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EDITORIALISTA INVITADO

Tamizaje con mamografia

D espués de la aparicion del articulo de Bleyer & Welch acerca del efecto a largo plazo del
tamizaje con mamografia y su incidencia en cancer de mama entre 1976 y 2008 en
Estados Unidos, se ha desatado una controversia acerca de la efectividad y la frecuencia con la
que debe hacerse la mamografia como tamizaje, si es que se debe hacer del todo'.

En ese articulo los autores encontraron el doble de la incidencia de cancer de mama en estado
temprano, pero solo un pequefio descenso en la incidencia de cancer de mama en estados tardios
durante el mismo periodo. Es mas, en el periodo del 2008 encontraron que la incidencia de sobre
diagnoéstico de cancer de mama fue de mas del 30% (es decir, que si el cancer no se trata, nunca
va a resultar en sintomas clinicos).

Para entender mejor o dilucidar estos topicos, se invitaron 3 expertos y se les pidié exponerlo
por escrito para que argumentaran sobre:

1. A favor de tamizaje con mamografia empezando a los 40 anos (Smith de la American Cancer
Society).

2. El tamizaje debe hacerse cada dos afios, comenzando a los 50 afios (la posicién de la
USPSTF), argumentado por Kerlikowske y Miglioretti.

3. En contra del tamizaje rutinario con mamografia, argumentando por Kalager de Noruega,
basado en la falta de beneficio absoluto y riesgo sustancial de dafio que puede resultar del
tamizaje mamografico.

Estos ensayos, publicados en el nimero anterior en la Revista Colombiana de Menopausia®,
fueron puestos a votacién entre los médicos, dando como resultado, 1240 votos.

En total, el 39% de los que votaron apoyaron el inicio del tamizaje a los 40 afios, el 44%
apoyaron su inicio a los 50 afios y 17% votaron a favor de no hacer tamizaje rutinario’.

Cuando se vieron los resultados por area geografica, los lectores y votantes de Centro América
y Suramérica fueron mas tendientes a recomendar el tamizaje mamografico a los 40 afos.

Los europeos estuvieron divididos: un 45% recomiendan el tamizaje a los 50 afos y el resto
sugieren el inicio del tamizaje a los 40 anos. No aconsejan tamizaje de rutina.

En Estados Unidos, 47% de los lectores estan de acuerdo con la USPTF (US Preventive Task
Force) de iniciar el tamizaje a los 50 afios, el 40% prefieren iniciarlo a los 40 afos y el 13% no
recomiendan tamizaje de rutina.

La interpretaciéon de los datos anteriores no es facil. Ademads el nimero de médicos que
respondieron, corresponden a una muy pequefia parte de los médicos del mundo.



Sin embargo, la tendencia es que los europeos no creen en el tamizaje rutinario y que debe ser
después de los 50 anos. Los americanos estan divididos y creen en el inicio a los 40 afios. Los
latinoamericanos somos mas inclinados a seguir iniciando el tamizaje a los 40 afos.

Lo que nosotros usual y generalmente recomendamos y hacemos es una mamografia los 40 afios
y luego, después de los 50 afios una anual o antes, si hay factores de riesgo severo -familiares
directos de cancer de mama- y especialmente las mujeres que estan usando TH.

Dentro de las encuestas realizadas se comento especificamente que desafortunadamente, hasta
este momento no hay manera de determinar en una base individual, que cancer va a permanecer
indolente y cual cancer puede llegar a ser letal.

En este aspecto la teorfa de que la TH no induce a la causalidad del cancer de mama sino que
hace expresar mas temprano la enfermedad clinica, hace indispensable la mamografia rutinaria
como lo estamos haciendo en las usuarias de terapia.

Lo que sf esta ampliamente compartido es que la mamografia es un instrumento de detecciéon
errénea porque detecta lesiones que no son cancer y puede dejar pasar lesiones malignas.

Por lo tanto, la atencién debe fijarse en la determinacién mas real y consensuada de que es
normal y patolégico en las imagenes vistas por los expertos y que se necesitan desarrollar nuevos
pruebas diagndsticas que puedan detectar mejor y mas efectivo los canceres que necesiten
tratamiento y reducir los cientos de mujeres que tienen sobre diagnoéstico y sobre tratamiento.

De todas formas, las mujeres que estan en alto riesgo de cancer de mama, deben tener un
seguimiento estricto con los medios diagndsticos que tenemos actualmente, como lo es, la
mamografia digital. Ojala que pronto se difunda y baje el costo de la determinaciéon de mutaciones
BRACT y BRACA2 para poder ser mas especificos en el riesgo y as{ racionalizar mas el tamizaje,
la prevencién y el manejo de la patologia que si es.

Bibliografia
1. Bleyer A, Welch HG. Effect of three decades of screening mammography on breast-cancer
incidence. N Engl ] Med 2012;367:1998-2005.

2. Tamizaje con mamografia para cdncer de mama. (Estamos de acuerdo? Rev Col Menop.

2012;18:302.

3. Mammography Screening - Polling Results. James A. Colbert, M.D., and Jonathan N. Adler,
M.D.N Engl ] Med 2013; 368: el2February 28, 2013DOI: 10.1056/NEJMclde1301407.
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ACTUALIDAD INMEDIATA

Declaracion posicion de EMAS.
Dieta y salud en la mujer de mediana edad y mayor

IRENE LAMBRINOUDAKIA, IULIANA CEASUB C, HERMAN DEPYPERED, TAMER
ERELE, MARGARET REESF, KARIN SCHENCK-GUSTAFSSONG, TOMMASO
SIMONCINIH, FLORENCE TREMOLLIERESI, YVONNE T. VAN DER SCHOUW],
FAUSTINO R. PEREZ-LLOPEZ K.

Resumen

Introduccion. Existen cada vez mas pruebas de que los factores de estilo de vida, tales
como la nutricién, actividad fisica, tabaquismo y consumo de alcohol, tienen un profundo
efecto modificador sobre la epidemiologia de las enfermedades crénicas mas importantes,
condiciones que afectan la salud de la mediana edad.

Objetivos. Proporcionar orientacion sobre el efecto de la dieta sobre la morbilidad y la
mortalidad de las mas frecuentes enfermedades prevalentes en la mediana edad y mas alla.

Materiales y métodos. Revision de la literatura y el consenso entre los expertos.

Resultados y conclusiones. Una dieta saludable es esencial para la prevencién de todas
las enfermedades no transmisibles crénicas, principales enfermedades en la mediana edad y
mas alld, tanto directamente, a través del efecto de macro y micro nutrientes individualmente
e indirectamente, a través del control del peso corporal. La Diabetes mellitus tipo 2 es mejor
prevenida o controlada mediante la restriccion de la cantidad total de carbohidratos en la dieta
o derivando los carbohidratos de cereales, frutas y vegetales. La sustitucion de las grasas
saturados y acidos trans por dcidos grasos mono insaturados y omega-3 es la mejor
intervencion dietaria para la prevencion de la enfermedad cardiovascular.

La obesidad es también un riesgo para una variedad de canceres. Las personas obesas
mayores deben animarse para perder peso. Los planes de dieta pueden seguir las recomenda-
ciones actuales para el manejo del peso pero la ingesta de proteinas se debe aumentar para
conservar la masa muscular. El consumo de carnes rojas y procesadas esta asociado con un
aumento del cancer colorrectal. Una de cada ingesta de proteinas, calcio y vitamina D debe ser
asegurada para la prevencion de fracturas osteoporoéticas. Una dieta rica en Vitamina E, folato,
B12, 4dcidos grasos omega-3 puede ser protectores contra la declinacion cognitiva. Con el
aumento de la longevidad es un tema creciente de salud puiblica asegurar una dieta saludable.

Palabras clave. Nutricion, estilo de vida, dieta, mujeres de edad mediana.

Abstract

Introduction. Thereis increasing evidence thatlife-style factors, such as nutrition, physical
activity, smoking and alcohol consumption have a profound modifying effect on the
epidemiology of most major chronic conditions affecting midlife health. Aims: To provide
guidance concerning the effect of diet on morbidity and mortality of the most frequent diseases
prevalent in midlife and beyond.

IRENE LAMBRINOUDAKIA & COLS. 9 DECLARACION POSICION DE EMAS. DIETA Y SALUD
EN LA MUJER DE MEDIANA EDAD Y MAYOR



Materials and methods. Literature review and consensus of expert opinion.

Results and conclusions. A healthy diet is essential for the prevention of all major chronic
non-communicable diseases in midlife and beyond, both directly, through the effect of
individual macro-and micronutrients and indirectly, through the control of body weight. Type
2 diabetes mellitus is best prevented or managed by restricting the total amount of carbohydrate
in the diet and by deriving carbohydrate energy from whole-grain cereals, fruits and vegetables.
The substitution of saturated and trans-fatty acids by mono-unsaturated and omega-3 fatty
acids is the most important dietary intervention for the prevention of cardiovascular disease.
Obesity is also a risk factor for a variety of cancers. Obese elderly persons should be
encouraged to lose weight. Diet plans can follow the current recommendations for weight
management but intake of protein should be increased to conserve muscle mass. The
consumption of red or processed meat is associated with an increase of colorectal cancer.
Adequate protein, calcium and vitamin D intake should be ensured for the prevention of
osteoporotic fractures. Surveillance is needed for possible vitamin D deficiency in high risk
populations. A diet rich in vitamin E, folate, B12 and omega-3 fatty acids may be protective
against cognitive decline. With increasing longevity ensuring a healthy diet is a growing public
health issue.

Key words. nutrition, life-style, diet, midlife women.

Introduccion

La esperanza de vida aumenta constante-
mente en todo el mundo. En la mayoria de
paises europeos, tanto hombres como mujeres
se espera que vivan mas de ochenta afios'. La
longevidad es el resultado de una buena calidad
del entorno socioeconémico y la atencién médi-
ca avanzada, y estd progresivamente dando
lugar a una sociedad envejecida. Esta demogra-
fia tiene cambio en la etiologia de la morbilidad
y la mortalidad por accidentes, violencia y las
infecciones hacia las enfermedades cronicas no
transmisibles.

En paises de altos ingresos, nueve de las diez
principales causas de muerte, entran en esta
categoria: la enfermedad cardiovascular, diabe-
tes mellitus, el cancer y la demencia, son las mas
importantes?; factores de estilo de vida, tales
como la nutricién, la actividad fisica, consumo
de alcohol y tabaquismo, tienen un profundo
efecto modificador sobre la epidemiologia de la
mayoria de las principales enfermedades croni-
cas, que afectan la salud en la madurez’. El
objetivo de esta declaraciéon es resumir la evi-
dencia y proporcionar una gufa con relacion al
efecto de la dieta en la morbimortalidad de las
enfermedades mas frecuentes prevalentes en la
mediana edad y mayor.
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La dietay la morbilidad en la edad
medianay mayor

1. Obesidad

El sobrepeso y la obesidad son el resultado
de un desequilibrio entre el consumo de energia
y el gasto energético. Esta declaracion de posi-
cién se centra en la ingesta de energfa. La
obesidad es una epidemia importante de salud
en todo el mundo. A pesar de las cifras de salud
publica, las intervenciones de obesidad siguen
aumentando, en la actualidad hay 300 millones
de adultos en todo el mundo con obesidad,
mientras que la mitad de la poblacién mundial
total estd por encima del peso normal*. La
obesidad y adiposidad central en particular,
reduce la esperanza de vida en ambos sexos® y,
por otro lado, estan los centenarios, que
en promedio son mas delgados en comparacion
con los controles adultos mayores®. I.a obesi-
dad es un factor de riesgo de enfermedad
cardiovascular (ECV), diabetes mellitus, cancer,
disfuncién respiratoria, incontinencia urinaria,
artritis y demencia’. A medida que la persona
envejece, sin embargo, el indice de masa corporal
(IMC) puede no ser representativa de la situa-
cién de adiposidad debido a: a. Disminucion de
la altura y b. Disminucién de la masa magra
debido a inactividad, disminucion hormonal o



condiciones médicas cronicas. La baja masa
magra, que se describe como «sarcopeniay», pue-
de ser en si misma un factor de riesgo para la
morbilidad y, ademas, puede enmascarar au-
mento de la adiposidad central, particularmen-
te frecuente en las personas de edad’. Este es el
mayor factor que contribuye a la «paradoja de la
obesidad». Si bien es claro que obesidad, defini-
da por un alto indice de masa corporal, aumenta
la mortalidad por todas las causas en la pobla-
cién adulta en general, la evidencia con relacién
al envejecimiento es menos convincente, con
individuos en el rango de sobrepeso exhibiendo
mejores tasas de supervivencia en comparacion
con las personas con IMC < 25° Personas ma-
yores u obesos deben ser alentados a perder
peso. Los planes de dieta deben seguir las reco-
mendaciones actuales para el control de peso.
(Baja grasa saturada energfa derivada de grasas
mono-y grasa poliinsaturada, energfa de hidratos
de carbono derivados de los vegetales, frutas,
legumbres y cereales de grano entero, pasta o
arroz, energia de proteina derivado principal-
mente de peces, aves, plantas o productos lac-
teos desnatados)®.

Sin embargo, el manejo de las personas en
edad avanzada, debe diferir de la poblacién
adulta en general con respecto a los siguientes
puntos:

1. Los indices de la composiciéon corporal y
de la adiposidad central se debe estable-

cer como variables de control mas alla del
IMC.

2. Una mayor proporciéon de proteina debe
ser incorporado como fuente de energia
en la planificacion diaria de calorias.

3. El ¢jercicio de resistencia, adaptado a las
necesidades y capacidades individuales
debe ser incorporado en el programa de
manejo de peso para la conservacion de la

masa magra’.

2. La diabetes mellitus tipo 2

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) representa
el 3% de todas las causas de mortalidad en el
mundo moderno y es un fuerte factor de riesgo
de enfermedad cardiovascular, la insuficiencia
renal, la pérdida visual y la neuropatia®. La
reduccién de peso tiene un profundo efecto

IRENE LAMBRINOUDAKIA & COLS.

benéfico en todas las etapas del desarrollo de la
DM2, a saber, sindrome metabdlico, la toleran-
cia a la glucosa, el trastorno de la glicemia en
ayunas, as{ como el manejo de la diabetes fran-
cal’. Aunque las dietas con altos carbohidratos/
bajas grasas se recomienda tradicionalmente a
los diabéticos, es cada vez mas apreciada una
dieta baja en carbohidratos/alta en proteinas
que pueden ofrecer una mejor opcion a largo
plazo sobre el peso y control del metabolismo!!.
El aspecto mas importante en la prevenciéon y
manejo de la DM2 es la restriccion de la canti-
dad de carbohidratos como fuente de energia en
la planificacién diaria'?. El contenido de fibra
de la dieta, particularmente fibra insoluble con-
tenida en los cereales de grano entero, tiene una
relacion inversa con los niveles plasmaticos de
glucosa, resistencia a la insulina y el riesgo de
desarrollar DM2!5. Los posibles mecanismos
son el aumento de la frecuencia de paso por el
tracto GI, disminuyendo asf la absorcién de los
macro nutrientes, la secrecion de hormonas
insulinotropas gastrointestinal, el aumento de
la sensacion de saciedad vy, finalmente, la dismi-
nucién de acidos grasos libres en la circulacion
resultante en el aumento del transporte intra-
celular de glucosal®. Los 4cidos grasos libres
saturados de cadena corta, incluidos principal-
mente en la carne y los productos lacteos con
grasa total, aumenta la resistencia a la insulina
y la progresion a la diabetes.

Por el contrario, los acidos grasos mono-
insaturados de cadena larga, contenida en el
aceite de oliva, estan asociados con un mejor
control de la glicemia y menor incidencia de
diabetes!>!®. Los 4cidos grasos omega-3 poli
insaturados contenidos en el aceite de pescado
probablemente no tienen efecto sobre la gluco-
sa mas alla de su efecto sensibilizante indirecto
a la insulina a través de la reduccion de triglicé-
ridos!’. El consumo moderado de alcohol (has-
ta una bebida al dia para las mujeres y dos al dia
para los hombres) se sabe que tienen un efecto
de disminucién en la incidencia de DM2 y en los
niveles de glucosa en los diabéticos, posible-
mente, mejorando la sensibilidad a insulina!®!8.
Aunque muchos informes indican un posible
efecto benéfico de los suplementos de micro-
nutrientes, como el cromo, magnesio, zinc,
potasio y antioxidantes, la evidencia actual no
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es suficiente para apoyar su recomendacion en
la practica clinica!®!.

3. La enfermedad cardiovascular

La enfermedad cardiovascular (ECV) es la
principal causa de muerte en todo el mundo. La
enfermedad isquémica del corazén, derrame ce-
rebral y enfermedad cardiaca hipertensiva con-
juntamente acaparan un tercio de todas las causas
de mortalidad en paises de altos ingresos?. La
ECV es el mejor modelo de enfermedad en
donde las modificaciones de estilo de vida pue-
den tener un efecto profundo en la prevencién
primaria y prevencién secundaria. Aunque esto
ha sido apreciado por las autoridades y se ha
progreso mucho en cuanto a reducciéon de la
mortalidad cardiovascular, los programas de pre-
vencién son todavia insuficientes, en particular
entre las mujeres?’. El mds importante factor
nutricional en la prevencién de ECV es la reduc-
ciéon de grasas saturadas a < 7% y de acidos
grasos trans a < 1% en el consumo de energia
diaria, ya que su uso ha mostrado consisten-
temente una fuerte asociacion lineal con eventos
de enfermedad coronaria y accidente cerebro-
vascular, un efecto mediado a través de modifi-
caciones aterogénicas del perfil de los lipidos, la
resistencia a la insulina, y los mecanismos pro-
oxidantes??2. Ademas, la modificacion y no la
reduccion de la grasa total en la dieta parece estar
asociada con un beneficio con respecto a los
resultados cardiovasculares?’. En ese contexto,
la sustitucion de grasa saturada con acidos grasos
poli insaturados, omega-3, que se encuentran en
la grasa del pescado, asi como de acidos grasos
mono insaturados que se encuentran en aceites
vegetales tales como aceite de oliva, reduce la
incidencia de evento coronario agudo, asi como
el riesgo de muerte cardiaca®»?*. El colesterol en
la dieta puede no ser tan importante como se
pensaba®; las guias americanas aun siguen limi-
tando la ingesta diaria de 300 mg?, mientras que
las guias europeas no tienen un limite supetrior?’.
Los hidratos de carbono no se deben consumir en
exceso, sustituyendo la grasa saturada, ya que
pueden aumentar los niveles de triglicéridos,
disminuirla densidad de alto lipoproteina (HDL)-
c y comprometer la sensibilidad a la insulina. Las
fuentes de hidratos de carbono deben ser: frutas,
verduras, arroz integral, cereales y alimentos
ricos en fibra. De acuerdo con un reciente meta-
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analisis sobre la base de datos observacionales
prospectivo de 8 a 13 afios, las personas que
consumen tres porciones diarias de alimentos
que contienen fibra tienen un riesgo del 21%
menor de enfermedades cardiovasculares y me-
nor ganancia de peso'.

El consumo de sal debe ser limitado, como
se indica por su efecto de aumento sobre la
presion arterial. Sin embargo, el efecto de esta
intervencién sobre la mortalidad cardiovascular,
ha sido recientemente cuestionado. La revision
de Cochrane no logré identificar ningun benefi-
cio con respecto a las enfermedades cardio-
vasculares, la morbilidad o la mortalidad por
todas las causas?®,

Aunque potencialmente beneficioso, electro-
litos, tales como potasio y magnesio, asi como
los antioxidantes, no se deben recomendar ha-
bitualmente para la prevencion de la ECV#.

4. Cancer

Mas alla de fumar, el control del peso, la
dieta y la actividad fisica, son los parametros
mas importantes de estilo de vida para modifi-
car el riesgo de cancer. El exceso de peso, la
obesidad central en particular, siempre se han
asociado con el riesgo de diversos tipos de
cancer, tales como cancer de mama después de
la menopausia®, cincer de endometrio’!, can-
cer colorrectal®?, cancer renal®’, asi como
adenocarcinoma del es6fago®. También han
informado asociaciones positivas con IMC de
los canceres de higado® y la prostata®.

bl b

La obesidad puede afectar la tumorogénesis
a través de diversos mecanismos, incluyendo la
inflamacién cronica, la funcién inmunoldgica
comprometida, el metabolismo hormonal alte-
rado, tal como la insulina, el factor crecimiento
similar a la insulina (IGF) y los estrégenos, asi
como sus proteinas de unién o transportado-
ras®’. Habitos alimentarios saludables destina-
dos al control del peso a largo plazo y bajo
en grasas saturadas y los alimentos densos de
energia y altos en frutas, verduras y frijoles debe
ser activamente recomendados como una medi-
da contra el cancer.

El consumo de carne roja o procesada ha
sido sostenidamente también asociado con
cancer colorrectal, una causa principal de



mortalidad por cancer en ambos sexos. De acuer-
do con un reciente meta-andlisis, el consumo
diario de 50 g de carne procesada o 100 g de
carne roja aumenta el riesgo de cancer colorrectal
en un 15% a 20%?3. Muchos mecanismos pue-
den contar para esta asociacion, entre los cuales
la adicién de nitrito / nitrato a la carne proce-
sada. Ademas en la elaboracién de carne, la
formacién de nitrosaminas catalizada por el
contenido de hierro hemo de la carne roja, los
agentes mutagenos producidos por coccion a
altas temperaturas o la secreciéon de acidos
biliares secundarios inducidos porla carne roja®.

La evidencia acumulada indica que el consu-
mo de fibra dietética reduce el riesgo de varios
tipos de cancer como el de mama* y el cancer
colorrectal*!. Ademas, estudios prospectivos
grandes han demostrado que una dieta rica en
frutas y verduras puede tener un efecto protec-
tor contra el cincer*?»*. Dada su pequefia mag-
nitud, sin embargo, estas asociaciones deben
ser interpretadas con precaucioén, ya que pue-
den ser confundidos por la disminucién de taba-
co y de la obesidad, o por un estilo de vida
saludable en general de los sujetos que consu-
men alto cantidades de frutas y verduras.

El consumo de alcohol, incluso en un peque-
fio grado, se asocia con cancer de mama, boca,
laringe y gastrointestinal**. El combinacion de
alcohol y cigarrillo generan un riesgo mucho
mayor que el conferido por los dos factores por
si solos®. Mecanismos putativos que explican
el efecto del alcohol sobre el ciancer son su
transformacion en el mutagénico acetaldehido,
asi como la prolongacién de la vida media de
esteroides sexuales por interferencia con las
enzimas del higado®’.

En este momento no hay pruebas de que los
suplementos dietéticos incluyendo, minerales,
vitaminas y antioxidantes tienen efecto en redu-
cir el riesgo de cancer, por lo que su uso no debe
ser recomendado para prevencion del cancer®’>3.

5. Osteoporosis

Las fracturas osteoporéticas tienen un riesgo
de por vida de 40% para las mujeres y 13% para
los hombres y representan una considerable
morbilidad y mortalidad, que demuestra por lo
tanto una carga socioeconémica grave*s. El
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calcio es vital para la salud 6sea durante toda la
vida. La ingesta alimentaria inadecuada de cal-
cio se asocia con el aumento de las fracturas
osteoporoticas, especialmente cuando la ingesta
de vitamina D también es baja*’. Suplementos
de calcio solos pueden reducir el riesgo de
fracturas osteopordticas*®, aunque algunos in-
vestigadores han cuestionado su eficacia®. Alta
ingesta de base de calcio, mala adherencia al
tratamiento o insuficiencia de vitamina D puede
enmascarar el efecto dela suplementacion de calcio
en el riesgo de fractura. Los analisis de replecién
de vitamina D o adherencia de los participantes
o indican un beneficio de la suplementacién de
calcio con respecto al riesgo de fractura*®*. Las
directrices actuales de la mayorifa de las autori-
dades sugieren una ingesta diaria de 1000-1200
mg de calcio elemental a través de la dieta o la
suplementacién®. Sin embargo debe tenerse
precaucién en el uso de los suplementos de
calcio en las mujeres cuya dieta esta llena.

Asi, el estudio Health Initiative (WHI) en-
contré un aumento del riesgo de calculos rena-
les!. También el uso del suplemento de calcio
esta asociado con un mayor riesgo de infarto de
miocardio y, posiblemente, los accidentes
cerebrovasculares®. Este riesgo no es mitigado
por la administracion conjunta de vitamina D.
Es probablemente mas seguro lograr una ade-
cuada modificacion mediante la dieta en lugar
de usar los suplementos.

Ademas de los productos lacteos, los ali-
mentos ricos en calcio son el pescado pequefio
con el esqueleto, los higos, pasta de tahini y
semillas de sésamo®’.

La vitamina D es esencial para la absorcion
optima del calcio. La deficiencia de vitamina D
aumenta el recambio 6seo a través de hiperpa-
ratiroidismo secundario y conduce a la pérdida
de hueso®*. Mas alla de su efecto sobre meta-
bolismo de los huesos, la vitamina D puede
actuar beneficiosamente sobtre fracturas osteo-
pordticas por la disminucién del riesgo de
caidas®*. Las fuentes dietéticas de vitamina D
son bastante limitadas e incluyen los aceites de
pescados y los productos lacteos fortificados™.
La prevalencia de la insuficiencia de vitamina D
puede ser alta, especialmente en los ancianos,
los obesos, la piel oscura o las personas con una
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minima exposicion a la luz solar. Teniendo en
cuenta la seguridad de los suplementos de vita-
mina D, su eficacia junto con el calcio en la
prevenciéon de fracturas*® y su posible efecto
beneficioso sobre el sistema neuromuscular
y cardiovascular®, una dieta diaria de 800 UI se
ha recomendado para la salud 6ptima de los
huesos®. Los individuos con documentada in-
suficiencia pueden necesitar dosis mas altas
para restaurar los niveles éptimos de vitamina
D en suero®. El colecalciferol (D3) se debe
preferir a los metabolitos mas activos de la
vitamina D, ya que estas ultimas no aumentan
la 250H vitamina D del suero, que es importan-
te para produccién en el tejido no renal de
vitamina D activa, y que estan asociados con
tasas mas altas de hipercalcemia’’®,

La ingesta de proteinas, en particular de ori-
gen animal, ha sido positivamente asociada con
una densidad mineral 6sea (DMO mas alta), asi
como con menores tasas de fracturas por
osteoporosis y complicaciones post-fractura®-e.
Esta asociacion puede estar mediada a través de
la mayor absorcion de calcio, mayor produccion
de IGF-1 y masa muscular aumentada inducida
por una dieta alta en proteinas®®!l. Otros estu-
dios han podido corroborar esta asociacion, po-
siblemente debido a niveles bajos de consumo de
calcio en la poblacién estudiada o al sesgo de la
longevidad, ya que las personas con alto consu-
mo de proteinas pueden vivir mas tiempo y tener
mas fracturas®. En vista de esta evidencia, la
cantidad diaria recomendada de 0,8 g proteina/
kg de peso corporal puede no satisfacer las nece-
sidades de conservacién de masa corporal magro
y el recambio éseo saludable, especialmente en
las personas de edad®!%

El alto consumo de alcohol se asocia con
disminucién de la DMO y mayores tasas de
fracturas osteopordticas®. El alcohol actia di-
rectamente por inhibicién de la formacion de
hueso e indirectamente mediante el aumento
del riesgo de caidas y de la desnutricion®. Bebi-
da moderada, sin embargo, no ha demostrado
que afecte negativamente la salud 6sea®®%.

6. Osteoartritis

La osteoartritis (OA) es una enfermedad
degenerativa incapacitante, que es mas comun
en las mujeres que en los hombres después de la
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quinta década®®. Los factores de riesgo para la
OA incluyen la edad, el género y la obesidad. La
reduccion de peso puede reducir el dolor y
mejorar la movilidad®>. En lo que respecta a
determinados componentes de la dieta, algunos
estudios sugieren que la vitamina C y la vitami-
na D pueden reducir la progresién de la enfer-
medad, la gravedad de los sintomas y la pérdida
de cartilago®”%8. Los poli fenoles del aceite de
oliva, acidos grasos, omega-3, poli insaturados,
pueden reducir la inflamacion®.

Los suplementos de glucosamina y condroi-
tina son suplementos populares dietéticos utili-
zados para la OA. Sin embargo, la evidencia
que respalda su eficacia es pobre con los inves-
tigadores del estudio artritis glucosamina/
condroitina Intervencién Trial (GAIT) mues-
tran que la combinacién de la glucosamina y la
condroitina hizo poco para aliviar la progresion
de la enfermedad o el dolor en las personas con
OA leve a moderada de rodilla y se debe em-
prender nuevos estudios’’!.

7. Funcién cognitiva

Mucha atencién se ha centrado hoy en dia
sobre los posibles efectos de la dieta en el desa-
rrollo y la progresion de la demencia. La eviden-
cia mas convincente se refiere al efecto protector
de la vitamina E, acido félico, vitamina B12 y los
acidos grasos, omega-3. La mayoria de los estu-
dios que examinan el efecto de la ingesta dieté-
tica de vitamina E en el rendimiento cognitivo
han arrojado resultados positivos, sobre todo en
las poblaciones con una ingesta dietética baja’.
Mas alla de su funcion antioxidante, la vitamina
E puede estar implicada en la transduccion de
sefiales, la expresion del gen y deteccidn redox’.
Por el contrario en los estudios clinicos que
investigan el uso de suplementos de vitamina E
no han documentado ningin beneficio”™. Partici-
pantes de estudios salud-conciencia con mayor
concentracién basal de vitamina E o diferencias
en actividad de vitamina E en la dieta, en com-
paracion con los suplementos puede explicar la
observada falta de eficacia de los suplementos en
la funcién cognitiva’.

El folato y vitamina B12 son co-factores
implicados en el metabolismo delahomocisteina,
un importante modulador en los procesos
neurodegenerativos’. Los niveles bajos de es-



tas dos vitaminas, asi como el aumento de
homocisteina circulante se han asociado con un
menor rendimiento cognitivo y un mayor riesgo
de desarrollar demencia’’°. Como en el caso de
la vitamina E, sin embargo, estudios de inter-
vencién no han demostrado una eficacia del
folleto y suplementos de vitamina B12 para
prevenir el deterioro cognitivo’7".

Una dieta rica en grasa saturada se asocia con
mayor rapidez de disminucién cognitiva y au-
mento del riesgo de demencia’78. Por el contra-
rio, el consumo de pescado, rico en acidos
grasos, omega-3, poli insaturados, tiene y han
demostrado protecciéon contra el deterioro
cognitivo’®. Estos efectos también pueden ser
mediados a través de modificaciones en el ries-
go cardiovascular, en particular relacionado con
la demencia vasculat’ Ensayos clinicos y estu-
dios prospectivos de intervenciéon con suple-
mentos de acidos grasos, omega-3, no han
demostrado hasta ahora un efecto ya sea en el
rendimiento del desarrollo cognitivo de las per-
sonas mayores sanas, o sobre la incidencia y
progresion de la demencia”.

8. Patrones de alimentacion saludables

Las primeras observaciones sobre las dife-
rencias en la longevidad y la incidencia
de las principales enfermedades no transmisi-
bles, mediante variaciones geograficas, han lle-
vado al estudio de los patrones especificos de la
dieta en la promocién de la salud®!.

La dieta mediterranea (Mediet) es la mejor
dieta estudiada y las pruebas cada vez mas
solidas que apoyan su efecto preventivo sobre
muchas condiciones médicas en la mitad de la
vida®?. Mediet es mas una filosofia de estilo de
vida que una mera combinacién de nutrientes,
que consiste en frecuentes comidas comunales,
ejercicio diario moderado y el consumo mode-
rado de vino tinto con las comidas®’. Vegetales
de temporada cocidos o crudos, frijoles y le-
gumbres, asi como moderadas cantidades de
queso, yogury pescado sonlabase de la Meddiet.

El consumo de aceite de oliva caracteriza los
habitos de alimentacion mediterranea. LLa carne
se consume rara vez y la grasa saturada es
generalmente menos del 7% de las calorfas
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totales diarias®?. La adhesion a Mediet entre las
poblaciones del Mediterraneo ha mostrado
consistentemente una menor mortalidad total,
menor incidencia de enfermedades cardiovascu-
lares y el cancer, posiblemente inferior inciden-
cia de enfermedades neurodegenerativas®®7.

Las dietas vegetarianas han ganado popula-
ridad como una forma saludable de estilo de
vida. En los vegetarianos se ha demostrado que
tienen una menor mortalidad por cualquier cau-
sa y menor incidencia de enfermedad coronaria
del corazon, diabetes e hipertension arterial, un
efecto mediado en parte por el menor indice de
masa corporal®®. Los datos sobre la incidencia y
mortalidad por cancer siguen siendo concluyen-
tes®91. La dificultad para establecer asociacio-
nes radica principalmente en el hecho de que el
término «vegetariano» incluye muchos patrones
de la dieta, es decir, los lacto-ovo-vegetarianos
que consumen productos animales; pesco-ve-
getarianos que consumen pescado y los vegeta-
rianos estrictos que no consumen productos de
carne, aves, pescado o animal. La ultima cate-
goria esta sujeta a las deficiencias de vitamina
D, calcio, vitamina B12, hierro y zinc®!.

9. Conclusion

Una dieta sana es esencial para la prevencion
de todas las enfermedades crénicas principales
no transmisibles en la mediana edad y mas alla,
tanto de forma directa, a través del efecto de
macro y micronutrientes individuales e
indirectamente, a través del control del peso
corporal. El consumo adecuado de proteinas se
debe garantizar principalmente en el consumo
de pescado, aves de corral, productos lacteos
bajos en grasa o legumbres. Los carbohidratos
deben ser derivados de cereales integrales, fru-
tas y verduras, los alimentos ricos en fibra,
mientras que el consumo de productos azucara-
dos o refinados debe ser desalentado.

La grasa saturada contenida en las carnes
rojas y los productos lacteos con grasa total
debe limitarse a < 7% de la ingesta calorica
total. La energia derivada de la grasa debe
provenir de aceites vegetales, en particular aceite
de oliva, que es rico en acidos grasos mono
insaturados. El consumo moderado de alcohol
puede conferir algiin beneficio con respecto a la
prevencion de la enfermedad cardiovascular.
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Sin embargo, las personas que no consumen
alcohol no deben animarse a hacerlo unicamen-
te sobre la base de estos hallazgos.

Mas alla de suplementos de calcio y vitamina
D para la prevencion de fracturas, actualmente
no hay evidencia suficiente para apoyar la
el uso de suplementos para la prevencion de las
enfermedades cronicas de mediana edad.

Resumen delas recomendaciones

.

La dieta puede modificar la epidemiologia
de las enfermedades mas importantes de
la mediana edad, a saber: diabetes, enfet-
medades cardiovasculares, cancer, osteo-
porosis y demencia.

La obesidad sarcopénica en los ancianos
puede ser enmascarada por el indice de
masa corporal «normal» y debe ser mane-
jado con la ingesta adecuada de proteinas
y ejercicio fisico adaptado.

Diabetes mellitus tipo 2 se puede preve-
nir o ser manejada por la restriccion
de la cantidad total de carbohidratos en la
dieta y derivando energfa a partir de
carbohidratos de cereales integrales, fru-
tas y verduras.

La sustitucion de los acidos grasos satura-
dos y trans por grasas mono insaturadas
y acidos grasos, omega-3, es la mas impoz-
tante intervencion dietética para la pre-
vencién de la enfermedad cardiovascular.

La obesidad es un factor de riesgo para
una variedad de canceres. El consumo de
carne roja o procesada esta asociado con
un aumento de cancer colorrectal.

Adecuada ingesta de proteinas, calcio y
vitamina D debe ser garantizada para la
prevencion de las fracturas osteoporoéticas.
Es necesario control periédico con el fin
de evitar posible deficiencia de vitamina
D en poblaciones de alto riesgo.

Una dieta rica en vitamina E, 4cido félico,
B12 y acidos grasos, omega-3 pueden
tener un efecto protector contra el dete-
rioro cognitivo.

Mas alla de calcio y vitamina D, la su-
plementacién de rutina de vitaminas,
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antioxidantes o micronutrientes no se jus-
tifica en la actualidad para la prevencién
de enfermedades croénicas.

La dieta mediterranea, ha demostrado que
posiblemente protege contra la enferme-
dad cardiovascular, el cancer y el declive
cognitivo.

Las dietas vegetarianas se asocian con
una menor incidencia de diabetes, hiperten-
sion y enfermedad cardiovascular.
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Un estudio multinacional de desordenes del suefio
durante la mediana edad de la mujer
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Resumen

Antecedentes. Aunque los trastornos del sueflo son comunes durante la mitad de la vida
de la mujeres, pocos estudios han descrito en detalle la prevalencia de esta situaciéon y los
factores de riesgo relacionados.

Objetivo. Determinar la prevalencia de trastornos del suefio en mujeres de mediana edad
usando herramientas validadas. L.a medida de determinantes capaces de influir en la prevalencia
de insomnio y calidad de suefio deficiente también fue realizada.

Métodos. A un total de 6.079 mujeres entre 40 y 59 afios de 11 paises latinoamericanos se
invitaron a que llenaran el Athenas Insomnio Scale (AIS), el the Pittsburgh Sleep Quality Index

(PSQI), the Goldberg Anxiety and Depression Scale, the Menopause Rating Scale (MRS), the
Brief Scale of Abnormal Drinking y un cuestionario general sociodemografico.

Resultados. En general, 56.6% de las mujeres encuestadas sufrfan de insomnio, pobre
calidad de suefio o ambos. Especificamente, 43.6% y 46.2% presentaban insomnio y pobre
calidad de suefio en concordancia con AIS y PSQI respectivamente. La prevalencia de
insomnio aument6 con la edad de la mujer (de 39.7% en aquellas entre 40 a 44 anos a 45.2%
en las de 55 a 59 afios, p<0.0001) y el estado menopdusico (de 39.5% en premenopausicas de
40y 44 2 46.3% en las menopdusicas tardias, p<0.0001). “despertarse en la noche” (AIS punto
2) fue el mas alto de todos los puntos y contribuyé en gran medida (promedio 16%) al puntaje
total de la escala en todas las fases menopausicas. La calidad del suefio también se agravé con
la edad y el status menopausico, afectando particularmente la eficiencia y latencia del suefio y
el aumento de uso de hipnéticos. Los sintomas vasomotores (SVM), estado depresivo y la
ansiedad se asociaron a trastornos del suefio. Las mujeres que presentaban trastornos del suefio
mostraban un aumento del doble en severidad de los sintomas menopausicos (el mas alto
puntaje de escala MRS), lo cual se traslad6 en un riesgo 6 a 8 veces mas alto del deterioro de
la calidad de vida. Un analisis de regresion logistica determiné que la edad de la mujer, la
presencia de enfermedad crénica, problemas de bebidas, ansiedad, depresion, SVM, uso de
drogas (hipnoéticos y terapia hormonal), fueron factores de riesgo significantes relacionados
con la presencia de trastornos del suefio. Mayor nivel educativo se relacioné con menos
insomnio y mejor calidad del suefio.

Conclusion. Insomnio y pobre calidad de suefio fueron altamente prevalente en esta

muestra en mujeres de edad mediana, en las cuales la influencia de la edad y la menopausia fue
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solamente modesta y mas bien relacionado con sintomas menopdausicos que ya se encuentran
en la premenopausia.

Palabras clave. Menopausia, edad mediana, trastornos del suefio, insomnio, calidad de suefio.

Abstract

Background. Although sleep disturbances are common during female mid-life, few
studies have described in detail the prevalence of this problem and related risk factors.

Objective. To determine the prevalence of sleep disturbances in mid-aged women using
validated tools. Assessment of determinants capable of influencing the prevalence of insomnia
and poor sleep quality was also performed.

Methods. A total of 6,079 women aged 40-59 of 11 Latin American countries were invited
to fill out the Athens Insomnia Scale (AIS), the Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI), the
Goldberg Anxiety and Depression Scale, the Menopause Rating Scale (MRS), the Brief Scale
of Abnormal Drinking and a general socio-demographic questionnaire.

Results. Overall, 56.6% of surveyed women suffered of either insomnia, poor sleep quality,
or both. Specifically, 43.6% and 46.2% presented insomnia and poor sleep quality in
accordance to the AIS and the PSQI respectively. The prevalence of insomnia increased with
female age (from 39.7% in those aged 40-44 to 45.2% in those aged 55-59, p<0.0001) and
menopausal stage (from 39.5% in premenopausal aged 40-44 to 46.3% in late postmenopausal
ones, p<0.0001). “Awakening during the night” (AIS: Item 2) was the most highly rated of all
items and contributing in a higher degree (mean 16%) to the total score of the scale in all
menopausal phases. Sleep quality also worsened with age and menopausal status, impairment
particularly affecting sleep efficiency and latency and the increased use of hypnotics. Vasomo-
tor symptoms (VMS), depressive mood and anxiety were associated to sleep disturbances.
Women presenting sleep disturbances displayed a 2 fold increase in the severity of menopausal
symptoms (higher total MRS scores) which was translated into a 6 to 8 times higher risk of
impaired quality of life. Logistic regression analysis determined that female age, the presence
of chronic disease, troublesome drinking, anxiety, depression, VMS, drug use (hypnotics and
hormone therapy) were significant risk factors related to the presence of sleep disturbances.
Higher educational level related to less insomnia and better sleep quality.

Conclusion. Insomnia and poor sleep quality were highly prevalent in this mid-aged female
sample in which the influence of age and the menopause was only modest and rather linked
to menopausal symptoms already occurring since the premenopause.

Key words. Menopause, middle age, sleeps disturbances, insomnia and quality of sleep.

Introducciéon

Las alteraciones del suefio son muy frecuen-
tes en la poblaciéon general, y en particular
puede afectar a las mujeres y las personas con
deterioro de la salud fisica y/o mental"2. Por lo
tanto, no es de extraflar que el climaterio se
define como un periodo de alto riesgo para los
trastornos del suefio que pueden afectar la cali-
dad de de vida femenina (CdV). El Estudio de
la Salud de la Mujer Across the Nation (SWAN),
una muestra multiétnica de 12.603 mujeres,
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encontré que el 38% de las mujeres de 40 a
55afios reportaban problemas de suefio
significativamente relacionados con la meno-
pausia’. Este porcentaje de mujeres afectadas
es mayor que el 17.4% se describe la poblacién

general norteamericano®.

Las alteraciones del suefio constituyen un
fenémeno complejo, que puede ser primario
(interrupciéon endoégena, suefo, vigilancia), o
secundaria (debido a trastornos psicologicos,
enfermedades fisicas, o el uso de drogas)’. Por



lo tanto, durante la evaluacion, es importante la
utilizacion de métodos que ayuden a determinar
si los sujetos que se quejan de insomnio sufren
un trastorno del suefio o si el insomnio consti-
tuye un sintoma de algun trastorno mental. La
polisomnografia es un método objetivo para la
evaluacion de los trastornos del suefio, sin em-
bargo, no permite la auto-evaluacién de la cali-
dad del suefio o el impacto que los trastornos
del suefio pueden tener sobre el funcionamiento
diurno. Dada la heterogeneidad de los trastor-
nos del suefio, se han desarrollado diferentes
instrumentos que permiten la evaluaciéon cuan-
titativa y cualitativa de la calidad del suefio y su
impacto en la vida cotidiana®. E1 SWAN tam-
bién encontré que la prevalencia de trastornos
del suefio fue significativamente relacionada
con el origen étnico, que van desde un 28% en
las mujeres japonesas y el 40% en los caucasicos’.
Teniendo en cuenta los aspectos mencionados
anteriormente, nuestro grupo de investigacién
estaba interesado en la realizacién de un estu-
dio multinacional para determinar la prevalen-
cia de los trastornos del suefio en mujeres de
mediana edad en América Latina mediante he-
rramientas validadas. También se realizé eva-
luacién de los factores determinantes que
pueden influir en la prevalencia del insomnio y
la mala calidad del suefio.

Métodos

Disefio y participantes en el estudio

Este estudio descriptivo de corte transversal,
realizado entre las mujeres hispanas sanas de
entre 40 y 59 anos que acompafiaban los pacien-
tes que asisten 20 centros de salud de ciudades
con mas de 500.000 habitantes repartidos en 11
paises de América Latina. Se defini6 el estado
saludable segin los criterios del Centro Nacional
de Estadisticas de Salud’, el cual permite la
realizacion de actividades de rutina diaria. Las
mujeres con un origen étnico distinto a los hispa-
nos (es decir, los afro-americanos o indioame-
ricanos) o con una discapacidad mental o fisica,
menoscabo de la capacidad de comprension de la
encuesta y/o de dar respuestas fueron excluidos.
Los que cumplian los criterios de inclusion se les
pidi6 que llenaran los cuestionarios después de
haber sido informados sobre la investigacion

Juan E. BLomEL & CoLs.

(y sus efectos) y proporcionar consentimiento
por escrito de conformidad con la Declaracion
de Helsinki®. El protocolo de investigacion fue
revisado y aprobado por el Comité de Bioética de
la Fundacién PROSAM, Santiago de Chile, Chi-
le. Se utiliz6 software estadistico EPI-INFO
(EPI-INFO 6.04 de 2001, los Centros para el
Control y Prevencion de Enfermedades, Atlanta,
GA, EE.UU.) para calcular un tamafio de mues-
tra minimo de 184 mujeres por cada Centro,
teniendo en cuenta que cada uno cubre una
poblacién estimada de 50.000 mujeres’ y supo-
niendo que en el 38% se presentan trastornos del
suefio’. Se estima un 7% de precision deseado y
un nivel de confianza del 95%. Se pidi6 a cada
Centro un minimo de 250 participantes.

Instrumentos usados

Cuestionario general

Un cuestionario detallado fue elaborado para
evaluar y registrar todos los datos generales.
Esta herramienta fue validada en 50 mujeres
antes de ser implementado en los Centros afilia-
dos al Grupo de Colaboraciéon para la Investiga-
cién del Climaterio en América Latina
(REDLINC) que participaron en este estudio
(REDLINC V). A cada grupo participante se le
asign6 un numero del Centro de REDLINC
(ciudad y pais) (Apéndice Uno).

El cuestionario general incluye los siguientes
datos: edad femenina (afios), estado civil, nivel
educativo (afos), paridad, estado menopausico,
afios desde inicio de la menopausia, la menopau-
sia quirdrgica (si/no) y actual (si/no). El estilo
de vida y otros factores personales incluidos en
esta seccion, como son el tabaquismo, el alcohol,
el consumo de café y la actividad fisica. En la
atencion médica y el consumo de drogas fueron
incluidos: antecedentes de enfermedades croni-
cas, atencion psiquiatrica, uso de anticonceptivos
orales, drogas psicotrépicas y la terapia hormonal
(TH) o terapias alternativas para la menopausia.

El nivel educativo insuficiente se define como
doce o menos afios de estudio!”. El estado
menopausico se definié mediante los criterios de
Stages of Reproductive Aging Workshop
(STRAW)!!: premenopausia (mujeres con
menstruaciones regulares); perimenopausicas
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(irregularidades > 7 dias de su ciclo normal);
posmenopausicas (sin menstruacion en el dltimo
afio). Las mujeres de este ultimo grupo se clasifi-
caron como posmenopausicas tempranas (1 a 4
afios) y menopausia tardia (= 5 afios). Las mujeres
premenopausicas fueron clasificadas como mas
jovenes o mayores de 45 afios de edad. La obesidad
se define como un indice de masa corporal
(IMC) = 30 Kg/m2 y la hipertensién como una
presién arterial = 140/90 mmHg o el uso de farma-
cos antihipertensivos. La diabetes mellitus se iden-
tificé entre las mujeres que reportabanla utilizacién
de farmacos hipoglucemiantes.

Instrumentos validados

La Escala de Insomnio de Atenas (AIS)!? es
un instrumento psicométrico autoadministrado,
disefiado para cuantificar la dificultad del suefio
con base en la Clasificacion de los Trastornos
Mentales y del Comportamiento (CIE)!?. Se com-
pone de ocho elementos: los cuatro primeros se
refieren a variables cuantitativas del suefio, in-
cluyendo la inducciéon del mismo, despertares
nocturnos, despertar final y la duracion total del
suefio. El quinto punto se refiere a la calidad del
suefio y los tres altimos se refieren al impacto del
insomnio sobre el rendimiento durante el dia.
Los items pueden ser valorados de 0 a 3, las
puntuaciones mas altas denotan el suefio mas
deteriorado. La puntuacién total (suma de todos
los elementos de clasificacion) puede variar de 0
a 24. Se utiliz6 una puntuaciéon AIS total de 6 o
mas para definir el insomnio. El AIS se ha vali-
dado en espafiol por Nenclares!.

El Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI)" es
otro cuestionario de autopercepcion que evalia
la calidad del suefio durante las dltimas cuatro
semanas. El PSQI no evalia la presencia o au-
sencia de insomnio como el AIS, pero distingue
el suefio “pobre” del “bueno” a través de la
medicioén de los siete componentes, incluyendo
la calidad subjetiva del suefio, latencia del suefio,
duracién del suefio, eficiencia habitual del sue-
flo, alteraciones del suefio, el uso de medicamen-
tos para dormir y disfuncién diurna. La
herramienta cuenta con 9 elementos, los cuatro
primeros se califican de acuerdo con el manuscri-
to original’®. Del 5 al 9 son clasificados por
puntajes de 0 a 3, donde 3 indican la puntuacion
mas negativa. “Suefio pobre” se define como una
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puntuacién total PSQI de 5 o mas. El PSQI ha
sido validado en espafiol por Macias y Royuela!S.

La Escala de Calificaciéon de la Menopausia
(MRS)!7 es un cuestionario que evalua la presen-
cia e intensidad de 11 sintomas de la menopausia
y se agrupan en tres subescalas: la subescala
somadtica (4 articulos), evaluacion de los sinto-
mas vasomotores (VSM, sofocos y/o sudores
nocturnos), malestar del corazén, problemas del
suefo y malestar muscular y articular; la
subescala psicolégica (4 articulos), evaluacion
del estado de animo depresivo, irritabilidad, an-
siedad y agotamiento fisico y mental; y la
subescala urogenital (3 articulos), evaluacion
de los problemas sexuales, las quejas de la vejiga
y sequedad vaginal. Cada uno de los 11 {tems
pueden ser clasificados como 0 (ausente), 1
(eve), 2 (moderada), 3 (grave) y 4 (muy grave).
Las puntuaciones obtenidas para el MRS (ele-
mentos individuales, total y subescalas) se pue-
den someter a los calculos estadisticos. Las
puntuaciones mas altas indican mayor deterioro
de la calidad de vida. Una puntuacién total de
MRS de mas de 16 puntos se defini6 como
grave!®. Este cuestionario ha sido traducido a 27
idiomas® y ha sido validada en espafiol?*L.

La Escala de ansiedad y Depresion de
Goldberg?? ayuda en el diagnostico de la ansie-
dad y la depresién, discriminando y midiendo la
intensidad de cada elemento. Se compone de dos
subescalas: la subescala de ansiedad (pregun-
tas 1-9) y la subescala de depresion (preguntas
10-18) que se responde como positiva o negati-
va. Se ha encontrado que mas de 4 respuestas
afirmativas en la subescala de ansiedad y > 3 en
la subescala de depresion pueden detectar res-
pectivamente el 73% y el 82% de los casos de
ansiedad y/o depresion en poblaciones latinoa-
mericanas®. La escala ha sido validada en espa-
fiol por Montén et al*,

La Escala Brief Scale of Abnormal Drinking?
es ampliamente usada en Latinoamérica para
detectar bebedores problematicos, que se defi-
ne como: bebedores de alcohol cuyo comporta-
miento puede afectar el desempefio adecuado
de su trabajo y poner en peligro la salud fisica y
mental de sf mismos y de los demas. Contiene 7
preguntas que requieren una respuesta afirmativa
0 negativa, tres o mas respuestas afirmativas se
utilizan para definir un bebedor problematico.



Analisis estadistico

El analisis de datos se realizé6 mediante el
programa estadistico EPI-INFO (version 3.5.1
2008, los Centros para el Control y Prevencion
de Enfermedades, Atlanta, GA, EE.UU.; OMS,
Basilea, Suiza). Los resultados se presentan como
media (desviacion estandar) y porcentajes (95%
intervalo de confianza, IC). La prueba de
Kolmogorov Smirnov se utilizé para evaluar la
normalidad de la distribucién de datos y la prue-
ba de Bartlett para evaluar la homogeneidad de la
varianza de los datos. De acuerdo con esto, las
comparaciones de grupos se realizaron con la
prueba de la t de Student (dos muestras indepen-
dientes) o analisis de la varianza (varias muestras
independientes) para los datos paramétricos y el
test de Mann Whitney U (dos muestras indepen-
dientes) o prueba de Kruskal-Wallis (varias mues-
tras independientes) para los datos no
paramétricos. Los porcentajes entre grupos se
evaluaron con la prueba de chi cuadrado.

El analisis de regresion logistica se realizé para
la evaluacion simultanea de diversas variables que
influyen en los trastornos del suefio (insomnio y
mala calidad del suefio como variables dependien-
tes). Para ello, los puntajes AIS y PSQI se transfor-
maron en una categoria, ahora considerando como
casos los resultados que muestran AIS = 6 (insom-
nio) y/o PSQI = 5 (mala calidad del suefo). Las
variables independientes que se deben introducir
en el modelo de regresion fueron los siguientes:
depresién/ansiedad segun la escala de Goldberg
(si/no); tabaquismo > 4 cigarrillos / dia (si/no);
bebedor problematico (si/no); obesidad (si/no);
hipertensiéon (si/no); diabetes mellitus (si/no);
enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC,
si/no); edad avanzada (= 50 afios, la mediana);

estado posmenopausico (si/no); menopausia qui-
rargica (si/no); VMS (si/no); uso de medicamen-
tos (si/no); anticonceptivos orales; HT para la
menopausia; farmacos hipnoéticos); pareja estable
(si/no); baja escolaridad (= 12 afios, si/no). La
entrada de las variables en el modelo se considerd
con un nivel de significacion del 20% y el proce-
dimiento paso a paso realizado. Las interacciones
entre las variables significativas encontradas du-
rante la construccién del modelo de regresion
también se consideraron para el modelo final. La
adecuacion del modelo de regresion se demostrd
con la prueba de Hosmer-Lemeshow. Para todos
los calculos un valor de p <0.05 fue considerado
estadisticamente significativo.

Resultados

Durante el periodo de estudio, un total de
0.598 mujeres fueron invitadas a participar. Un
7.9% niega la participaciéon quedando 6.079 en-
cuestas completas para el analisis estadistico. Las
principales caracteristicas de los participantes se
muestran en la Tabla 1. L.a media de la edad y el
nivel educativo de toda la muestra fue de 49.8 £
5.4y 10.8 £ 4.9 afos, respectivamente. Promedio
de partos fue de 2.5, el 68.9% tenia una pareja
estable, el 57.6% eran posmenopausicas y el 15.8%
tenfan menopausia quirdrgica. En general, el
55.5% de las mujeres que presentan SVM, el
13.2% utiliza TH y 11.5% usan anticonceptivos.
En cuanto a los habitos poco saludables, el 11.3%
fumaban al menos un cigarrillo al dia y muy pocos
(0.1%) eran bebedores problematicos. De acuer-
do con la escala de Goldberg, la ansiedad y la
depresion afecta 59.7% y 46.5%, respectivamen-
te. Un 23.9% de las mujeres estaban usando
drogas hipnéticas debido a problemas para dormir,

Tabla 1. Caracteristicas de todas las mujeres estudiadas de acuerdo a la presencia
de trastornos de suefio

Un 43.6% de las mujeres sufren insomnio (AIS) y el 46.2% mala calidad del suefio (PSQI). Globalmente,
el 56.6% de los participantes tuvo problemas para dormir (insomnio, sueflo de mala calidad, o ambas cosas).
Hsta tabla muestra que las mujeres con problemas de suefio fueron ligeramente mayores, menos educadas
y con mas probabilidades de ser posmenopausicas. Ademas ellas utilizan hipnoéticos y TH en una tasa mas
alta (38.0% frente a 5.6% y 15.6% frente a 10.2 respectivamente); mostraron una tasa significativamente mas
alta de SVM (64.0% frente a 44.3%); depresion (62.2% frente a 26.0%); ansiedad (76.4% frente a 37.9%);
obesidad (21.6% frente a 14.6%); hipertensién (26.0% frente a 18.8%); diabetes mellitus (10.4% frente a
6.3%); y enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EOC) (0.8% frente a 0.2%).
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22.9% presentan hipertension, 18.5% obesidad y  la edad. De hecho, el insomnio significativamente
el 8.6% diabetes. aument6 de 39.7% en las mujeres de 40 a 44 afios
a 45.2% en las de 55 a 59 afios (p = 0.009). La

La Tabla 2 muestra que la prevalencia de misma tendencia se observé para mala calidad
insomnio y mala calidad del suefio aumenté con  del suefio que pasé de 40.3% a 49.4% (mismos

Tabla 2. Prevalencia de insomnio y pobre calidad de suefio entre las mujeres estudiadas
de acuerdo a edad y status menopausico

Las puntuaciones totales de AIS aument6 significativamente con relacion a la etapa de la menopausia: de
4.90 £ 4.57 en mujeres premenopdusicas entre 40 a 44 aflos de edad a 5.81 + 4.94 posmenopausicas tardias
(p = 0.0001) (Tabla 3). Elementos individuales nominales del AIS muestran una tendencia similar en
aumento. “Despertar durante la noche” (AIS: punto 2) fue la mas alta calificaciéon de todos los items y
contribuy6 en mayor grado a la puntuacién total del AIS para todos los grupos representados, pero en
particular para las premenopausicas tempranas (0.77 de 4.90 puntos a, 15.7%) y el grupo después de la
menopausia tardia (0.94 de 5.81 puntos, un 16.2%). Puntuacion para el punto 1 (“dificultad con la induccién
del sueno”) muestra un aumento del 32.8% en la fase posmenopausica tardia en comparaciéon con el de la
menopausia temprana; este incremento fue el mas alto en comparacién con los otros elementos de AIS. Los
tres ultimos puntos de la AIS, que se refieren al impacto del insomnio durante el dia, lograron los puntajes
mas bajos y se muestran los incrementos mas pequeflos porcentuales a través de las etapas de la menopausia.

Tabla 3. Resultados de la escala del Insomnio de Atenas (tema total y per)
de acuerdo alas etapas de la menopausia

Posmenopausia Posmenopausia

Puntos AIS Premenop~aus1a Premenogausw Peri . temprana cardia P
40-44 afios ? 45 afios  menopausia ~ Sk = valor
n=711 n=949 n=o16  (F2afos) (5208 ilado
n=1.758 n=1.745

Dificultad induccién

- 0.58 £ 0.76 0.67 £ 0.82 0.68 + 0.82 0.75 + 0.82 0.77 £ 0.86 0.00011
del suefio

Despertar en la noche 0.77 £ 0.78 0.82 £0.79 090 £0.82 0.95+*0.83 0.94 £ 0.86 0.00011

Despertar temprano
mafiana

0.58 £ 0.73 0.57 £0.73 0.67 £ 0.81 0.71 £ 0.77 0.69 £ 0.79 0.00011

Tiempo total de

N S 0.66 £ 0.82 0.65+0.80 070081 0.75%£0.83 0.74 £ 0.83 0.00702
suefio(suficiencia)

Calidad general del suefio 0.62 £ 0.77 0.65 £ 0.80 0.73 £ 0.81 0.72 £ 0.78 0.74 £ 0.82 0.00062

Bienestar durante el dia 0.52 £ 0.70 0.51 £0.73 0.60 £ 0.75 0.63 £ 0.76 0.62 £ 0.76 0.00011

Slu;?(’namwmo durante ) 40+ 0,66 048 +074 055073 057 +0.74 057+072  0.0001!
Somnolencia durante el

dia 0.67 £0.72 0.70 £ 0.77 0.73 £0.73 0.76 £ 0.75 0.76 £ 0.78 0.02591

Puntaje total 490 £ 4.57 5.03 +4.71 5.54 £ 4.75 5.84 + 491 5.81 + 4.94 0.00012

Los datos se presentan como media * desviacion estandar; * p valor calculado con el test] Kruskal-Wallis o ANOVAZ2; AIS: Escala de Insomnio
de Atenas.
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grupos de edad, p = 0.0001). Los trastornos del
suefio aumentaron de una manera similar con
relacién al estado menopausico.

La calidad del suefio también mostré deterio-
ro con relacién a la etapa de la menopausia
estudiada (Tabla 4). La puntuacién total PSQI
aument6 de 4.28 = 3.50 en mujeres premeno-
pausicas entre 40 a 44 afios de edad a 5.30 £ 3.89

en las posmenopausicas tardias (p = 0.0001). La
disfuncion diurna (somnolencia) fue el item de
mas alta calificaciéon en las mujeres premeno-
pausicas entre 40 a 44 (0.99 de 4.28 puntos, un
23.1%), con un pico observado entre peti y
posmenopausicas tempranas (1.10 y 1.08,
respectivamente) y un valor mas bajo visto entre
los finales de las mujeres posmenopdusicas, si-
milar a la observada en premenopausicas jovenes

Tabla 4. Resultados del Indice de Calidad del Suefio de Pittsburg (total y por items)
segun etapa de la menopausia

. . Posmenopausia  Posmenopausia %
Premenopausia  Premenopausia . . h p
. - ~ Perimenopausia temprana tardia
PSQI items 40-44 anos ? 45 afos o - valor
n: 711 n: 949 n: 916 (<5 afnos) (? 5 afos) alculad
: : n:1.758 n: 1.745 calculado

Duracién del suefio 0.39 + 0.72 0.44 + 0.75 0.48 + 0.77 0.46 + 0.77 0.45 + 0.75 NS
Trastorno del suefio 0.97 + 0.49 0.98 + 0.53 1.02 £ 0.56 1.06 + 0.56 1.06 % 0.60 0.00011
Latencia del suefio 0.91 + 0.85 0.99 + 0.88 1.05 + 0.89 1.11  0.89 1.14 + 0.87 0.00012
Disfuncion de dia 0.99 + 0.99 0.97 + 0.91 1.10 + 0.95 1.08 + 0.94 1.01 + 0.96 0.00052
(Somnolencia)
Eficiencia del suefio 047 + 0.87 0.57 + 0.94 0.51 + 0.89 0.64 + 1.01 0.68 + 1.02 0.00011
Scf:;;d general del 0.94 + 0.71 1.02 + 0.71 1.02 + 0.76 1.08 + 0.75 1.09 + 0.77 0.00011
Necesidad de 0.34 + 0.76 0.35 + 0.82 037 + 0.81 0.49 + 0.94 0.53 + 0.77 0.00012
medicacion
Puntaje total 428 +3.50 462 + 358 491+ 3.75 5.24 + 3.79 5.30 + 3.89 0.00011

* p valor calculado con la prueba de Mann-Whitney U2 o ANOVAT; PSQI: Pittsburgh Sleep Quality Index. La relacion entre la intensidad de
SVM (evaluada con el punto 1 de la MRS) y trastornos del suefio se representan en la Tabla 5. Puntajes AIS y PSQI aumentado en paralelo con
la intensidad de SVM, cerca de 2 veces mayor se observa en las mujeres que presentan SVM muy graves. L.a misma tendencia se observéd en
la prevalencia de los trastornos del suefio (insomnio y la mala calidad del suefo).

Tabla 5. Relacion entre intensidad de SVM y trastornos del suefio

; Escala Insomnio Atenas
Escore Numero

Indice calidad del suefio Pittsburgh

'SVM c‘le Escore Insomnio Escore Pobre calidad OR
ftem1 mujeres \n+SD % (95% CI) OR(O5%CD  Mean+sp ~ desueiio” (95% CI)
(95% CI)
0 2708 4421463 322 (30.4-34.0) 1.00 421£356 372 (35.4-39.0) 1.00
1 2097 581449 481 (46.0-50.3) 196 (173-221)  514+356 488 (46.650.9)  1.61 (1.43-1.81)
2 934 7A3+£507  57.6 (544-60.8)  2.87 (245335) 607386 584 (55.1-615 237 (2.02-2.77)
3 266 831+£490 677 (61.7-733) 441 (333585  TA4L418 684 (625740)  3.66 (2.76-4.85)
4 74 934%578  702(584-80.2) 499 2.92-857) 837+508 703 (58.5-80.3) 400 (2.35-6.86)
p valor* 0.0001! 0.00013 0.00013 0.00012 0.00013 0.00013

SVM: sintomas vasomotores; MRS: Menopause Rating Scale; SD: desviacion estindar; * p valor calculado con la prueba de Mann-Whitney test1,
ANOVA2 vy la prueba de chi-cuadrado 3; puntuacion SVM (MRS articulo 1); 0: ninguno; 1: leve; 2: moderado; 3: severa; 4: muy grave.
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(1.01). Las puntuaciones para los elementos de
la PSQI exploraron la necesidad de medicamen-
tos para el suefo, eficiencia del suefio y la latencia
del suefio, respectivamente mostrando un au-
mento 55.9%, 44.7% vy 25.3% en la fase
posmenopausica tardia en comparacion con el de
la menopausia temprana.

Los puntajes AIS y PSQI fueron mayores con
las puntuaciones de depresiéon y de ansiedad
aumentando, logrando valores 3 veces mayores
en las mujeres con sintomas psicolégicos muy
graves (Tabla 6). La odds ratio (OR) para el
insomnio y la mala calidad del suefio también

mostraron una tendencia creciente cerca de 8 a
10 veces mayor en relacién con la puntuacion
de depresion y/o ansiedad. Curiosamente, las
mujeres con mayor intensidad de la depresion
(puntuaciéon> 06) y ansiedad (puntuaciéon> 9),
paraddjicamente, mostraron una menor tasa
de trastornos del suefio que aquellas con pun-
tuaciones mas bajas, y concretamente con el
grupo anterior (depresién y ansiedad 5-6, 7-9)
(p = 0.0001, Mann-Whitney). Aunque la edad,
el uso de la TH, ansioliticos, antidepresivos,
hipnéticos no difirié entre los grupos analiza-
dos, los porcentajes de SVM fueron significa-
tivamente menores en aquellas que muestran

Tabla 6. Insomnio y calidad del suefio en relacién con las puntuaciones
de ansiedad y depresion de Goldberg.

Escala Insomnio Atenas

Indice Calidad Suefio Pittsburgh

Nu(rlréero Escore Insomnio OR Escore PObzz:g::dad OR
. ecan T 0 0 0 cean T 0
Mujeres M +SD % (95% CI 95% CI M +SD (95% CI) 95% CI
Depresiont
13.4 16.6
+ +
0 1.332 2.33 + 2.66 (11.7-15.4) 1.00 246 = 2.33 (14.7-18.7) 1.00
30.0 2.76 34.1 2.60
- + +
1-2 1311 400 %349 (27.5-32.0) (2.25-3.38) 4052295 (31.5-36.7) (2.15-3.15)
56.7 8.44 58.5 7.08
; + +
3-4 1.264 6.68 £4.51 (53.9-59.5) (6.92-10.31) 578 £ 3.29 (55.7-61.2) (5.86-8.55)
68.1 13.73 68.3 10.81
- + +
56 1.046 8.15 % 4.80 (65.1-70.9) (11.11-16.97) 0.75 X 3.82 (65.3-71.1) (8.84-13.22)
57.6 8.76 61.1 7.90
+ +
=6 1126 748 X575 (54.7-60.5) (7.15-10.75) 0.58 1 4.43 (58.2-64.0) (6.50-9.59)
p valor* 0.00011 0.00012 0.00012 0.00011 0.00012 0.00012
Ansiedad}
12.5 12.0
+ +
0 957 2.00 = 2.51 (10.5-14.8) 1.00 213+ 213 (10.1-14.3) 1.00
22.2 1.99 30.1 3.15
. + +
13 1.104 341 £3.01 (19.8-24.8) (1.55-2.55) 3.53 £2.50 (27.4-32.9) (2.47-4.01)
42.7 5.20 45.6 6.15
. + +
46 1435 5.39 £ 3.90 (40.1-45.3) (4.15-6.52) 482 £3.13 (43.0-48.3) (4.89-7.73)
73.4 19.26 72.6 19.40
g + +
9 1478 844 T 4.66 (71.1-75.6) (15.28-24.29) 713 £ 3.74 (70.2-74.8) (15.35-24.53)
53.1 7.90 57.4 9.86
+ +
9 1105 7.09 £ 6.04 (50.1-56.1) (6.26-9.99) 0.31 £ 4.39 (54.4-60.3) (7.78-12.50)
p valor* 0.00011 0.00012 0.00012 0.00011 0.00012 0.00012

* p valotres obtenidos con la prueba de Mann-Whitney U1 o la prueba de chi cuadrado 2; 1 depresion (puntuacién> 3 puntos para el Goldberg),

T ansiedad (puntuacion> 4 puntos para el Goldberg).
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niveles de depresion superiores a 6 (59.7% vs
64.9%, p <0.001, chi cuadrado). LLa misma
tendencia se observé para la ansiedad (55.6 vs
05.6%, p <0.0001, chi cuadrado). Cuando las
mujeres solo mostraron ansiedad y/o depresion
(Goldberg, prueba) se analizaron por separado,
y se encontrd que la presencia de SVM aumenta
el riesgo de insomnio 3.99 veces (95% CI: 3.45-
4.63) entre las mujeres ansiosas y 2.33 veces
(95% CI: 1.98 -2.74) entre las deprimidas.

La relacion entre la presencia de trastornos
del sueno y la calidad de vida relacionados con
la menopausia se muestra en la tabla 7. Puntajes
MRS (total y subescalas) y la tasa de los que
presentan puntuaciones totales severas de MRS
(disfuncién de la calidad de vida) fueron mayo-
res en las mujeres que muestran tanto el insom-
nio y mala calidad del suefio. En efecto, el total
de las puntuaciones de MRS se encontré que era
significativamente mayor en los pacientes con
insomnio en comparacion con aquellos sin
(12.21 £ 6.23 vs 5.69 * 4.75, p = 0.0001). La
tasa de mujeres con problemas de calidad de
vida fue mayor en las mujeres con insomnio
(24.0% vs 3.0%, OR: 10.32; IC 95%, 8.25-
10.92). Una tendencia similar se observo para la
mala calidad del suefio.

Los factores de riesgo relacionados con el
insomnio y la mala calidad del sueno después

de un analisis de regresion logistica se mues-
tran en la Tabla 8. La regresion logistica deter-
miné que el consumo problematico de alcohol
(OR: 5.27, IC 95%, 1.14-24.51), depresion
ansiedad, SVM, el uso de hipnéticos, uso de
TH y la diabetes mellitus fueron factores de
riesgo significativos relacionados con la pre-
sencia de insomnio. El uso de hipnéticos (OR:
3.92, IC 95%, 3.49 a 4.40), la presencia de
CPOD, ansiedad, depresiéon, SVM y la edad
avanzada (= 50 afios) fueron factores de riesgo
significativos relacionados con la mala calidad
del suefio. El mayor nivel educativo (> 12
afos) es un factor de riesgo independiente
relacionado con menos insomnio (OR: 0.84,
IC 95%, 0.74 a .95) y una mejor calidad de
suefio (0.83. 95% CI, 0.73-0.94).

Las variables de regresion logistica: depre-
siéon (Goldberg), ansiedad (Goldberg),
fumador (> 4 cigarrillos/dia), bebedor pro-
blematico, obesidad, hipertension, diabetes,
EPOC, la edad avanzada (= 50 afios), estado
posmenopausico, la menopausia quirargica,
SVM, el uso de TH, anticonceptivos o
hipnéticos, pareja estable, educaciéon (> 12
afios). SVM: sintomas vasomotores; TH: la
terapia hormonal; EPOC: enfermedad pulmo-
nar obstructiva crénica; OR: Odds Ratio, IC:
intervalo de confianza.

Tabla 7. Presencia de trastornos de suefio con relacién a calidad de vida relacionada con la menopausia

Porcentaje
+
MRS subescales (mean + SD) Total MRS de mujeres
escore con mala OR
Somatico  Psicolégico Urogenital calidad de vidac (95% CI)¢
(95% CI)
i No 229%+195 227*231 113+177 5.69 £4.75 3.0 (2.4-3.6) 1.00
Insomnio?
Si 477255 521 £3.06 225+224 1221%6.23 24.0(22.4-25.7) 10.32 (8.25-10.92)
pvalor*  0.0001! 0.00011 0.00011 0.00011 0.00012
Pobre No 236+1.99 241+£239 123+181 6.01+£497 3.9 (3.3-4.7) 1.00
calidad .
suciob Si 45512062 488*316 206%+224 1149+6.47 21.8(20.2-23.3) 6.82 (5.56-8.38)
pvalor*  0.0001! 0.00011 0.00011 0.00011 0.00012

a. Escala de Tnsomnio de Atenas: puntuacion = 6; b. Indice de Calidad del Suefio de Pittsburgh: puntuacién = 5; c. Puntajes MRS total> 16;
d. Relacién Odds cuando se comparan personas con y sin problemas de suefio, * p valores obtenidos con la prueba de Mann-Whitney 1 o

la prueba de chi cuadrado 2.
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Tabla 8. Factores de riesgo relacionados con el insomnio (AIS) yla mala calidad del suefio
(PSQI): analisis de regresion logistica.

Insomnio OR 95% CI Pobre calidad suefio OR 95% CI
Bebedor 5.27 1.14-24.51 Uso de hypnoticos 3.92 3.49-4.40
Ansiedad (Goldberg) 3.57 3.09- 4.14 CPOD 3.66 1.51-8.87
Depresion (Goldberg) 2.39 2.10- 2.72 Ansiedad(Goldberg) 2.54 2.21-2.92
SVM 2.10 1.86- 2.38 Depresion (Goldbetg) 2.48 2.17-2.83
Uso hipnéticos 1.62 1.52-1.73 SVM 1.63 1.44-1.85
Uso TH 1.41 1.18-1.68 Edad ? 50 afios 1.19 1.06-1.35
Diabetes 1.37 1.11- 1.68 Educacién >12 (afos) 0.83 0.73-0.94
Educacion >12 (afios) 0.84 0.74- 0.95

Discusion

Mas de la mitad de los participantes de la
presente investigacion se vieron afectados con
insomnio y/o mala calidad del suefio. Esto
difiere ligeramente de un estudio realizado en
EE.UU. que encontr6 que el 38% de las muje-
res sufren problemas de suefio’. Sin embargo,
este ultimo hallazgo EE.UU. se basé en una
sola pregunta evaluando las 2 semanas previas.
Utilizando el Indice de Severidad del Insomnio
(ISI), un estudio reciente encontr6 que el 41.5%
de las mujeres ecuatorianas de entre 40 a 59
sufrian de insomnio®®, un porcentaje similar al
43.6% encontrado en la presente serie. Un estu-
dio japonés ha informado que el 50.8% de las
mujeres peri y posmenopausicas sufren insom-
nio?’. En este estudio la calidad del suefio era
auto-evaluado por los participantes en cuanto a
la duracién del suefio, el inicio del suefio, la
satisfaccion del suefio y nimero de despertares
por la noche?”. Finalmente, utilizando la
Women’s Health Initiative Insomnia Rating
Scale, un estudio turco encontréd que el 54% de
las mujeres entre 45 a 59 anos de edad, presen-
taban trastornos del suefio?®. Los datos mencio-
nados provenientes de diferentes regiones del
mundo parecen poner de relieve el hecho de que
alrededor de la mitad de mujeres de mediana
edad sufren trastornos del suefio.

Nuestro estudio también encontré que la
calidad de insomnio y falta de suefio aumenta
con la edad. Sin embargo, la magnitud de este
aumento fue solo moderada ya que el incremento
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observado entre las mujeres de 40 a 44 y 55 a
59 afios de edad no excedié el 10%. Varios
estudios europeos han encontrado también
que con la edad la prevalencia del insomnio
grave no aumenté significativamente o solo
muy ligeramente®!.

La creencia de que todo el suefio empeora
alrededor de la menopausia es ampliamente
compartida por las mujeres y sus médicos. Este
tema es controvertido. Un estudio epidemio-
l6gico bien considerado encontré que la meno-
pausia no empeora la calidad del suefio®?. Sin
embargo, con polisomnografia y cuestionarios
especificos, Kalleinen et al.?* encontraron que
las mujeres posmenopausicas que tenfan peor
calidad del sueno que las mujeres mas jovenes
en sus 20 afios. Los investigadores sugirieron
que los cambios podrian estar relacionados con
la fisiologia del envejecimiento y no a los rapi-
dos cambios observados a través de la meno-
pausia, ya que las caracteristicas similares de
sueflo ya estaban presentes en las mujeres
premenopausicas. Al igual que con la edad,
nuestro estudio también encontrd que la preva-
lencia del insomnio y la mala calidad del suefio
aumenta de acuerdo con el estado menopausico.
Nuestros datos del PSQI parecen confirmar que
la eficiencia del suefio (total de horas de suefio/
horas totales en la cama) y la latencia y el mayor
uso de farmacos hipnéticos eran factores
involucrados.

El analisis de los resultados obtenidos con el
AIS pone de relieve el hecho de que “el despertar



durante la noche” (item 2) influyé de manera
importante en la puntuacion total del AIS y la
puntuacion del item 1 evalué “la dificultad con
la induccién del suefio” mostrando el mayor
aumento en la posmenopausia tardfa. Consis-
tente con nuestros datos, un estudio coreano
encontré que los sintomas mas comunes del
insomnio son la dificultad para mantener el
sueno (9.7%,), dificultad para iniciar el suefio en
(7.9%) y despertar precoz (7.5%)%*. Al igual que
en este estudio coreano, nuestro estudio en-
contr6 que el impacto diurno de trastornos del
suefio en las mujeres posmenopausicas es bajo.
Xu et al.» han demostrado que la mujeres
menopausicas chinas tuvieron una menor efi-
ciencia del suefio que las no-menopausicas
(81.8% vs 86.0%, respectivamente). Una dife-
rencia similar (80.2% frente a 84.3%) se ha
informado por Kalleinen et al®>. En nuestra
serie, el AIS y el PSQ ambos fallaron en la
deteccion de impacto de los trastornos del sue-
fio durante el dfa. De ahi que la menopausia
puede empeorar ligeramente la calidad del sue-
flo, pero estas alteraciones no afectan
sustancialmente las actividades diurnas.

Un resultado interesante de nuestro estudio
es que los SVM (una caracteristica clasica de la
menopausia), estan significativamente relacio-
nados con el insomnio y la mala calidad del
sueflo, a pesar de la observacion de un efecto
moderado de la menopausia sobre la prevalen-
cia de los trastornos del suefo. La prevalencia
de los trastornos del suefio aumenté en paralelo
con la intensidad de los SVM. La prevalencia
del insomnio (mayores odds ratio) fue significa-
tivamente mayor en las mujeres con SVM gra-
ves. La relaciéon entre SVM vy trastornos del
suefio ha sido reportada por otros investigado-
res>?%3¢ asi como la asociaciéon directa SVM
severos y la prevalencia del insomnio?’. Las
discrepancias halladas entre los estudios
epidemioldgicos (que describe un impacto mo-
derado o nulo de la menopausia sobre el sueno)
y la creencia comuin contraria de los clinicos,
parece basarse en el tipo de poblacién evaluada,
incluyendo este ultimo los mas sintomaticos
que las primeras. HEsta hipotesis se ve apoyada
por el predominio cambiante de insomnio re-
portado en diferentes paises. Por ejemplo, el
37.2% en Francia y en Italia, el 27.1% en los
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EE.UU., en comparacién con solo el 6.6% de
Japon®, un pais donde la prevalencia del SVM
es menor que la observada en los paises occi-
dentales?.

El presente estudio también encontré que,
de forma similar a los SVM, los sintomas psico-
logicos, como la ansiedad y la depresion se
relacionan significativamente con alteraciones
del sueno. En la poblacion general, la ansiedad
ha sido asociada a un aumento de 4 veces en el
riesgo de insomnio*. La depresion es mas fre-
cuente durante la transicion a la menopausia en
las mujeres con SVM que en aquellos sin ellos*!,
sin embargo la mayoria de las mujeres con SVM
no desarrollan depresion. Existe la hipotesis de
que los SVM se asocian con la depresién porque
estos sintomas llevan a despertares repetidos,
que perjudican el bienestar durante el dia, sin
embargo, en un estudio de las alteraciones del
sueflo visto en participantes con depresioén, no
era consistente con la etiologia de la depresion
secundaria de despertares asociados con SVM*2,
Del mismo modo, un estudio reciente ha sefia-
lado que el hecho de que los sintomas del estado
de animo parecen afectar el suefio independien-
temente de los SVM* la hipétesis de que du-
rante la transicién menopausica la disminucion
estradiol y oscilaciones podria ser un disparador
comun para los sintomas psicolégicos, SVM, o
problemas de suefio que merece la atencion®.
La asociacion parece bien definida en el caso de
los SVM, aunque los pasos fisiopatologicos
detallados son todavia oscuros.

Los cambios en los niveles de estradiol pro-
mueven una elevada activacioén simpatica que,
actuando a través de receptores centrales alfa
(2)-adrenérgicos, contribuye a la iniciacién de
los sofocos, posiblemente por la reducciéon de la
zona termoneutral®. La ansiedad y la depresion
también se han vinculado a las fluctuaciones de
estradiol. Esta dltima puede afectar los siste-
mas de neurotransmisores en regiones cerebra-
les que regulan el estado de animo*. Cuatro
sistemas de neurotransmisores distintos se ha
demostrado que se alteran durante la menopau-
sia: gamma amino-butirico, la serotonina,
noradrenalina y dopamina*’. Es de interés men-
cionar que la dopamina y la serotonina han sido
implicados en la regulacién del suefio®, y que
los cambios dependientes de estrogenos en la
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transmisiéon neuronal serotonérgico durante la
transicion de la menopausia ha sido citada como
una posible causa de cambios en el suefio,
estado de animo y memoria®. En apoyo de esta
hipétesis cabe mencionar que los modelos ex-
perimentales confirman que el agotamiento de
la serotonina en el cerebro provoca insomnio®’.

Se requiere buena calidad de suefio tanto
para la buena salud y calidad de vida**!. Por
consiguiente, se ha demostrado que la gravedad
del insomnio se correlaciona positivamente con
una alteracion de la calidad de vida relacionada
con la salud?’. El presente estudio encontrd que
los trastornos del suefio asociados con un au-
mento de 7 a 10 veces en el riesgo de deterioro
de la calidad de vida, como se evalud con el
MRS, un instrumento especifico usado para
medir la calidad de vida en mujeres de mediana
edad. Este deterioro de calidad de vida implica
mayores costos para el sistema de salud debido
a una mayor utilizacién de los servicios médi-
cos, ausentismo laboral, mayor riesgo de acci-
dentes y la menor productividad®2

El analisis de regresion logistica de este
estudio arrojo el alcoholismo como un factor de
riesgo importante relacionado con la presencia
de insomnio. Cohn et al.** encontrd que 52 de
los 57 alcohdlicos investigados sufren de tras-
tornos del suefio. El uso de hipnéticos también
surgié como un factor independiente relaciona-
do con el insomnio, un hallazgo que podria
parecer paradéjico dado el efecto comprobado
de estos farmacos®. Sin embargo, esta observa-
cién ya ha sido reportado en la literatura para
TH* y también para drogas hipnéticas®®. Como
posible explicacién, la terapia es utilizada por
los sujetos mas sintomaticos y, a pesar del
beneficio demostrado, el uso irregular o los
ajustes necesarios para satisfacer las necesida-
des particulares de un paciente dado, puede
conducir a una mayor prevalencia sintomatica
que la observada en la poblacion general. La TH
ha demostrado también eficacia contra el in-
somnio®*, sin embargo, este estudio no ha podi-
do confirmar este efecto estrogénico en
particular. Importante de mencionar es el hecho
de que en comparaciéon con las mujeres asiati-
cas’, las mujeres latinoamericanos de mediana
edad muestran una mayor prevalenciade SVM*!,
un factor relacionado con el insomnio como ya
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se ha mencionado. Nuestro analisis de regre-
sion logistica confirmo también la depresiéon y
la ansiedad como factores independientes rela-
cionados con trastornos del suefio. Por ultimo,
nuestro estudio confirma que la educacion ejer-
ce un papel protector contra el insomnio, un
hallazgo que también ha sido reportado en un
estudio realizado en Brasil®®.

Nuestro estudio esta limitado por su disefio
transversal, y por lo tanto, solo pueden detectar
los factores relacionados con los trastornos del
sueflo, pero no causalidad. Esto dificulta el
esclarecimiento de la funcién de la menopausia
en las alteraciones del suefio. Los estudios
longitudinales han demostrado que los trastor-
nos del suefio aumentan en la transicioén del pre
al estado posmenopausico en mujeres que no
cumplen con el uso de TH".

La diferencia entre los estudios de cotte
transversal y longitudinal puede estar influen-
ciada por la aparicién temprana de sintomas de
la menopausia, antes de la cesaciéon de la men-
struacion. Un estudio reciente de nuestro grupo®®
mostro que entre las mujeres premenopausicas
de entre 40 y 44, afios de edad el 29.7% informé
SVM, estado de animo depresivo 44.3% vy el
39.7% ansiedad. Por lo tanto, las mujeres que
entran en la menopausia son ya considerable-
mente sintomaticas, y esta condicion puede
favorecer el insomnio o la mala calidad del
suefio. Otra limitacion de nuestro estudio tresi-
de en el uso de las entrevistas que evaldan la
percepcion que las mujeres tienen sobre la cali-
dad del sueno. Esta percepciéon no siempre se
correlaciona con las mediciones objetivas de
laboratorio del suefio®. Sin embargo, los costos
de esta tecnologia serfan inadecuados para un
estudio del tamano de la nuestra y, ademas, se
perderfa la percepcién subjetiva de los trastor-
nos del suefio, un elemento clave en la evalua-
cién de la calidad de vida.

En conclusion, casi la mitad de mujeres de
mediana edad de esta gran muestra presentan
trastornos del suefio en el que la influencia de la
edad y la menopausia era modesta. Los trastor-
nos del suefio se relacionan mas frecuentemente
con el SVM, estado de animo depresivo y ansie-
dad, sintomas que parecen estar relacionados
entre s{ y vinculados a los cambios estrogénicos



ya presentes en la premenopausia. El impacto
de los trastornos del suefio sobre la calidad de
vida fue sustancial.

Contlictos de interés: Ninguno.

Fuente de financiacién: Ninguno.
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Anexo 1. Paises participantes, investigadores y la ciudad

Argentina: Marfa C. Zuafiiga (Mendoza), Mabel Martino (Rosario) y Silvina Witis (Mendoza);
Bolivia: Maria T. Espinoza (Cochabamba) y el Desire Mostajo (Santa Cruz); Chile: Juan E. Blimel
(Santiago de Chile), Daniel Flores (Santiago de Chile) y Maria S. Vallejo (Santiago de Chile);
Colombia: German Barén (Bogotd), Gustavo Gémez (Cali), Alvaro Monterrosa (Cartagena) y
William Onatra (Bogota); Republica Dominicana: Ascanio Bencosme (Santiago de los Caballe-
ros); Ecuador: Peter Chedraui (Guayaquil), Hugo Sanchez (Machala) y Andrés Calle (Quito);
México: José A. Hernandez-Bueno (México, DF) y Luz M. Bravo (Guadalajara); Panama:
Konstantinos Tserotas (Panama); Paraguay: Zully Benitez (Asuncién); Pert: Eliana Ojeda
(Cuzco), Fiorella Laribezcoa (Piura) y Edward Mezones-Holguin (Piura); Espafna: Antonio Cano
(Valencia); Uruguay: Selva Lima (Montevideo).
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Nivel I: Ensayo propiamente randomizado y controlado.

Nivele II-1: Bien disefado, y controlado pero sin randomizacion.

Nivele II-2: Estudio de corte analitico de cohorte o casos-controles, preferiblemente realizado
por mas de un centro o grupo de investigacion.

Nivele II-3: Series multiples con o sin intervencion (por ejemplo: estudios cross sectional e
investigaciones sin controles); experimentos no controlados con resultados drama-
ticos también se incluyen este tipo de evidencia.

Nivele III:  Opiniones de autoridades respetables, basadas en experiencia clinica, estudios

descriptivos y reporte de casos. Reporte del comité experto.

Elmetabolismo de los sofocos

Vasomotor symptoms related to insulin resistance in women in the SWAN Study. Vasomo-
tor symptoms and insulin resistance in the Study of Women’s Health Across the Nation.

J Clin Endocrinol Metab 2012;97:3487-3494.

THURSTON RC, EL. KHOUDARY SR, SUTTON-TYRRELL K, ET AL.

Nivel de evidencia: I

Resumen. Aunque investigaciones recien-
tes sugieren que existe una asociacion entre la
menopausia, los sofocos y la enfermedad
cardiovascular (ECV), el mecanismo subyacen-
te no es claro porque la fisiologia de los bochoz-
nos no es totalmente entendido. Los autores
examinaron las asociaciones entre los sofocos/
sudores nocturnos y la glucosa y la resistencia a
la insulina por mas de 8 anos, controlando los
factores de riesgo cardiovascular y las hormo-
nas reproductivas. Los 3.075 participantes del
Estudio Women’s Health Across the Nation
(SWAN) tenfan edades entre 42 a 52 a la entra-
da al estudio. Las mujeres completaron un cues-
tionario (sofocos y sudores nocturnos: ninguno,
1-5d, =2 6 d, las 2 ultimas semanas), medidas
fisicas (presion arterial, altura, peso) y una
muestra de sangre en ayunas para (glucosa,
insulina, E2, FSH) anualmente. Los sofocos y
sudores nocturnos fueron examinados con rela-
cién a la glucosa y la evaluacién del modelo
homeostatico (HOMA) -una estimacién de la
resistencia a la insulina en modelos mixtos-,
ajustando los datos demograficos, cardio-
vasculares, factores de riesgo, los medicamen-
tos y E2/FSH. Los autores concluyeron que los
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sofocos se asocian con un indice HOMA supe-
rior y a un nivel de glucosa en menor medida
mas alto, lo que indica que factores metabdlicos
pueden ser relevantes para la comprension del
vinculo entre los sofocos y el riesgo de ECV.

Comentario. La prevalencia y la presencia
de los sintomas vasomotores menopausicos son
bien conocidos, pero es menos ampliamente
reconocido que estos sintomas pueden tener
consecuencias para la salud mas alla de su
impacto en la calidad de la vida de una mujer.
En particular, una creciente cantidad de litera-
tura ha examinado las relaciones entre sintomas
vasomotores sistémicos y salud cardiovascular.
Los analisis de Women’s Health Initiative (WHI)
Hormone Therapy Clinical Trials! and the Heart
and Estrogen/Progestin Replacement Study?
sugieren que el aumento del riesgo de enferme-
dad cardiaca coronaria (ECC) observado con la
terapia hormonal tardia se amplificé entre las
mujeres que habfan experimentado sintomas
vasomotores.

Varios estudios han encontrado aumento de
marcadores, de riesgo de ECV subrogados entre
mujeres con sintomas vasomotores.>> En con-
traste, anteriormente encontramos que entre las



mujeres participantes en el estudio WHI obser-
vacional, el riesgo de accidente cerebrovascular,
eventos cardiovasculares y la mortalidad por
todas las causas se redujo entre las mujeres que
reportaron la apariciéon de los sintomas
vasomotores alrededor del momento delameno-
pausia, con un mayor riesgo de mortalidad por
cardiopatia isquémica y por todas las causas
observadas solo entre el grupo mucho mas pe-
quefio de las mujeres que? experimentaron la
aparicién de los sintomas vasomotores en los
afios de menopausia tardia.® Thurston et al. han
aportado una valiosa contribucién a esta area de
investigacion mediante la deteccion de las rela-
ciones entre los sintomas vasomotores y la resis-
tencia a la insulina en las mujeres que participan
en SWAN. En este estudio, tanto los sofocos ylos
sudores nocturnos se asociaron con un aumento
del indice HOMA. Los sintomas vasomotores
fueron también asociados con mayor nivel de
glucosa en ayunas, en menor grado.

Actualmente no esta claro cual puede ser el
posible mecanismo fisiopatolégico de estas in-
teresantes asociaciones.

La direccion de la causalidad, también desco-
nocida (son los sintomas vasomotores predis-
ponentes a la resistencia alainsulina, o viceversa).
La comprension mas profunda delos mecanismos
causales que subyacen a estas asociaciones es obs-
taculizado por las limitaciones intrinsecas de los
estudios observacionales.

Dado que todos los estudios que examinan las
asociaciones entre los sintomas vasomotores y
los resultados son de observacién (como las
mujeres que tengan o no sintomas vasomotores).
Estas limitaciones son inevitables.

Mientras que la naturaleza de las relaciones
entre los sintomas vasomotores y la resistencia
a la insulina no se entienden completamente en
este momento, los estudios futuros seran utiles
para explorar mas a fondo estas relaciones y la
influencia de potenciales factores modificado-
res tales como el tiempo y la duracion de los
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sintomas vasomotores. También debemos te-
ner presente la necesidad de modificaciones en
el estilo de vida y las terapias dirigidas a la
prevenciéon de la diabetes y ECV en todas las
mujeres, independientemente de si experimen-
tan sintomas vasomotores o no.

Emily D. Szmuilowicz, MD
Profesor Asistente de Medicina,
Endocrinologia

Universidad del Noroeste
Facultad de Medicina Feinberg
Chicago, IL
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Laventana critica de TH & enfermedad de Alzheimer

Use of unopposed HT within 5 years of onset menopause was associated with a 30%
Reduced risk of Alzheimer’s disease, but use 5 Following years or more was menopause
onset not. Hormone dementia and Alzheimer disease therapy: New Findings from the
Cache County Study. Neurology 2012;79:1846-1852

SHAO H, BREITNER JC, WHITMER RA, ET AL.

Resumen. Este estudio de cohorte prospec-
tivo de Cache County, Utah, hizo seguimiento
a 1.768 mujeres por un promedio de siete afios
y evalué la incidencia de la enfermedad de
Alzheimer (EA). En total, 176 mujeres tuvie-
ron diagnosticos de EA probable o definitivo.
El uso de la terapia hormonal (TH), incluyendo
fecha, duracion y tipo, se evalué en un cuestio-
nario de Salud de la Mujer. Los resultados
indicaron que el 63% de las mujeres habian
usado alguna forma de TH. La mayoria de las
mujeres (93%) utilizaron terapias orales asi que
todos los tipos de terapia se consideraron en

COH]UH'[O.

37% utilizaron un progestageno. En general,
el uso de TH no se asocié con una reduccion del
riesgo de AD, ni la utilizacién de TH cinco afios
o mas después de la menopausia fue asociado
con un menor riesgo.’

Sin embargo, cabe destacar, que la TH inicia-
da dentro de los primeros cinco afios de aparicion
de la menopausia, se asocié con un riesgo 30%
menor de la EA. Hubo algunas pruebas de un
efecto de duracién; cuando se continué durante
diez o mas afios, la TH temprana se asoci6é con un
riesgo 37% menor de EA. Para el tipo de TH,
tanto terapias con oposicion y sin oposicion se
asociaron con una magnitud similar de menor
riesgo, aunque solo TH sin oposiciéon alcanzé
significancia estadistica.

Comentario. Un informe de 2003 del con-
dado de Cache fue fundamental para aportar
pruebas como apoyo de la hipdtesis de la
ventana critica al sefialar un nuevo hallazgo de
“una aparente ventana limitada de tiempo du-
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rante el cual la exposicion sostenida a TH
parece reducir el riesgo de Alzheimer.! Esta
conclusién se basé en los resultados de exa-
men del articulado efecto del uso corriente o
pasado de la TH y su duracién. Especifica-
mente, la anterior utilizacién de TH fue aso-
ciada con una reduccién significativa en la
EA, pero el uso actual se asocié con una
reduccién de riesgo solo si las mujeres habfan
usado TH por diez o mas afios. La publicacion
actual de esta cohorte refleja la nueva informa-
cién recopilada en el tipo, momento y duracién
de la TH para probar mas directamente la
hipétesis de ventana critica. Segin el informe,
se apoyo la hipodtesis y ofrecié nuevos conoci-
mientos sobre los factores que podrian confe-
rir proteccion, incluyendo el uso dentro de los
cinco afios de la menopausia, el uso prolonga-
do y el uso de solo TE.

A primera vista, muchos podrian pensar que
los nuevos datos van en contra de los resultados
del estudio (Women’s Health Initiative Memory
Study WHIMS).??

En su lugar, un examen detallado de los nuevos
hallazgos del Condado de Cache revela notable
coherencia del WHIMS con respecto a los efectos
de la TH sobre la demencia en las mujeres que
inician TH en edades mas avanzadas.

Shao y col. encontraron que el inicio de TH
con oposicion pero no TH sin oposiciéon poco
antes de que el estudio de referencia se iniciara
se asoci6 con casi el doble de riesgo de la EA,
aunque este efecto no alcanzé significancia
tadistica.

La edad media de los usuarios de TH al inicio
del estudio fue de 73 afios. En comparacion, el



WHIMS también encontré que TH con oposicion
pero no TH sin oposicién fue asociada con una
duplicacion del riesgo de todas las causas de
demencia, y la edad media fue al inicio de los 70
afios de edad. E1 WHIMS no evalué las mujeres
menores de 65 afios al inicio del estudio y por lo
tanto, no puede abordar la ventana critica de la
TH y EA. Sin embargo, la consistencia de los
resultados entre las mujeres que iniciaron mas
tarde en la etapa de su vida, sugiere que tanto
las conclusiones del WHIMS y los hallazgos del
estudio Cache County podrian ser validos y que
el momento de inicio es un factor critico en la
comprension de los efectos dela TH en el riesgo
de EA.

En general, dada la naturaleza observacional
del estudio Caché County, sin embargo, los
resultados no garantizan un cambio en las pau-
tas acerca de TH y prevenciéon de demencia.
Ninguna mujer deberfa iniciar TH tnicamente
para la prevencion de la demencia. En su lugar,
estos hallazgos pueden ser utiles en el asesora-
miento alos pacientes sobre los efectos adversos
de la iniciacién de TH para otras indicaciones,
en particular sintomas vasomotores, tempranos
en las perimenopausicas. Especificamente, es-
tos nuevos hallazgos sugieren que el riesgo de la
EA observado en el WHIMS no puede genera-
lizarse en las mujeres mas jovenes y que la TH
puede conferir algo de menos riesgo de EA
cuando se inicia temprano.
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Buen estado fisico en edad temprana en la vida se asocia con menos enfermedades

cronicas en edad tardia

Midlife fitness and the development of chronic conditions in later life. Arch Intern Med

2012;172:1333-1340. Nivel de evidencia: I1-2

WILLIS BL, GAO A, LEONARD D, DEFINA LF, BERRY JD.

Resumen. Con el fin de estudiar la asocia-
ci6én entre el estado fisico y la enfermedad en la
edad adulta, cronica no mortal los resultados de
18.670 participantes del estudio Cooper Center
Longitudinal Study fueron relacionados con las
reclamaciones de Medicare del 1 de enero de
1999 al 31 de diciembre de 2009.

El estado fisico estimado por la caminadora
de Balke fue analizado como una variable conti-
nua en equivalentes metaboélicos (MET) de acuer-
do con la edad y quintiles sexo-especificas. Ocho
condiciones cronicas comunes fueron definidas
utilizando algoritmos validados, y asociaciones
entre estado fisico en la mitad de la vida y se
evaluaron un nimero de condiciones utilizando
los modelos de peligros proporcionales de Cox
modificados que se estratific en la poblacion a
riesgo por el numero de condiciones y se ajustd
por edad, indice de masa corporal, presién
sanguinea, colesterol y los niveles de glucosa,
alcohol, y cigarrillo. LLos autores encontraron
que, después de 120.780 personas-ano de expo-
sicion en Medicare, el estado fisico era signifi-
cativamente asociado con un menor riesgo de
desarrollo de enfermedades cronicas durante 26
aflos de seguimiento. Estos hallazgos sugieren
que el estado fisico en la mediana edad puede
estarasociado conla disminucién dela morbilidad
en la edad avanzada.

Comentarios. La practica clinica nos ense-
fla que todos los pacientes se preocupan por
algo. Muchos simplemente desean envejecer
mejor que sus padres. El envejecimiento salu-
dable puede ser dificil de lograr, y, como sefialé
en 2011 Mosca et all, la lista de barreras incluye
a los profesionales de la salud con tiempo limi-
tado y agotado, y las “intervenciones ineficaces
unidimensionales” que demasiado a menudo
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despachamos al paciente con una mano en la
puerta diciéndole “lo que Ud. necesita es para
bajar su colesterol”. Este articulo de Willis et al
proporciona informacion que se puede compat-
tir con nuestros pacientes para fomentar metas
realistas.

En este estudio, los datos de la aptitud de los
participantes en el estudio de Cooper Center se
compar6 con la cantidad de enfermedades cro-
nicas después de los 65 afios obtenida a través
de informes de reclamaciones de Medicare.

Los niveles de condicion fisica se dividieron
en quintiles, y cada quintil se compar6 con la
suma de los ocho diagnésticos de condiciones
crénicas como enfermedad cardiaca isquémica,
apoplejia, y diabetes mellitus. Los resultados
fueron controlados para cigarrillo, el IMC, la
presion arterial, los niveles de glucosa, y consu-
mo de alcohol. Un nivel mas alto de aptitud en
la mediana edad se asocié con menos condicio-
nes crénicas en mujeres, asi como en los hom-
bres. Ademas, en los participantes en los
quintiles de mayor aptitud, sus curvas de vida
eran mas rectangulares, con menos tiempo en
declive poco saludable.

Un “MET” es el costo energético de la acti-
vidad fisica.? Incluidos como ejemplos fueron:
ver TV (1 MET), caminar a paso ligero (3
METsS), y trote promedio (7 METS). Los parti-
cipantes del estudio, con una edad media de 49
aflos, fueron evaluados con una prueba en una
caminadora que mide el estado fisico en METs.
Cuando se analiza, los datos demostraron que
por cada MET adicional que los participantes
fueron capaces de obtener, su carga de morbi-
lidad crénica se redujo en un 6%. De ello se
desprende que si nuestros pacientes aumentan



su actividad en la mediana edad hasta 1 MET,
caminar o andar en bicicleta mas rapidamente,
tienen mas probabilidades de envejecer de ma-
nera que sus hijos quisieran imitar. El riesgo de
enfermedad cardiovascular y la diabetes serfa
menot, y la longitud de tiempo de una enferme-
dad al final de la vida serfa menor. Aunque este
estudio estaba limitado a una poblaciéon de
blancos no hispanos sanos, este considerable
esfuerzo por Willis y col nos ha dado informa-
cién util para los pacientes que desean enveje-
cer con vitalidad.
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Mamografia: ¢El sobrediagndstico cubrira con su sombrala prevencion de cancer

de mama avanzado?

Effect of three decades of screening mammography on breast-cancer incidence. N Engl

J Med 2012;367:1998-2005.
BLEYER A, WELCH HG.

Analisis de los datos de Estados Unidos que
abarca 30 afos sugiere que muchos tumores
detectados por mamografia son destinados a ser
inofensivos.

Resumen. El tamizaje para bajar la mortali-
dad por cancer deberfa permitir la deteccion tem-
prana de los tumores malignos destinado a causar
la muerte al tiempo que facilitar el tratamiento de
los canceres detectados por el tamizaje. Los inves-
tigadores en EE.UU., analizaron tres décadas de
datos federales para evaluar los efectos a largo
plazo de la deteccion mamografica. Las tasas de
cancer de mama a partir de 1976 y a través de 1978
(cuando la mamografia fue infrecuente) fueron
utilizadas para estimar incidencia basal, los datos
de 2006 a 2008 fueron utilizados para estimar la
incidencia actual. Para minimizar los efectos de
confusion de la terapia hormonal de la menopau-
sia, el aumento transitorio de la incidencia del
cancer de mama desde 1990 hasta 2005 no fue
incluido. Modelos para la determinacion del exce-
so de cancer de mama no detectado por tamizaje
en etapa temprana, asi como la reduccién en los
diagnosticos de la etapa tardia del cancer incluyo
la “mejor estimacion” en el que la incidencia de
cancer de mama subyacente se asumi6 que aumen-
te en un 0.25% anual (el conocido cambio porcen-
tual en las mujeres que eran menores de 40).

La incidencia de cancer de mama en la fase
inicial pas6 de 112 (linea de base) a 234 (actual)
casos por 100.000 mujeres. Durante el mismo
intervalo de 30 afios, la incidencia de la enferme-
dad en etapa tardia disminuyo en 8 casos por cada
100.000 habitantes. Sobrediagnoéstico (es decir, la
identificacién de tumores no destinados a avanzar
a una fase de enfermedad avanzada) atribuible al
tamizaje por mamografia afecta alrededor de 1.3
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millones mujeres (incluidas > 70.000 mujeres en
solo el 2008, cuando los sobrediagnésticos repre-
sentaron el 31% de los tumores identificados en
las mujeres de 40 afios o mas).

Durante el periodo de estudio, la mortalidad
por cancer de mama cayo un 28% entre las
mujeres de 40 aflos o mas y por 42% en mujeres
menores de 40 afios, un grupo en el cual el
tamizaje no fue prevalente.

Comentario. El promover el diagndstico tem-
prano de cancer de mama, el tamizaje monografico
puede salvar vidas. Sin embargo y consistente
con otros reportes!’? este estudio sugiere que la
contribucién del tamizaje a la disminucién en la
mortalidad del cancer de mama es sobrepasado
por la mejoria en el tratamiento, y que los bene-
ficios del tamizaje monografico son menores que
los peligros asociados con el mayor sobrediag-
noéstico que previamente ha sido apreciado. Este
punto de vista apoya las recomendaciones del
UPSTF del 2009 en el que las mujeres comienzan
una mamogtafia bianual a la edad de 50 afios.” En
el futuro, el analisis genético comprensivo de los
tumores de mama podrian permitir que los can-
ceres sean distinguidos de acuerdo a su potencial
para causar una enfermedad avanzada.* mientras
tanto, los pro y los contras de la mamografia
deben ser incorporados en la consejeria que las
mujeres reciban y que ellas decidan si y cuando
deben ser tamizadas.

Andrew M. Kaunitz, MD

Professorand Associate Chairman
Department of Obstetrics and Gynecology
University of Florida College of Medicine-
Jacksonville

Jacksonville, FL
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Articulos escogidos por el Editor Jefe de “Menopause”

BLEILME, NE ADLER, PASCUALA,
ET AL.

Depressive symptomatology, psycho-
logical stress, and ovarian reserve: a
role for psychological factors in ovarian
aging? Menopause 2012;19:1176-1185.

La sintomatologia depresiva, el estrés psi-
colégico, y la reserva ovarica: papel de
factores psicologicos en el envejecimiento
de los ovarios.

Evidencia transversal sugiere que las muje-
res con bajo afecto positivo pueden expe-
rimentar disminucién del conteo de
foliculos antrales (CFA) acelerado y el bajo
afecto positivo puede ser un factor de
vulnerabilidad, o, alternativamente, un afec-
to alto positivo puede ser protector, en la
moderacién de los efectos negativos del
estrés sicoloégico en la disminucién del
CFA.

LA TSENG, EL KHOUDARY SR,
YOUNG EA, ET AL.

The association of menopause status
with physical function: the Study of
Women’s Health Across the Nation.
Menopause 2012;19:1186-1192.

La asociacién del estatus de la meno-
pausia con la funcién fisica: el Estudio
de Women’s Health Across the Nation.

Las mujeres con menopausia quirirgica o
natural tienen casi cuatro veces mas altas
probabilidades de reportar unas mayores
limitaciones en la funcién fisica que las
mujeres premenopausicas, independien-
temente de su edad, solo explicado en
parte por el mayor indice de masa corpo-
ral y los sintomas depresivos.

Esto sugiere que cambios fisiologicos de
la menopausia pueden contribuir
directamente a las limitaciones en la fun-
cién fisica.
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BARO F, CANO A, BORREGO RS,
ET AL, FOR THE FROSPE STUDY
GROUP

Frequency of FRAX risk factors in
osteopenic postmenopausal women
with and without history of fragility
fracture. Menopause 2012;19:1193-1199.

La frecuencia de los factores de riesgo
de FRAX en mujeres posmenopdu-
sicas osteopénicas con y sin historia
de fracturas por fragilidad.

El objetivo de este estudio fue comparar
la frecuencia de los factores de riesgo de
fracturas incluidas en el algoritmo FRAX,
as{ como otros, en las mujeres posmeno-
pausicas con osteopenia con y sin fractu-
ras previas por fragilidad en Espafia.

* JANE A. CAULEY, DRPH, MICHE-

LLE E. DANIELSON, PHD, GAIL
GREENDALE A., MD JOEL S. FIN-
KELSTEIN, MD, YUE-FANG
CHANG, PHD, JOAN C. LO, MD,
CAROLYN J. CRANDALL, MD, MS,
ROBERT M. NEER, MD, KRISTINE
RUPPERT, DRPH, LESLIE MEYN,
MS, BETH A. PRAIRIE, MD, MS, Y
MARYFRAN R. SOWERS, PHD.

Bone resorption and fracture across
the menopausal transition: the Study
of Women’s Health Across the Nation.
Menopause 2012;19:1200-1207.

La resorcién del hueso y la fractura a
través de la transicion menopdusica:
el Estudio Women’s Health Across the
Nation.

Mayor excrecién de colageno N-telopép-
tido de tipo 1 (NTX) medido antes de la
menopausia y mayores incrementos en
NTX en toda la menopausia estan asocia-
do con un mayor riesgo de fracturas a
través de la transicion de la menopausia.
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Riesgo de cancer de mama antes y después de la Menopausia

Un analisis de la relacion de lalongitud de los afios reproductivos y diferentes tipos

de cancer de mama

Collaborative group on hormonal factors in breast cancer. Menarche, menopause, and
breast cancer risk: individual participant meta-analysis, including 118 964 women with
breast cancer from 117 epidemiological Studies. Lancet oncol 2012;13:141-151.

Nivel de evidencia: III

Resumen. Tanto la menarca como la meno-
pausia afectan el riesgo de cancer de mama. El
objetivo de este meta-analisis de estudios
epidemioldgicos examina como se relaciona el
tipo de tumor ylalongitud de la vida reproductivo
en las mujeres.

Se incluyeron datos de 117 estudios, los
cuales incluyeron 118.964 mujeres con cancer
invasivo y 306.091 sin la enfermedad. Los auto-
res calcularon los riesgos relativos ajustados
(RRs) asociados con la menarca y la menopau-
sia para cancer de mama en general, y por la
histologia del tumor y la expresiéon de recepto-
res de estrogenos (RE) Ninguna de las mujeres
usaba terapia hormonal menopausica.

El riesgo de cancer de mama se incremento
por un factor de 1.050 (IC 95%, 1044-1057
p<0.0001) por cada afio menor de menarca y

por una pequefia cantidad (1.029, 1.025-1.032,
p< 0.0001), para cada afio de posmenopausia.

Las mujeres premenopausicas tenfan un ries-
go mayor de cancer de mama que las mujeres
posmenopausicas de la misma edad (RR a eda-
des de 45 a 54: 1.43, 1.33-1.52, p<0-001).
Todas las tres asociaciones fueron debilitadas
por un aumento en la adiposidad entre mujeres
posmenopausicas, pero no varié sustancialmente
por ano de nacimiento de las mujeres, origen
étnico, historia de embarazos, fumar, consumo
de alcohol o uso de anticonceptivos orales.

Todas las tres asociaciones fueron mas fuer-
tes para tumores lobulares que para tumores
ductales (p<0.006 para cada comparacion). Los

efectos de la menopausia para una idéntica
edad y la tendencia por edad de la menopausia
fueron mas fuertes para enfermedad RE+ que
para RE- (p<0.01 para ambas comparaciones).

La conclusién de esta revision es que la
longitud de los anos reproductivos de la mujer
no fue la dnica causa de riesgo de cancer de
mama. Los autores dicen que las hormonas
ovaricas endogenas son mas relevantes para
enfermedad RE+ que para RE- y para tumores
lobulares que para ductales.

Comentario. Este bien empoderado estu-
dio de estatus hormonal/exposicién y subse-
cuente riesgo de cancer de mama, usé el poder
de meta-analisis para confirmar lo que sabemos
hace treinta afios basado en otra poderosa he-
rramienta estadistica: analisis multivariado.

En 1989, Mitchell Gail y sus colegas del
National Cancer Institute, publicaron una revi-
sion retrospectiva de factores asociados con el
desarrollo de cancer de mama en un estudio
longitudinal prospectivo de cerca de 280.000
mujeres.> El modelo de Gail demostré que
factores como edad, historia familiar y biopsia,
previas de mama pueden ser usadas para prede-
cir riesgo de cancer de mama.

Pero lo mas relevante de este articulo es que
la menarca temprana y la menopausia tardia
fueron identificados como factores de riesgo de
subsecuente desarrollo de cancer de mama en el
modelo Gail, pero tal vez no también cuantifi-
cado como en este estudio.

Este estudio mostré que por cada afio que la
mujer es mas joven en su menarca, hay un
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aumento del RR por un factor de 1.05 para
cancer de mama; por cada afio después de la
menopausia, hay un aumento de RR por un
factor de 1.029. Las implicaciones de este ha-
llazgo son importantes, a saber que la exposi-
cién a niveles de estrégenos (NE) es un factor
de riesgo cuantificable, para subsecuente desa-
rrollo de cancer de mama.

Otros hallazgos asociados son: el aumento
del riesgo para canceres RE+ sobre los RE- y
aumento de riesgo de cancer lobular sobre can-
cer ductal.

Nosotros previamente hemos reportado la
linea de tiempo para la disminucién de NE en la
posmenopausia.’

Pensamos que este estudio confirma el papel
de los estrégenos periféricos en los riesgos de
cancer de mama.

Mientras el riesgo de cancer de mama dismi-
nuye en los afios de posmenopausia, la magnitud
de la disminucién fue menos en mujeres con un
IMC sobre 25.

Estas mujeres presumiblemente tenian nivel
de estradiol mayor que sus contrapartes delga-
das, pero nosotros hemos mostrado que los NE
no bajan inmediatamente en la posmenopausia;
talvez explicando porque la incidencia de can-
cer de mama no disminuye inmediatamente en
los afios de la posmenopausia. Los NE permane-
cen elevados, pero disminuyen despacio hasta
que la mujer supera mas de 65 afios, y hemos
descrito esos aflos como la geripausia.

Un minimo de NE esta siempre presente por
fuentes diferentes al ovario. De acuerdo a los
datos presentados aqui, parece que a medida que
pasa el tiempo desde el inicio de la menopausia, el
riesgo de cancer de mama disminuye. Sin em-
bargo, datos dela Sociedad Americana de Cancer,
muestran que la incidencia de cancer de mama en
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los EE.UU. permanece tan alto como en la sexta
o séptima década.*

Es probable que la fuente periférica de NE
sea responsable por los niveles de malignidad.
Este estudio representa un gran salto en la
medida del riesgo cuantitativo, pero claramente
hay pocos factores de riesgo que necesitamos
medir.

Bernard A. Eskin, MS, MD

Professor of Obstetrics and Gynecology
Drexel University College of Medicine
Philadelphia, PA

Ari D Brooks, MD

Associate Professor of Surgery

Drexel University College of Medicine
Philadelphia, PA
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TH para prevencion de condiciones cronicas

The USPSTF recommends against the use of EPT for the prevention of chronic conditions
in postmenopausal women Moyer VA; on behalf of the U.S. Preventive Services Task
Force. Terapia Hormonal Menopausica para la prevencion primaria de condiciones
crénicas: U.S. Preventive Services Task Force Recommendation Statement. Ann Intern

Med 2012 Oct 23. [Epub ahead of print]

Nivel de evidencia: I11

Resumen. LLa USPSTF comisiond una revi-
sién de la literatura para actualizar la evidencia
acerca de los beneficios y peligros del uso de la
terapia hormonal menopausica (TH) para pre-
venir las condiciones crénicas; también si los
beneficios y riesgos de la TH difiere por
subgrupos de poblacién definidos por edad; la
presencia de comorbilidades de condiciones
médicas; y el tipo, dosis y métodos de la admi-
nistracion hormonal.

Estas recomendaciones se aplican a mujeres
posmenopausicas que esten considerando TH
para el manejo de los sintomas menopausicos,
tales como fogajes y sequedad vaginal. No apli-
ca para mujeres menores de 50 afios quienes
tengan menopausia quirurgica.

La USPSTF recomienda el no uso de terapia
combinada de estrogenos progestagenos (TEP)
parala prevencion de condiciones crénicas en las
mujeres posmenopausicas (Recomendacién D).

La USPSTF no recomienda el uso de
estrégenos para la prevencion de condiciones
cronicas en mujeres posmenopausicas que han
tenido histerectomia (Recomendacion D).

Comentario. Todos los que trabajan en me-
nopausia se van a beneficiar de esta sintesis y
resumen de informaciéon de TH. Por favor tenga
en cuenta que las recomendaciones son grado
D. Esto significa que la USPSTF recomienda en
contra de la TH como prevencién primaria de
enfermedades cronicas.

Hay certeza de moderada a alta de que la TH
no tenga beneficios netos sobre las enfermeda-
des cronicas o que los riesgos sobrepasen los

beneficios y por lo tanto, la USPSTF desalienta
la TH para este propésito.

Esta declaraciéon de recomendaciones sola-
mente aplica al uso de TH en mujeres posmeno-
pausicas, para la prevenciéon primaria de
enfermedades crénicas como enfermedad
cardiaca coronaria o fracturas. Las preguntas
acerca del tratamiento de las condiciones
sintomaticas, van mas alla del propésito de este
trabajo. La USPSTF ha clarificado la forma espe-
cifica, la dosis, y la ruta de administracion de los
estrogenos — progestigenos y la terapia de
estrogenos solos usada en el estudio Women’s
Health Initiative estrégenos equinos conjugados
0.625mg/d con o sin acetato de medroxi-
progesterona 2.5 mg/d y anota que los estimados
absolutos de los riesgos y beneficios descritos
aqui son derivados primariamente de ese estu-
dio. No hay evidencia convincente que afirme
que el balance final de beneficio y riesgos pueda
ser alterado sustancialmente por el uso de dife-
rentes enfoques; sin embargo los datos disponi-
bles son limitados y se necesita investigacion
adicional para revelar si existe alguna diferencia.

Algunos comentaristas solicitaron a USPSTF
que diera informacién acerca del uso de hormo-
nas bioidénticas en menopausia.

De acuerdo a la FDA “el remplazo hormonal
con hormonas “bioidénticas” es un término de
mercado mas que una clasificacion hormonal
definida. Hasta el momento la FDA no ha apro-
bado ningun tipo o clase de TH bioidéntica para
la prevenciéon de enfermedades cronicas en las
mujeres posmenopausicas, y la seguridad y efec-
tividad de esos productos no han sido evaluados
a través de un proceso de aprobaciéon de la FDA.
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En esta revision de la evidencia, la USPTF
no identificéd ningin estudio randomizado que
haya estudiado los potenciales beneficios o ries-
gos de las hormonas bioidénticas para la pre-
vencion de condiciones cronicas en las mujeres
posmenopausicas.

La USPSTF esta de acuerdo con la declara-
cién de posicion de la NAMS 2013 acerca de la
TH. La indicacién para el uso es el alivio de los
sintomas vasomotores y para mejorar la calidad
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de vida si esto es pertinente, y cada decisién
clinica para usar TH debe pesar riesgos y bene-
ficios contra terapias alternativas o el no uso de
nada.

Robert A. Wild, MD, PhD, MPH, NCMP
Professor of Ob/Gyn & Clinical Epidemiology
& Biostatistics

Oklahoma University Health Sciences Center
Chief of Gynecology, VA Medical Center
Oklahoma City, OK
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ECVy el efecto de la dieta

Una dieta de alta calidad se asocia a mas bajo riesgo de eventos CV recurrentes entre
personas de 55 afilos o mas con ECV o DIABETES

On behalf of the ongoing telmisartan alone and in combination with Ramipril global end
point trial (ontarget)/telmisartan randomized assessment study in acei intolerant subjects
with cardiovascular disease (transcend) trial investigators. Relationship between healthy
diet and risk of cardiovascular disease among patients on drug therapies for secondary
prevention: a prospective cohort study of 31 546 high-risk individuals from 40 countries.

Circulation 2012;126:2705-2712.

DEHGHAN M, MENTE A, TEO KK, ET AL

Nivel de evidencia: I1-2

Resumen. Aunque es bien conocido que
hay una fuerte relaciéon entre dieta y enferme-
dad cardiovascular (ECV), no se conoce mucho
acerca de su impacto en gente mayor con alto
riesgo de ECV quienes estan tomado medica-
cién para prevencion secundaria.

Dehghan y col. midieron la relaciéon entre
calidad de dieta y eventos de ECV en una
amplia poblaciéon de 40 paises con ECV vy dia-
betes mellitus (DM) con dafio endorganico que
son drogas ya probadas.

De dos estudios randomizados (ONTAR-
GET) y TRANSCEND), se estudiaron un total
de 31.546 mujeres y hombres de edades entre
06.5 £ 6.2 anos. Se usé el Alternative Healthy
Eating Index and the Diet Risk Score modi-
fication. Se utiliz6 el método Cox de riesgo
proporcional para edad, sexo, lugar de incorpo-
racion, la region, y otros factores de confusion
buscando una asociacion entre calidad de dieta y
resultado compuesto primario de muerte CV,
infarto del miocardio (IM), ACV o falla cardiaca
congestiva. Hubo 5.190 eventos durante los 50
meses de seguimiento. Los pacientes en los
quintiles mas sanos del Eating Index Score mo-
dificado tenfan mucho mas bajo riesgo de ECV
(RR, 0.78, IC 95% 0.71-0.87, el quintil mas alto
versus el mas bajo quintil). La reducciéon en
riesgo de muerte CV,IM y ACV fue de 35%, 14%

y 19% respectivamente. L.a asociaciéon protecto-
ra persiste a pesar de silos pacientes recibian o no
medicaciéon. Una dieta de mayor calidad fue
asociada con un menor riesgo de eventos de ECV
recurrentes entre personas mayores de 55 afios o
mayores con ECV o Diabetes Mellitus. Los auto-
res urgen a que los profesionales de la salud
recomienden comer dieta sana para inducir la
reduccion de ECV vy salvar vidas.

Comentario. Se han encontrado que la dieta
y las modificaciones del estilo de vida reducen
sustancialmente la mortalidad y morbilidad en
la prevencion primaria de ECV.! El presente
estudio reporta que las modificaciones sanas
del estilo de vida son también importantes en la
prevencién secundaria de eventos incluyendo
infarto del miocardio y ACV.

El papel de la nutricionista y educaciéon del
paciente, es a veces subestimado en el manejo
de la ECV y la adherencia de los pacientes a las
recomendaciones puede ser menor que lo espe-
rado secundario a la insuficiente recuperacién
de informacion, necesidad de soporte adicional
y falta de fuerza de voluntad.??

La educacién nutricional efectiva y el soporte
pueden mejorar los lipidos sanguineos, el peso
corporal y la resistencia a la insulina a través de
la ingesta de alimentos, restriccion caldrica y
mejores niveles de actividad fisica, ain en pa-
cientes con obesidad y sindrome metabdlico.*?
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El ensayo post CABG® noté que el bajo
agresivo de los lipidos con medicacién disminu-
ye la progresion arterioesclerética con una dis-
minucién subsecuente en el infarto del miocardio
y muerte. Sin embargo pocos estudios han mira-
do el impacto de las modificaciones de la dieta
como una estrategia de prevencion secundaria
en individuos con conocida ECV midiendo re-
sultados tales como infarto del miocardio, ACV
y mortalidad.”

Aunque este estudio no abordé tamafos de
la muestra, si lo hizo con los tipos de comidas
consumidas, que puede ser mas util para los
clinicos para hacer ajustes de la evaluacion en el
consultorio.

Una fortaleza adicional es la participacion de
varios paises, llevando a una mayor aplicabilidad
aunque no necesariamente en paises de bajos
ingresos.

Lo mas notable fue el consistente beneficio
de una dieta saludable, sin importar la terapia
con droga u otros cambios en el estilo de vida,
aun en pacientes diabéticos.

Como clinicos, una vez nuestros pacientes
han sido diagnosticados con ECV nos podemos
enfocar en regimenes de tratamiento con drogas
y sus efectos secundarios, con menos énfasis en
el asesoramiento de modificaciones en la dieta
o el estilo de vida.

Este estudio confirma otros anteriores que
recomiendan participacién a largo plazo de
consejerfa nutricional hasta que se alcancen las
metas, tal vez con la participacién de una
nutricionista, en el cuidado de pacientes con ECV.?

Los pacientes deben ser motivados para con-
tinuar haciendo cambios en la dieta cuando
conocen el potencial de la reducciéon de 35% de
riesgo de muerte por ECV entre los mas altos
quintiles de comedores sanos.

LLos que proveen salud a cargo de pacientes con
ECV deben animarse a guardar un foco sostenido
en este aspecto de la prevencion de la salud.

Rebekah J. McCurdy, MD, Ob/Gyn Resident
Department of Ob/Gyn

The Reading Health System

Reading, PA
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Tratamiento no médico de los sintomas menopausicos para sobreviento de cancer

de mama

Ambas terapias cognitivas y comportacional, y ejercicio fisico mejoran los sintomas
endocrinos y urinarios pero no disminuyen la frecuencia de los fogajes

Efficacy of cognitive behavioral therapy and physical exercise in alleviating treatment-
induced menopausal symptoms in patients with breast cancer: Results of a randomized,
controlled, multicenter trial. J Clin Oncol 2012;30:4124.

DUIJTS SF, VAN BEURDEN M, OLDENBURG HS, ET AL.

Nivel de evidencia: 1

Resumen. La calidad de vida en mujeres
jovenes sobrevivientes de cancer de mama, se
puede ver afectada por los sintomas meno-
pausicos inducidos por el tratamiento.

La terapia hormonal es a menudo contrain-
dicada, y los tratamientos farmacolégicos no hor-
monales estan disponibles pero son menos efectivos.

Las intervenciones no farmacolégicas ofre-
cen un enfoque alternativo. Investigadores ale-
manes randomizaron 422 sobrevivientes libres
de enfermedad de cancer de mama (edad < 50
aflos; premenopausicas al momento del diag-
nostico) quienes experimentaron sintomas
menopausicos en 4 grupos: terapia cognitiva-
comportacional (CGT; 6 semanas de 90 minu-
tos de sesiones de grupo seguidas de una
actualizacion 6 semanas después), ejercicio fi-
sico (PE; 12 semanas de ejercicio personaliza-
do 2.5-3.0 horas semanales de sesiones en casa)
CBT mais PE, e intervencidén no estructurada.

Los sintomas urinarios y endocrinos genera-
les relacionados con la menopausia (inconti-
nencia urinaria, sus consecuencias y sintomas
especificos de fogajes, incluyendo percepcion
que les interfiere con su vida diaria) se midieron
con escalas estandarizadas.

Menos de la mitad de las mujeres en cada
grupo de intervencion se adhirieron a los reque-
rimientos minimos del protocolo; muchos cita-
ron problemas de agenda como un factor, sin
embargo, los resultados del per-protocolo y el
analisis de intencion de tratar fue similar: a 12
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semanas y 6 meses, la mujeres en todos los
grupos de intervencién mostraron una pequefa
pero significante mejoria en los sintomas
endocrinos, urinarios y en la funcién fisica. Los
grupos CBT y CBT mas PE también reportaron
disminucién del impacto de los fogajes vy
sudoraciones nocturnas en la calidad de vida,
aunque los sintoma en si no disminuyeron.

Comentario. La poca adherencia y la falta
de un grupo placebo en el grupo de comparacién
limitan la confiabilidad de esos resultados. Sin
embargo, ellos estan de acuerdo con la literatu-
ra cada vez mas, ya que demuestran que la
terapia cognitiva-comportacional, ejercicio fi-
sico y otras intervenciones no farmacologicas
pueden mejorar la calidad de vida en mujeres
con condiciones cronicas de salud oral o en
conjunto con otros tratamientos.

Necesitamos ampliar nuestro conocimiento
de evidencia para (o en contra) todas las moda-
lidades que puedan beneficiar a nuestros pa-
cientes, no solo aquellas en las que hemos
siendo entrenados.

Diane E. Judge, APN/CNP
Nurse practitioner

Planned Parenthood of Illinois,
Heartland Health

Outreach, Heartland Alliance
for Human Needs and Human Rights
Chicago, IL

Originally published in Journal
Watch Women’s Health at
http://womens-health.jwatch.
otg/ December 13, 2012
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Articulos escogidos por el editor jefe de “Menopause”

IGASE M, KOHARAK, TABARA Y,
ET AL.

Low-dose rosuvastatin improves the
functional and morphological markers
of atherosclerosis in asymptomatic
postmenopausal women with dyslipi-
demia. Menopause 2012;19:1294-1299.

Bajas dosis de rosuvastatin mejoran
los marcadores funcionales y morfo-
I6gicos de Ia arteriosclerosis en muje-
res asintomadticas posmenopausicas
con dislipidemias.

Este estudio demostré el potencial del
tratamiento a corto plazo con estatinas
para mejorar la rigidez arterial en mujeres
posmenopausicas con dislipidemias.

El valor de este estudio radica primaria-
mente en la poblacién estudiada de muje-
res sanas con dislipidemias

SAYAKHOT P, VINCENT A, TEEDE H.

Cross-cultural study: experience, unders-
tanding of menopause, and related
therapies in Australian and Laotian
women. Menopause 2012;19: 1300-1308.

Estudio transcultural: experiencia,
conocimiento de la menopausia, y te-
rapias relacionadas en mujeres austra-
lianas y laosianas.
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Este estudio observacional investigd los
sintomas menopausicos, actitudes, enten-
dimiento y terapias menopausicas en mu-
jeres australianas y laosianas.

BLUMSTEINT, BENYAMINI Y,
HOURVITZ A, ET AL.

Cultural/ethnic differences in the
prevalence of depressive symptoms
among middle-aged women in Israel:
the Women’s Health at Midlife Study.
Menopause2012;19:1309-1321.

Diferencias culturales/étnicas enla pre-
valencia de sintomas depresivos entre
mujeres de edad mediana en Israel: el
estudio the Women’s Health at Midlife.

En este estudio, las mujeres inmigrantes
judias de la anterior Unién Soviética y de
Arabia, estuvieron en un riesgo significan-
temente mayor de sintomas depresivos,
comparados con nativas o residentes judias
alargo tiempo, después de tomar en cuenta
diferencias de estados socio demograficos
y de salud entre los grupos culturales.

Los niveles de evidencia indicados para
cada estudio estan basados en un sistema
de grados que evalua el rigor cientifico del
disefio del estudio, que fue desarrollado
por la US Preventive Services Task.
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La aspirina no estd asociada con cancer de mama posmenopausico

Use of aspirin, other nonsteroidal anti-inflammatory drugs, and acetaminophen and
postmenopausal breast cancer incidence. J Clin Oncol 30:3468-3477.

ZHANG X, SMITH-WARNER SA, COLLINS LC, ET AL.

Nivel de evidencia: I1-3

Resumen. Este estudio examiné la asocia-
cién entre cancer de mama y el uso analgésicos
en 84.602 mujeres posmenopausicas entre 1980
y 2008. Las mujeres estaban libres de cancer al
comienzo del estudio.

Los investigadores usaron cuestionarios
bianuales para recolectar los datos sobre el uso
de aspirina, NSAIDs y acetaminofén, como
también su historia reproductiva y otros facto-
res de estilo de vida.

Se usaron modelos de peligros proporcio-
nales para estimar RRs multivariables e 1Cs

95%.

Un total de 4.734 casos de cancer invasivo
de mama fueron documentados.

Comparado con el no uso de aspirina, los
RRs multivariables de uso regular de aspirina (£2
tableta/semana) por mas de 20 afios fue de 0.91
para cancer de mama total (IC 85%, 0.81-1.01,
tendencia=0.17), y 0.90 para cancer de mama
RE+/RP+ (IC 95% 0.77-1.06); tendencia 0.7), y
0.91 para RE-/RP-(IC 95%, 0.68-1.22; tenden-
cia=0.97).

Los resultados mostraron que nila dosis ni el
tiempo de uso afectaron los resultados; NSAID
y el acetaminofén no afectaron significati-
vamente el riesgo de cancer de mama, ni las
altas dosis de cada analgésico (= de 6 tab/
semana) por mas de 10 afios. Tampoco hubo
asociaciones sustanciales para subtipos
moleculares de cancer de mama.

El estudio concluyé que la aspirina, otros
NSAIDs y el acetaminofén no estan significati-
vamente asociados con el riesgo de cancer de
mama, en general o por subtipo especifico.

Comentario

Lainflamacién esta asociada a dos modernos
flagelos: enfermedad cardiovascular (ECV) vy
cancer. Ambas condiciones son mas prevalentes
en las sociedades mas obesas y mas sedentarias.

Debido a que la inflamacién en la obesidad
juega un papel en la ECV y algunos canceres
tales como el cancer de mama, se plantea como
razén para que interrumpiendo farmacol6-
gicamente la via inflamatoria se pueda tener
efectos antineoplasicos.

El descubrimiento reciente de un proceso
inflamatorio en el tejido adiposo de la mama ha
agregado combustible a esta hipdtesis.!

Estoy seguro que sus pacientes como los
mios, han preguntado frecuentemente: “si pue-
do tomar aspirina para reducir el cancer, por qué
el doctor Oz dice que deberia hacerlo® Al
tomar dos aspirinas o ibuprofenos a la semana,

usted va a reducir el chance de cancer de mama
entre 21% y 28”.

Las propiedades antiinflamatorias de esas
drogas son excelentes para la salud de su
corazén.?

Sin embargo, en el estudio actual de 4.700
casos de cancer de mama invasivo incidente de
Zhangy col. concluyen que la aspirina, NSAIDs
y el acetaminofén no estan asociados de manera
importante con el riesgo de cancer de mama.

Entonces, ¢qué es importante? Es importan-
te asesorar a nuestros pacientes sobre interven-
ciones en el estilo de vida para reducir la
inflamacién y reducir el abanico de eventos
adversos en salud haciendo ejercicio regular,
evitar la ganancia de peso, parar de fumar,
moderar la ingesta de alcohol, comer una dieta
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sana mediterranea, evitando las grasas trans, e
ingiriendo adecuadas cantidades de vitamina
D3 (una hormona pro-esteroles).

Ademas en pacientes interesados en reducir
farmacoldgicamente su riesgo al ser diagnostica-
dos con cancer de mama RE+ los clinicos deben
discutir los dos agentes farmacolégicos aproba-
dos por la FDA para reducir el diagnéstico de
cancer de mama RE+: tamoxifeno y raloxifeno.
Estos son agentes subutilizados®. Ademdis muje-
res con muy alto riesgo para cancer de mama, con
mutaciones de BRCA identificadas, carcinoma
lobular 7 situ o fuerte historia familiar de cance-
res de mama/ovario, se les debe advertir acerca
de la opciéon de reducciéon de riesgo con
mastectomia bilateral (con o sin reconstruccion)
y /o reduccion de riesgo con ooforectomia bila-
teral después de la edad de 40 afos.

Finalmente, nosotros como clinicos necesi-
tamos desalentar completamente el inapropia-
do apretén de manos relacionado con el erréoneo
y exagerada preocupacién que el uso de
estrégenos en mujeres histerectomizadas cause
cancer de mama. Holly L. Thacker, MD, FACP,
CCD, NCMP
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La nuliparidad no modifica el riesgo de cancer de endometrio

An aggregated analysis of hormonal factors and endometrial cancer risk by parity. Cancer
2012 Dec 20. doi:10.1002/cncr.27909. [Epub ahead of print]

SCHONFELD S, HARTGE P, PFEIFFER, RM, ET AL.

Nivel de evidencia: III

Resumen. Es claro que la nuliparidad esta
asociada con un aumento del riesgo de cancer
endometrial. Es menos claro si la nuliparidad
modifica la asociacién entre otros factores de
riesgo establecidos, relacionados con hormonas.

Aunque la proporciéon de mujeres nuliparas
ha aumentado desde la mitad de los afios 70, los
estudios realizados a la fecha han sido muy
pequefios para probar la hipétesis, de que los
factores de riesgo de cancer endometrial son
mas comunes en nuliparas que en mujeres
multiparas.

Schonfeld y col. condujeron un analisis de
datos grandes y agrupados en 26.936 mujeres
caucasicas nuliparas posmenopausicas (360 can-
ceres endometriales) y 146.583 mujeres cauca-
sicas posmenopausicas multiparas (1.378
canceres endometriales) de 4 estudios prospec-
tivos en EE. UU. (Entre 1979 y 2006). Se esti-
maron RRs e IC 95% en analisis estratificados.

El cancer endometrial fue mayor entre muje-
res nuliparas como se esperaba: RR, 1.42; IC
95%, 2.26-1.60). Las asociaciones estratificadas
entre cancer endometrial y factores de riesgo
relacionados con hormonas no difirieron entre
mujeres nuliparas versus multiparas. Para am-
bos grupos los anticonceptivos orales y la me-
nopausia temprana se asociaron con riesgo
reducido. El factor de riesgo mayor fue la obe-
sidad; un IMC de 50 kg/m2 (versus < 25 kg/
m2) aumenté el riesgo de cancer endometrial
tres veces entre mujeres nuliparas (RR, 3.04; IC
95%, 2.34-3.94) y multiparas (RR, 2.88; IC
95%, 2.52-3.29).

Los autores concluyeron que la nuliparidad
no modifica los riegos de cancer endometrial

asociado con factores de riesgo relacionados
con hormonas ya establecidas.

Comentario. El hallazgo importante de este
estudio fue el aumento estadisticamente signi-
ficativo del RR de 41% de desarrollar cancer de
endometrio, a pesar de otros factores tales como
IMC, uso de TH posmenopausica o uso de
anticonceptivos orales.

Los mecanismos por los cuales la paridad
puede disminuir el riesgo, no estd completa-
mente entendido pero existen varias hipotesis.
Uno piensa que es el aumento de la progesterona
durante el embarazo el que inhibe la estimulacién
dada por los estrégenos y la proliferacion celu-
lar endometrial. A su vez esto podria promover
la diferenciaciéon y apoptosis de las células
endometriales.!

Otra seria, que el parto vaginal por si mismo
y tal vez la involucién posparto del tutero, el
cual podria contener ya células hiperplasicas o
malignas. 2

Una dltima posibilidad es que algunas pa-
cientes nuliparas son infértiles porque tienen
desoérdenes anovulatorios cronicos, y los perio-
dos mas prolongados de estrogenos sin oposi-
ciéon que ellas experimentan, puede contribuir a
mas altas tasas de cancer de endometrio.’

La fortaleza de Schonfeld y col. es que combi-
na cuatro estudios prospectivos grandes que
incluyen un buen nimero de pacientes y canceres.

Una limitacién es que aunque las mujeres
fueron parte de estudios prospectivos, el diag-
nostico de malignidad reside en recuperacién
retrospectiva de auto reportes médicos o pato-
logicos, relacionados con el registro de cancer
del estado y la National Death Index para iden-
tificar los canceres.
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El tipo histolégico fue disponible en solo el
50% de los canceres y los autores comentaron
que “la mayoria fueron adenocarcinomas
endometriodies”.

Es importante esto porque tradicionalmente
se ensefa que la nuliparidad es un gran factor de
riesgo para cancer endometrial y esta ligado a
este tipo de células, lo cual cuenta para un 80%
a 85% de canceres uterinos.

Actualmente la conclusién es también de
gran significancia clinica porque la incidencia
de nuliparidad entre mujeres americanas con un
promedio de cuarenta afios se ha doblado en los
ultimos treinta anos del 10% en la mitad de
1970 hasta 18% en el 2008.4

Steven R. Goldstein, MD, FACOG, CCD,
NCMP

Professor of Obstetrics and Gynecology

New York University School of Medicine
Director of Gynecologic Ultrasound
Co-Director of Bone Densitometry

New York University Medical Center

New York, NY
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Aspirina & TEV (Trombo Embolismo Venoso)

Low-dose aspirin for preventing recurrent venous thromboembolism. N Engl J Med

2012;367:1979-1987

BRIGHTON TA, EIKELBOOM JW, MANN K, MISTER R, GALLUS A, OCKELFORD P,
GIBBS H, HAGUE W, XAVIER D, DIAZ R, KIRBY A, SIMES J; ASPIRE INVESTIGATORS

Nivel de evidencia: 1

Resumen. ¢Es la aspirina efectiva en la
prevenciéon de la recurrencia de trombo-
embolismo venoso en pacientes con un primer
episodio de TEV no provocado?

Un total de 822 pacientes quienes habfan
completado la terapia anticoagulante después
de un primer episodio de TEV no provocada,
recibieron aspirina (100 mg/d) y placebo por
cuatro aflos con un resultado primario de TEV
recurrente.

Durante el seguimiento, la TEV recurrié en
73 de 411 de las pacientes placebo y 57 de 411
en pacientes recibieron aspirina (RR con aspiri-
na 0.74; IC 95%, 0.52-1.05; p=0.09).

La aspirina redujo la tasa de resultados se-
cundarios compuestos: redujo en 34%, la TEV,
infarto del miocardio (IM), ACV, o muerte
cardiovascular; y 33%, la aspirina redujo la
TEV, IM, ACV, sangrado mayor y muerte por
todas las causas.

La aspirina no redujo significantemente la
tasa de recurrencia de TEV pero si una reduc-
cién significante en la tasas de eventos
vasculares mayores, con mejoria neta de bene-
ficios clinicos, haciendo eco de estudios ante-
riores que hallaron un beneficio terapéutico con
la administraciéon de aspirina después de terapia
anticoagulante por un primer episodio de TEV
no provocada.

Comentario. L.a TEV abarca la trombosis
venosa profunda y el tromboembolisno
pulmonar, que es comun y ocurre en una tasa
anual de 2 a 3 casos por 1.000 personas en la
poblacién general.! En paciente quienes

presentan TEV en el ambito de una cirugia,
trauma o embarazo (una TEV “provocada”), el
riesgo de recurrencia después de seguimiento,
al menos de tres meses de terapia anticoagulante,
es aproximadamente de 1% por afio.

El riesgo de TEV recurrente en pacientes
con tromboembolismo “no provocado” o
espontaneo es mucho mayor, con un 10% de
recurrencia anual una vez la terapia antico-
agulante se suspende.

La disminucion del riesgo de TEV recurrente
asociada con terapia anticoagulante prolonga-
da, a menudo recomendada en esta poblacion,
debe ser balanceada contra el riesgo aumentado
de sangrado e incoveniencia para los pacientes.

Por cerca de dos décadas, el potencial de
aspirina (ASA) de reducir el riesgo inicial de
TEV ha sido reconocido. Este beneficio fue
confirmado en el 2000, en un estudio clinico de
pacientes que iban a cirugfa por una fractura de
cadera y una artroscopia electiva.?

La terapia con ASA previene el IM y el ACV
en pacientes de alto riesgo y también ha sido
bien aceptada. Se ha revisado recientemente,
especificamente con las mujeres.’

En este estudio, el ASPIRE (Aspirin to
Prevent Recurrent Venous Thromboembolism)
randomizado, controlado con placebo examina
si una baja dosis durante varios afios de ASA
(100 mg/dia de terapia con aspirina) reduce la
TEV recurrente en pacientes con historia de
TEV recurrente no provocada, quienes habian
completado un tiempo de terapia con antico-
agulantes. El estudio no demostré una reduc-
cion significante de TEV recurrente con terapia
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de aspirina, aunque el resultado secundario com-
puesto de eventos vasculares mayores que
incluyeron TEV, IM, ACV, o muerte cardio-
vascular se redujo en un 34% sin un aumento
del sangrado.

Como se plane6 prospectivamente los resul-
tados del estudio ASPIRE fueron entonces com-
binados con un estudio anterior de terapia con
ASA (The Warfarin and Aspirin - WARFASA),
el cual habia mostrado que el ASA era efectivo
en la reduccion de TEV recurrente en personas
con una historia de TEV no provocada.*

Cuando los datos de los dos estudios se
evaluaron en un meta analisis, la terapia con
bajas dosis de aspirina mostré una reduccién
significante de TEV recurrente y de eventos
arteriales tales IM y ACV.

Varios mensajes para llevar a casa se despren-
den de esos estudios. Primero, el riesgo de
recurrencia de un TEV no provocado es mucho
mayor que el de un TEV provocado. Por lo tanto,
una cuidadosa identificaciéon de pacientes con
TEV no provocado y la consideraciéon de una
terapia antiocoagulante prolongada esta indicada.

Segundo, la transicién a una terapia con ASA
siguiendo un tiempo recomendado de terapia
anticoagulante, puede reducir la TEV recurren-
te como también los eventos CV en la poblacién
potencialmente con alto riesgo.

Tercero, estos hallazgos no aplican a la pre-
venciéon o manejo de la TEV en mujeres que
toman terapia hormonal (TH). En estos dos
estudios de baja dosis de terapia con ASA, el
porcentaje de mujeres estuvo entre 35% y 45%;
el promedio de edad fue entre 55y 62 afios. Las
mujeres fueron cuidadosamente interrogadas,
para asegurar que ninguna de ellas se incorpora-
ra o considerara tener un TEV no provocado,
habiendo usado TH dentro de los ultimos dos
meses.

Serfa de importancia practica para la toma
de decisiones, un estudio prospectivo
randomizado que evalie formalmente los efec-
tos de TH, ASA y terapia con estatinas sobre
la incidencia de TEV en mujeres jovenes con
menopausia reciente.

Los resultados de estudios hasta el momento
han sido contradictorios.
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En el Heart and Estrogen-Progestin Repla-
cement Study (HERS), las mujeres que toman-
do ASA o terapia con estatinas tenian de base
50% menos riesgo de TEV que las mujeres que
no reportaban el uso de esas drogas.’

Todas las mujeres en el HERS tenian enfer-
medad cardiaca coronaria confirmada de base,
y el uso de ASA y terapia con estatinas se habia
inicié por su personal médico para la preven-
cion secundaria de ECV.

Los resultados del Women’s Health Initiative
en ambos brazos, estrégenos sin oposicién, y
estrogenos y TH combinada no apoyan el uso de
terapia de aspirina o estatinas entre mujeres
sanas recibiendo TH.®

En resumen, como medida para reducir el
costo de cuidados de salud se debe continuar
enfatizando, los estudios ASPIRE y el
WARFASA en pacientes con TEV no provoca-
do para reforzar la efectividad de bajo costo,
disponible de inmediato, y extensamente carac-
terizado el uso de terapia con ASA (después de
un proceso inicial de anticoagulacién) para re-
ducir tanto la trombosis venosa como arterial
en pacientes de alto riesgo.

Cynthia A. Stuenkel, MD, NCMP

Clinical Professor of Medicine, Endocrinology,
and Metabolism University of California, San
Diego, La Jolla, CA

Referencias

1. Becker RC. Aspirin and the prevention of
venous thromboembolism. N Eng/ | Med

2012;366:2028-2030.

Prevention of pulmonary embolism and deep
vein thrombosis with low dose aspirin:
Pulmonary Embolism Prevention (PEP) trial.
Lancet 2000;355:1295-1302.

Manson JE, Bassuk SS. When is the use of
aspirin for CVD prevention in women
appropriate? NAMS Practice Pearls June 27,
2012. Available at: http://www.menopause.
org/docs/defaultdocument-library/pp_
aspirin.pdf. Accessed January 28, 2013.

4. Becattini C, Agnelli G, Schenone A, et al.
WARFASA Investigators. Aspirin for pre-
venting the recurrence of venous thrombo-

embolism. N Eng/ | Med 2012;366:1959-1967.



Grady D, Wenger NK, Herrington D, et al. 6. Curb JD, Prentice RL, Bray PF, et al. Venous

Postmenopausal hormone therapy increases thrombosis and conjugated equine estrogen
risk for venous thromboembolic disease. Ann in women without a uterus. Arch Intern Med
Intern Med 2000;132:689-696. 2006;166:772-780.

59 MENOPAUSIA AL Dia



MENOPAUSIA AL DiA

Extendiendo el poder del tamizaje conla citologia Vaginal

Evaluation of DNA from the Papanicolaou test to detect ovarian and endometrial cancers.

Sci TranslMed 2013 Jan 9; 5:167ra4.
KINDE I ET AL.

Resumen. El despliegue generalizado del
extendido de Papanicolaou (Pap), que discute el
mas exitoso programa de tamizaje para cancer
que se haya implementado a la fecha, ha resulta-
do en un dramatico descenso en la incidencia y
mortalidad por cancer de cérvix uterino. Las
muestras obtenidas durante el tamizaje para can-
cer cervical son a menudo también evaluadas
para el DNA del virus del papiloma humano.

Para determinar si el material genético inclui-
do en esas muestras podia ser en realidad un
tamizaje efectivo para malignidades de endome-
trio y ovario, los investigadores usaron la secuen-
cia total de los especimenes del extendido Pap.

Buscando mutaciones que se sabe estan aso-
ciadas con canceres ginecoldgicos, con una tec-
nologia masiva paralela de secuencia de DNA,
ellos identificaron al menos una de esas muta-
ciones en los especimenes del Pap de 100%
entre 24 mujeres con cancer endometrial y 41%
en 22 mujeres con cancer de ovario.

Basados en esas observaciones los investiga-
dores desarrollaron un enfoque fundado en las
secuencias para tamizar los especimenes del
Papanicolao de la poblacién general para un
cuadro de mutaciones en 12 genes. Cuando ellos
examinaron especimenes de 12 mujeres con can-
cer de endometrio, 2 con cancer de ovario y 14
sin cancer, se encontraron mutaciones en todas
las 14 mujeres con canceres ginecolégicos y en
ninguna de las mujeres sin cancer.

Comentario. El reciente reconocimiento que
los canceres humanos resultan de mutaciones en
un limitado grupo de genes sugiere la posibilidad de
desarrollar nuevos test diagndsticos para cancer.

El ultrasonido vaginal y el analisis citolégico
de células cervicales han fallado para cancer de
ovario y endometrial respectivamente.!
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El ultrasonido vaginal mas la medicion de
CA 125 muestra ser promisorio en el tamizaje
para cancer de ovario en portadores de muta-
ciones de alto riesgo,” pero no ha mostrado
efectividad para un tamizaje mis amplio.’

Aunque los presentes hallazgos estan proba-
blemente a muchos afios de implementacion
clinica, ellos sugieren que el extendido del Pap
puede ir mas alla del tamizaje para cancer de
cuello uterino.

Andrew M. Kaunitz, MD

Professorand Associate Chairman
Department of Obstetrics and Gynecology
University of Florida College

of Medicine-Jacksonville

Jacksonville, FL.

Originally published in

Journal Watch Women’s Health at
http://womens-health.jwatch.org/
January 24,2013.
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Independientemente de la edad de base y
la raza, las tasas de progresion del grosor
de la intima-media y el diametro de la
adventicia fueron significantemente ma-
yores en las mujeres posmenopausicas
tardias comparadas con las mujeres
premenopausicas. Esto sugiere que el es-
tado perimenopausico podria ser el punto
en el cual ocurren los cambios vasculares
mas dramaticos. Por lo tanto, deben ser el
objetivo para las estrategias de reduccion
de riesgo en mujeres posmenopausicas.
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pdusica, menopausia temprana y
calidad de Vida.

En este estudio se encontrd que los sinto-
mas que mas significantemente afectan la
calidad de vida fueron los trastornos del
sueno, la fatiga y la ansiedad, sugiriendo que
un apropiado manejo de esos sintomas pue-
de ser benéfico para las mujeres que estan
pasando dela transicién ala posmenopausia.
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Understanding discontinuation of oral
adjuvant endocrine therapy by women
with hormone receptor positive inva-
sive breast cancer nearly 4 years from
diagnosis.

Entender la suspension de la terapia
endocrina oral coadyuvante por mu-
jeres con cancer de mama receptores
positivas cerca de 4 afios desde el
diagnéstico.

En este estudio, del uso de terapia endocrina
coadyuvante en una cohorte grande de
mujeres con su primer episodio de cancer de
mama con receptores hormonales positivos,
cerca de 4 afios del diagndstico, aproxima-
damente, una de cada cinco mujeres no
estaban en tratamiento.

Aunque la suspension se debe a efectos
secundarios sigue siendo un punto impor-
tante, que cerca de la mitad de las mujeres
sin tratamiento a este tiempo nunca han
comenzado la terapia oral endocrina.
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Las pruebas de Papanicolaou innecesarias en millones de mujeres en EE.UU.

Zosia Chustecka, 4 de enero 2013

En su informe sobre el tamizaje del cancer
cervical dado a conocer ayer en los Centros para
el Control y Prevencién de Enfermedades
(CDC), estima que sorprendentemente 22 mi-
llones de mujeres en los Estados Unidos pueden
haber sido objeto de analisis de forma innecesa-
ria, porque ya habfan tenido una histerectomia.

Al comentar sobre el tema, Un experto abor-
dado por Medscape Medical News, advirtié que los
datos recogidos por el CDC eran de mujeres de
auto informe y por eso puede estar sujeto a
revision. También sugirié de algunos de los
ensayos innecesarios, lo cual es contrario a las
directrices que han estado en vigor desde hace
una década, puede ser debido a la confusién
suscitada por las campafias educativas de la
vacuna Gardasil (Merck & Co) para el virus del
papiloma humano.

Las CDC analizaron datos recolectados en-
tre 2000 y 2010 por el Sistema de Vigilancia de
Factores de Riesgo Conductuales en la detec-
cion del cancer de cuello uterino mediante la

prueba de Papanicolaou (Pap).

En uno de los articulos publicados en el
Reporte Semanal de la morbilidad and mortali-
dad, el CDC destacé el hecho de que durante el
periodo de estudio, el tamizaje en las mujeres
después de una histerectomia habia disminuido
del 73,3% en el 2000 al 58,7% en 2010. Pero esto
significa que mas de la mitad de las mujeres
fueron sometidas innecesariamente a pruebas de
Papanicolau, porque la histerectomia consiste
en la extirpacion del cuello uterino en la mayoria
de los casos (94% de los analisis fueron innecesa-
rios, porque ya habfan tenido una histerectomfa).

Varios medios de comunicacién informaron
lo destacado de este hallazgo y recalcaron en la
enorme pérdida de recursos financieros que ello
implica.

La propia CDC coment6 que en esta pobla-
ci6én, los beneficios del tamizaje «podrian ser
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compensados por el dafio netoy. Tal dafio puede
incluir falsos positivos en las pruebas que lle-
van a la ansiedad del paciente y los procedi-
mientos invasivos innecesarios.

«lLa tasa de falsos positivos... es de hecho un
gran dafio potencial para las mujeres y costoso
para el sistema sanitario», dice Diane Harper,
MD, MPH, profesor de medicina comunitaria y
familiar/obstetricia y ginecologia de la Escuela
de Medicina de Dartmouth, en Hanover, New
Hampshire, y director del Grupo de Cancer
Ginecolégico, Investigacion para la Prevencion
en el Centro de Cancer Norris Cotton.
Medscape Medical News se record6 al doctor Harper
para expresar algo de luz sobre algunos de los
hallazgos de la encuesta.

Auto-reporte de datos estan sujetos al sesgo

El doctor Harper destacé que los datos se
basan en la auto-presentacion de informes, y
por lo tanto, estan sujetos a sesgos.

«Tenemos pruebas que demuestran que las
mujeres de todas las edades no son conscientes
de lo que una prueba de Papanicolaou esy, dijo
el doctor Harper. «l.a mayoria de las mujeres
creen que cada vez que tienen un examen de la
pelvis, ya sea un espéculo se use o no, tenian
una prueba de Papanicolaou».

Esto se ha demostrado en multiples estu-
dios de investigacién, que plantea cuestiones
relativas a la validez de la naturaleza de auto-
reporte de la encuesta de los CDC, dijo. «Por lo
tanto, lo que realmente se esta comparando es
sila percepcién de las mujeres de haber tenido
una prueba de Papanicolaou ha cambiado con
las nuevas directrices». «El segundo problema
con los datos de la encuesta del CDC», conti-
nud, «es que las respuestas de las mujeres que
puedan elegir la frecuencia de las pruebas de
Papanicolaou son dificiles para interiorizar.
La mayoria de las mujeres pueden distinguir



‘nunca’ desde ‘nunca’. Y la mayorfa de las
mujeres pueden distinguir en los ultimos 12
meses/afios. Pero en periodos superiores a un
aflo, no recuerdan, la precisiéon es muy pobre,
lo que lleva a un sesgo tremendo de cémo los
datos se interpretany.

Programa de educacién Merck cred
confusion

Al comentar especificamente sobre los datos
de las pruebas de Papanicolaou realizadas des-
pués de la histerectomia, el doctor Harper pone
un poco de culpa a la publicidad Merck - campa-
flas educativas para Gardasil, que hacen hinca-
pié en como el virus del papiloma humano (VPH)
esta relacionado con cancer vaginal, vulvar, anal
y el cancer de cuello uterino. Estas campanas
han «dejado a la mayorfa de la poblacién y
muchos gineco obstetras, asi como los médicos
de atencién primaria, muy confundidos acerca de
como detectar estas cada vez mas comunes pato-
logias relacionadas con tipos de cancer del VPH»,
dijo a Medscape Medical News.

«No me sorprende que los médicos han to-
mado el riesgo de una mujer para la exposicioén
al VPH (numero de parejas sexuales o mas alla
de infeccién por el VPH) y declaré que incluso
con una histerectomia por causas distintas de
VPH, no hay otro camino que la prueba de
Papanicolaou para determinar si el cancer
vaginal estd comenzando. Hay una serie de
suposiciones incorrectas en esa linea de pensa-
miento, pero esa linea de pensamiento se ha
generado después de la intensa campana publi-
citaria de Merck, quien se comprometi6 con su
vacuna contra el VPHy, dijo.

En su informe, los CDC también mencio-
nan el cancer vaginal como motivo citado por
los defensores de la deteccién continua des-
pués de la histerectomia. «Sin embargo, el
cancer vaginal es raro, y el valor de las pruebas
de citologia para detectar cancer vaginal en
ausencia de un cuello uterino es desconocidoy,
sefiala la agencia.

Pruebas innecesarias en otros grupos

La encuesta de los CDC también destacd
varios otros grupos de mujeres que se someten

a la deteccidén del cancer cervical innecesaria y
contraria a las directrices.

Aunque ha habido alguna variacién en las
recomendaciones hechas por diferentes organi-
zaciones en el pasado, en las directrices actua-
lizadas dadas a conocer el afio pasado se registréd
una convergencia de opiniones y recomenda-
ciones muy similares emitidas por la Sociedad
Americana del Cancer, el Colegio Americano de
Obstetras y Ginecologos, y de los Servicios
Preventivos de Estados Unidos (Task Force).
En las nuevas directrices, hay recomendaciones
especificas, en que el tamizaje del cancer cervi-
cal debe comenzar a la edad de 21 afios, y no
antes, y sin embargo, los datos de la encuesta de
los CDC sugieren que la prueba de Papanicolaou
se realiza entre los 18 a 21 afios de edad.

Este puede no ser el caso, explico el doctor
Harper, es posible que los informes que apare-
cfan como una prueba de Papanicolaou de estas
jovenes entre 18 a 21 anos de edad, en realidad
puedan haber sido una prueba de clamidia, «que
se hace primordialmente en este grupo de edad».
A pesar de que este examen se puede hacer a
través de la orina, una prueba de clamidia a
menudo se hace por muestreo cervical (es decir,
mediante un examen pélvico con espéculo),
explicé. «Por lo tanto, una mujer de 18 a 21 afios
que se estaba examinando para la clamidia pue-
de haber informado que ella también tuvo una
prueba de Papanicolaou, sin saber realmente si
lo hizo o no. La mayorfa de las veces, las
enfermeras o los médicos que hacen la recolec-
cién de la muestra solo informan que los resul-
tados son «normales» y no especificamente que
una prueba de clamidia fue negativa y que la
citologfa no mostr6 células anormales».

«lLa otra razoén tranquilizadora es que la inci-
dencia de cancer cervical en los EE.UU. en
mujeres menores de 21 afos es 1.7/100,000.
Este es un namero real, y significa que las
mujeres jévenes pueden realmente contraer
cancer cervical, y en algunos casos llegar a la
muertey», agreg6 el Dr. Harper.

«Sin embargo, la citologia es solo lo suficien-
temente bueno para reducir el cancer cervical a
2.8/100.000, asi que conseguir pruebas de
Papanicolaou no nos permiten detectar este
pequefio pero real numero de mujeres jovenes

PERLAS



con cancer de cuello uterino. La adicién de la
prueba del VPH a la citologia en este grupo de
edad, crea solo un gran numero de falsos posi-
tivos. Realmente no tenemos un sistema perfec-
to y Gardasil solo puede reducir la tasa de
cancer cetrvical a 14/100.000, que es peotr que
la prueba de Papanicolaou y no una forma de
proteger a todas las 1,7/100.000 adolescentes
jovenes contra el cancer de cuello uterino. Por
lo tanto, aceptamos que algunos tipos de cancer
de cuello uterino no seran detectadosy, dijo.

Los cambios enlas practicas toman tiempo

Otro hallazgo de la encuesta de los CDC
fueron los datos que sugieren que las mujeres
del grupo de 22 a 30 afios de edad, fueron
sometidas a pruebas de Papanicolaou anual-
mente en lugar de cada 3 afios, de acuerdo con
las nuevas directrices, actualizadas.

Algunos de los otros hallazgos sugieren que se
esta tomando un tiempo para recomendaciones
en las directrices para filtrar a través de la prac-
tica clinica. El doctor Harper ofrece unas suge-
rencias, es asi que plantea que los médicos no
pueden entender la evidencia para el cambio en
las recomendaciones de tamizaje. El cambio de
la prueba se sigue produciendo, y el paciente se
siente en riesgo y solicita pruebas frecuentes («o
la prueba igual como mis hermanas tenfan...»), y
el personal de enfermerfa podra organizar las
salas de la clinica sin comprender o aceptar el
cambio en las directrices.
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«Todos los analisis anteriores han demostra-
do que se necesitan unos diez afos para cambiar
los comportamientos médicos que reflejen los
ultimos cambios en las recomendaciones de la
evaluacién», sefial6 el doctor Harper.

También el doctor Maurie Markman, MD,
vicepresidente de Servicios de Oncologfa, Di-
rector Nacional de Oncologia Médica en los
Centros de Tratamiento del Cancer de Estados
Unidos, y profesor clinico en Drexel University
College of Medicine, Filadelfia, Pensilvania,
escribe en el blog de Oncologia de Medscape
Medical News: «Hay varias explicaciones posi-
bles de por qué los médicos contindan haciendo
la prueba de Papanicolaou en los lugares donde
la evidencia sugiere utilidad limitada», explico.
En primer lugar, «los médicos han obtenido
estas pruebas de forma rutinaria en estos grupos
en el pasado, y puede que no sea facil cambiar
los patrones actuales de practica», sefialo el
doctor Markman. Ademas, «otras pruebas de
tamizaje se obtienen anualmente (mamografia)
y puede ser mas facil de organizar todas las
pruebas al mismo tiempow, dijo. También jue-
gan un papel las peticiones/expectativas del
paciente y la economia practica, agrego.

«Creo que el punto importante a destacar es
que esta experiencia demuestra la complejidad
de cambiar la practica establecida y conocida
eficacia, incluso con la firma y la recomenda-
cién racional de las organizaciones nacionales
de clinicas», dijo el doctor Markman.

MMWR. 2012;61:51,52;1038-1047.
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Los bisfosfonatos: ¢Cuanto es suficiente?

PETER A. FRIEDMAN

Los bisfosfonatos son la base del tratamiento
de la osteoporosis. Evaluaciéon clinica extensa
apoya su utilidad en detener la progresion de la
enfermedad y en la reduccion de riesgo de fractu-
ra. En el curso de la evaluacién de la duracion
optima del tratamiento con bisfosfonatos de la
FDA, se encontré un beneficio del tratamiento
mas alld de cinco afios'?. Por otra parte, el
examen de estudios en los que los bisfosfonatos
se han administrado durante al menos tres afios,
y para los que se compilan datos de fractura,
reveld que la densidad mineral 6sea en el cuello
femoral y la columna lumbar se mantuvo, pero
sin una reduccion consistente de la tasa de frac-
turas. Ademads, el uso continuado de bisfos-
fonatos después de cinco afios se asocia con un
mayor riesgo de raras fracturas subtrocantéricas
del fémur, la osteonecrosis de la mandibula, y el
cancer de eséfago. Estos hallazgos llevaron a la
FDA a emitir recomendaciones revisadas para el
uso de estos medicamentos después de tres a
cinco afios.

ILa nueva recomendacién de la FDA, indi-
cada en el etiquetado revisado, establece que
«la duracién 6ptima del uso no ha sido determi-
nado. LLa necesidad de continuar el tratamiento
debe ser re-evaluada en forma periddica». Sin
embargo, no se impusieron limites especifi-
cos sobre la duracién del tratamiento. La
revision de la FDA sefialé que «no hay acuer-
do en qué medida el uso acumulativo de los
bisfosfonatos aumenta el riesgo» de sufrir frac-
turas atipicas.

Las advertencias y precauciones en el uso de
bisfosfonatos incluyen:

¢ Puede ocurrir irritacion severa de la parte
superior de la mucosa gastrointestinal (GI).

¢ Siga las instrucciones de dosificacion.

¢ Tenga precaucion en pacientes con enfer-
medad activa GI superior.

* Suspender si aparecen nuevos sintomas o
empeoramiento de los actuales.

* La hipocalcemia puede empeorar y debe
ser corregida antes de su uso.

* Puede ocurrir dolor severo de huesos,
articulaciones, dolor muscular.

* Suspenda su uso si presenta sintomas
graves.

* Ha sido reportado con osteonecrosis de
la mandibula.

* Se han reportado fracturas atipicas de
fémur.

* Evaluar nuevo dolor en la ingle o el muslo
para descartar una fractura de fémur
incompleta.

No se incluye en las nuevas recomendacio-
nes y etiquetado bisfosfonatos que solo se uti-
lizan para tratar la enfermedad de Paget o
malignidad asociada a hipercalcemia.

Los bisfosfonatos fueron aprobados por prime-
ra vez en los Estados Unidos, para el tratamiento
y prevencion de la osteoporosis en 1995. Estos
farmacos ejercen sus acciones benéficas a través
de una combinaciéon de acciones fisicas y
bioquimicas. En particular, los bisfosfonatos se
unen a la hidroxiapatita en el hueso, en el que se
incorporan en la matriz mineral. La liberacién del
farmaco de la matriz mineral 6sea requiere de la
resorcion 6sea, y la reduccion en la resorcion dsea
es el principal modo de accién delos bisfosfonatos.
La vida media terminal de alendronato en los seres
humanos se estima que supera los diez afios, lo
que probablemente refleja la lenta liberacion de
alendronato desde el esqueleto. Se estima que
después de diez afios de tratamiento oral con
alendronato sédico (10 mg diarios), la cantidad de
alendronato lanzada a diario desde el esqueleto es
de aproximadamente 25% de lo absorbido en el
tracto GI. Por lo tanto, el hueso actia como un
deposito sustancial de los bisfosfonatos, y deben
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considerarse cuando se hacen recomendaciones mds de cinco afios y, posiblemente, a tres afios.
acerca de su uso a largo plazo. Queda por establecer si un periodo libre de

iz i rmitira un n licacion
A la luz de la re-evaluacién de la FDA, se l?llsleSf?nats. FEC ; tird una segunda aplicaci6
espera que muchos médicos sugieran que los Ut de los bistostonatos.
pacientes limiten el uso de bisfosfonatos por no
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Riesgo de cancer de mama antes y después de la menopausia

Grupo de colaboracién sobre factores hormonales en el cincer de mama. La menarquia,
Ia menopausia y el riesgo de cidncer de mama: participante de meta-analisis, que incluyé
a 118.964 mujeres con cancer de mama a partir de 117 estudios epidemiolégicos. Lancet

Oncol 2012;3:141-151.

Fuente: The North American Menopause Society (NAMS)

BERNARD A. ESKIN, MS, MD, D ARI BROOKS, MD

Tanto la menarquia como la menopausia
afectan el riesgo de cancer de mama. El objeti-
vo de este meta-analisis de estudios epidemio-
logicos fue examinar cémo se relaciona con el
tipo de tumor y la duracién de la vida
reproductiva en las mujeres. Los datos de 117
estudios, que incluyeron 118.964 mujeres con
cancer de mama invasivo y 306.091 sin la enfer-
medad, fueron incluidos. Los autores calcula-
ron riesgos relativos (RR) ajustados asociados
con la menarquia y la menopausia para el cancer
de mama en general, y por la histologia del
tumor y por expresion de receptor de estrogeno
(ER). Ninguna de las mujeres habia usado tera-
pia hormonal para la menopausia.

El riesgo de cancer de mama aumentd en un
factor de 1.050 (IC 95%, 1.044-1.057, P < 0.0001)
por cada afio menos de la menarquia, y por una
cantidad menor (1.029, 1.025-1.032, P < 0.0001),
por cada afio de la posmenopausia. Las mujeres
premenopausicas tenfan un riesgo mayor de
cancer de mama que las mujeres posmenopausicas
de la misma edad (RR a las edades de 45 a 54
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1.43, IC 95%, 1.33-1.52, P < 0.001). Tres de
estas asociaciones se debilitaron al aumentar la
adiposidad enlas mujeres posmenopausicas, pero
no varfan mucho segun el afio de nacimiento de
la mujer, el origen étnico, la historia reproductiva,
el tabaquismo, el consumo de alcohol o el uso de
anticonceptivos hormonales. Las tres asociacio-
nes fueron mas fuertes para los tumores lobular
que para los tumores ductales (P < 0.006 para
cada comparacién). El efecto de la menopausia
en las mujeres de una misma edad y las tenden-
cias por edad de la menopausia fueron mas fuer-
tes para la enfermedad con RE-positivo que
parea la enfermedad RE-negativo (P < 0.01 para
ambas comparaciones).

Las conclusiones de esta revision fueron que
la duracién de la vida reproductiva de una mujer
no fue la unica causa del riesgo de cancer de
mama. Los autores creen que las hormonas
ovaricas endégenas son mas relevantes para la
enfermedad RE-positivo que para la enferme-
dad RE-negativo y para tumores lobular que
para los tumores ductales.
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Los sobrevivientes de cancer de mama tienen una mayor incidencia de diabetes

JOE BARBER JR, PHD

Posmenopausicas sobrevivientes de cancer
de mama tienen un aumento modesto pero
significativo en la incidencia de diabetes, segin
los resultados de un estudio observacional de
base poblacional. Sin embargo, la incidencia de
diabetes ha variado con el tiempo en las sobre-
vivientes de ciancetr de mama.

Lorraine L. Lipscombe, MD, del Hospital
universitario femenino en Toronto, la Universi-
dad de Toronto, y el Instituto de Ciencias Clini-
cas evaluativa en Toronto, Ontario, Canada, y
sus colegas presentaron sus hallazgos en un
articulo publicado en linea el 13 de diciembre
en diabetologia.

El posible vinculo entre el cancer y la
diabetes es cada vez mas aceptado. «Por ejem-
plo, las mujeres con diabetes tienen un riesgo
aproximadamente 20% mayor de cancer de
mama después de la menopausia y hasta un
aumento del 50% en la mortalidad después
del diagnostico de cancer de mamay, escriben
los autores. «Esta asociacion es la hipotesis
de que esto se debe en parte a los efectos de
la resistencia a la insulina e hiperinsulinemia,
que son factores de riesgo para la diabetes
tipo 2 y el cancer».

En el presente estudio, los autores compara-
ron la incidencia de la diabetes en 24.976 muje-
res con cancer de mama recién diagnosticado y
124.880 emparejados por edad en las mujeres
sin cancer de mama. Las pacientes de estos
casos y controles se extrajeron de las bases de
datos poblacionales de Ontario.

Durante el periodo de seguimiento, la inci-
dencia global de diabetes fue del 9,8% para las
mujeres con cancer de mama vs. 9,7% en el
grupo de comparaciéon. La tasa de mortalidad
por todas las causas fue ligeramente mayor en el
de las mujeres con cancer de mama en compa-
racion con aquellas sin cancer de mama (11.6%
vs. 9,4%).
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En el analisis de regresién proporcional de
Cox,losinvestigadores encontraron en un quintil
de ingreso de la poblacién, la puntuacién de
indice de comorbilidad de Charlson, residencia
rural, y la historia del evento cardiovascular,
insuficiencia renal, accidente cerebrovascular y
el tromboembolismo venoso en los cinco afios
anteriores al ingreso a la cohorte.

Losinvestigadores hallaron que lainteraccién
entre el cancer de mama y la diabetes ha variado
con el tiempo, y por lo tanto, no fue posible
calcular un coeficiente de riesgo unico (HR).
En cambio, los investigadores calcularon la HR
en diferentes puntos durante el seguimiento. A
los dos afios, los sobrevivientes de cancer de
mama tienen un riesgo ligeramente elevado de
diabetes en comparacién con las mujeres sin
antecedentes de cancer de mama (HR, 1.07,
95% intervalo de confianza [IC]: 1.02 a 1.12).
Este riesgo aumenta con el tiempo a una HR de
1.21 (95% CI, 1.09 a 1.35) después de 10 anos
de seguimiento.

Las mujeres con cancer de mama también
tienen un riesgo mayor de muerte después de un
afio de seguimiento (HR, 1.34; 95% CI, 1.24-
1.44). Este riesgo se mantuvo significativamente
tras doce afios de seguimiento (HR, 1.36; IC del
95 % CI, 1.21 a 1.54, P < 0.001).

La quimioterapia parece aumentar aun mas
el riesgo para la diabetes, en mujeres con cancer
de mama y el efecto parecia cambiar con el
tiempo. En el andlisis de subgrupos, el riesgo de
diabetes en mujeres con cancer que recibieron
quimioterapia alcanzé su punto maximo des-
pués de dos afos de seguimiento (HR, 1.24,
95% CI, 1.12 a 1.38) en comparacién con las
mujeres sin cancer de mama, y decliné a una HR
de 1.08 (95% CI, 0.79 a 1.48) después de diez
aflos de seguimiento. Por el contrario, el riesgo
de diabetes en mujeres con cancer de mama que
no habian recibido quimioterapia solo alcanzé



significancia estadistica después de tres afos de
seguimiento (HR, 1.06; 95% CI, 1.01-1.11).
Este riesgo aumenta con el tiempo a una HR de

1.24 (IC 95%, 1.10-1.38) tras diez anos de
seguimiento.

Las limitaciones del estudio, segtn los auto-
res, son posibles sesgos de seleccion, la falta de
informacién sobre el uso de la prescripcion y la
etapa del cancer, y los datos incompletos sobre
la administracién de la quimioterapia.

«En resumen, en este gran estudio poblacional
se encontr6 un aumento modesto en la inciden-
cia de la diabetes entre las sobrevivientes
posmenopausicas con cancer de mama en com-
paracion con las mujeres sin cancer», escriben
los autores. «lLas razones para esta relaciéon son
inciertas, y se necesita mas investigacion. Entre
tanto, una mayor detecciéon de diabetes y estra-
tegias de prevencion entre las sobrevivientes de
cancer de mama puede estar justificada.
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Este estudio fue financiado por el Cancer
Care Ontario y el Instituto para la Investiga-
cion del Cancer de Ontario (a través de fondos
aportados por el Ministerio de Salud y largo
plazo, y el Ministerio de Investigaciéon e Inno-
vacion del Gobierno de Ontario) y el Instituto
Canadiense de Diabetes / Canadiense de Sa-
lud, Premio de Investigacion Cientifico Clini-
co, que también proporcioné apoyo salarial
para el Dr. Lipscombe, Dr. Lipscombe. Ac-
tualmente también recibe fondos de un Insti-
tuto Canadiense de Salud Premio Investigador
Nueva investigacion. Una co-autor fue apoya-
do en parte por una concesién de la carrera de
investigador Heart and Stroke Foundation.
Los autores han declarado no tener ningun
conflicto de interés. Diabetologfa. Publicado
en Internet el 13 de diciembre 2012. Abstracto
14 de diciembre 2012.
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¢Qué nos dicela hormona anti-miilleriana acerca de la funcién ovarica?

Fuente: Clin Endocrinol. 2012;77(5):652-655.

RICHARD A. ANDERSON

La mediciéon de la hormona anti-miilleriana
(AMH) esta dando lugar a nuevos conocimientos
sobre la funcién ovarica. AMH es producida por
pequefios foliculos en crecimiento, por lo que es
distinto de la ovulacién y es un paso mas cerca de
ser capaz de evaluar de verdad la reserva ovarica.
AMH es medible desde el nacimiento hasta cerca
de la menopausia, con un pico a mediados de los
afios veinte. Los cambios en la adolescencia es
probable que conduzcan a un nuevo entendi-
miento de la maduracién del ovario en la puber-
tad. AMH se esta convirtiendo en una prueba de
rutina en la concepcion asistida, lo que refleja
una disminucién en la cantidad de foliculo pri-
mordiales durante los afios reproductivos tar-
dios, y también identifica a las mujeres con riesgo
de sobre-respuesta. Por lo tanto, su relacién con
los cambios de reserva ovarica de una inversa en
el primer cuarto de siglo, a una positiva después
de eso, ya que ambos declinan en paralelo. AMH
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no varfa significativamente a través del ciclo
menstrual, pero no es totalmente independiente
de gonadotropina, que muestra los cambios re-
tardados consistentes con el sitio de produccion
de pequefios foliculos en crecimiento. Existe un
interés considerable, tanto de profesionales como
del publico, en su capacidad de predecir la vida
reproductiva restante, lo que clinicamente pue-
de ser de utilidad en la evaluacién de la reserva
ovarica después de un dafo ovarico. Por ejemplo
después de la quimioterapia o la cirugfa de ova-
rio. AMH estd marcadamente aumentada en el
sindrome de ovario poliquistico y puede ser de
valor diagnostico. La promesa considerable de la
mediciéon de AMH esta mas alla de la robustez de
los datos permitiendo la interpretacion clinica en
la mayoria de contextos, pero es evidente que en
el futuro ofrecera nuevas oportunidades para la
evaluacion de la funcién ovarica en la salud asi
como de enfermedad.
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La menopausia, calidad de vida sin cambios conlos suplementos de soya

Fuente: http://bit.ly/UsyPIY, Menopausia 2012, 14 de diciembre 2012

KERRY GRENS

Nueva York (Reuters Health).

Una prueba hecha a mujeres menopausicas
que tomaron suplementos de soya por dos afios
no informo diferencias en la calidad de vida en
comparacion con sus contrapartes que toman
pildoras de placebo, informan investigadores
de Estados Unidos.

A 'la luz de los problemas de salud vincula-
dos con la toma de hormonas, la soya se ha
visto como una alternativa atractiva para el
alivio de los sintomas menopausicos. Pero la
investigacion sobre la eficacia de los extractos
de soya para los sofocos y otros sintomas
molestos ha producido resultados contradic-
torios hasta ahora.

En el nuevo informe publicado en la revista
Menopause, el Dr. Paula Amato, de la Oregon
Health and Science University en Portland y sus
colegas, mostraba apenas sintomas especificos,
en la calidad general de las medidas de vida
entre mujeres sanas, la mayorfa en sus 50 y 56
aflos o mas en la menopausia en promedio.
A varios cientos de mujeres se les pidi6 que
tomaran pildoras de suplementos tres veces al
dia durante dos afios. Entre ellas, 126 tomaron
un suplemento falso que no contenfa extracto
de soya, mientras que 135 mujeres tomaron
comprimidos que contenian un total de 80
miligramos al dia de proteina de soya y otras 123
mujeres tomaron 120 mg cada dfa.

Al inicio del estudio, y otra vez uno y dos
aflos en las mujeres se les solicitd llenar un
cuestionario de calidad de vida que le pregunté
sobre su salud mental, fisica y sexual, as{ como
sobre los sofocos.

«A partir de nuestro estudio y la buena can-
tidad de la literatura hasta la fecha, parece que
la toma de suplementos de soya después de la
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menopausia no mejora la calidad de vida», dijo
el Dr. Amato. «Realmente no se lo puedo reco-
mendar a nuestros pacientesy.

El doctor Mark Messina, presidente de
Nutrition Matters, Inc., y profesor adjunto en la
Universidad de Loma Linda en California, opi-
no en contra de la conclusién de que los elemen-
tos esenciales de los suplementos de soya
(isoflavonas) no tienen ningun efecto sobre los
sofocos.

«Desafortunadamente, debido a las graves
limitaciones de este estudio, muy poco o nada
se puede aprender acerca de las isoflavonas y
los sofocosy, escribid el doctor Messina, en un
correo electronico a Reuters Health.

Por un lado, dijo que los niveles de un tipo
particular de isoflavona —llamada genisteina—
fueron mas bajos que en otros estudios que han
encontrado beneficios en los extractos de soya.

Ademas, los investigadores originalmente se
propusieron examinar los efectos de los extrac-
tos de la soya en la salud 6sea, y no recurrir a
mujeres especificamente con fogajes o preocu-
paciones de calidad de vida en mente.

«Asi que en mi opinién, ninguna informa-
cion util acerca de las isoflavonas y los sofocos
es proporcionada por este estudio», dijo el
doctor Messina, gue consulta periodicamente a las
empresas que fabrican o venden alimentos de soya y
suplementos.

Empresas de comercializacion de los suple-
mentos de isoflavonas, que se vende por alrede-
dor de § 17 por 90 pastillas de 50 mg, dicen que
“potencialmente” facilitan los cambios asocia-
dos con la menopausia.

El doctor Amato recalcé que el estudio tiene
algunas limitaciones, y que los resultados no pue-
den generalizarse a todas las formas de soya en
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cualquier tipo de mujeres. Por ejemplo, «tomar Sin embargo, «si nos fijamos en este suplemen-
suplementos simplemente no puede ser lo mismo  to, especifico para este grupo particular de muje-
que comer una dieta de alto contenido de soya res, en su la calidad de vida, estoy convencido que
toda su vida», dijo el doctor a Reuters Health. este estudio nos es terriblemente utily, agrego.
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Incontinencia urinariay menopausiareaviva debate sobrela TH parala prevencion de

enfermedades cronicas

* Tratamiento. La menopausia inducida por
la ayuda de terapias sin medicamentos.

* Incontinencia urinaria y noticias OAB y
perspectivas de drogas e informacion de
referencia.

e Terapia hormonal.

¢ La menopausia y trastornos del estado de
animo.
e Terapia de estrégeno.

La menopausia puede tener poco o ningin
efecto sobre el riesgo de incontinencia urinaria
(IU), segin un estudio epidemiolégico publica-
do en linea el 29 de octubre y en enero de 2013
cuestiéon de la Maturitas.

Guillaume Legendre, MSc, del género, del
Equipo de Salud Sexual y Reproductiva del
Centro de CESP de Investigacién en Epidemio-
logia y Salud de la Poblacién, Universidad de
Paris-Sud en Villejuif, Francia, y sus colegas,
evaluaron los resultados de 488 articulos en la
literatura actual, conservando 29 articulos en
total, incluyendo 3 meta-analisis, revisiones de
literatura, 45 ensayos controlados aleatorios y
12 estudios de cohortes.

Los hallazgos de los investigadores sugieren
que cualquier relacién entre IU y la menopausia
es minima y que la terapia de reemplazo hormo-
nal (TH), paraddjicamente, puede hacer que
algunas formas de la interfaz de usuario para
bien o para mal, dependiendo del modo de
administracion, la terapia sistémica aumenta
los sintomas, especialmente el de estrés por la
incontinencia urinaria de esfuerzo (IUE), mien-
tras que el uso vaginal de estréogeno tépico
alivia los sintomas de la vejiga hiperactiva.

«La aparicién y/o empeoramiento de la
interfaz de usuario en la menopausia que se

* Medscape Medical News.

espera sobre la base de las observaciones fisio-
l6gicas no esta confirmado por los resultados de
la mayoria de los estudios epidemiolégicos, que
en su mayoria cubren un gran nimero de muje-
res en seguimiento durante muchos afos», es-
criben los autores. La evidencia fisiolégica, lo
que ha llevado a la hipdtesis de la interfaz de
usuario empeor6 con la menopausia, incluye la
presencia de receptores hormonales en la veji-
ga, tejidos de la uretra, y otros, asi como un
aumento dela prevalencia dela vejiga hiperactiva
en mujeres posmenopausicas.

Los enlaces a muchos factores

«lLa incontinencia urinaria femenina es un
fenémeno complejo y dinamico, relacionado
con la edad y muchos otros factores que pueden
cambiar con el tiempo. Con el fin de obtener un
mayor conocimiento, los estudios longitudinales
son necesarios, con varios afios o incluso déca-
das de seguimiento para aclarar sus factores de
riesgo y evoluciény, concluyen los autores.

Los investigadores hallaron que la prevalen-
cia global de IU es proporcional a la edad y que
la distribucién de los tipos de interfaz de usua-
rio cambia con la edad. La prevalencia en el
momento de la menopausia varfa del 8% al 27%
sobre la base de la poblaciéon estudiada y la
forma en que la enfermedad se define; estudios
de cohortes encontraron tasas de incidencia
que van desde 4% a 8%.

Aunque los datos de los seis anos de estudios
estadounidense, una cohorte prospectiva de
Salud de la Mujer Across the Nation (N = 1529)
encontr6 un aumento en el riesgo general de IU
en la perimenopausia tardia (odds ratio [OR] =
1.52; intervalo de confianza del 95% [IC], 1.12-
2.05), el riesgo fue impulsado por la incidencia
de la incontinencia urinaria de urgencia 1UU;
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OR: 2.12, IC 95%, 1.26-3.56) y la asociacion
desaparecié en la posmenopausia (OR, 0.88,
95% CI, 0.63 a 1.23). En un subgrupo de muje-
res con incontinencia al inicio del estudio, el
empeoramiento de los sintomas después de la
menopausia se relacioné con un aumento en el
peso y no a la menopausia por si mismo.

Estos resultados fueron confirmados por los
resultados de un estudio de cohorte australiano
(Proyecto Melbourne Mujeres Midlife Salud, N
=1897), en la que los analisis de datos transver-
sales y longitudinales no mostraron asociacion
entre la interfaz de usuario y la menopausia,
incluso para las mujeres estudiadas durante un
periodo de siete afios.

Ademas, los datos de la Encuesta Nacional de
Salud y Desarrollo estudio longitudinal (n =
1211) revel6 una relacién independiente entre
la menopausia-IUU/IUE vy el envejecimiento.
No hay asociacién entre la menopausia y la
IUU, y un vinculo entre el aumento de la preva-
lencia de la IUE en la perimenopausia vs. muje-
res posmenopausicas y el estado hormonal (OR,
1.39, 1IC 95%, 1.4-1.7).

Sin embargo, otros estudios mostraron que
una gran caida en los niveles de estrégeno se
relacioné fuertemente con una mejoria en los
sintomas de IU, y un anadlisis de datos del
Estudio de Salud de las Mujeres a través de la
Nacién con relacién a la fluctuacion anual en
los niveles de estrogenos endégenos durante el
periodo de la menopausia, no encontré ninguna
relacion entre la aparicién o empeoramiento de
los sintomas de 1U.

El 4nico estudio que unié la IUE y la meno-
pausia, fue el de un gran estudio chino, trans-
versal de casi 20.000 mujeres de 20 a 99 afos,

que tuvo en cuenta la edad como factor de
riesgo (OR, 1.26, 95% CI, 1.04 a 1.52).

Resultados paraddjicos

Con respecto a la TH, el grupo de Legendre
encontré que sus efectos varfan en funcién del
tipo de interfaz de usuario y el modo de admi-
nistraciéon de TRH.
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Los datos del Estudio de Salud de las Enfer-
meras (que implican una cohorte de enfermeras
entre 30 y 55 afos al inicio del estudio) vincu-
lado con la terapia estrogénica sistémica a un
aumento de la interfaz de usuario de incidentes
en todos los tipos de HRT y modos de adminis-
tracién, incluyendo el estrégeno oral (riesgo
relativo [RR], 1.54, 95% CI, 1.44-1.65), los
estrégenos transdérmicos (RR, 1.68, IC 95%,
1.41-2.00), el estrégeno y la progestina orales
(RR, 1.34, IC 95%, 1.24-1.44), y transdérmica
de estrogenos mas progestina de tratamientos
(RR, 1.40, IC 95%, 1.16 a 1.84). Sin embargo,
el riesgo general sigue siendo bajo (incidencia
anual, 1.6%) y desaparecié con la suspension
del tratamiento.

Los resultados fueron apoyados por los da-
tos del estudio de la Mujer Iniciativa de Salud,
en la que la TRH oral aumenté significa-
tivamente el riesgo de accidente para todos los
tipos de interfaz de usuario a un afio, con un
«especialy distinto efecto que la IUE se refiere,
si las mujeres recibifan estrégeno/progestina
(RR, 1.87, IC 95%, 1.61-2.18) o estrogenos
solos (RR, 2.15, IC 95%, 1.77-2.62). Entre las
mujeres con incontinencia al inicio del estudio,
ambos tipos de terapia de reemplazo hormonal
sistémica aumentaron ligeramente la cantidad
de orina perdida y la frecuencia de las fugas.

El efecto negativo de la TH sistémica en la
interfaz de usuario ha sido confirmado en una
Base de Datos Cochrane de meta-andlisis de 33
estudios que cubrfan casi 20.000 mujeres in-
continentes, a unas 9.500 de las cuales se some-
tieron a terapia de estrégenos. Los resultados
vinculados TH sistémica muestran empeora-
miento de los sintomas de IU (RR, 1.32, 95%
CI, 1.17 a 1.42), pero los tratamientos topicos
asociados a los estrégenos vaginales con remi-
sion de interfaz de usuario mediante la mejora
de los episodios de la IUU (RR, 0.74; IC 95%,
0.64-0.806). Otros estudios revelaron que el uso
vaginal de estréogeno tépico mejord significa-
tivamente los sintomas de la vejiga hiperactiva.

Los autores han declarado no tener ningin
conflicto de interés. Maturitas. 2013;74:26-30.



NOTAS RELACIONADAS CON LA ASOCIACION

Homenaje al profesor Francisco Pardo Vargas

E n el marco del acto inaugural del pasado X Congreso Colombiano de Meno-
pausia, la Junta Organizadora del Congreso decidié rendirle un homenaje al
profesor Francisco Pardo Vargas, miembro fundador, ex presidente y actual fiscal de la
Junta Directiva de la Asociaciéon Colombiana de Menopausia, Capitulo Bogota.

El doctor Pardo ha sido un ejemplo para todos los miembros de nuestra Asocia-
cién por su rectitud, trabajo constante, disciplinado y sobre todo, por el gran
compromiso que desde el inicio de ASOMENOPAUSIA, ha tenido para fortalecer
nuestro gremio y buen nombre.

La trayectoria gremial y académica del profesor Pardo Vargas ha trascendido a
nivel nacional, contribuyendo al desarrollo y consolidacién de las asociaciones a las
que ha pertenecido y aportando desde diversos cargos directivos con su ejemplo y
experiencia.

Por estas y muchas mas razones la Junta Organizadora del X Congreso Colombia-
no de Menopausia, decidié otorgar el nombre al Concurso de Trabajos de Investiga-
cion “FRANSISCO PARDO VARGAS” en reconocimiento a su trayectoria,

experiencia y ejemplo de vida para todos nosotros, sus privilegiados discipulos.

Camilo Rueda Beltz
Presidente X Congreso Colombiano de Menopausia

“Madurez Saludable”
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CONGRESOS

.

CONGRESO LATINOAMERICANO DE MENOPAUSIA FLASCYM
LA PAZ (BOLIVIA)
OCTUBRE 22-25 DE 2013

CONFERENCIAS DE ENDOCRINOLOGIA Y NUTRICION
ADVANCES IN DIABETES AND INSULIN THERAPY - AD1T 2013
SoFI1A, (BULGARIA)

DEL 11 AL 14 DE ABRIL DE 2013

XXIV CoNGRESO NACIONAL DE LA SOCIEDAD EsPaANOLA DE DIABETES SED
SEVILLA, (EsPANA)
DEL 11 AL 13 DE ABRIL DE 2013

28 CONGRESO NACIONAL DE LA SOCIEDAD ESPANOLA DE NUTRICION PARENTERAL
Y ENTERAL OVIEDO, (EspaNA)
DEL 07 AL 10 DE MAYO DE 2013

2017H EUROPEAN CONGRESS ON OBEsITY (EC0O2013)
LiverrooL, (REiNo UNIDO)
DEL 12 AL 15 DE MAYO DE 2013

ENDOCRINOLOGY & RHEUMATOLGY + A SCIENTIST\’S VIEW OF ALTERNATIVE MEDICINE
BARCELONA, (ESPANA)
DEL 17 AL 29 DE MAYO DE 2013

X CONGRESO COLOMBIANO DE ENDOCRINOLOGIA,
DIABETES Y METABOLISMO
MEDELLIN, (COLOMBIA)
DEL 30 DE MAYO AL 02 DE juNio DE 2013

UrDATE IN MEDICINE VIII ANNUAL: GASTROENTEROLOGY, ENDOCRINOLOGY,
INFECTIOUS DISEASES
SouTHAMPTON, (REINO UNIDO)
DEL 22 DE JUNIO AL 06 DE juLio DE 2013

7AS JORNADAS DE ACTUALIZACION EN DIABETES
CORDOBA, (ARGENTINA)
DEL 05 AL 06 DE juLio DE 2013

THE ErIDEMIC OF OBESITY: MANAGEMENT AND PREVENTION
WasHINGTON, D.C. , (Estap0os UNIDOS)
DEL 19 AL 21 DE juLiO DE 2013

171TH PAN ARAB CONFERENCE ON DIABETES PACD17
Nasr City. Cairo, (EGIPTO)
MaARcH 26-29, 2013

Rev. CoL. bDE MENOPAUSIA - VoL. 19 Nuwm. 1- 2013 76




ADVANCES IN DIABETES AND INSULIN THERAPY - ADIT 2013
SoF1A, (BULGARIA)
ArriL 11-14, 2013

5TH INTERNATIONAL CONGRESS OF PREDIABETES AND METABOLIC SYNDROME 2013
VIENA, (AUSTRIA)
ApriL 18-20, 2013

28 SPANISH NATIONAL CONGRESS ON PARENTERAL AND ENTERAL NUTRITION
OviEDO, (ESPANA)
May 07-10, 2013

2017H EUROPEAN CONGRESS ON OBEsITY (ECO2013)
LiverrooL, (REiNO UNIDO)
May 12-15, 2013

ENDOCRINOLOGY & RHEUMATOLGY + A SCIENTIST\’S VIEW OF ALTERNATIVE MEDICINE
BARCELONA, (ESPANA)
May 17-29, 2013
\\\“DiABETES & CompLICATIONS\ \ \”’
Kuara LumPUR, (MALASIA)
May 17-19, 2013

DIABETES PREVENTING THE PREVENTABLES ForuM 2013
Kuara LumPUR, (MALASIA)
May 24-26, 2013

7TH CHILEAN CONGRESS OF CLINICAL NUTRITION AND METABOLISM
1ST SOUTHERN REGIONAL CONGRESS OF FELANPE
VINA DEL MAR, (CHILE)
FROM MaAy 29 10 JUNE 01, 2013

UPrDATE IN MEDICINE VIII ANNUAL: GASTROENTEROLOGY, ENDOCRINOLOGY,
INFECTIOUS DISEASES
SouTHAMPTON, (REINO UNIDO)
FROM JUNE 22 1O JULY 06, 2013

CONFERENCIAS DE GERIATRIA
GERIATRICS- A PRIMARY CARE APPROACH TO THE AGING POPULATION
ORLANDO, (EsTaD0s UNIDOS)

MarcH 28-30, 2013

BGS ScieNTIFIC SPRING 2013 MEETING
BELFAST, (IRLANDA)
AprriL 17-19, 2013

141H CLINICAL APPLICATIONS FOR AGE MANAGEMENT MEDICINE CONFERENCE
HoLLywoob, (EsTap0s UNIDOS)
May 02-05, 2013

77




"

CLINICAL IMMUNOLOGY & ALLERGY AND GERIATRICS & GERONTOLOGY SECTIONS
LonpoN, (ReiNno UNIDO)
May 22, 2013

MEDICAL CONFERENCE: GERIATRICS- A PRIMARY CARE APPROACH TO THE AGING POPULATION
(Live CME PRroGRAM - FREE OF COMMERCIAL SUPPORT)
CHICAGO , (EsTADOS UNIDOS)
June 21-23, 2013

THE 20TH IAGG WORLD CONGRESS OF GEROTOLOGY AND GERIATRICS
SEouL, (COREA DEL SUR)
JunE 23-27, 2013

GERIATRICS - A PRIMARY CARE APPROACH TO THE AGING POPULATION
GALLETIN GATEWAY , (EsTADOS UNIDOS)
Jury 18-20, 2013

16TH INTERNATIONAL CONGRESS OF THE INTERNATIONAL
PSYCHOGERIATRIC ASSOCIATION
SEouL, (COREA DEL SUR)
OctoBER 01-04, 2013

CONFERENCIAS EN OBSTETRICIA GINECOLOGIA

XVI REUNION DE CONSENSO EN TRATAMIENTO ONCOLOGICO: CANCER DE MAMA
CORDOBA, (EsPANA)
12 DE ABRIL DE 2013

CoNTRACEPTIVE TECHNOLOGY 2013 - WasHINGTON, D.C.
ARLINGTON, (EsTADOS UNIDOS)
DEL 17 AL 20 DE ABRIL DE 2013

VII CONGRESO DE LA SOCIEDAD ANDALUZA DE CONTRACEPCION
GRANADA, (EsPaNA)
DEL 25 AL 27 DE ABRIL DE 2013

ADVANCES IN HEALTHCARE FOR WOMEN OVER 40
ScoTTSDALE, (EsTADOS UNIDOS)
DEL 28 AL 30 DE ABRIL DE 2013

RAGMA 13 (6* REvisioN ANUAL GEICAM DE AVANCES EN CANCER DE MAMA)
MADRID, (ESPANA)
DEL 14 AL 15 DE juNio DE 2013

WoMEN\ \ \’s HEALTH FOR THE PRIMARY CARE PROVIDER
SEDONA , (EsTADOS UNIDOS)
DEL 27 AL 29 DE junio DE 2013

V CONFERENCIA INTERAMERICANA DE ONCOLOGIA:
“EsTADO ACTUAL Y FUTURO DE LAS TERAPIAS ANTINEOPLASICAS DIRIGIDAS”
BUENOS AIRES, (ARGENTINA)
DEL 10 AL 11 DE ocTUBRE DE 2013

Rev. CoL. bDE MENOPAUSIA - VoL. 19 Nuwm. 1- 2013 78




691H ASRM ANNUAL MEETING
BosToN, (EstaD0s UNIDOS)
DEL 12 AL 17 DE OoCTUBRE DE 2013

18TH WORLD CONGRESS ON CONTROVERSIES IN OBSTETRICS, GYNECOLOGY & INFERTILITY (COGI)
VIENNA, (AUSTRIA)
DEL 24 AL 27 DE OCTUBRE DE 2013

THE 3RD WORLD CONGRESS OF THE INTERNATIONAL SOCIETY FOR FERTILITY PRESERVATION (ISFP)
VALENCIA, (ESPANA)
DEL 07 AL 09 DE NOVIEMBRE DE 2013

THE 5TH AsiA PaciFic CONGRESS ON BUILDING CONSENSUS OUT OF CONTROVERSIES IN GYNECOLOGY,
INFERTILITY AND PERINATOLOGY (BCGIP-COGTI)
SHANGHALI, (CHINA)
DEL 21 AL 24 DE NOVIEMBRE DE 2013s

THE 5TH IVI INTERNATIONAL CONGRESS: REPRODUCTIVE MEDICINE AND BEYOND
SEVILLA, (EsPANA)
ArriL 04-06, 2013

IT INTERNATIONAL CONGRESS OF GYNECOLOGY AND OBSTETRICS AND
GYNECOLOGY ONCcoLOGY CALLAO
Lima, (PERU)
AprriL 11-13, 2013

2ND AsiA — PaciFic BREAsT CANCER SUuMMIT
KuarLa LUMPUR, (MALASIA)
AprriL 12-13, 2013

8TH INTERNATIONAL BREASTFEEDING AND LACTATION SymPosium 2013
COPENHAGEN, (DINAMARCA)
AprriL 12-13, 2013

3RD MALAYSIAN REPRODUCTIVE MEDICINE CONGRESS
KuarLa LUMPUR, (MALASIA)
ApriL 17-19, 2013

CONTRACEPTIVE TECHNOLOGY 2013 - WasHINGTON, D.C.
ARLINGTON, (EsTADOS UNIDOS)
AprriL 17-20, 2013

FEMALE UROLOGY AND UROGYNECOLOGY Symposium (FUUS)
Las VEGas, (Estapos UNIDOS)
AprriL 18-20, 2013

15TH INTERNATIONAL CONFERENCE OF MEDICAL STUDENTS AND YOUNG DOCTORS
ON SURGERY AND OTHER SURGICAL SPECIALTIES, UsTRO&#324; 2013
UsTRON, (POLONIA)
ArriL 19-21, 2013

ADVANCES IN HEALTHCARE FOR WOMEN OVER 40
ScoTTSDALE, (EsTaD0Ss UNIDOS)
AprriL 28-30, 2013
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THIRD SYMPOSIUM ON WOMEN IMAGES
BUENOS AIRES, (ARGENTINA)
May 08-10, 2013

XXXII SpaNISH CONGRESS ON OBSTETRICS AND GYNECOLOGY
SANTA CRUZ DE TENERIFE, (ESPANA)
May 22-25, 2013

FIRST GLOBAL CONFERENCE ON CONTRACEPTION, REPRODUCTIVE AND SEXUAL HEALTH
COPENHAGEN, (DINAMARCA)
May 22-25, 2013

THE WoORLD CONGRESS ON BUILDING CONSENSUS OUT OF CONTROVERSIES IN GYNECOLOGY,
INFERTILITY AND PERINATOLOGY (BCGIP-coar) IsTANBUL, (TURQUIA)
FROM May 30 10 JUnE 02, 2013

2ND INTERNATIONAL BREAKTHROUGH BREAST CANCER - TRIPLE NEGATIVE
BRrREAST CANCER CONFERENCE 2013, LonDON, (REINO UNIDO)
Jun~E 26-28, 2013

WoMEN\ \ \’s HEALTH FOR THE PRIMARY CARE PROVIDER
SEpONA , (EsTaDOS UNIDOS)
Jun~e 27-29, 2013
WoRLD CONGRESS SINGAPORE, (SINGAPUR)
Jury 04-07, 2013

XL NATIONAL CONGRESS - A NEW ERA IN OBSTETRICS AN GYNECOLOGY
GUATEMALA, (GUATEMALA)
Jury 15-19, 2013

5TH INTERNATIONAL CONGRESS ON CONTROVERSIES IN OBSTETRICS AND GYNECOLOGY.
THE 7TH ARGENTINE CONGRESS ON CONTROVERSIES IN OBSTETRICS AND GYNECOLOGY
BUENOS AIRES , (ARGENTINA)
AvucusTt 28-30, 2013

THE F1rTH CONFERENCE OF IAOC: “CURRENT STATUS AND
FuTURE OF ANTI-CANCER TARGETED THERAPIES”
BUENOS AIRES, (ARGENTINA)

OcToBER 10-11, 2013

69TH ASRM ANNUAL MEETING
BosTtoN, (Estapos UNIDOS)
OcTOoBER 12-17, 2013

18TH WORLD CONGRESS ON CONTROVERSIES IN OBSTETRICS,
GYNECOLOGY & INFERTILITY (COGI)
VIENNA, (AUSTRIA)
OcTOBER 24-27, 2013

THE 3RD WORLD CONGRESS OF THE INTERNATIONAL SOCIETY FOR FERTILITY PRESERVATION (ISFP)
VALENCIA, (ESPANA)
NoveMmBER 07-09, 2013
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Revista Colombiana de Menopausia

Indicaciones a los autores

La Revista Colombiana de Menopausia, como 6rgano oficial de
la Asociacion Colombiana de Menopausia, publica articulos de la
especialidad o relacionados con ella, previa aprobacion del Comité
Editorial.
Los trabajos deben ser inéditos y suministrados exclusivamente a la
revista. Su reproduccion total o parcial debe contar con la aprobacion
del editor y dar crédito a la publicacion original.
Alsometerun trabajo para publicacion, el autor debe siempre informar
al editor sobre las remisiones e informes previos que puedan conside-
rarse publicaciones previas. Para facilitar el trabajo del editor debe
remitirse copia de todo el material mencionado anexo al original. En
algunos casos, y solo por acuerdo con el editor, podra aceptarse la
difusion publica previa de los datos contenidos en el articulo, por
ejemplo, para alertar sobre riesgos de salud publica.

La publicacion posterior o reproduccion total o parcial de un articulo

aparecido en Revista Colombiana de Menopausia, por parte del

mismo autor o de otras personas interesadas, requerira de la autoriza-
cion del editor.

Los trabajos deben ser remitidos a Revista Colombiana de Meno-

pausia, Apartado Aéreo 76827. Bogota-2, en original y una copia,

escritos a maquina en papel blanco tamafio carta empleando una sola
cara del papel, con tinta negra y doble espacio, guardando un margen
izquierdo de 4 cm.

Siseutilizareproduccion de computador, esta debe llenar los requisitos

de puntuacion y ortografia de las composiciones usuales y, preferible-

mente, enviar el CD, indicando el programa o procesador utilizado.

El trabajo debe venir acompafiado de una carta firmada por todos los

autores, en donde se exprese claramente que ha sido leido y aprobado

por todos. Igualmente, debe informar si se ha sometido parcial o

totalmente a estudio por parte de otra revista.

El autor debe guardar copia de todo el material enviado.

Se debe seguir las siguientes secuencias: pagina del titulo, resumen,

texto, resumen en inglés, agradecimientos, referencias, tablas

(cadatablaen pagina separada con su titulo y notas) y leyendas para

las figuras.

En la primera pagina se incluye el titulo, corto y que refleje el

contenido del articulo, el nombre del autor y sus colaboradores con los

respectivos titulos académicos y el nombre de la institucion a la cual
pertenecen.

Se sefialan los nombres y direcciones del autor responsable de la

correspondencia relacionada con el trabajo y de aquel a quien deben

solicitarse las separatas. Se especifican las fuentes de ayuda para la
realizacion del trabajo en forma de subvenciones, equipos y drogas.

El resumen, de no mas de 250 palabras, debe enunciar los propositos

del estudio de la investigacion, los procedimientos basicos, los hallaz-

gos principales y las conclusiones, de acuerdo con los siguientes titulos:
objetivos, métodos, resultados y conclusiones.

El texto debe incluir introduccion, material y métodos, resultados y

discusion; las abreviaturas deben explicarse y su uso limitarse.

Lasreferencias se numeran de acuerdo con el orden de aparicion de las

citas en el texto y se escriben a doble espacio.

a) En caso de revistas: apellidos e iniciales del nombre del autor y
sus colaboradores (si son mas de seis puede escribirse, después de
los seis primeros, «et al.»); titulo completo del articulo; nombre
de la revista abreviado segun estilo del Index medicus; afio de
publicacion; volumen; paginacion; volumen; paginas inicial y
final.

Para el uso de maytsculas y puntuacion, sigase el ejemplo:
Jones HR, Siekert RG, Geraci JE. Neurologic manifestations
of bacterial endocarditis. Ann Intern Med 1969; 71: 21-28.

b) En caso de libros: apellidos e iniciales de todos los autores; titulo
dellibro; edicion; ciudad; casa editora; afio; paginas inicial y final.
Para el uso de mayusculas y puntuacion, sigase el ejemplo:
Fenichel O. Teoria psicoanalitica de las neurosis. 3a. ed. Buenos
Aires; Editorial Paidos; 1966: 56.

¢) En caso de capitulos de libros: apellidos e iniciales de los autores
del capitulo; titulo del capitulo; autores o editores del libro; titulo
dellibro; edicion; ciudad; casa editora; afio; paginas inicial y final.
Para el uso de mayusculas y puntuacion, sigase el ejemplo: Drayer

Rev. CoL. bDE MENOPAUSIA - VoL. 19 Nuwm. 1 - 2013

11.

12.

14.

17.

18.

19.

20.

21.

BP, Poser CM. Enfermedad e inclusion citomegalicadel SNC. En:
Toro G, Vergara I, Saravia J, Poser CM, eds. Infecciones del
sistema nervioso central. Bogota: Fondo Educativo Interameri-
cano S.A.; 172-175.
Lastablasy cuadros se denominaran tablas, y deben llevar numeracion
arabiga de acuerdo con el orden de aparicion. El titulo correspondiente
debe estar en la parte superior de la hojay las notas en la parte inferior.
Los simbolos para unidades deben aparecer en el encabezamiento de
las columnas.
Las fotografias, graficas, dibujos y esquemas se denominan figuras, se
enumeran segun el orden de aparicion y sus leyendas se escriben en
hojas separadas. Al final de las leyendas de las microfotografias se
deben indicar la técnica de colaboracion y el aumento utilizados.
No se publicaran fotografias en color; los originales en blanco y negro
deben enviarse en papel y tener nitidez y contraste suficientes para
lograr una buena reproduccion.
Sison graficas o dibujos deben ser elaborados en cartulina blanca o papel
vegetal con tinta china e identificarse con su niumero de orden en la
parte inferior.
Si una figura o tabla ha sido previamente publicada se requiere el
permiso escrito del editor y debe darse crédito a la publicacion original.
Siseutilizan fotografias de personas, estas no deben seridentificables;
en caso contrario, debe obtenerse el permiso escrito para emplearlas.
ElComité Editorial sereserva el derecho de limitar el nimero de figuras
y tablas.

. Loseditoriales y las actualizaciones se publicaran exclusivamente por

solicitud del Comité Editorial.

Se consideran actualizaciones aquellos trabajos que contienen una
completa revision de los adelantos recientes ocurridos en un campo
especifico de la medicina interna.

Comunicaciones y conceptos son aquellos que presentan la opinion
o experienciadel autor sobre un tema que se considera de interés para
la medicina o para la practica médica. Pueden incluir una revision
del tema.

. Comunicaciones breves son aquellas que presentan la opiniéon o

experiencia del autor sobre un tema que se considera de interés para
la medicina y puede acompafiarse de una breve revision. Su extension
no debe sobrepasar 12 paginas y se aceptan hasta cinco ilustraciones.
Notas técnicas son aquellas comunicaciones que describen de manera
completa y detallada una técnica original o la modificacion de un
procedimiento, que tengan aplicacion definitiva en alguna disciplina
médica, sinincluir experiencias clinicas. Se debe presentar las referen-
cias bibliograficas del caso, asi como las correspondientes a los
aspectos técnicos descritos, tales como equipos, reactivos, instrumen-
tos y otros. Su extension no debe ser mayor de 10 paginas a doble
espacio y se aceptan hasta cinco ilustraciones.

. Los apuntes de la literatura biomédica son de la competencia de uno o

varios colaboradores permanentes de Revista Colombiana de Me-
nopausia. Se trata de cubrir los temas mas interesantes y actualizados
de la medicina interna a partir de articulos de importantes revistas y
autores reconocidos, de forma que los lectores de 1a Revista puedan hacer
una revision rapida pero ilustrativa de un topico especifico.

. Presentacion de casos son los trabajos destinados a describir uno o mas

casos que el autor considere de interés especial; debe constar de
resumen, descripcion detallada del caso y discusion. Su extension no
debe ser mayor de ocho paginas a doble espacio y se acepta un maximo
de cinco ilustraciones. No se admitird revision de la literatura.

Las cartas al editor son comentarios cortos sobre algun material
previamente publicado por Revista Colombiana de Menopausia.
El titulo resumido de los articulos publicados aparece en la caratula y
en las paginas impares interiores, por lo cual el autor debe sugerir este
titulo si el de su trabajo contiene mas de cinco palabras.

Revista Colombiana de Menopausia no asume ninguna respon-
sabilidad por las ideas expuestas por los autores.

Para citas de referencias la abreviatura de Revista Colombiana de
Menopausia es: Rev Col de Menop.

Revista Colombiana de Menopausia hace parte de las revistas que
suscribieron el acuerdo «Requisitos Uniformes para Trabajos Presen-
tados a Revistas Biomédicasy.
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