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Paciente de 57 años. Docente. Sedentaria. Fuma 40 cigarrillos 

diarios. 

MC: Aumento del vello corporal de 5 años de evolución  

AC: HTA en tratamiento con Hidroclorotiazida y Amlodipina 

diagnosticada a los 49 años.  

AQ: No refiere 

ATG: Menarca:11a     RM:5/28      

           G: 3   1AP    2PN con RN <4 kg 

           Lactancia: no    MAC: condón 

           Menopausia 50 años, con algún síntoma climatérico  

           Nunca recibió TH 

Padres obesos, madre DM2. No refiere antecedentes familiares de 

cánceres gineco-mamarios, ni de tiroideopatía familiar.  

 



 

Al examen clínico la paciente presenta:  

 ♣ Talla: 1.64    Peso: 107.800   BMI: 40.22    

 ♣ Acantosis nigricans grado 3  

 ♣ Circunferencia de cintura 131cm  

 ♣ Leve giba dorsal, estrías blanco-nacaradas en caderas  

 ♣ Hirsutismo moderado  (Score F&G 12) con predominio facial  

 ♣ Leve acné  

 ♣ Tiroides palpable normal  

 ♣ No galactorrea  

 ♣ TA:140/90 mmHg  

 ♣ FC: 88 lpm  

Siempre fue “gordita”, pero en los últimos 8 años aumentó 20 

Kilos y no los puede bajar.  

 

 



Concurre con los resultados solicitados: 

♣ CLU 80 mg/24 horas 

♣ Glucemia 112 mg% 

♣ Insulinemia 19 mUI/ml  

♣ HOMA 5.25  

♣ Hepatograma normal con colesterol total 240  

♣ HDLc 47   

♣ LDLc 160   

♣ TG 245 mg% 

♣ To total 0.6 (VR<0.9)  

♣ D4A 2.1 (VR<3.8) 

♣ SDHEA 1960 (VR< 3800)  

♣ To bio 0.50 (VR: 0.05 – 0.19 ng/ml) 

♣ SHBG 12 (VR: 20-120) 



 

 

1-¿Es necesario realizar algún otro estudio? 
 

2-¿Cuál es el diagnóstico desde el punto de 

vista metabólico? 
 

Ante esta paciente nos preguntamos: 



Diabetes Care 2012;35(1Suppl.1):S64-S71 
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N Engl J Med 2012;367(6):542-550 



 
 
 
 
 
 

La paciente concurre con los resultados solicitados: 

 

♣ glucemia b 112 mg% 

♣ glucemia 120´ 125 mg%  

♣ insulinemia b 25 mUI/ml  

♣ insulinemia 120´ 338 mUI/ml  

♣ Hb A1C 6.2% 

 
 



 

 

1- ¿Es necesario realizar algún otro estudio? 
 

2-¿Cuál es el diagnóstico desde el punto de 

vista metabólico? 

 

Ante esta paciente nos preguntamos:  

Las características que reúne esta paciente son: 
 

 

• Obesidad (cc 131 cm) 

• HTA 

• GAA 

• HDL <50 mg% 

• TG >150 mg% 
 



Maturitas 2009;62:362-365 



Circulation 2009;120:1640-1645 



Circulation 2009;120:1640-1645 



Circulation 2009;120:1640-1645 



  

Menopause 2012;19(4):433-437 

Un total de 3965 mujeres postmenopáusicas (45-64 años) de 

12 centros ginecológicos de América Latina fueron incluidas 

en el estudio para establecer el valor de corte óptimo de la    

circunferencia de cintura para predecir SM. 



  

Menopause 2012;19(4):433-437 



 

Entidad caracterizada por: 
 

 Poseer distintos criterios diagnóstico (WHO, 

ATP-III, IDF) 

 Incrementado riesgo de desarrollar enfermedad 

cardiovascular  

 Incrementado riesgo de desarrollar DM2 

 
Maturitas 2008;60:10-18 

SINDROME METABOLICO 

 

 



Maturitas 2010;65:117-121 



SINDROME METABOLICO 

 

 
 

“Afecta 20-30% de población de edad 

media, y hasta 60% de mujeres 

postmenopaúsicas”  
 

 

Carr. J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 



Climateric 2007;10:164-170 



Climateric 2007;10:164-170 



Climateric 2007;10:164-170 

28.1% 

34.1% 

35.6% 

42.9% 

35.1% 



¿A qué obedece el mayor riesgo de 
desarrollar S.M. en la 

menopausia? 



CAMBIOS METABOLICOS DE LA 

POSTMENOPAUSIA 

 

 
 

 Cambios producidos por el “aging” 
 

 Secundarios al déficit de esteroides 

sexuales 

 

 



 

 
  perfil lipídico adverso 

  alteración del metabolismo de HdeC 

  mayor trombogénesis e inflamación 

  afectación del endotelio vascular 

  aumento del peso corporal 

  variación de la composición corporal 

La menopausia se asocia con: 

MENOPAUSIA 

 



MENOPAUSIA 
PERFIL LIPIDICO ADVERSO 

 

  col t 15% 

  LDLc 10-20% 

  LDL densas 

  HDLc (ppal HDL2) 

  apo B 

  triglicéridos 16% 

  Lp(a) 25-50% 

“MAYOR RIESGO 

DE ENFERMEDAD 

CARDIOVASCULAR” 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
COLESTEROL TOTAL 

 

 Las mujeres postmenopáusicas presentan 

mayores niveles de colesterol total en 

comparación con las premenopáusicas 

(aumenta aproximadamente un 15%) 
 

 Mayor nivel de colesterol cuanto mayor es el 

número de años transcurridos luego de la 

menopausia 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DE LDLc 

 

 Aumenta aproximadamente entre 10-20% 

con la menopausia 
 

 El mayor aumento ocurre tempranamente 

en la transición desde premenopausia a 

postmenopausia 
 

 Apo B y otras partículas conteniendo apo B 

están aumentadas en postmenopausia en 

comparación con mujeres premenopáusicas 

 J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DE LDLc 

 

 Cambia la composición de LDLc con la 

menopausia, así, la prevalencia de LDLc 

densa baja de premenopausia (10-13%) 

aumenta en la postmenopausia (30-49%) 
 

 El predominio de LDLc pequeñas y densas 

se asocia con incrementado riesgo de 

enfermedad cardiovascular 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DE LDLc P y D 

 

La LDLc pequeña y densa es más aterogénica 

pues se ha demostrado que: 
 

 Tiene menor afinidad por el Rc LDLc, por lo 

tanto es más común su acumulación en el 

torrente sanguíneo 
 

 Su menor tamaño le permite atravesar 

fácilmente la pared arterial 
SAEGRE 2003;10(1):14-21 



POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DE LDLc P y D 

 

 Posee mayor afinidad por los proteoglicanos 

de pared arterial 
 

 Tiene mayor susceptibilidad a la oxidación 

(paso inicial del proceso aterosclerótico) por     

su menor contenido de antioxidantes 

SAEGRE 2003;10(1):14-21 



POSTMENOPAUSIA 
CAUSAS DEL AUMENTO DE LDLc P y D 

 

 Por el aumento de los niveles séricos de TG 

(secundario al aumento de la grasa 

abdominal y de la IR) 
 

 Por el aumento de la actividad de la lipasa 

hepática (secundaria al descenso de los 

estrógenos y a la IR) 

SAEGRE 2003;10(1):14-21 



POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DE TRIGLICERIDOS 

 

 Aumenta aproximadamente un 16% en la 

transición a la menopausia 
 

 Aunque los hombres tienen mayores niveles 

que las mujeres, los TG aumentan en la 

edad media en las mujeres (40-69 años) 

pero no en los hombres 

 
J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DE TRIGLICERIDOS 

 

 El aumento de TG que se produce en la 

menopausia se relaciona con el aumento de 

grasa abdominal y la IR observada en este 

período 
 

 El aumento de TG parece ser mejor 

predictor de riesgo cardiovascular en 

mujeres que en hombres 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
CONSECUENCIAS DEL AUMENTO DE TG 

 
 

 Desvío de LDLc grandes a LDLc pequeñas 

y densas 
 

 Aumento de IDLc 
 

 El aumento de TG provoca descenso de 

HDLc 2 

 
J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
LIPOPROTEINAS RICAS EN TG 

 

 Mujeres postmenopáusicas presentan 

mayores niveles de IDLc y LDLc que 

mujeres premenopáusicas 
 

 Tanto IDLc como LDLc en mujeres 

postmenopáusicas están enriquecidas en TG 

(por mayor intercambio lipídico con VLDL) 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DE Lp(a) 

 

 Aumenta significativamente con la 

menopausia, aproximadamente entre 25-

50% 
 

 En mujeres la Lp(a) predice eventos 

cardiovasculares independientemente de los 

niveles de LDLc 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DE Lp(a) 

 

 El aumento de Lp(a) con la menopausia 

refleja que sus niveles son sensibles a las 

hormonas esteroideas sexuales, ya que se 

restaura a niveles premenopáusicos con la 

terapia estrogénica 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
DESCENSO DE HDLc 

 

 La mayoría de los estudios muestran que 

HDLc caen “levemente” en la menopausia, 

mientras que otros estudios no muestran 

cambios 
 

 La fracción más antiaterogénica (HDL2) 

decrece un 25%, mientras que la HDL3 

incrementa 

 

 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



 

Análisis de base de datos de población caucásica sana, constituída por mujeres 

premenopáusicas (n=515), mujeres postmenopáusicas (n=518)  y hombres (n=800) 

que no tomaban medicación que afectara el metabolismo lipídico. 

Maturitas 2015;81(1):62-68 



Maturitas 2015;81(1):62-68 



Maturitas 2015;81(1):62-68 



POSTMENOPAUSIA 
LIPASA HEPATICA 

 

 Cataboliza HDL2  
 

 Transforma   VLDL IDL  

    LDL  LDL 
 

 Origina partículas mas densas de 
 

  LDLc (transforma LDLlb en LDLsd) 

  HDL (transforma HDL2 en HDL3) 

J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 



POSTMENOPAUSIA 
METABOLISMO HIDROCARBONADO 

 

El  metabolismo  de  H. de C. se  altera  por: 

   estrógenos 

  aging    peso corporal 

      grasa corporal 

      SDHEA 

      TNF 

      IL6 

       



 

 Reducción  en la producción pancreática de insulina 
 

 Reducción  de  la  captación  hepática  de  insulina (tal 

vez 2º a  de NEFA y  de Estrógenos) 
 

 Reducción de la  sensibilidad  a  la  insulina (progresivo  

con el incremento de la edad en mujer postmenopáusica) 
 

 Deterioro en la tolerancia de glucosa 

 

 Aproximadamente 5% de mujeres postmenopáusicas desarrollarán DM2 

POSTMENOPAUSIA 
METABOLISMO HIDROCARBONADO 



hipoestrogenismo                             avance de edad 
Compensado por  de vida media de la 

insulina por: 

 aterogénesis    alteración lipídica HTA Disfunción endotelial cambios protrombóticos             obesidad troncular 

TG    HDL   LDL pequeñas y  
densas 

  niveles de PAI-1 actividad PAI-1 - 

RESPUESTA PANCREATICA DE INSULINA 
A GLUCOSA 

DE LA SENSIBILIDAD A LA ACCION DE 
LA INSULINA POR: 

NIVELES SERICOS DE INSULINA 

HIPERINSULINEMIA 

MAYOR RIESGO DE ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR 

 CONCENTRACION DE 
 AGNE POR  

AVANCE DE LA EDAD 

 RC INSULINA (POR   
HIPOESTROGENISMO Y  
AVANCE DE LA EDAD) 



 “En menopausia se observa mayor riesgo de trombosis” 

 
Fibrinógeno 

 Factor VII 

 PAI-1 

 Antitrombina III 

 Proteína C reactiva 

 IL-6 y TNF-a 

 R vascular 

MENOPAUSIA 
TROMBOGENESIS E INFLAMACION 



 ENDOTELINA 1  OXIDO NITRICO 

 TROMBOXANO A2  PROSTAGLANDINA I2 

 HOMOCISTEINA 

MAYOR OXIDACION 

LDLc 

MENOPAUSIA 
ALTERACION ENDOTELIAL 



En la mujer, un incremento significante del peso corporal es 

observado entre los 38-47 años, que continúa elevándose con el 

avance de la edad. 

 

 Cambios metabólicos (lípidos y glúcidos) 

 Cambios hormonales (reducida función tiroidea)  

 Reducción del gasto energético (actividad física reducida) 

 Aumento de la ingesta alimentaria 

POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DEL PESO CORPORAL 



Un promedio de 0.9 Kg total de ganancia 

anual de peso corporal se asoció con: 

    de  1.4 Kg  de  compartimiento   

               graso 

    de  0.5 Kg  de  compartimiento  

               magro 

Sowers.Am J Epidemiol 1999;149:47-54 

POSTMENOPAUSIA 
AUMENTO DEL PESO CORPORAL 



J Clin Endocrinol Metab 2007;92:895-901 

Estudio longitudinal de 543 mujeres pre o perimenopáusicas 

tempranas del SWAN seguidas longitudinalmente por 6 años 

para evaluar efecto de edad cronológica y edad ovárica sobre 

la composición corporal. 



J Clin Endocrinol Metab 2007;92:895-901 

 3.4 Kg 



J Clin Endocrinol Metab 2007;92:895-901 

 5.7 cm 



J Clin Endocrinol Metab 2007;92:895-901 

 0.23 Kg 



J Clin Endocrinol Metab 2007;92:895-901 

“ 

 

“Tanto la edad cronológica como el 

envejecimiento ovárico contribuyen 

en los cambios de la composición 

corporal” 

 

 



Climateric 2012;15(5):419-429 

 

 

 



J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 

PATRONES DE DISTRIBUCION GRASA 

CORPORAL 
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 La tasa de declinación de la Testosterona se relaciona con la edad. No se 

asocia con la menopausia. 

Cambios Relacionados a la Edad 



Menopause 2009;16(2):257-264 

Se evaluaron los datos prospectivos de 1862 mujeres pre o 

perimenopáusicas tempranas del estudio SWAN, con 

muestras basales y 1- 3 y 5 años del seguimiento para valorar 

si cambios en la relación T/E2 en la transición predicen SM. 



12%/año 

3.1%/año 

Menopause 2009;16(2):257-264 



10.1%/año 

Menopause 2009;16(2):257-264 



Menopause 2009;16(2):257-264 



“Body fat mass and lean mass 

distribution in a group of pre 

and postmenopausal women” 
 

Centros de Endocrinología del Hospital 

Francés y Hospital Churruca-Visca 

THE ENDOCRINE SOCIETY´S 88th ANNUAL MEETING. ENDO 2006.BOSTON. 



 Pre-menopausal 
(n=15) 

Post-menopausal 
(n=35) 

P 

Age 37.4 + 5.92 55.62 + 4.95 <0.0001 

YSM --- 6,59 + 5,24 --- 

BMI (kg/m2) 23.6 + 6.28 25.78 + 4.09 ns 

BMD (g/cm2) 1.121 + 0.067 1.096 + 0.081 ns 

%Fat Mass (FM) 31.68 + 10.59 38.26 + 6.21 <0.05 

TFM (g) 19505 + 12298 23673 + 7484 ns 

TLM (g) 38244 + 5623 36891 + 3466 ns 

% Central FM 33.72 + 11 41.34 + 6.3 <0.05 

Central FM (g) 4784 + 3283 6188 + 2207 ns 

Central LM (g) 8340 + 1267 8391 + 1088 ns 

% Peripheral FM 34.74 + 10.11 39.41 + 7.11 ns 

Peripheral FM (g) 7352 + 3854 8150 + 2702 ns 

Peripheral LM (g) 12951 + 2221 12058 + 1261 ns 

C/P fat mass 0.62 + 0.12 0.75 + 0.22 <0.02 

C/P lean mass 0.65 + 0.08 0.67 + 0.14 ns 
 

THE ENDOCRINE SOCIETY´S 88th ANNUAL MEETING. ENDO 2006.BOSTON. THE ENDOCRINE SOCIETY´S 88th ANNUAL MEETING. ENDO 2006. BOSTON. 



J Clin Endocrinol Metab 2003;88:2404 

 

AUMENTO DE GRASA ANDROIDE 



 

OBESA METABOLICAMENTE ACTIVA 

 

 
 

 CITOQUINAS 

 RESISTINA 

 VISFATINA 

OMENTINA 
 

 

 AGNE 

 ADIPONECTINA 
 

 

 LEPTINA 

 ACTIVIDAD DEL 

SNS 
 

INFLAMACION INSULINO-R HIPERTENSION 

 

SINDROME METABOLICO 

 
Carmina Enrico, 2014 



 PAI-I    disfunción   HTA 
 endotelial  

MENOPAUSIA ( A/E) 

 

  

 

 elim. 

inaci 

ó N   hep á tica de insulina 

     

 

(+AGING) 

MAYOR PREVALENCIA 

DE SINDROME 

METABOLICO 

 TG 

 LDLc (pequeñas y densas) 

 HDLc 

 apoB y  Lp(a) 

 

 PERFIL LIPIDICO 

ADVERSO 

 

 INSULINORRESISTENCIA 

Hiperinsulinemia 

 
 PESO CORPORAL 

 GRASA CORPORAL 

 GRASA TRONCULAR 

DISLIPEMIA HTA CAMBIOS 

PROTROMBOTICOS 

OBESIDAD 

TRONCULAR 



 

“La paciente debería ser tratada 

conjuntamente por el médico clínico o el 

endocrinólogo por la coexistencia de 

 sindrome metabólico” 
 

La paciente presenta diagnóstico de: 

 

 “Sindrome metabólico”  

 Hiperandrogenismo secundario a la presencia de  

     insulino- resistencia. 



Insulino-resistencia 



La paciente es derivada a la sección de metabolismo 

hidrocarbonado del servicio, donde le indicaron dieta, actividad 

física y metformina.  

Dado que su motivo de consulta fue el hirsutismo, le agregamos 

Espironolactona 100 mg/ día. 

 



Paciente de 55 años. Arquitecta. Sedentaria. No fuma.  

MC: Tuforadas de calor, insomnio y depresión de más de 1 año  

         de evolución, que alteran su calidad de vida y que no  

         respondieron a tratamientos no hormonales 

AF: Padre fallecido por cáncer de pulmón. Madre con HTA,  

        fallecida por ACV  

AP: HTA tratada con Enalapril 10 mg/día 

        Dislipemia en tratamiento con 10 mg/día de Atorvastatina 

        DM2 desde los 52 años en tratamiento con Metformina  

ATG:  Menarca: 14    RM: regulares 

  G: 2  PN:2 (el último con DG, no requirió insulina)   

Menopausia a los 52 años.  

Al examen físico: Peso: 84kg Talla 1.62 mt  IMC: 32.06 



Circunferencia de cintura: 107cm. TA 130/80mmHg. 

Acantosis nigricans grado 2-3 

Resto del examen físico normal. 

Laboratorio: (datos de relevancia solamente) 

-HbA1C 6.5%  

-Glucemia 126  

-Creatinina 1.0 mg/dl  

-LDL 120mg/dl  

-HDL 35 mg/dl  

-Trigliceridos 179 mg/dl 

-Colesterol total: 201mg/dl   

-Albuminuria: negativa. 

Trae fondo de ojos: sin retinopatía diabética. 

Trae estudios ginecológicos normales. 



 

1-¿A esta paciente con DM2 y severos 

síntomas climatéricos que alteran su 

calidad le indicaría TH? 
 

2-De indicarle TH: 

 -¿Qué TH le indicaría? 
 

Ante esta paciente las preguntas que nos hacemos son: 



J Clin Endocrinol Metab 2013;98(5):1771-1780 



Climateric 2013;16(2):203-204 

Maturitas 2013;74(4):391-392 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



  

Climateric 2011;14:409-417 

 

 

 



 

1-¿A esta paciente con DM2 y severos 

síntomas climatéricos que alteran su 

calidad le indicaría TH? 
 

2-De indicarle TH: 

 -¿Qué TH le indicaría? 
 

Ante esta paciente las preguntas que nos hacemos son: 



PERFIL LIPIDICO 

El efecto de la TH sobre los lípidos depende de: 

Tipo de estrógeno y de progestágeno 

Dosis de estrógeno y de progestágeno 

Vía de administración 

Forma de administración (cíclica o contínua) 

TERAPIA HORMONAL (TH) 



EFECTO DE ESTROGENOS SOBRE 

LIPIDOS 

 

  Col t 

  LDLc 

  apo B 

  HDLc 

  HDL2 

  Apo A1 

  TG 
  

“Regulación de la expresión de 

genes de apoproteínas a nivel 

hepático a través de ER” 



ESTROGENOS  
Vías de administración  

 

  

 

VIA ORAL 

  col t 

  HLDc 

 LDLc 

  TG (dosis dependiente) 

 VLDL 

  SRA-A (dosis dependiente) 

 

 

VIA NO ORAL  

  col t 

  HLDc 

LDLc 

 No varía o TG  

 No varía o  VLDL 

 No  SRA-A  
  



Gynecol  Endocrinol 2007;23(12):692-699 



HDL LDL VLDL Lipasa hepática 

ESTROGENOS 

 

 

 

 

       

 

PROGESTAGENOS 



  

 

 HDLc 

  LDLc 
 

Estos efectos deletéreos son mayores cuanto 
mayor actividad androgénica y se evitan 
con progesterona natural micronizada 

Todos los progestágenos tienen la ventaja 
de   TG y  VLDL                                                                                   

(más cuanto mayor androgenicidad) 

EFECTO DE PROGESTAGENOS 

SOBRE LIPIDOS 



  

1993 Lindheim y col. observaron el “efecto 

bimodal” del EEC 
 0.625 mg/día de EEC mejora sensibilidad a 

insulina en 25% 
 

 1.25 mg/día de EEC desciende la sensibilidad a 
la insulina aproximadamente 24.7% y 
deteriora la tolerancia a glucosa 

ESTROGENOS Y 

SENSIBILIDAD A LA INSULINA 

Ann Endocrinol (Paris) 2003;64:170-177 



  

 
 1994 Lindheim y col. observaron que el uso de 

parches de 100 mg/día de estradiol tenía efecto 
benéfico sobre la sensibilidad a insulina 
 

 1995 O´Sullivan y col. comparó 1.25 mg/día 
de EEC con parches de 100 mg/día de estradiol 
y corroboró los hallazgos previos 

ESTROGENOS Y 

SENSIBILIDAD A LA INSULINA 

Ann Endocrinol (Paris) 2003;64:170-177 





Clinical Endocrinology 2006;65:413-422 



Clinical Endocrinology 2006;65:413-422 



  

ESTROGENOS Y SENSIBILIDAD  
A LA INSULINA 

 

Vías de administración 

 

ESTROGENO VIA ORAL  
 

 inhibe la producción hepática 
de IGFI que  provoca 

  GH (empeorando la acción 
de insulina)  

  cortisol ( CBG) 

  producción de TG 
 

Diabetología 2005;48:2213-2220 



  

Maturitas 2011;70(4):354-360 



  

PROGESTAGENOS Y SENSIBILIDAD  

A LA INSULINA 
 

Vías de administración 

 

GESTAGENOS VIA ORAL  
 

  sensibilidad a la insulina (peor 
cuanto más androgénico) 

  clearence hepático de insulina 
(ideal ruta no oral) 

 Los más deletéreos son: LNG, 
MAP y CPA 

 





  

 
 Miles y col. en 1994 describieron el “efecto de 

1° paso uterino” por el cual la administración 
de  mínima concentraciones de progesterona 
vía vaginal resulta  efectiva para prevenir la 
hiperplasia de endometrio, disminuyendo los 
efectos adversos 

PROGESTAGENOS Y SENSIBILIDAD  

A LA INSULINA 
 

Vías de administración 



  

Circulation 2007;115:840-845 



 

Ante esta paciente (< de 60 años de edad y con menos de 10 

años desde su menopausia) que presenta: 

- DM2 

- Síntomas climatéricos severos que le alteran su calidad    

   de vida   

- No posee contraindicaciones para el uso de TH 

- Que no respondió previamente a tratamientos no  

   hormonales 
 

Se le indica: 
 

1- TH con elección de estrógenos transdérmicos y 

progesterona natural micronizada vaginal 
 



  

ESTROGENOS TRANSDERMICOS 

 

COMPARADOS CON ESTROGENOS ORALES  
 

 no aumenta los TG 

 no se asocia con HTA 

 no activa factores inflamatorios ni de  

   coagulación  

 no aumenta el riesgo de trombosis 

 mas aún, mejora la sensibilidad a la  

   insulina 
 



Diabetología 2005;48:2213-2220 



Ann Intern Med 2003;138:1-9 



Ann Intern Med 2003;138:1-9 

INCIDENCIA DE DM2 A LOS 4 

AÑOS DEL SEGUIMIENTO: 

 

 6.2% en mujeres con T.H. 
 9.5% en mujeres con placebo p=0.006 

HERS reveló reducción del 35% de incidencia de DM2 en las 

mujeres asignadas a TH en comparación con las que 

recibieron placebo 

De 2029 mujeres del HERS con enfermedad cardiovascular 

previa pero sin DM2 al basal desarrollaron la enfermedad: 



Diabetologia 2004;47:1175-1187 



INCIDENCIA DE DM2 A LOS 5.2 

AÑOS DEL SEGUIMIENTO: 

 

 3.5% de mujeres con T.H. 
 4.2% de mujeres con placebo 

p=0.004 

Diabetologia 2004;47:1175-1187 

WHI E-P reveló reducción del 21% en la incidencia de DM2 

en las mujeres randomizadas a TH en comparación con las 

mujeres que recibieron placebo 

Se observó desarrollo de DM2 en el: 



J Clin Endocrinol Metab 2010;95(Suppl 1):S1-S66 



Diabetología 2009;52:2092-2100 



INCIDENCIA DE DM2 EN FRANCIA: 

 

 702/45.394 (1.5%) en mujeres con T.H. 
 518/18.230 (2.8%) en mujeres con placebo 

Se observó un menor riesgo de nuevo comienzo de DM2 

entre usuarias de TH en comparación con las que nunca 

usaron TH, con RR de 0.82 

De un total de 63.624 mujeres postmenopáusicas del 

estudio epidemiológico de mujeres (E3N), 1220 nuevos 

casos de DM2 fueron identificados: 

Diabetología 2009;52:2092-2100 



 

DIABETES:  
 

“A pesar que los grandes estudios clínicos 
randomizados demuestran que la TH reduce la 

incidencia de nuevos casos de DM2, NO SE 
RECOMIENDA su uso para prevención de DBT 

mellitus en mujeres peri o postmenopáusicas” 

Menopause 2012;19(3):257-271 
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  REVISION COCHRANE 2015:  Incluyó 19 trials con más de 40000 

mujeres (el análisis incluyó el WHI y el DOPS).  

    En el total de la población general estudiada (antes de estratificar por 

edad) no se observó beneficio cardiovascular entre usuarias de TH. Hubo 

un incremento del riesgo de ACV (>6/1000) y de TEV (>8/1000).  

    Sin embargo, el impacto fue diferente al analizar solamente las mujeres 

<60 años, de modo que cada 1000 usuarias de TH se observó: 

                6 muertes menos (RR 0.7) 

                8 casos de enfermedad cardíaca menos (RR 0.52) 

                5 casos extras de TEV (RR 1.74) y no incrementó el riesgo de  ACV 
     
 
 

“El mayor beneficio para enfermedad cardiovascular y todas las causas de 

mortalidad fue observado en los trials con los mas largos seguimientos y los 

hallazgos son consistentes con el metaanálisis de Salpeter del 2006”  
  



Climateric 2015;18(4):437-438 

 

 
  KEEPS:  Es el único estudio publicado hasta la fecha que examinó el 

impacto de  la hipótesis de la “ventana de oportunidad”. Incluyó seguimiento 

de 727 mujeres dentro de los 3 años de menopausia randomizadas a 

estrógenos oral o transdérmicos asociados a progesterona oral micronizada 

por 4 años y valoró enfermedad cardíaca coronaria (medida por espesor 

intimo-medio de arteria carótida) y calcificación de arteria coronaria.  Si bien 

no halló beneficios sobre estos parámetros, la TH oral mejoró lipidos (excepto 

los TG) y la TH transdérmica mejoró la insulinosensibilidad. 
 

  ELITE:  Evaluó 643 mujeres randomizadas según la última menstruación 

(<de 6 años y ≥10 años) a recibir estradiol oral (asociado a progesterona 

vaginal en mujeres con útero) o placebo por 6 años. Las mujeres que 

recibieron TH con menos de 6 años de menopausia revelaron un significante 

enlentecimiento de la progresión de aterosclerosis (medida como espeso 

íntimo-medio de arteria carótida) comparada con placebo. 

Todos estos datos confirman la hipótesis de la “Ventana de Oportunidad” 



Climateric 2015;18(4):492-497 



CONCLUSION 
 

 

   

 

 La TH mejora muchos aspectos alterados por la caída de 
los estrógenos ováricos. 

 La menopausia se asocia con un perfil lipídico y 
metabólico adverso, lo que origina mayor prevalencia de SM. 

 Es más, la TH se asoció con descenso de la incidencia de 
DM, sin embargo no se recomienda su uso para prevención 
de DM2 en mujeres postmenopáusicas. 
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Grupo de Asistencia, Docencia e Investigación en Medicina 
 

 “IMPACTO DE LAS ADICCIONES SOBRE LOS EJES 

HORMONALES EN LA ADOLESCENCIA Y EN LA ADULTEZ” 

 

Lunes 9 de Noviembre de 9 a 17 horas. Auditorio Laboratorio Montpellier: México 3411. CABA. 
 

09.00: Acreditación. 
 

09.30-10.00: Introducción al conocimiento de las drogas de adicción. Prof. Dr. Carlos Damín. 
 

10.00-11.00: Noche. Música y Drogas , ¿Qué está pasando? Dra. Geraldine Peronace. 
 

11.00-11.15: Intervalo. 

11.15-11.45: Impacto de las adicciones en la sexualidad. Dra. Lucila Martin. 
 

11.45-12.15: ¿Cómo interfieren las adicciones con el embarazo? Dra. Maria Natalia Basualdo. 
 

12.15-12.45: Impacto de las drogas de abuso sobre el neonato. Dra. Maria Luisa Celadilla. 
 

12.45-13.30: Almuerzo. 
 

13.30-14.00: ¿Cómo afectan las adicciones al eje gonadal masculino? Dr. Sergio Aszpis. 
 

14.00-14.30: ¿Cómo afectan las adicciones al metabolismo de los HC y de los lípidos? Dra. Jimena          

    Soutelo. 
 

14.30-15.00: ¿Cómo interfieren las adicciones con la respuesta al estrés? Dra. Ester Pardes. 
 

15.00-15.15: Intervalo.  
 

15.15-15.45: Impacto de las adicciones sobre el eje tiroideo. Dra. Graciela Alcaraz. 
 

15.45-16.30: Aspectos socio-éticos. Dr. Jaime Bortz. 
 

16.30: Cierre de Jornada. 
 

JORNADA NO ARANCELADA. SE ENTREGARÁN DIPLOMAS. 

INFORMES E INSCRIPCIÓN: www.arkhen.com.ar  

 

http://www.arkhen.com.ar/



