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Tipus d'alerta: Seguretat Tipus de producte: Medicament 

Destinataris: 
*Academia de Ciencies Mediques de Catalunya i Balears * Entitats proveidores d'atenció primaria * Centre 

de Farmacovigilancia de Catalunya * col.legis de farmaceutics * col.legis d'infermeria * Col.legis de 
metges * Dir. Gral de Salut Pública * Direcció medica dels centres hospitalaris * Gerencia dlAtenció 
Farmaceutica i Prestacions Complementaries (CatSalut) * Regions sanitaries (CatSalut) * Sanitat Respon * 
CedimCat * Serveis territorials del Dept. de Salut * Serveis de farmacia hospitalaria * Subd. Gral. Avaluació 
i Inspecció Sanitaria del Dept. Salut * 

La Subdirecció General de Medicaments d'Ús Huma de IIAgencia Espanyola de Medicaments i Productes 
Sanitaris (AEMPS) ha emes la nota informativa que us adjuntem relativa TERAPIA HORMONAL EN LA 
MENOPAUSA: ACTUAI-ITZACI~ DE LA INFORMACI~  

Us enviem aquest informació per tal que en tingueu coneixenqa i pugueu fer-ne la difusió escaient dins del 
vostre ambit competencia1 per tal que es puguin adoptar les recomanacions que es fan en aquesta nota 
informativa. 

Aquesta informació també esta disponible al web del Departament de Salut (www.gencat.catlsalut) a I'apartat 
Comunicació de risgs-associats a medicaments de la pagina de Farmacia adreqada a Professionals 

~ a k a d o r  ~ a s s a n y ~ o u  
Cap de servei de Control Farmaceutic i Productes Sanitaris 
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NOTA INFORMATIVA Pj?-Y 
TERAPIA HORMONAL EN LA MENOPAUSIA: ACTUALIZACION DE LA INFOIIMACIÓN 

La Agencia Eslíaííola de Medicaiiieiitos y Prodiictos Saiiitarios (AEMPS) lia iiiforiiiado anteriortiieiite a los 
profesioiiales saiiitarios sob1.e los riesgos y beiieficios del iiso de terallia Iioriiioiial de sustitiición (TH) (ver 
iiotas iiiforiiiativas 2002/07 y 200410 1). 

Recieiiteiiieiite, el Coiilité de Segiiridad de Medicaiilentos de Uso Hiiinaiio Iia re-evaliiado el balaiice 
beiieficio/i.iesgo del LISO de TH eii iiiujeres 11ei.i y posiineiiopáiisicas coi1 el fin de valorar si los resiiliados de 
riiievos estlidios p~iblicados piidieraii inodificar las recoiiieiidacioiies eiiiitidns eii eiiei.o de 2004. A diclia 
re~iiiióii asistiesoii represeiitaiites de la Asociacióii Española para el Estiitlio de la Meiiopaiisia (AEEM) y de 
la Sociedad Espaíiola de Giiiecología y Obstetricia (SEGO). 

E1 CSMH, dcspiiés de rcvisar la iiiforiiiacióii dispoiiible, Iia conclui(10 que los iiiievos (Istos iio liacen 
iiecesario inorlificar las recomeiidaciones (le liso {le TH emitidas siiteriori~ieiite. 

RIESGOS Y BENEFICIOS ASOCIADOS A LA TH 

1. Riesgos asociados a la TH: 

TH y riesgo (le chiicei. {Ic ntama, ciicloiiietrio u ovario: 

Crilrcel. (/e etldonletrio: Existe iiiia fiierte asociacióil aiiipliaiiieiite coiitrastatla eiit1.e chiicer de eiidoiiietrio 
y terapia estrogénica. El iiicseiiieiito de riesgo se Iiace evideiite desde el tercer afio de tratarnierito y 
aiiiiienta eii inagnitiid conforme aiiiiieiita la diiracióii del trataiiiieiiio; la adicióii de progestágeiios al 
trataiiiielito estrogéiiico diiraiite al iiieiios 10 días al iiies Iiace desaparecer este iiicreineiito de iaiesgo. 

Ccíllcet. (/e ~ncrnrcr: los datos indican i i i i  iiicreineiito de riesgo de c6iicei4 de iiiaiiia coi1 exposicioiies 
proloiigadas (a pai-tir del qiiiiito aiio de ti-ataiiiieiito) para TH coinbiiiatla de estrógeiios y pi~ogcstágciios, 
aiiliieiita~ido eii inagiiitiid segíiii aiiiiieiita el tieinpo de esposicióii. Para TH solo coii estrógetios los datos 
soii iiiás Iieterogéiieos: vaieios estiidios de colioi-tes p~iblicados recieiiteiiieiite apoyaii el iiicieinento de 
riesgo observado eii el ~líiííion IVonle~t Stuc(y (llfi~~,'*~, iiiientras que los datos procedeiites del eiisayo 
clíiiico IVo'onien Heciltl? fi~itiatii~e (WI-11)' iio iiidicaii iii i  iiicreineiito de i.iesgo. Teiiieiido eii cueiita el 
coiijiiiito de los datos dispoi~ibles, iio se piiede descai-tar qiie la terapia estrogéiiica iiicreiiieiite el riesgo 
de cáiicei. de iiiaina tras exposicioiies pi-oloiigatlas, auiiqiie eii iiieiior niagiiit~itl qiie la terapia combiiiada 
(esti.óge~ios y progestágeiios). 
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¿Cí,tcer cie ovm-io: varios estiidios obscivacioiiales piiblicados iecieiitciiieiitc '35.6 aal,«yaii tiatos previos 
qiie iiidicabaii iiii ligero iiici.eiiieiito de riesgo a partir (le los 10 años de tiaiaiiiieiiio. iaiito j1ai.a terapia 
estrogéiiica coiiio pasa la coiiibiiiada (le esli.6geiios y progestágeiios. 

TH y riesgo cartIiovasciilar 

La TH iio Iia inostrado i i i i  efecto protectoi. frente a la eiiferinedad cardiovascii1ar. Al coiitrario, los clatos 
dispoiiibles indicaii i i i i  iiicreiiiento de riesgo de iilfai-to cerebral isqiiéiiiico y de troiiiboeinbolis~i~o 
veiioso. La TH iio reduce el riesgo (le cartliopatia isqiiéinica, iiicluso éste se podría iiicreiiientar en el 
caso de terapia coinbinada. 

Cr~rrlioyafín isqr~é~~~iccr (CI): los datos procedeiites de eiisayos clínicos coiitrolatlos taiito eii preveiición 
pri~iiaria coino eil prevencióii seciindaria iiidican qiie la TH iio tiene iin efecto protector de la C1. Los 
resiiltados del eiisayo cliiiico WHI para TH coiiibiiiada iiidicabaii qiie se iiicreineiita el riesgo de 
cardiopatía isqiiérnica, tal conio se iiiforinó en notas previas; este iiicreineiito de riesgo, siti eiiibargo, iio 
se lia observado eii el propio eiisayo WHI coi1 TH a base de estrógeiios solos eii coiiiparacióii coi1 
l~lacebo7. Aiiálisis por siibgr~ipos de población realizados nposfei.ioi.i dc la fiiializacióii (le1 eiisayo W H ~ '  
siigiereii qire eii las niiijeres inás jóvenes (eii los priiiieros 10 años clesde la iiieiiopaiisia) el liso de la TH 
podría iio estar asociado a 1111 iiicreiiieiito de riesgo de cardiopatía isquéinica (eslr6geiios solos o 
coiiibiiiada), pero es iiria tiipótesis siigerida por los datos y, por iaiito, reqiiiere qiie otros estiidios la 
respalcleii. 

Accide~zfe isqué~~~ico cet~ebrcrl: los datos iiidican iiii aiiiiiento del riesgo de ichis (fiiiidaiiieiitaliiie~ite 

isquéinico) eii iisiiarias de TH, taiito para terapia coinbiiiada como para terapia coi1 estrógeiios solosY. 
Los datos procederites del aiiálisis por siibgriipos de poblacióii rr po.sfe~.iori del eiisayo WHI' haii 
iiiostrado qiie este iiicrenieiito de siesgo iio se modifica coi1 la edad de las pacieiites o coi1 el tieinpo 
desde la iiieiiopaiisia al iiiicio del ti.aiaiiiieiito. Dado qiie el riesgo basal se iiicreiiieiita coi1 la edad, el 
iiíiiiiero de casos de accidelite isqué~nico cerebral atribiiible a la TH aiiiiieiitaría coii la edad. 

Tro~~tboembolis~~o ijenoso (TET/): la TH inci*eliieiita el iaiesgo de TEV, en particiilai* diiraiite el priiiier 
aíío de trataniieiiio y para TH coiiibiiiada. Datos procedeiites de i i ~ i  solo esh~dio observacioiialiO, siigiereii 
qiie el riesgo piiede ser 111eiioi- coi1 fa acliiiiiiistracióii poi. vía traiisdCimica, hipótesis qiie, iio obstante, 
necesita ser sonictida a priieba eIi iiiievos estiidios. 

La TH iiiejora los siiitoiiias vasoiiiotores asociados a la iiieiiopaiisia. Los estiidios dispoiiibles iio iiidicaii 
qiie este tratainiento iiiejore las escalas globales de caliclad de vida " 

La terapia horiiioiial previene el riesgo de fractiiras osteoporóticas eii iiiiijeres con riesgo clcvado; este 
efecto desaparece al iiiterriiiiipir el tiaataiiiieiito. La iiicidencia basal de fractiiras está fiierteine~ite 
asociada a la edad, por lo qiie en tériiiiiios absoliitos, la rediiccióii eii el iiíiiiiero de fiachiras es rnás 
acusada a pai-tir de los 70 años. Pam consegiiir este beiieficio, por taiito, es iieccsario espoiier a las 
miijeres a tieiiipos proloiigados de tratainieiito con TI-l. 
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El balance beiieficio-riesgo difiere para cada iiiiijei depeiiclie~i(lo (le sil estado (le saliid, sus iiecesi(1ades 
de tiataiiiieiito, la eclad de coiiiieiizo del iiiisiiio, la diii.acióii de su liso y el tipo de tintainicnto (terapia 
estrogéiiica o terapia coinbiiiada). 

Eii iiiiijei.es jóveiies y saiias, el liso de terapia Iioriiioiial para el alivio de los síiito~iias de la iiieiiopaiisia 
pieseiita iii i  riesgo global bajo, qiie va aiiiiieiitaiido coi1 la edad y coi1 la diiración del trataiiiieiito. 

Eii coiisecueiicia, las recoiiieiidaciones de la AEMPS, aplicables a pieparados orales, parclies 
tiaiisdérinicos, y tiboloiia, eii líiiea coi1 las realizaclac eii el aíio 2004, sería11 las sigiiieiites: 

e La TH esti iiidicada para alivias los síiitoiiias vasoiiiotoies asociados a la iiiciiopausia eii aqiieffas 
iiiujeres que diclios síiitoiiias le iinpidaii o dificulteii realizar siis acti\li(lades diaisias y por tanto 
reqiiieraii tiataiiiieiito. Los riesgos de la TH aiiiiientan con la diiracióii del tiataiiiieiito y coi1 la edad, 
por ello, tal coiiio recoinieiida la ficlia téciiica, el ti.ataiiiieiito deberá ser a corto p l a ~ o  (por ejemplo, 
diiiaiite 2 ó 3 años). 

(4 Eii la pi4eveiicióii de fiactiiras osteopoi~óticas, se icqiieiirá iiorinaliiicnte iin trataiiiieiito a largo plazo, 
dado que el priiieipal factor de riesgo de fiactiiras osteopoióticas es la edad y qiie el efecto de 
preveiicióii desaparece coi1 la iiiteriiipcióii del tratainieiito. Eii estas condiciones, los riesgos se 
iiicreiiieiitaii, por lo que la terapia hosiiioiial debe coiisideiaise i i i i  tiataiiiieiito de segiiiida Iíiiea, para 
aquellos casos con riesgo de fsactiira elevado eri los qiie iio piieda ponerse eii iiiaiclia otro tipo de 
iiiedidas i i i  adiiiiiiistiaise otro tipo de tratainieiito. 

at Eii todos los casos, el tratsiiliento deberá ser iiidi\~icliializado, \ralorándose periódicaineiite la 
pertiiiencia de mantenerlo. Todas las iiiiijeies, excepto aqiiellas que iio coiiseiveii sii útero, debeii 
recibir terapia conibiiiada (estiógeiios juiito coi1 progestágeiios adiiiiiiistrados de foriiia coiitiiiiia o 
secueiicial diirante al menos 10 días al ines) 

Eii iiiiijei*es sin siiitoinntología, no está jiistificado eii iiiiigíiii caso el trataiiiieiito coi1 terapia 
Iioriiioiial. 

Los estiidios disponibfes iio peirniten establecer con suficieiite base científica clifei.eiicias atendiendo 
a las dosis o foriiias sistéiiiicas de adiniiiistiación de los preepai.ados. 

Las ficlias técnicas de los niedicaineiitos autorizados corno TH piiedeii coiisultarse eii \\\M\ .agcjlc<i,cs 

Fiiialiiieiite, se recuerda la iiiipoi-taiicia de notificar cualqiiier sospeclia de reaccióii adversa al ceiitso 
aiitoiióinico de fasiiiacovigilai~cia correspoiidieiite. 

EL SUBDIRECTOR G E N E R P  
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