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Estriol vs estrogenos conjugados
de origen equino en el tratamiento
del sindrome genitourinario de la
menopausia

Espitia-De La Hoz FJ,* Orozco-Gallego H?

Comparar la efectividad y seguridad del estriol vs estr6-
genos conjugados de origen equino en el tratamiento del sindrome
genitourinario de la menopausia.

Ensayo clinico multicéntrico, doble
ciego, controlado, con asignacién al azar, efectuado en tres clini-
cas de Colombia entre los meses de julio de 2015 y septiembre de
2017. Criterio de inclusién: mujeres con sindrome genitourinario
de la menopausia tratadas con estrégenos tépicos. Las pacientes se
asignaron al azar a dos grupos: A (estriol) y B (estrégenos conjugados
de origen equino). Variables de estudio: concentraciones séricas de
estradiol, testosterona total, globulina fijadora de hormonas sexua-
les, porcentaje de satisfaccion al disminuir los sintomas y tiempo
hasta su desapariciéon. También se consideraron: pH vaginal menor
de 4.5, puntuacion del indice de maduracién vaginal, intensidad
de la sequedad vaginal, necesidad de terapia hormonal sistémica,
medicién del endometrio, comportamiento sexual y coexistencia
de efectos secundarios.

Se estudiaron 387 mujeres: 192 del grupo A, que
recibi6 estriol y 195 del grupo B tratadas con estrégenos conjugados
de origen equino. El porcentaje de efectividad en el grupo A fue
de 90.6% y en el grupo B de 89.2%; (p = 0.507). Las mujeres del
grupo A experimentaron menos efectos secundarios (26.5%) que
las del grupo B (38.4%). En las otras variables no se encontraron
diferencias.

El estriol y los estr6genos conjugados de origen
equino son igual de efectivos y seguros para tratar el sindrome geni-
tourinario de la menopausia; sin embargo, el estriol ofrece mayores
ventajas porque disminuye mas rapidamente los sintomas y origina
menores efectos secundarios.

Menopausia; estriol; estrégenos conjugados;
equinos; sequedad vaginal.
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Estriol vs. Conjugated estrogens of
equine origin in the treatment of the
genitourinary syndrome of menopause.

Espitia-De La Hoz FJ,* Orozco-Gallego H?

To compare the effectiveness and safety of estriol vs.
conjugated estrogens of equine origin in the treatment of the genito-
urinary syndrome of menopause.

Multicentric, double-blind, controlled,
randomized clinical trial conducted in three clinics in Colombia be-
tween July 2015 and September 2017. Inclusion criteria: women with
menopausal genitourinary syndrome treated with topical estrogens.
The patients were randomly assigned to two groups: A (estriol) and B
(conjugated estrogens of equine origin). Study variables: serum levels of
estradiol, total testosterone, sex hormone-binding globulin, percentage
of satisfaction with decreasing symptoms and time to disappearance.
The following were also considered: vaginal pH lower than 4.5, vaginal
maturation index score, intensity of vaginal dryness, need for systemic
hormonal therapy, measurement of the endometrium, sexual behavior
and coexistence of side effects.

We studied 387 women: 192 of group A, who received
estriol and 195 of group B treated with conjugated estrogens of equine
origin. The percentage of effectiveness in group A was 90.62% and in
group B it was 89.23%; (p = 0.507). In women in group A there were
fewer side effects (26.56%) than in group B (38.46%). No differences
were found in the other variables.

Estriol and conjugated estrogens of equine origin
are equally effective and safe in the treatment of the genitourinary
syndrome of menopause.

Menopause; Estriol; Conjugated estrogens; Equine;
Vaginal dryness.
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en alrededor de 15% de las mujeres premenopau-
sicas® y en 40 a 54% de las posmenopausicas.?*

La expresion “sindrome genitourinario de la me-

nopausia” corresponde a la nueva terminologia Las manifestaciones clinicas del sindrome
para describir los sintomas originados por la  genitourinario de la menopausia derivan
atrofia vulvo-vaginal.'? El sindrome se manifiesta  del estado hipoestrogénico asociado con la
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menopausia y sus efectos en el aparato ge-
nitourinario.>® Se dividen, principalmente,
en signos y sintomas genitales y urolégicos.>
Los sintomas vaginales mas frecuentes inclu-
yen: sequedad vaginal (75% de las mujeres
postmenopdusicas), sangrado postcoito (8%),
dispareunia (38%), prurito o picazén, secre-
cion y dolor vaginal (15%).%678

El hipoestrogenismo lleva a la disminucién del
contenido de coldgeno, elastina y 4cido hialu-
rénico; en consecuencia, el epitelio vaginal se
adelgaza (se desencadena la alteracion en la
proliferacién del musculo liso y la pérdida de la
vascularizacién) y ello predispone a la vagina a
la irritacién y al traumatismo sexual.??

El diagndstico mas frecuente es en mujeres con
dispareunia secundaria a la sequedad vaginal;
esto obliga a conformar una historia clinica mas
minuciosa y orientada.? La citologia del epitelio
vaginal muestra aumento en las células paraba-
sales y disminucion en las células superficiales;
el pH vaginal se incrementa mds alld de 4.5."%%

A partir de la posmenopausia decrece la cantidad
de receptores de estrégenos de la vagina, pero
nunca desaparecen por completo. La adminis-
tracion exégena de estrogenos los reactiva.??

Los estrogenos en preparaciones vaginales son el
patron de referencia para tratar los sintomas del
sindrome genitourinario de la menopausia; esta
demostrado que revierten los cambios atréficos
en los tejidos pélvicos,? rdpidamente restauran
el epitelio vaginal y mejoran el flujo sanguineo,
lo mismo que las secreciones vaginales. Esa pre-
sentacion de los estrégenos también disminuye
el pH vaginal y restaura la flora vaginal, ademas
de potenciar el grosor del epitelio en la vagina,
la vejiga y la uretra; en consecuencia, alivian
los sintomas vulvovaginales.>*'° La absorcion
sistémica es minima, con un pico inicial y luego
casi sin absorcién adicional.?

La crema de estrégenos conjugados de origen
equino contiene una mezcla de sales sédicas de
los ésteres sulfatados hidrosolubles de estrona,
equilinay 17-alfa dihidroequilina en cantidades
menores de 17-alfa-estradiol, equilenina, 17-al-
fa-dihidroequilina, 17-beta-dihidroequilina,
17-beta-estradiol y delta-8,9-dihidroestrona,
todos ellos biolégicamente activos, responsables
de los efectos y ventajas clinicas.

El estriol es el estrégeno mas débil que existe: tie-
ne una décima parte de la potencia del estradiol;
la absorcién sistémica es minima y no se metabo-
liza a estradiol o estrona.' Al tener una afinidad
diez veces menor por el receptor nuclear, en
comparacién con el estradiol, se constituye en
un estrégeno débil de accién corta.?"?

A partir de una numerosa serie de investigaciones
y publicaciones en relacién con el tratamiento
de la atrofia vaginal,™° nuestro grupo planted
la necesidad de investigar detalles del trata-
miento local con estrégenos para contrarrestar
los sintomas del sindrome genitourinario de
la menopausia. El objetivo de este ensayo fue:
comparar la efectividad y seguridad del estriol
vs estrogenos conjugados de origen equino en
el tratamiento del sindrome genitourinario de
la menopausia.

Ensayo clinico controlado, con asignacion al
azar y doble ciego, efectuado en tres clinicas
de la ciudad de Armenia, Colombia (Clinica
la Sagrada Familia, Clinica Saludcoop-Esimed-
Medimas y Clinica El Café), entre el 1 de julio
de 2015 y el 30 de septiembre de 2017. Tamafno
de la muestra: se calculé una muestra estimada
de 387 mujeres. Este célculo se establecié con
base en una prevalencia de 35%, con margen de
error de 5% e 1C95%. La seleccién de pacientes
se hizo mediante una muestra aleatoria simple,
con una tabla de nimeros aleatorios.
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Criterios de inclusién: mujeres entre 51 y 87
ahos, con diagnéstico de sindrome genitouri-
nario de la menopausia tratadas con estrégenos
locales. En el Cuadro 1 se reportan las indica-
ciones de este tratamiento.

Criterios de exclusién: pacientes con amenorrea
menor a dos afios, en tratamiento hormonal,
contraindicaciones absolutas para la terapia
hormonal y quienes estuvieran recibiendo ra-
dioterapia o quimioterapia.

Variables de interés primario: concentraciones
séricas de estradiol, testosterona total, globulina
fijadora de hormonas sexuales (que se cuantifica-
ron antes y durante el tiempo que se suministro la
terapia), porcentaje de satisfaccién y del tiempo
libres de sintomas. También se consideraron
los efectos secundarios (hemorragia uterina,
irritacién y prurito en el sitio de aplicacion,
mastalgia y nauseas). Se midieron las siguientes
variables: pH vaginal (menor de 4.5), puntuacién
del indice de maduracioén vaginal, intensidad de
la sequedad vaginal, necesidad de terapia hor-
monal sistémica, medicion del endometrio y el
comportamiento sexual (medido en frecuencia
coital de la semana anterior al control).

El indice de maduracién vaginal se utiliza para
evaluar el grado de estrogenizacién del epi-
telio vaginal; expresa la proporcién obtenida
mediante un recuento al azar de tres tipos de
células vaginales (parabasales, intermedias y
superficiales), que se desprenden del epitelio
escamoso.'*'® Tiene un rango de 0 a 100, con
un valor de maduracién expresado asi: 0 a 49,
50a 64y 65a 100, que indican bajo, moderado
y alto efecto de estrégeno, respectivamente. El
predominio de células parabasales indica falta
de estrogeno (indice de maduracién vaginal
<49). El mayor porcentaje de células superficia-
les significa estimulacién estrogénica (indice de
maduracion vaginal mayor de 65). Un indice de
maduracién vaginal: 50-64 expresa un efecto
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estrogénico moderado.'® En la mujer posmeno-
pdusica se incrementan las células parabasales,
mientras las superficiales disminuyen.'”'8

La intensidad de la sequedad vaginal se mide
de forma objetiva con una tira de papel tornasol
que al ponerse en contacto con la vagina indica,
en milimetros, el grado de humedad vaginal.”
El papel tornasol se deja puesto, en contacto
con el introito, durante un minuto, luego se
mide la longitud del humedecimiento. El pH
vaginal se cuantifica con una tira de prueba de
pH vaginal.

Para la evaluacion del porcentaje de satisfaccion
por disminucién de los sintomas se disefi6 una
tabla de evaluacién subjetiva que reporta: satis-
faccion (disminucion de mas del 75%), buena
(disminucién de 50-74%), regular (disminucién
de 25-49%) y mala (disminucién menor a 25%
de los sintomas).

Para asistir al control se solicité a las pacientes
abstenerse de tener actividad sexual 72 horas
previas al estudio.

La asignacién aleatoria se efectué en bloques
de tres, estratificados segln el centro, con el
programa estadistico RALLOC, versién 3.5.2.
El cegamiento se hizo con sobres opacos que
contenian el grupo de estudio al que pertenecia
la paciente a tratar.

Luego de la incorporacién al estudio de cada
paciente una enfermera profesional (ajena al
equipo de investigacion) abria de forma conse-
cutiva un sobre opaco con el grupo de estudio
y entregaba el tubo con la crema que debia
aplicarse. Los farmacos se prepararon en tubos
iguales, donde cada gramo de la crema de estriol
contenia 1 mg, y el de estrégenos conjugados de
origen equino 0.625 mg por cada gramo, ambos
sin caracteristicas que permitieran evidenciar el
medicamento usado. La crema con el nimero
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de asignacion al azar de cada mujer le fue entre-
gada al ginecélogo encargado del seguimiento,
quien desconocia el medicamento entregado a
la paciente.

El tratamiento local con estrégeno se suministrd
de la misma forma a todas las mujeres: al grupo
A se le indicé, al inicio, aplicar medio gramo
diario de estriol durante 14 dias, y luego una vez
a la semana; al grupo B se le indicé, al inicio,
aplicar 1 gramo diario de estrégenos conjugados
de origen equino durante 14 dias, y luego una
vez a la semana; intravaginal, en la noche, antes
de irse a dormir.

Las concentraciones séricas de estradiol, testos-
terona total y globulina fijadora de hormonas
sexuales se cuantificaron al ingreso del estudio
y luego cada seis meses (6, 12, 18 y 24 meses),
hasta la finalizacion del estudio. Para evaluar
el grosor endometrial después de la determina-
cién del pH vaginal, puntuacién del indice de
maduracién vaginal, medicién de la intensidad
de la sequedad vaginal se efectu6 una ecografia
pélvica transvaginal.

En las pacientes que no reaccionaron favorable-
mente al tratamiento tépico vaginal se rompi6
el método ciego para que el ginecélogo conti-
nuara el tratamiento sistémico que considerara
pertinente seglin las condiciones individuales
de cada mujer.

Las participantes desconocieron, en todo mo-
mento, las variables y la intervencién a evaluar,
que registré el ginec6logo en un formulario
disenado por el grupo investigador.

La informacién obtenida se almacend, tabulada
y analizada, en una base de datos electrénica de
Excel (con distribucion del total de la poblacion
de pacientes seleccionadas). El andlisis estadis-
tico se efectu6 con el programa SPSS Windows
version 15.0.

Las variables cuantitativas se presentan como
variables continuas mediante medidas de
tendencia central y dispersion. Las variables cate-
goricas (frecuencias y proporciones) y continuas
se expresan con media y desviacién estandar.
La comparacion inicial entre los dos grupos de
estudio se realizé con la prueba t de Student para
variables continuas y 2 para variables categori-
cas. Nivel de significacion p <0.05.

El estudio fue aprobado por el comité de Ftica
y Bioética de la Clinica La Sagrada Familia; se
cumplieron los requisitos para la investigacion
en humanos segln la Declaracién de Helsinki
y la Resolucién 8430 de 1993 del Ministerio de
Salud de Colombia.

Se seleccionaron 849 pacientes y excluyeron
462 (171 por dificultades con la preparacién de
la medicacién a suministrar; 198 no aceptaron
participar en el estudio y 93 no cumplieron los
criterios de inclusién). Al final se incluyeron 387
mujeres de las que 192 recibieron estriol (Grupo
A)y 195 estrégenos conjugados de origen equino
(Grupo B).

No hubo una diferencia estadisticamente signi-
ficativa en la edad, ni de importancia clinica;
todas las participantes cursaban el periodo
posmenopausico. El resto de las caracteristicas
sociodemogréficas del estudio fueron similares
(Cuadro 1). El 73.6% eran de estrato socio-
econémico bajo o medio. El 89.9% estaban en
unién estable y 68.9% convivian con la pareja.
El 48.8% refiri6 educacion universitaria. La indi-
cacién mas frecuente del tratamiento local con
estrégeno fue la sequedad vaginal que coexistio
en 53.6 y 55.3% de las mujeres en cada grupo.
Cuadro 2

Al final del estudio no se encontré diferencia
estadisticamente significativa en el porcentaje
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Cuadro 1. Indicaciones de la terapia local sistémica en mu-
jeres con sindrome genitourinario de la menopausia

Estriol ECE
n % n %

Sequedad vaginal 103 (53.6) 108 (55.3)
Dispareunia 37 (19.2) 31(15.8)
Irritacion vaginal 25 (7.8) 22 (12.2)
Sensibilidad vaginal 13 (6.7) 17 (8.7)
Sinusorragia 8 (4.1) 11 (5.6)
Disuria 6 (3.1) 6 (3.0)

ECE: estr6genos conjugados de origen equino.

de satisfaccion de disminucion de los sinto-
mas (grupo A: 90.6% vs grupo B: 89.2%) (p
= 0.507).

En la comparacién de las concentraciones sé-
ricas de estradiol al ingreso del estudio, en los
dos grupos, no se encontraron diferencias. La
concentracion media de estradiol sérico fue de
41.4 = 11.4 pg/mL para el grupo Ay de 43.2 =
13.5 pg/mL para el grupo B (p = 0.384). Tam-
poco se encontr6 diferencia estadisticamente
significativa al final del estudio, 52.8 + 13.5 pg/
mL para el grupo Ay 54.6 + 11.7 pg/mL para el
grupo B (p = 0.429).

Los valores séricos de testosterona total al inicio
fueron: grupo A: 27 + 11.4 ng/dL vs grupo B: 24
+ 13.2 ng/dL; globulina fijadora de hormonas
sexuales, grupo A: 79.2 + 14.7 nmol/L vs grupo
B: 73.8 + 16.2 nmol/L; no hubo diferencias
estadisticamente significativas (p = 0.342). Al
final del estudio tampoco se encontré diferencia
estadisticamente significativa en las concen-
traciones séricas de testosterona total (grupo
A:28.2 £ 10.8 ng/dL vs grupo B: 27.3 + 11.4
ng/dL), ni en las concentraciones séricas de
globulina fijadora de hormonas sexuales (grupo
A:81.6 = 10.2 nmol/L vs grupo B: 80.7 + 13.8
nmol/L) (p = 0.351). Tampoco se observaron
diferencias en la mayor parte de los resultados
secundarios.
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Cuadro 2. Caracteristicas sociodemograficas de las mujeres
con sindrome genitourinario de la menopausia

Estriol ECE
(Grupo A) (Grupo B)

Edad 5(2 1J—i857‘)2 5(21%;4)7 0.345
Paridad 58+2.6 6.1 +23 0.513
IMC 30.6 £4.2 31.4+£5.2 0.942
Origen

Rural 19.79 (38) 21.0 (41) 0.579
Urbana 80.2 (154) 78.9 (154)  0.852
Ocupacioén

Ama de casa 78 (40.6) 82 (42.0) 0.714
Empleada 72 (37.5) 75 (38.4) 0.327
Pensionada 42 (21.8) 38 (19.4) 0.612
Estado civil

Casada 107 (55.7) 115 (58.9) 0.498
Union libre 47 (24.4) 42 (21.5) 0.351
Divorciada 23 (11.9) 25(12.8) 0.426
Viuda 15 (7.8) 13 (6.6) 0.759
Escolaridad

Primaria 71 (36.9) 76 (38.9) 0.357
Secundaria 83 (43.2) 81 (41.5) 0.591
Técnica 32 (16.6) 31(15.8) 0.471
Universitaria 6 (3.1) 7 (3.5) 0.297
Religion

Catdlica 126 (65.6) 132 (67.6) 0.429
Testigos de Jehova 44 (22.9) 46 (23.5) 0.387
Otras 22 (11.4) 17 (8.7) 0.594
Raza

Hispanica 141 (73.4) 147 (75.3)  0.852
Afrodescendiente 37 (19.2) 42 (21.5) 0.711

Indigena 14 (7.2) 6 (3.0) 0.315
Tabaquismo 28 (14.5) 34(17.4)  0.582
Ingesta de alcohol 137 (71.3) 148 (75.8)  0.795

ECE: estr6genos conjugados de origen equino.

Se encontraron diferencias significativas, entre
los dos grupos, en el tiempo de desaparicion
de los sintomas, que fue menor en el grupo de
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estriol (4.8 = 1.05 semanas vs 6.33 +1.02 +1.02
semanas; p =0.012) y en los efectos secundarios,
que también fueron menores en el grupo de es-
triol (7.5 £ 2.4% vs 9.6 £ 2.7%; p = 0.024). En
el grupo A (estriol) se requirié romper el ciego
en 18 mujeres y en 21 mujeres del grupo de B
(estrégenos conjugados de origen equino), pero
en ninguna se modificé el tratamiento tépico.

En el grupo A el puntaje del indice de madura-
cién vaginal al ingreso fue de 38.1 + 4.5, pero
aumentd a 59.4 + 2.7 a los seis meses y alcanzé
79.5 + 8.7 al final del estudio. En el grupo B el
puntaje del indice de maduracién vaginal al
ingreso fue de 37.5 + 3.6, se incrementé a 61.5
+ 3.0 a los seis meses y alcanz6 82.8 + 9.6 al
final del estudio. Estos cambios en el puntaje
del indice de maduracién vaginal se acompa-
fiaron de disminuciones en el pH vaginal, que
inicialmente fue de 5.7 + 1.3 (grupo A) y 5.8 +
1.0 (grupo B), pero disminuy6a 5.1 +1.0y 5.2 =
1.0 a los seis meses de terapia, respectivamente;
alcanzé 4.2 £ 0.5 (grupo A) y 4.4 + 0.5 (grupo
B) al final del estudio. No se encontrd diferencia
estadisticamente significativa en ninguna de las
variables.

El comportamiento sexual, entre los dos grupos,
durante los meses de seguimiento no reporté
diferencias significativas, aunque en las mujeres
con estriol la frecuencia coital fue mayor (2.0
veces vs 1.8 veces en la Gltima semana). Esta di-
ferencia no resulté estadisticamente significativa.

En el grupo A fue menor el porcentaje de pa-
cientes con mastalgia, 25.5% (n = 49) versus
45.6% (n = 89) del grupo B. A pesar de que la
frecuencia fue alta, el porcentaje de pacientes
con mastalgia moderada a severa fue muy bajo;
por lo tanto, no hay diferencia estadisticamente
significativa.

El porcentaje de hemorragia uterina fue superior
en el grupo B, 49.2% (n = 96) versus 26.5% (n

= 51) del grupo A, encontrandose que el uso
de estrégenos conjugados de origen equino se
asocié de manera significativa con este efecto
adverso (p = 0.021). Ademas, se encontré una
tendencia no significativa a mas efectos ad-
versos cuando se requirié la combinacion de
terapia sistémica.

La irritacién y prurito en el sitio de aplicacion
fueron menores en el grupo de estriol 15.6%
(n=30) versus 41.5% (n = 81) en el de estrégenos
conjugados de origen equino, diferencia estadis-
ticamente significativa (p = 0.027). Los demas
desenlaces estudiados no mostraron diferencia
estadisticamente significativa.

Los otros resultados secundarios, como: me-
dicién de la sequedad vaginal, incidencia de
nduseas y necesidad de terapia hormonal sisté-
mica, fueron bajos y no mostraron diferencias
entre los dos grupos.

La Iinea endometrial para el grupo A al final del
estudio fue de 4.17 + 0.51 mm versus 4.3 + 0.54
mm para el grupo B, diferencia que result6é no
estadisticamente significativa (p = 0.714).

El total de mujeres con efectos secundarios fue
de 148 (38.2%); de las que 26.5% (n = 51) per-
tenecian al grupo Ay 49.2% (n = 96) al grupo
B. En las mujeres del grupo A, 10.9% (21) expe-
rimentaron, al menos, dos efectos secundarios,
y en las del grupo B, 38.4% (n = 75) sufrieron
dos o mds efectos secundarios.

En esta investigacion se demuestra que el estriol y
los estrogenos conjugados de origen equino son
opciones de tratamiento local igual de efectivas y
seguras para aliviar los sintomas genitourinarios
de la menopausia. La respuesta favorable varia
entre 89.2 y 90.6%, porcentajes similares a los
reportados por otras publicaciones.™
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En este estudio no se encontré diferencia en
los resultados de las concentraciones séricas
de estradiol cuando se usan estriol o estrogenos
conjugados de origen equino por mas de seis me-
ses (que permanecieron en el rango de mujeres
posmenopausicas). Se observaron porcentajes
satisfactorios de disminucion de los sintomas
vaginales de las pacientes tratadas, hallazgos
concordantes con otros estudios.?02"22

Las concentraciones séricas de testosterona total
y de globulina fijadora de hormonas sexuales no
mostraron cambios significativos a lo largo de la
terapia, lo que demuestra que la aplicacién local
de estriol o estrégenos conjugados de origen
equino no influye en las concentraciones séricas
de estas hormonas.

Los efectos positivos de la terapia local con
estrégenos fueron bastante evidentes en ambos
grupos después de dos semanas de tratamiento.
Con el propésito de alcanzar la mayor disminu-
cién de los sintomas del sindrome genitourinario
en la menopausia, de acuerdo con este estudio,
se recomienda una terapia local con estrégenos
de al menos cuatro semanas, aplicada segtn las
indicaciones.

En este estudio los dos farmacos resultaron bien
tolerados y efectivos para aliviar los sintomas de
la atrofia vaginal, tal como habia sido descrito
por otros autores;* se dan mejoras fisiologicas
que representan una reversion de la atrofia
vaginal y conducen a un resultado clinico satis-
factorio en la mayoria de las mujeres.

En Colombia, las opciones de terapia estrogénica
local mas prescritas son el estriol y los estrégenos
conjugados de origen equino, que una vez mas
han demostrado sus efectos importantes en el
tejido vulvo-vaginal (incremento del flujo san-
guineo, de las secreciones vaginales, del grosor
del epitelio vaginal, disminucion del pH vaginal,
restauracion de la flora vaginal y prevencion
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de infecciones vaginales o urinarias).?** En la
bisqueda bibliografica efectuada no se encontré
alglin estudio que comparara las variables descri-
tas en este estudio, entre estas dos terapias locales.

Los resultados de nuestra investigacion no mos-
traron diferencia significativa entre los valores
del pH vaginal, puntuacién del indice de madu-
racion vaginal y medicién de la intensidad de la
sequedad vaginal; por lo tanto, se demuestra la
efectividad de ambas moléculas como terapia
estrogénica local, tal como ha sido descrito por
otras investigaciones.>?%%

En este estudio no hubo diferencias estadistica-
mente significativas en la necesidad de requerir
terapia hormonal sistémica, lo que una vez mas
ubica al tratamiento local con estrégeno como
efectivo, seguro y bien tolerado, tal como ha sido
destacado por otros estudios.??¢%7

Se reconoce que este estudio mostré un sig-
nificativo porcentaje de efectos secundarios;
aun asf, fueron menores a los reportados en la
bibliografia,® y mucho menores en las mujeres
que utilizaron estriol.

En esta investigacion el grupo de estriol tuvo
mayor frecuencia coital, aunque no clinicamente
significativa, quiza por menor aparicién de efec-
tos secundarios.

A pesar del tiempo prolongado de la terapia hor-
monal, las concentraciones séricas de estradiol
permanecieron dentro del nivel posmenopdusico
normal y no hubo un solo caso de hiperplasia o
adenocarcinoma endometrial, lo que es concor-
dante con la bibliografia revisada.?®

En las pacientes del estudio pudo demostrarse el
inmediato alivio de los sintomas, asi como la re-
version de los cambios anatémicos atréficos. 223!
No fue necesario agregar un progestageno para la
proteccion endometrial, a pesar de que la terapia
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se suministré6 por mas de un ano, debido a las
bajas dosis utilizadas y a su aplicacién semanal.

Los resultados del estudio destacan la magnifica
utilidad de la terapia local con estrégeno en la
mujer con sindrome genitourinario de la meno-
pausia, puesto que disminuye significativamente
los sintomas y no altera las concentraciones sé-
ricas de estradiol, testosterona total y globulina
fijadora de hormonas sexuales, lo que la hace
segura de usar en todo tipo de poblacién que
la amerite.

A pesar de que la linea endometrial en este
grupo de mujeres fue mayor de 4 mm, no se
llevé a cabo ninguna intervencién diferente al
ultrasonido para el seguimiento porque algunos
autores no la recomiendan si la linea endometrial
es menor de 5 mm.32

Se reconoce que este trabajo tiene mdltiples li-
mitaciones, entre ellas que no se evaluaron otras
462 mujeres que pudieron haber sido incluidas
en la asignacion al azar, ademas de que solo
se efectud en tres instituciones donde se utilizé
el mismo protocolo para la terapia local con
estrégeno, por lo que los resultados no pueden
generalizarse a otras mujeres que usen dosis
diferentes. Tampoco se evalud, objetivamente,
el efecto de la intervencién en la percepcién
de las mujeres respecto del tratamiento local
con estrégenos, aunque fue muy bien acogida
la terapia en la poblacién del estudio. Es nece-
sario que en futuros estudios se evalden estos
aspectos tan relevantes a la hora de la eleccién
de una terapia de estas caracteristicas. El estriol
es una terapia usada con frecuencia en nuestra
region (Eje Cafetero), no obstante, es probable
que el costo no le permita ser utilizada por otras
mujeres con bajos ingresos.

Se considera como una fortaleza de este estu-
dio que el incremento en la actividad sexual,
reportada por las mujeres, se puede considerar

clinicamente significativo, teniendo en conside-
racion la naturaleza negativa que el sindrome
genitourinario en la menopausia ofrece para
este grupo poblacional. En futuros estudios se-
ria interesante poder evaluar las implicaciones
sexuales que el tratamiento local con estrégeno
pueda conllevar en relacién con el aumento en
la frecuencia coital, de manera mas detallada.

El estriol y los estrégenos conjugados de origen
equino son igualmente efectivos y seguros en
el tratamiento del sindrome genitourinario de la
menopausia; sin embargo, el estriol demostré ma-
yores ventajas que los estrogenos conjugados de
origen equino al ofrecer menor tiempo para dismi-
nuir los sintomas y menores efectos secundarios.
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