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manejo de los sintomas vasomotores en
la menopausia

Non-pharmacologic strategies to treat
menopausal vasomotor symptoms

Maria Alejandra Belardo %2, Agustina Starvaggi'®, Malena Maria Cavanna®<,
Susana Pilnik*d

RESUMEN

Los sintomas vasomotores afectan a gran ndmero de mujeres en la peri y
posmenopausia, impactando notablemente en la calidad de vida; por otro lado,
su duracién en el tiempo es incierta y muchas veces prolongada. Si bien la terapia
hormonal de la menopausia (THM) constituye el tratamiento mas efectivo para los
sintomas climatéricos en su conjunto, en algunos casos existen contraindicaciones
para su uso. Por lo tanto, ofrecer estrategias de tratamiento en las mujeres con
contraindicacion al tratamiento hormonal resulta mandatorio. Contamos con
una amplia gama de opciones no hormonales, tanto farmacolégicas como no
farmacolégicas. Dentro de estas Ultimas se incluyen las terapias alternativas o
naturales (isoflavonas y cimicifuga racemosa), las modificaciones sobre el estilo
de vida y las terapias complementarias. Las terapias alternativas presentaron
resultados controvertidos en cuanto a la efectividad sobre los sintomas climatéricos
y, por otro lado, debido a que su mecanismo de accién involucra a los receptores
estrogénicos, estan contraindicadas en las pacientes con antecedentes personales
de canceres hormonodependientes. Las modificaciones del estilo de vida impactan
positivamente la salud general de la mujer, mas alld de los sintomas climatéricos.
En cuanto a las terapias complementarias, las Unicas recomendadas son la terapia
cognitiva conductualy la hipnosis. Se debe individualizar en cada caso la mejor opcién
terapéutica, teniendo en cuenta los antecedentes, interacciones medicamentosas,
estado cognitivo, entre otros, ya que el objetivo final es mejorar la calidad de vida de
nuestras pacientes.

Palabras clave. Sofocos, Sintomas vasomotores, Tratamiento no hormonal, Terapias
alternativas, Isoflavona, Cimicifuga racemosa.

ABSTRACT

Vasomotor symptoms affect a large number of women in the peri and post
menopause with significant impact on quality of life; the duration of these symptoms
is uncertain and often prolonged. Although menopausal hormone therapy is the most
effective treatment for climacteric symptoms, there are some contraindications for
its use. Therefore, itis mandatory to offer other treatment strategies for women with
contraindication to hormonal treatment. We have a wide range of non-hormonal
options available, both pharmacological and non-pharmacological. Among the latter,
we include alternative or natural therapies (isoflavones and cimicifuga racemosa),
lifestyle changes, and complementary therapies. Alternative therapies show
controversial results regarding effectiveness on climacteric symptoms, and their
mechanism of action involves estrogen receptors; they are contraindicated in patients
with a personal history of hormone-dependent cancers. Lifestyle modifications have
a positive impact on women's general health, beyond the climacteric symptoms. The
only complementary therapies recommended are cognitive behavioral therapy and
hypnosis. In each case, the best therapeutic option should be individualized, taking
into account the patient's clinical history, drug interactions and cognitive status,
since the ultimate goal is to improve quality of life.

Keywords: Hot flushes, Vasomotor symptoms, Non-hormonal treatment, Alternative
therapies, Isoflavone, Cimicifuga racemosa.
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INTRODUCCION

Los sintomas vasomotores (SVM) afectan entre
40 y 80% de las mujeres en la peri y posmeno-
pausia, respectivamente, y la mayoria los refie-
re como de intensidad moderada a severa®. En
lineas generales, 1 de cada 4 mujeres es asin-
tomatica, 2 presentan sofocos moderados y 1
tiene sofocos severos. La maxima intensidad y
frecuencia tiene lugar durante los 2 primeros
afios de posmenopausia. La Sociedad Nortea-
mericana de Menopausia (NAMS)? describe a
los sofocos como una sensacién de calor inten-
so, con rubor de cara y cuello, acompafiada de
transpiracion y taquicardia, frecuentemente se-
guido por escalofrios®.

Su intensidad, frecuencia y duracion varian se-
gun los diferentes estudios. El estudio SWAN,
(estudio observacional de la transicién a la me-
nopausia), en el que participaron 3 302 muje-
res, con un seguimiento a 17 afios, demostré
una duracion media total promedio de 7,4 afios
y una persistencia media de 4,5 afios luego de
la Ultima menstruacién (FUM). Los factores de
riesgo relacionados a la mayor duracion de los
sofocos incluyeron mujeres jovenes con nivel
educativo bajo, asi como el estrés, la depresiony
la ansiedad™. Otros estudios, como el Melbourne
Women's Midlife Health Project observo que la
duracion de los sofocos fue 5,2 afios promedio
y el Penn Ovarian Aging Study™, 8,8 a 10,2 afios, y
4,6 afios luego de la FUM. Asimismo, se conoce
gue el mejor predictor independiente de dura-
cion total y duracion luego de la FUM es el co-
mienzo de los sintomas en estadios tempranos
de la transicién a la menopausia®™.

Si bien el climaterio constituye un periodo nor-
mal y fisiolégico que no requiere sistematica-
mente de tratamiento, cuando los sintomas, ya
sea por su frecuencia y/o intensidad, impactan
en la calidad de vida, es indicacion realizar algu-
na intervencion terapéutica a fin de mejorar la
sintomatologia.

Existe evidencia cientifica de que la terapia hor-
monal de la menopausia (THM) constituye el tra-
tamiento mas efectivo para los sintomas clima-
téricos en su conjunto, incluyendo a los sofocos.
Sin embargo, en algunos casos, ya sea por tener
contraindicado el tratamiento hormonal o por
resistencia a su uso, se debe buscar una alterna-
tiva al mismo®. La alternativa esta representada
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por la terapia no hormonal. Las indicaciones de
tratamiento no hormonal incluyen la contrain-
dicacion al tratamiento hormonal (antecedente
personal de cancer hormonodependiente como
mama o endometrio, 0 antecedente personal de
evento tromboembdlico, sindrome climatérico
leve, mala respuesta a THM, mujer mayor de 60
afios 0 10 afios después de la FUM, persistencia
de los sintomas o negativa de la paciente a uti-
lizarla.

TRATAMIENTO NO HORMONAL

Actualmente, como alternativa al tratamiento
hormonal contamos con estrategias farmacolo-
gicas (clonidina, psicofarmacos) y no farmacolé-
gicas (modificaciones sobre el estilo de vida, te-
rapias complementarias y terapias alternativas).
Esimportante conocer el mecanismo de acciény
eficacia, asi como las contraindicaciones, efectos
adversos e interacciones medicamentosas de
cada una de estas opciones, para individualizar
el tratamiento y poder ofrecer a la mujer que lo
necesita la mejor opcion terapéutica disponible.
En esta revisién, nos abocaremos principalmen-
te a las estrategias no farmacologicas.

ESTRATEGIAS NO FARMACOLOGICAS

El ginec6logo, como médico de atencién prima-
ria, cumple un rol primordial en la deteccidn de
habitos y conductas de riesgo para la salud. Mas
alla de los SVM, la consulta ginecoldgica consti-
tuye una oportunidad Unica para impulsar cam-
bios en el estilo de vida, asesoramiento acerca
de habitos saludables y abandono de conductas
perjudiciales (como ser la consejeria de cesacion
tabaquica). En cuanto a la posicion de las princi-
pales sociedades, la NAMS en el afio 2015 (5) pu-
blicé sus recomendaciones, dividiendo las inter-
venciones para el tratamiento de los sofocos en
tres grupos segun el nivel de evidencia. Dentro
de las intervenciones recomendadas se encuen-
tran la terapia cognitiva conductual y la hipnosis.
Las intervenciones recomendadas con cautela
debido a que los estudios no son concluyentes
con respecto al impacto sobre los SVM, incluyen
la pérdida de peso, la practica de terapia de con-
ciencia plena (mindfulness), el uso de isoflavonas
y sus derivados y el bloqueo del ganglio estre-
llado. Y por ultimo las que presentan evidencia
inconclusa o insuficiente incluyen la practica de
ejercicio (aerdbico) y yoga, acupuntura, técnicas
de relajacion y enfriamiento (forma de vestirse,
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ambientes frios) y evitar los disparadores (alco-
hol, comidas picantes) (tabla 1).

Asimismo, la Sociedad Internacional de Meno-
pausia (IMS) (6), en el afio 2016 publicé sus reco-
mendaciones en cuanto a estilo de vida, dieta y
ejercicio, segun nivel de evidencia *:

+ Se recomienda el ejercicio regular para re-
ducir la mortalidad general y cardiovascular.
Grado de evidencia [B]

+ La recomendacion 6ptima de ejercicio es de
al menos 150 minutos de ejercicio de intensi-
dad moderada por semana. Dos sesiones se-
manales adicionales de ejercicios de resisten-
cia pueden proporcionar beneficio adicional.
Grado de evidencia [B]

+ La intensidad recomendada de actividad ae-
rébica debe tener en cuenta la capacidad de
la persona mayor

+ La pérdida de peso de solo 5 a 10% es sufi-
ciente para mejorar muchas de los problemas
asociados con el sindrome de resistencia a la
insulina. Grado de evidencia [B]

* Los componentes basicos de una dieta sa-
ludable son varias raciones/dia de frutas y
verduras, fibras de legumbres, pescado dos
veces por semanay poca grasa total (pero se
recomienda el uso de aceite de oliva). El con-

TABLA 1. RECOMENDACIONES DE LA SOCIEDAD NORTEAMERICANA DE
MenoprausiaA (NAMS) 2015 PARA EL MANEJO DE LOS SINTOMAS VA-
SOMOTORES®.

Recomendacion Intervencion

Terapia cognitiva-conductual
Recomendado o
Hipnosis

Pérdida de peso
Recomendado con
Terapia de conciencia plena (mindfulness)
cautela (estudios no
Isoflavonas y sus derivados
concluyentes)
Bloqueo del ganglio estrellado

Ejercicio (aerobico)

Yoga
No recomendado
Acupuntura
(evidencia negativa,
Técnica de relajacion
inconclusa o insufi-
A Técnicas de enfriamiento (forma de vestirse,
ciente)
ambientes frios)

Evitar los disparadores (alcohol, comidas picantes)

menopausia

sumo de sal debe ser limitado y la cantidad
diaria de alcohol no debe exceder de 30 g
para el hombrey 20 g para la mujer

+ Se debe evitar fumar. Grado de evidencia [A]

+ Las modificaciones de estilo de vida incluyen
mantener relaciones sociales, y ser fisica y
mentalmente activa.

* Grados de evidencia:

A: Al menos un metaanalisis, revision sistemati-
ca o ensayo clinico aleatorio controlado catego-
rizado como 1++ directamente aplicable a una
determinada poblacion; o una revision sistema-
tica de ensayos clinicos aleatorios controlados o
un conjunto de trabajos categorizados como 1+
directamente aplicables a una determinada po-
blacién demostrando la consistencia general de
los resultados.

B: Conjunto de trabajos categorizados como 2++
directamente aplicables a una determinada po-
blacién demostrando la consistencia general de
los resultados; o evidencia extrapolada de estu-
dios 1++ 0 1+.

C: Conjunto de trabajos categorizados como 2+
directamente aplicables a una determinada po-
blacién demostrando la consistencia general de
los resultados; o evidencia extrapolada de estu-
dios 2++.

D: Evidencia 3 0 4; o extrapolado de estudios 2+.

A continuacioén, se describird en detalle las tera-
péuticas mencionadas para el manejo no hor-
monal de los SVM.

TERAPIAS ALTERNATIVAS O NATURALES
FITOESTROGENOS

Los fitoestrogenos son compuestos no esteroi-
deos derivados de las plantas que poseen una
débil accion estrogénica. El grupo mas estudia-
do es el de las isoflavonas principalmente deri-
vadas de la soja, genisteina y daidzeina, las cua-
les presentan una estructura similar al estradiol.

Pueden ser incorporados mediante modificacio-
nes en la dieta o como suplementos dietarios.
Muchos alimentos son fuente de fitoestrogenos,
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es el caso de legumbres, principalmente soja
(isoflavonas), semillas de lino (lignanos), alfalfa'y
brotes de soja (cumestanos)®.

Los fitoestrégenos se administran por via oral y
son metabolizados por las bacterias intestinales.
Este metabolismo intestinal parece clave para la
potenciacion de su accion, y determinante para
la respuesta al tratamiento. La capacidad para
metabolizar los fitoestrogenos varia segun la et-
nia, siendo de un 30% en mujeres norteamerica-
nas® y un porcentaje mucho mayor en mujeres
asiaticas. Posteriormente son conjugados en el
higado y se excretan por via renal.

En cuanto a su mecanismo de accion, circulan en
el torrente sanguineo mayormente como forma
conjugada (inactiva), lo que hace que su accion
sea 100 a 500 veces menor que la de los estroge-
nos naturales®. Se unen al receptor estrogénico
alfa (RE a) y beta (RE B), teniendo mas afinidad
con el RE B. Se cree que la funcion bioldgica de
las isoflavonas depende de los niveles enddge-
nos de estradiol®, pudiendo mostrar tanto una
accién agonista como antagonista®”. Cuando los
niveles endogenos de estradiol estan elevados,
las isoflavonas presentarian accion antiestro-
génica a través de la uniéon con REa®. Cuando
los niveles se encuentran bajos (como ocurre en
la posmenopausia), presentarian accion estro-
génica mediante la activacion de los RE (. Tie-
nen ademas otras acciones como, por ejemplo,
union a receptores serotoninérgicos y de IGF-1,
unién a radicales libres, induccion de la metila-
cion del ADN, regulacién de la actividad quinasa
y de la expresion de ARN. Por lo tanto, presentan
propiedades antioxidantes, antiproliferativas,
antimutagénicas y antiangiogénicas.

Con respecto a su eficacia sobre los sintomas
climatéricos, los resultados de los diferentes es-
tudios son controvertidos®, teniendo un mayor
impacto a nivel de sintomas somaticos y psicolo-
gicos, no siendo tan asi sobre los sintomas uro-
genitales.

En cuanto a los sofocos, las isoflavonas y sus
derivados son mas efectivos que el placebo®, y
deberian ser indicados en mujeres con sofocos
moderados a severos?”). Sin embargo, una revi-
sion de Cochrane en 2013 concluyé que no hay
evidencia consistente que demuestre que los
suplementos con fitoestrégenos reduzcan efec-
tivamente la frecuencia o severidad de los SVM
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en mujeres perimenopausicas 0 posmenopausi-
cas'o,

Con respecto a la masa 06sea, los fitoestrogenos
estimularian la accion de los osteoblastos e in-
hibirian la de los osteoclastos, favoreciendo la
aposicion 6sea y aumentando la densidad del
hueso. En una revisién sistematica donde se
evaluaron 23 publicaciones, se observo que, si
bien las isoflavonas tienen efectos probable-
mente beneficiosos en la salud dsea, existiria
cierta controversia en cuanto a los cambios que
efectivamente producen en la densidad mineral
Osea™,

En referencia a enfermedades oncoldgicas, la
menor incidencia de las mismas en China y Ja-
pén en comparacién con EE UU se atribuy6 al
mayor consumo de soja en estos paises. Algu-
nos estudios demostraron el beneficio potencial
de las isoflavonas para la prevencién del cancer
de colon, endometrio y ovario. En cuanto al can-
cer de mama, por el contrario, los estudios tu-
vieron resultados controvertidos. La exposicion
prepuberal de los acinos mamarios a los fitoes-
trégenos podria causar maduracién precoz de
los mismos y por lo tanto conferir proteccion.
En contraste, la exposicion pospuberal sin ma-
duracion mamaria podria potencialmente incre-
mentar el riesgo de cancer a través de su accion
agonista estrogénica. A su vez, se ha postulado
que la genisteina tendria una accion proliferativa
sobre epitelio mamario in vivo. Por lo tanto, de
acuerdo a lo que se conoce hasta la actualidad,
no se recomienda el uso de isoflavonas en muje-
res con antecedente de cancer de mama‘?.

CIMICIFUGA RACEMOSA

La cimicifuga racemosa (actaea racemosa, black
cohosh, black bugbane, black snakeroot, fairy
candle) es una hierba perenne proveniente de la
familia Ranunculaceae, nativa de EE UU y Canada.
Historicamente fue utilizada para el alivio de la
dismenorrea, durante el trabajo de partoy para
el alivio de los sintomas climatéricos, por sus
propiedades sedantes. Los extractos de cimici-
fuga contienen glicosidos de triterpenos y acidos
fendlicos®.

El metabolito activo es desconocido y su meca-
nismo de accion es poco claro“>. En un principio
se crefa que tenia un efecto estrogénico; sin em-
bargo, estudios actuales indicarian que actuaria
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como agonista parcial de los receptores de se-
rotonina, receptores de opioides y que también
tendria efecto dopaminérgico”. En 2012 una
revision de Cochrane analiz6 16 ensayos clini-
cos aleatorios y controlados que incluian 2 027
mujeres peri y posmenopausicas tratadas con
40 mg de cimicifuga racemosa durante 23 sema-
nas. No se encontraron diferencias significativas
en la reduccion de los sofocos entre las mujeres
que recibieron el tratamiento y el grupo place-
bo). No se conocen interacciones medicamen-
tosas, aunque podria interferir con el tamoxife-
no!"¥. En sintesis, debido a que su mecanismo de
accién es desconocido, no esta recomendado su
uso concomitante con terapia hormonal en mu-
jeres con historia personal de cancer hormono-
dependiente.

INTERVENCIONES SOBRE EL ESTILO DE VIDA Y TE-
RAPIAS COMPLEMENTARIAS

En la literatura existen pocos ensayos clinicos
aleatorios de envergadura que recomienden las
intervenciones en el estilo de vida y las terapias
complementarias como tratamiento de primera
linea. Sin embargo, tanto la buena alimentacion,
como el ejercicio fisico y distintas técnicas de re-
lajacion son necesarias para lograr una buena
calidad de vida.

Como vimos previamente, las sociedades inter-
nacionales, ya sea la Sociedad Europea de Me-
nopausia en 2015¥, la Sociedad Norteamericana
de Menopausia (NAMS) en 20158 y la Sociedad
Internacional de Menopausia (IMS) en 2016%©),
publicaron las Ultimas recomendaciones en
cuanto a los cambios en el estilo de vida y las
terapias complementarias.

Dentro de las recomendaciones de nivel 1 (de-
mostradas mediante ensayos clinicos aleatorios
de buena calidad) se encuentran Unicamente la
terapia cognitivo-conductual y la hipnosis®.

La terapia cognitivo-conductual (TCC) consiste
en un tratamiento psicoldgico estructurado de
duracion limitada que ha sido ampliamente in-
vestigado y que ha demostrado ser altamente
efectivo para reducir los sintomas en una gama
de condiciones de salud mental y relacionadas
con la salud que incluye hasta la depresion ma-
yor™. La TCC se basa en la premisa que los pen-
samientos y comportamientos de cada persona
en forma individual tienen un papel importan-

menopausia

te en la determinacion de las respuestas emo-
cionales®. Dos ensayos clinicos controlados,
aleatorios y doble ciego, el MENOS 117 (el cual
compard mujeres con cancer de mama con TCC
versus poblacién sin intervencién) y el MENOS
(® (mujeres sanas con TCC versus poblacion sin
intervencidn), demostraron una reduccion sig-
nificativa en la intensidad de los SVYM®. La TCC
impacta positivamente tanto en la percepcion
de los SVM como en el control del estrés, mejo-
rando la calidad de vida, la calidad del suefio y
los SVM4),

La hipnosis es una terapia psicofisica que impli-
ca un estado de profunda relajaciéon y un estado
mental de imagenes y sugerencias individuali-
zado®. La hipnosis se estudia para una amplia
gama de patologias, como por ejemplo para los
estados de ansiedad y de dolor crénico. Con
respecto a los SVM, existen dos ensayos clini-
cos, uno que aleatorizd pacientes con historia
personal de cancer de mama®y otro que inclu-
y6 mujeres con mas de siete sofocos diarios?9.
Ambos concluyeron que las pacientes del grupo
que realizaron terapia con hipnosis redujeron al-
rededor de un 70% la frecuencia e intensidad de
los sofocos.

Dentro de las recomendaciones con evidencia
no concluyente o insuficiente, se encuentran
el descenso de peso, ejercicio fisico, terapia de
conciencia plena (mindfulness)®?, diferentes téc-
nicas de relajacion®", yoga®", acupuntura?223),
técnicas de enfriamiento, evitar disparadores y
el bloqueo del ganglio estrellado.

Con respecto al descenso de peso, mas alla que
la evidencia sea inconsistente® con respecto a
la reduccion de los SVM, es ampliamente reco-
nocido su impacto positivo a nivel metabdlico y
cardiovascular. La pérdida de peso de solo 5 a
10% es suficiente para mejorar muchos de los
problemas asociados con el sindrome de resis-
tencia a la insulina®. Los componentes basicos
de una dieta saludable son varias raciones/dia
de frutas y verduras, fibras de legumbres, pes-
cado dos veces por semana, y baja grasa total. El
consumo de sal debe ser limitado y la cantidad
diaria de alcohol no debe exceder de 30 g para el
hombrey 20 g para la mujer®.

Esimportante realizar ejercicio de forma regular,
ya que disminuye la mortalidad general y la car-
diovascular. La recomendacién optima de ejer-
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cicio es de al menos 150 minutos de ejercicio de
intensidad moderada por semana. Dos sesiones
semanales adicionales de ejercicios de resisten-
cia pueden proporcionar beneficio adicional®.
Con respecto a los SVM, la evidencia es contro-
vertida, ya que algunos trabajos demuestran re-
duccién de los sintomas®¥, mientras que otros
describen al ejercicio fisico como gatillo de los
SVM@),

La técnica del bloqueo del ganglio estrellado es
muy utilizada por los anestesistas como trata-
miento del dolor y, aunque faltan ensayos cli-
nicos aleatorios, pareceria ser una técnica pro-
metedora para el tratamiento de los SVM®. El
ganglio estrellado es una estructura neuronal
bilateral localizada en la regién cervical anterior
entre C6y T2. Se realiza el bloqueo del mismo de
manera segura bajo guia ecografica, inyectando
un anestésico local (por ejemplo, bupivacaina) a
nivel de C6. El efecto se mantiene durante varios
meses®). El mecanismo de accion del ganglio
estrellado con respecto a los SVM no esta aun
dilucidado.

CONCLUSION

En cuanto a las estrategias no farmacologicas
del tratamiento no hormonal para los sintomas
climatéricos, se requieren ensayos clinicos alea-
torios con mayor numero de pacientes para lo-
grar una evidencia cientifica de mayor calidad.
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