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RESUMEN

Objetivo: Comparar los efectos de la terapia hormonal combinada (drospirenona /17 (3-estradiol) versus
un placebo sobre el peso corporal u otras variables antropométricas en pacientes posmenopdusicas
asistidas en la consulta ginecoldgica del Hospital “Dr. Manuel Noriega Trigo”, Estado Zulia, Venezuela.
Métodos: Estudio cuasi-experimental, de casosy controles, aleatorio, a simple ciego, en el cual participaron
120 mujeres posmenopdusicas, divididas en dos grupos para recibir una dosis diaria durante 6 meses de
una terapia hormonal combinada (grupo A; drospirenona 2 mg/ 17 3-estradiol 1 mg) o un placebo (grupo
B). Se evaluaron tanto el peso corporal como el indice de masa corporal, circunferencia abdominal e
indice de cintura cadera, antes y al final del tratamiento.

Resultados: Se evidencio que en el grupo que recibio la terapia hormonal hubo una reduccion de alrededor
de 3 kg en la media del peso corporal luego de 6 meses de tratamiento (79,80+£9,35 vs. 76,33+8,36; P<
0,001); asimismo, una reduccion significativa en el indice de masa corporal (30,12+2,02 vs. 28,72+1,79;
P< 0,001), circunferencia abdominal (120,10+14,73 vs. 110,10+14,00; P< 0,001) y en el indice cintura
cadera (0,87+0,04 vs. 0,84+0,07; P< 0,05). En el grupo que recibio un placebo no hubo modificaciones
significativas en estas variables.

Conclusiones: Laterapia hormonal condrospirenona/l7 3-estradiol se asocid conuna reduccion significativa
del peso corporal, indice de masa corporal, circunferencia abdominal e indice cintura cadera luego de 6
meses de tratamiento en posmenopdusicas; con pocos o leves efectos adversos.

Palabras clave: Circunferencia abdominal Drospirenona. Indice de masa corporal. Menopausia. Peso
corporal.

SUMMARY

Objective: To compare the effects of combined hormonal therapy (drospirenone/17 (3-estradiol) versus a
placebo on body weight and other anthropometric variables in postmenopausal women assisted in the
gynecology consultation at the Hospital “Dr. Manuel Noriega Trigo”, in Zulia state, Venezuela.
Methods: A quasi-experimental, case control, randomized, single blind study, which involved 120
postmenopausal women, divided into two groups to receive a daily dose for 6 months of combined hormone
therapy (group A; drospirenone 2 mg/ 17 3-estradiol) or placebo (group B). We evaluated body weight,
body mass index, waist circumference and waist-hip ratio, before and at the end of treatment.

Results: We showed that in the group receiving hormonal therapy with drospirenone / 17 B-estradiol was
a reduction of about 3 kg in mean body weight after 6 months of treatment (79,80 + 9,35 vs. 76,33 + 8,36;
P <0,001); and a significant reduction in body mass index (30,12 + 02,02 vs. 28,72 + 1,79; P <0,001),
abdominal circumference (120,10 + 14,73 vs. 110,10 + 14,00; P <0,001) and waist hip (0,87 + 0,04 vs.
0,84 +0,07; P <0;05). In the group receiving a placebo had no significant changes in these variables.
Conclusions: Hormonal therapy with drospirenone / 17 B-estradiol was associated with a significant
reduction in body weight, body mass index, waist circumference and waist-hip ratio after 6 months of
treatment in postmenopausal women, with few or mild side effects.
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INTRODUCCION

La poblacién mundial vive un proceso de
envejecimiento poblacional, siendo mas la cantidad
de individuos mayores de 60 afios, sobre todo del sexo
femenino (1). Laexpectativade vidaactual delamujer
venezolanaes 73,1 aflos, por lo que aproximadamente
un tercio de su vida transcurre después de cesar la
funcién menstrual; en este sentido las proyecciones
de poblacién senalan que en el afio 2035 la poblacion
femenina nacional superard los nueve millones, con
algo mas de 6 800 000 mujeres de 45 afios 0 mds; para
entonces, una de cada tres mujeres serd climatérica
0 posmenopdusica (2).

Segin Gelfand y col. (3), la menopausia, estd
asociada a multiples alteraciones metabdlicas, entre
las que destacalas alteraciones en ladistribuciénde la
grasacorporal. Las mujeres posmenopausicas tienden
a ganar peso,desde el primer afio de amenorrea (4); en
términos generales ganan peso a una tasa de 0,55 kg/
afio, ganan grasacorporal 0,41 kg/afioy pierden tejido
magro arazén de 0,11 kg/afio; estimandose que cada
dos de tres mujeres en esta etapa son obesas (5). Esta
elevada prevalencia de la obesidad entre las mujeres
menopausicas con las alteraciones fisiopatoldgicas
que conllevan y su predisposicion a incrementar la
frecuencia de hipertension arterial (HTA), diabetes
y dislipidemia contribuyen también al aumento del
riesgo cardiovascular (6).

Se ha reportado que en la posmenopausia la
obesidad se presenta en el 60 % de las mujeres
caracterizada por un exceso de tejido adiposo, en
especial enlaregion abdominal (7); asimismo, mds del
60 % de las mujeres posmenopdusicas tiene un indice
de masa corporal (IMC) mayor a 25 kg/m? (8). La
reduccién de produccion de estrégenos se acompaia
de aumento de grasa corporal intraabdominal sobre
todo en los primeros dos aflos en la posmenopausia (5);
cualquier aumento del depdsito graso se asociacon un
mayor riesgo de enfermedad coronaria o metabdlica,
perolaobesidad abdominal o de distribucion androide
y muy especialmente el cimulo de tejido adiposo
visceral abdominal es el que estd mas relacionado
con estos (9).

La terapia hormonal (TH) sustitutiva en la
posmenopausia se puede dirigir al tratamiento de
los sintomas o la prevencion de las secuelas a largo
plazo, como la osteoporosis (10). Actualmente se ha
manifestado que laTH puede tener efectos benéficos o
perjudiciales en funcién de los factores de riesgo que
presente la paciente,edad, afios desde la menopausia,
estado de salud del sistema vascular y metabdlico,
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naturaleza de los compuestos hormonales,dosis y vias
de administracion,asi como también del progestageno
asociado, efectos que se siguen investigando (11).
No existe un tratamiento que sea totalmente inocuo
y 6ptimo; las terapias con estrégenos mas progestina
han demostrado eficienciaen el alivio de los sintomas
menopausicos, tanto a dosis estindar como, mas
recientemente, a dosis bajas (12).

La drospirenona (DRSP) es un derivado
de la espironolactona (13), siendo la primera
progesterona sintética con actividad antialdosteronica
y antiandrogénica (12,14,15), la cual tiene alta
afinidad por los receptores para progesterona y
mineralocorticoides y escasa afinidad por los
glucocorticoides, ademds, carece de actividad
estrogénica o androgénica; difiere de otras progestinas
sintéticas en su mas cercano parecido ala progesterona
natural (15-17). La terapia combinada de 2 mg de
DRSP/1 mg de 17 P-estradiol (E2), es eficaz para
aliviar los sintomas de la menopausiay la prevencién
de la osteoporosis posmenopdusica (18-20); la
cual posee la accién deseada sobre el endometrio
(21), sin abolir los beneficios del estradiol sobre la
microcirculacion cardiaca (13).

Asimismo,estaterapia combinada ha demostrado
ser util tanto en la mejoria del sindrome metabdlico
en las menopdusicas como en las caracteristicas
clinicas y hormonales del sindrome de ovarios
poliquisticos (22), en la reducciéon de la presién
arterial en posmenopdusicas con hipertension arterial
en estadio I o I (14,23-26), en el mejoramiento de la
perfusiéon miocardicaen pacientes con anginade pecho
(13) y también exhibe beneficios en la morfologia y
funcionamiento cardiovascular en modelos animales
(16). A suvez,hamostrado tener efectos beneficiosos
significativos sobre las concentraciones tanto del
colesterol como de las lipoproteinas de baja densidad
(LDL-C); aunque se ha observado un incremento
sustancial en las concentraciones promedio de
triglicéridos (12).

De igual forma, se ha reportado un efecto positivo
sobre diversas variables antropométricas, puesto que
previene el aumento de peso, mejorando el indice
cintura cadera (ICC) y el IMC, porque la DRSPes un
progestiageno antagonista del receptor de aldosterona
(PARA), que adiferencia de otras progestinas, estaes
capaz de prevenir la retencion de liquidos y evita el
aumento de peso (19). Diferentes estudios indica la
pérdida de peso estadisticamente significativade -1,5
kg alas 6 y 12 meses en mujeres posmenopausicas
que reciben DRSP/E2 frente a placebo (P <0,001);
asimismo, en otro estudio (18) las mujeres que
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recibieron DRSP/E2 han mantenido o bajado de peso,
mientras que en las mujeres que recibieron solo E2
se observé que aumentaban de peso (P <0,0125).

Como puede verse, la combinacién de 2 mg de
DRSPy 1 mg de E2 representa una buena alternativa
parael tratamiento de lamujer posmenopdusica porque
ha demostrado ser eficaz, segura y bien tolerada,
sin los efectos adversos de otras progestinas (17).
Por todo lo antes expuesto, se disefié la presente
investigacion enmarcada en la tendencia actual de la
TH,conlafinalidad de aportar nuevos conocimientos
acerca de los efectos de la DRSP/E2 sobre el peso
corporal uotras variables antropométricas en pacientes
posmenopausicas que acudieron a la consulta
ginecolégica del Hospital “Dr. Manuel Noriega
Trigo”, en San Francisco, Estado Zulia.

METODOS

Investigacion de tipo descriptiva y prospectiva,
con diseflo cuasi experimental, de casos y controles
a simple ciego; donde se estudi6 el efecto de la TH
combinada (DRSP/E2) sobre el peso corporal u otras
variables antropométricas. Las unidades de anélisis
estaban representadas por la totalidad de pacientes
con diagndstico de menopausia que se atendieron en
la consulta ginecoldgica en el Hospital “Dr. Manuel
Noriega Trigo”; de la cual se tom6 una muestra de
120 pacientes, seleccionadas de manera aleatoria e
intencionada, las cuales se separaron en dos grupos
pareados de 60 mujeres cada uno, para recibir bien
sea la combinacién DRSP/E2 (grupo A) o un placebo
(grupo B).

Para la inclusion de los sujetos objeto de estudio
se fijaron los siguientes criterios: (a) diagndstico de
menopausia (FSH mayor a 40 mlU/L y/o ausencia
de menstruaciones por mds de 12 meses), (b) edad
comprendidaentre los 45 y 60 afios,y (¢) mamografia
no patolégica o sospechosa de lesiéon. Asimismo,
se excluyeron a aquellas mujeres que no cumplian
con el rango etario establecido, o con antecedente o
presenciade algunaneoplasia,hiperplasiaendometrial
con o sin atipias, desdrdenes cardiovasculares,
cerebrovasculares o tromboembdlicos, diabetes
mellitus, enfermedad hepatica o renal, HTA no
controlada, osteoporosis (Z-score < -2), depresion
o cualquier trastorno del estado de &nimo; o que
hubiesen recibido tratamiento con algin otro tipo
de TH, tibolona o moduladores selectivos de los
receptores estrogénicos (SERMS) en los dltimos 6
meses o refieran hipersensibilidad ala DRSPo al E2.

De esta forma a la primera paciente que respondia
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a estos criterios se les asigné el nimero uno (1)
y se incluyé en el grupo A para recibir la TH, en
conjunto con las demads pacientes que respondian a
nimeros impares; mientras que a las pacientes con
nimeros pares se incluyeron en el grupo B para
recibir un placebo. A cada paciente, se le realizé
el llenado del formulario o ficha de trabajo, previa
explicacién del procedimiento a seguir, se les solicité
el consentimiento por escrito para la inclusion en el
estudio y dar cumplimiento a los lineamientos de la
declaracién de Helsinki para estudio en humanos.
Importa destacar que el estudio propuesto no
representabariesgo paralas pacientes involucradas ni
se vulneraron las normas éticas de esta declaracion.

Seguidamente, se realizé unaconsulta ginecologica
integral,en lacual por medio de laentrevistaclinicase
registraron en la ficha de trabajo los siguientes datos:
edad cronolégica, nivel educativo, estado civil, nivel
socioeconémico, edad de la menopausia, sintomas
menopausicos, hdbitos, antecedentes, asi como las
complicaciones o enfermedades concomitantes.
Posteriormente, se procedié a tomar las medidas
antropométricas detalladas a continuacion:

(a) Peso y talla corporal: se peso y midi6 a los
pacientes sin calzado y con ropa ligera (vestido
descartable para examen médico) en una bdéscula
calibrada con estadimetro en posicién de pie y de
espalda al instrumento de medicién. El peso obtenido
se expreso en kilogramos y la talla en metros.

(b) IMC: se calcul6 este indice de acuerdo con la
férmula de Quetelet (peso en kilogramos dividido
entre el cuadrado de la talla en metros) y siguiendo
los criterios de la Organizacién Mundial de la Salud
(27) se considerd que habia sobrepeso si el IMC se
encontraba entre 25,1 y 30 kg/m? y obesidad si era
mayor de 30 kg/m?.

(¢) Circunferencia abdominal (CA): mediante el
uso de unacinta métrica, se les midié la circunferencia
de la cintura en la linea axilar media entre el borde
inferior de la dltima costilla y el reborde superior de
la espina iliaca, procediéndose a la lectura teniendo
en cuenta una respiraciéon normal. Esta medida fue
efectuada en tres oportunidades y luego se promedio;
se utilizaron los niveles de corte propuestos por Lean
y col. (28), que son mayor a 80 y menor a 88 cm para
identificar riesgo elevado o mayor de 88 cm para
riesgo muy elevado.

(d) Indice de cintura cadera (ICC): para obtenerlo
se debid tomar con una cinta métrica, la medida de la
cintura, tal como se sefial6 anteriormente, y se dividié
este valor por la medida de la cadera; el resultado
obtenido si era menor de 0,8 correspondia a obesidad
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ginecoide y si era mayor de 0,8 se clasificaba como
obesidad androide (9).

Las pacientes incluidas en el grupo “A” recibieron
una dosis diaria de la combinacién DRSP/E2 (2
mg/1 mg); mientras que a las que se incluyeron en el
grupo “B” se les administré un placebo. Asimismo,
se inform6 a las pacientes de cémo contactar al
personal adscrito a la investigacion en caso de
presentarse alguna eventualidad o efecto indeseado
con la medicacion, debiendo las pacientes acudir
mensualmente para recibir nuevamente el blister
contentivo de 30 capsulas del farmaco, previaentrega
y conteo del blister anterior como medida indirecta
para garantizar la adherencia terapéutica.

Posterior a los 6 meses del tratamiento, las
pacientes debieron regresar para realizar la medicion
pos-prueba, donde se repitieron los procedimientos
antes seflalados. Luego de analizar los resultados
de las diferentes mediciones realizadas, los datos
obtenidos se organizaron y tabularon, para ser
introducidos en una base de datos y por medio del
Paquete Estadistico para Ciencias Sociales (SPSS),
versién 17.0, se aplicé un tratamiento estadistico
de tipo descriptivo, determindndose medidas de
tendencia central: frecuencias absolutas y relativas
(porcentajes y medias con desviaciones estdndar);
mientras que para realizar la comparacién de los
resultados obtenidos entre los dos grupos evaluados,
asi como entre la medicién inicial y la medicién pos-
prueba, se utilizaron las prueba de Chi cuadrado para
los datos cualitativos y la prueba de la T de Student
para los datos cuantitativos, estableciéndose un nivel
de confianza del 95 % Yy significancia de P menor a
0,05. Los resultados conseguidos se presentaron en
cuadros de distribucién de frecuencias.

RESULTADOS

En el Cuadro 1 puede apreciarse la evaluacién
de las caracteristicas de la poblacién muestral,
evidencidndose que laedad promedio de las pacientes
en el grupo con TH fue de 54,66 afios con edades
entre 50 y 60 afios y en el grupo control fue la edad
promedio de 54,16 afios con edades entre 49 y 60
afios; el tiempo de la menopausia en afios mostré que
el promedio en afios fue de 3,86 afios en el grupo con
TH y en el grupo control de 3,24 afos y el nimero
de parejas en el grupo con TH fue en promedio 2
parejas asicomo en el grupo control. Estos resultados
demuestran que al comparar estos pardmetros no hubo
diferencias significativas en ambos grupos.

En el Cuadro 2 se muestra los valores de las
variables antropométricas encontrados antes de
instaurar el tratamiento en ambos grupos y posterior
al mismo. Se evidencié que en el grupo que recibi6
laTH con DRSP/E2 hubo unareduccién de alrededor
de 3 kg luego de 6 meses de tratamiento, diferencia
que resultd ser extremadamente significativa (P<
0,001); mientras que en el grupo control no hubo
modificaciones. Por su parte, respecto al IMC se
observé unadisminucion altamente significativaenel
grupo que recibié laTH (P<0,001); en tanto que en el
grupo que recibio el placebo se mantuvo sin cambios.

En cuanto a la CA estuvo alterada por encima del
valor normal en ambos grupos antes de laintervencién
y posterior a la misma se observé una reduccién
altamente significativa estadisticamente con P=0,000
en el grupo tratado con la TH; en tanto que en el
grupo control no hubo modificaciones importantes.
Al analizar el ICC antes y después de la intervencion
farmacolégicalas pacientes presentaban unaobesidad
de tipo androide; no obstante, en el grupo que recibié

Cuadro 1

Caracteristicas generales de las pacientes posmenopdausicas

Anadlisis Grupo A Grupo B P
Frecuencial (DRSP/E2) (Placebo)
Media + DE Media + DE

Edad 54.,66+4,90 54,16+5,55 0,761
Edad de menopausia 50,87x1,77 50,961,722 0,761
Tiempo de la menopausia 3.86+4,12 324+4 51 0,557
Numero de parejas 2,00+0.93 1,86+0,85 0,367
Presion arterial sistolica 142,18+1548 135,46+14,02 0,064
Presion arterial diastdlica 84.,50+7,00 83.,43+7,09 0,160
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Cuadro 2

Variables antropométricas antes y después del tratamiento con DRSP/E2 en pacientes posmenopdusicas

ANALISIS GRUPO A GRUPO B
FRECUENCIAL (DRSP/E2) (PLACEBO)

MEDIA + DE MEDIA = DE

PRE- TX POS-TX P PRE- TX POS-TX P

Peso corporal 79,80+9 35 76,33+8,36 0,000 80,03+10,51 80,67+11,18 0,821
Indice de masa corporal 30,12+2,02 28,72+1,79 0,000 30,33+2 39 30,19+2,50 0,228
Circunferencia abdominal 120,10+14,73  110,10£14,00 0,000 116,60+12,62  117,20+12,81 0,437
Indice cintura cadera 0,87+0,04 0,84+0,07 0,025 0,82+0,04 0,84+0,04 0,338

la TH hubo una disminucion significativa de este
indicador (P<0,05).

El andlisis cualitativo de las alteraciones del peso
y en la distribucién de la grasa corporal encontradas
antes y después de haber iniciadolaTH combinadacon
DRSP/E2 se presentaen el Cuadro 3; seevidenciaque
el IMC,en ambos grupos,en lamediciéninicial estuvo
maés frecuentemente en la alternativa sobrepeso;
siendo importante describir que en el grupo con TH
aument6 la frecuencia de pacientes con sobrepeso
posterior a la intervencién mientras que en el grupo
con placebo mostré una disminucién en ese renglén
pero aumentd el porcentaje de pacientes con obesidad.
Sin embargo, no hubo relacién de dependencia (en
la muestra evaluada) con una P= 0,839 y cambios
estadisticamente significativos antes y después del
tratamiento en el grupo que recibié la combinacién
DRSP/E2 (P<0,05).

Al evaluar las alteraciones en la CA, donde
una medida superior a 88 cm denota la presencia
de obesidad central o visceral, no se encontraron
modificaciones significativas en ninguno de los grupos
estudiados, mientras que al analizar el ICC se observé
que las pacientes mantenian valores mayores a 0,8 lo
que indica que el mayor porcentaje de la muestra en
ambos grupos presentaban una obesidad androide;
mostrando que no hubo relacién de dependencia en
la muestra evaluada con una P>0,05 y sin cambios
estadisticamente significativos, antes y después del
tratamiento, en ambos grupos.

Finalmente, con relacién a la presencia de efectos
adversos, solo 2 pacientes (3,33 %) del grupo control
refirieron presentar sangrado genital tipo “manchas”
y 1 paciente (1,66 %) refirié mastodinia.

Cuadro 3
Alteraciones del peso y de la distribucién de la grasa corporal antes y después del tratamiento
con DRSP/E2 en pacientes posmenopdusicas

ANALISIS GRUPO A GRUPO B
FRECUENCIAL (DRSP/E2) (PLACEBO)
PRE- TX POS-TX P PRE- TX POS-TXP

FA % FA % FA % FA %
Indice de masa corporal 0,016 0,839
Sobrepeso
(IMC 25-30 kg/m?) 28 46,7 42 70,0 44 733 42 70,0
Obesidad
(IMC > 30 kg/m?) 32 534 18 30,0 16 26,7 18 30,0
Circunferencia abdominal 0,558 0475
Obesidad central 59 98,3 58 96,7 58 96,7 60 100
(CA>88cm)
Indice cadera cintura 0,080 0,798
Obesidad ginecoide 5 83 8 13,3 10 16,7 8 133
Obesidad androide 55 91,7 52 86,7 50 83,3 52 86,7
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DISCUSION

El aumento de peso es un hallazgo sustancial en
mujeres después de lamenopausia,lo cual generauna
mayor prevalencia de complicaciones metabdlicas y
cardiovasculares,incluyendo al sindrome metabdlico,
en mujeres posmenopausicas (29); los resultados
obtenidos en esta serie de menopausicas demostraron
que laTH combinada con DRSP/E2 luego de 6 meses
de tratamiento redujo significativamente tanto el peso
corporal (P<0,001),comoel IMC (P<0,001),CA(P<
0,001) e ICC (P< 0,05). Estos resultados coinciden
con lo reportado por Huber (21) quien sefialé que la
combinacién DRSP/E2 tenia efectos beneficiosos
sobre el peso corporal; al igual que Sitruk y Nath (19),
quienes sefialaron que la previene el aumento de peso,
mejorando el ICC y el IMC porque la DRSP es un
progestageno antagonista del receptor de aldosterona,
capaz de prevenir la retencion de liquidos y evita el
aumento de peso.

En esta serie la diferencia de las medias al final
del tratamiento resulto en alrededor de 3 kg menos
en el grupo que recibié la TH, mientras que en el
grupo de mujeres que recibié un placebo no hubo
modificaciones significativas en el peso corporal; al
respecto, Archer (30), encontré que las pacientes que
recibieron 0,5 mg o 2 mg de DRSP combinado con
estradiol mantuvieron o perdieron peso respecto a la
valoracién inicial. Por su parte, Palacios y col. (31)
encontraron que luego de 12 meses de tratamiento, las
mujeres que recibieron dosis de 2 mg de DRSPy 1 mg
de E2 disminuyeron significativamente el promedio
del peso de su peso corporal en 1,2 kg desde el inicio
de la TH (P< 0,001); mientras que las que recibian
esta combinacién con una dosis de DRSP menor de
1 mg ganaron peso.

De igual manera, Foidart y Faustmann (18),
seflalan una pérdida de peso estadisticamente
significativade -1,5 kg alas 6 y 12 meses en mujeres
posmenopdausicas que reciben esta combinacién
hormonal en contraposicién a un placebo (P<0,001);
mientras que en mujeres que solo recibieron E2 se
observé que aumentaban de peso (P<0,0125). Por
su parte, en otro estudio, donde se evaluaron a 225
mujeres posmenopausicas sanas, no se encontraron
cambios en el peso entre los diferentes grupos tratados
con DRSP/E2 (32); mientras que en otros autores (33)
al comparar esta combinacion con otra (acetato de
norestiterona/E2), las pacientes a las cuales se les
administr6 DRSP/E2 permanecieron con un peso
corporal estable (+0,18 kg) comparado con un ligero
incremento en el otro grupo (+1,00 kg). Sinembargo,
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en un estudio mas prolongado se observo en el ciclo
13 una disminucién significativa del peso corporal
promedio desde el inicio en los grupos a los que se
les administré 2 y 3 mg de DRSP (34).

Esta disminucion del peso corporal posterior al
tratamiento se manifesté en unareduccion significativa
del IMC de las mujeres tratadas, con una reduccion
significativa de la obesidad (IMC >30 kg/m?) dentro
de este grupo. La reduccion de este indicador entre
las menopdusicas contribuye a la disminucién del
riesgo cardiovascular y a la prevencién del sindrome
metabdlico; puesto que se ha determinado que la
presencia de un IMC >30 kg/m? aumenta mds de
7 veces el riesgo de presentar este sindrome (OR
[IC95%]= 7,52 [3,58 - 5,92]) (11). No obstante, en
otros estudios (14,35) no se han encontrado cambios
en el IMC luego del tratamiento con DRSP/E2.

Asimismo, en otras investigaciones como las
efectuadas por Gambacciani y col. (35) y Casanova
y col. (36), también se ha reportado que la CA
disminuyd significativamente después del tratamiento
con DRSP/E2 (P< 0,001); importa destacar que la
disposiciéon de la masa grasa, particularmente la
masa grasa central, también es responsable de un
incremento en las adipocitocinas circulantes, lo cual
tiene implicaciones para la resistencia a la insulina y
la enfermedad cardiovascular (29). En cuanto al ICC,
al igual que lo reportado en otro estudio (35) hubo
una disminucién significativa después del régimen
oral de DRSP/E2; sin embargo, Villa y col. (14) no
consiguieron cambios significativos en este indicador
luego de 6 meses de tratamiento con esta TH.

Respecto a la presencia de efectos adversos, solo
2 pacientes del grupo control refirieron presentar
sangrado genital tipo “manchas” y 1 paciente refirié
mastodinia; en este sentido otras investigaciones (37-
39) han demostrado que la TH combinada con DRSP/
E2 es eficaz, bien tolerada y segura en el tratamiento
de los sintomas menopdusicos sin efectos adversos
de severa intensidad.

Por otra parte, es bien sabido que la obesidad esta
relacionada con un aumento en las enfermedades
cardiovasculares y metabdlicas; en las menopdausicas
independientemente del IMC, la adiposidad visceral
ejerce un impacto notable sobre el desarrollo de
resistencia a la insulina, dislipidemia y aumento en
el riesgo para enfermedad cardiovascular, accidente
cerebrovascular, morbi-mortalidad cardiovascular y
muerte por todas las causas en la poblacién de mediana
edad, lo cual implica que la menopausia contribuye
al aumento de estos riesgos (8).

Como pudo observarse, la mayoria de las mujeres

Rev Obstet Ginecol Venez



EFECTO DE LA TERAPIA HORMONAL COMBINADA

estudiadas en ambos grupos de esta serie mostraban
alteraciones en los indicadores antropométricos
evaluados sugestivas de obesidad, sobre todo de
obesidad central o visceral, los cuales mostraron una
significativa mejoria en las posmenopausicas tratadas
con la combinacién con DRSP/E2 mas no asi en las
que recibieron un placebo. Los efectos benéficos
de 1la DRSP sobre el peso corporal y la composicion
corporal también han sido demostrados en mujeres
en edad reproductiva que reciben este farmaco como
contraceptivo (40-42); 1o cual es sumamente importante
puesto que la ganancia de peso, bien sea durante la
anticoncepcién o en la TH sustitutiva, representa
la principal razén para una adherencia terapéutica
deficiente o la descontinuacion del tratamiento (43).

Si bien el tipo y disefio de la investigacion,
cuasi experimental presenta algunas limitaciones
para efectuar un anadlisis de causa-efecto directo
puesto que no considera un control riguroso para
la seleccion y aleatorizacién de la muestra, los
resultados del trabajo informan el evidente beneficio
de esta TH combinada sobre el peso corporal y los
demads indicadores antropométricos estudiados en
las mujeres posmenopdusicas. De igual forma, el
estudio tiene limitaciones para que los resultados
sean generalizables, puesto que se hizo un muestreo
intencionado y el tamafio de los grupos evaluados
fue algo estrecho.

En virtud tanto a los hallazgos demostrados en la
presente investigacién como de los beneficios de la
combinacion DRSP/E2 demostrados en otros estudios,
se puede recomendar esta TH sustitutivaen la practica
clinica, ya que ha mostrado tener eficacia terapéutica
para el control de los sintomas menopdusicos con
muy pocos o leves efectos indeseados y sin alterar
el peso corporal; lo cual favorece la aceptacién y
cumplimiento de esta terapiaen la mujer menopausica.

CONCLUSION

La TH combinada con DRSP/E2 se asocié con
una reduccién significativa del peso corporal, el
IMC, CA e ICC luego de 6 meses de tratamiento en
posmenopausicas; con pocos o leves efectos adversos.
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