sana

• IMC 26 kg/m2. PA 124/78 mm Hg. Examen de mamas normal. 

• Laboratorios normales. 

• Consulta si debería recibir reemplazo estrogénico?
• Sí
• No 

Caso #2

• Femenina de 57 años, DM-2 diagnosticado hace 10 años, tratamiento
con metformin 500 mg tid. No otras comorbilidades
• FUR hace 1.5 años, con síntomas vasomotores que la despiertan 2-3 

veces por noche. 
• IMC 31 kg/m2. PA 130/76 mm Hg. Examen de mamas normal. 
• Hba1c 6.6%. LDL 114 mg/dl, HDL 39 mg/dl, triglicéridos 162 mg/dl. 

Microalbuminuria negativo, creatinina 0.92 mg/dl
• Debe recomendarse TRH? 

Caso #3

• Femenina de 49 años, con menopausia quirúrgica hace 1 año por
sangrado uterino disfuncional más miomatosis uterina
• AHF de CA mama en una tía abuela a los 70 años de edad
• No APP de importancia, por lo demás sana. Cursa con cefealeas

ocasionales que no requieren tratamiento
• IMC 22 kg/m2. PA 118/70 mm Hg. Examen de mamas normal. 
• Debe recibir TRH? 


