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2. The Post-Menopausal State. From the discussion above it is seen
that senility is ushered in by a puberty in reverse. It is further seen that
there are at least two steps in the turning-off of steroid production in the
female, the menopause and the “adrenopause.” Since estrin has a marked
effect in stimulating osteoblasts (figure 6), the first of these steps is followed
by osteoporosis. The relatively early onset of the menopause accounts for
thefactthatosteoporosmssomuchmoreoonmonmfunalu.
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EVIDENCE FOR AN INCREASED BONE MASS AFTER
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Fisiopatologia de las fracturas osteoporoticas
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KEn la premenopausia la masa 0sea es estable. \

« La cantidad de hueso reabsorbido es reemplazado por la misma
cantidad de hueso nuevo.

« En la perimenopausia la deficiencia de estréogeno produce un
aumento de la cantidad de la expresion del ligante de RANKL,
activando los osteoclastos y por tanto hay una mayor resorcion
0sea, por lo cual hay una pérdida acelerada de masa 0sea.

\\-\EI estrogeno es antiresortivo e inhibe la accion del osteoclasto. /

Gallagher JC Steroid Biochem Mol Biol. 2014 ; 142: 155-170 XXXI CONGRESO



Fisiopatologia

4 )
La pérdida 6sea anual es del 2% y comienza 1 a 3 afios antes de la

menopausia y se prolonga hasta 5-10 ainos después, con una pérdida
de DMO del 10 al 12% en la columna y cadera en la transicion

menopausica.
% P y

\_

Después de esta pérdida 6sea rapida, la DMO disminuye 0.5% anual.

Este desequilibro en la remodelacion 60sea continua y a edad mas avanzada
en la que hay un déficit adicional de osteoblastos, las mujeres han perdido
un 30% de su masa 6sea alos 80 anos.
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Rol del estrogeno en el hueso
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Farkas S, Biomedicines. 2022 Apr 6;10(4):861.
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Terapla Hormonal Menopausia
Indicaciones

1. Sintomas vasomotores moderados a severos.
2. Prevencidon de osteoporosis en la mujer postmenopausica.

3. Tratamiento del hipoestrogenismo.
4. Tratamiento del sindrome genitourinario de la menopausia.
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Ny DMO con dosis bajas de THM

IMared

o CEE 0 625MPA 2 § mgiday
—ar CEE 0 ASMPA 2.5 mgiday
CEE 0 ASMPA 1.5 mgitay
CEE 0 MMPA 1.5 mgiday
—o— Puaceto

3
:
¥
5
:

Baseline Smo 12mo imoe Mmoo

Lindsay R, JAMA 2002;287(20):2668-76 XXXI CONGRESO

Gy 27 DE ABRIL 2024




La mayoria de fracturas ocurren
e en mujeres con osteopenia

NORA:: Fracture Rate vs Number
of Fractures by T-Score

e BMD Distribution 149.524 mujeres >50 anos
Bl Fracture Rate

B # Fractures
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A CEE+MPA Trial
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WHI. THM y Riesgo de fractura
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22 WHI: THM disminuye riesgo de fractura
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Meropause: The Jowrnal of The North American Menopauwse Socisty
Waol 1E MWo. 1, pp. 44-52
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Effect of hormone therapy on lean body mass, falls, and fractures:
o6-year results from the Women’s Health Initiative hormone trials

Jennifer W. Bea, PhD, ‘T_ Oivhong Zhao, M’S’,‘? Jane A. Cauley, D}‘Phr,j Andrea Z. LaCroix, PI:D,"

Tamsen Bassford, MD,” Cora E. Lewis, .-"VfD,ﬁ Rebecca D. Jackson, .M'D,'j Frances A. Tvlavsky, DPH',X
and Zhao Chen, PhiD*~

“Mujeres que tomaron por lo menos el 80% de su THM demostraron
menor numero de caidas comparadas con placebo (p<0.012)”
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Riesgo relativo de fractura de
cadera con diferentes terapias

Medicamentos

Calcioy Vit D !
Vitamina D N
Calcio —

Calcitonina s r~fi—=
Tibolona ——

THM = il

Bazedoxifeno —B
Raloxifeno =

Abaloparatida :
Teriparatida = —ff———
Denozumab i

Ac. Zoledrodnico HiH
Ibandronato ——
Rizedronato HiH,|
Alendronato s sl

Eastel R JCEM 2019;1595-1622
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Riesgo relativo de fractura
o, vertebral con distintas terapias

Calcioy Vit D
Vitamina D
Calcio

Tibolona
THM
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Abaloparatida
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Denozumab

Ac. Zoledrdnico
Ibandronato
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Alendronato

Medicamentos
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Riesgo relativo de Fractura no
vertebral con distintas terapias

Calcioy Vit D
Vitamina D
Calcio
Calcitonina
Tibolona
THM
Bazedoxifeno
Raloxifeno
Abaloparatida
Teriparatida
Denozumab
Ac. Zoledronico
Ibandronato
Rizedronato
Alendronato
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Terapias antifracturas

Tratamiento Fx vertebral % Fx cadera% Costo
THM (E solo) -38 -39 1.34
THM (E+P) -34 -34 3.53
Bifosfonato oral -55 -51 1.10
Bifosfonato IV -70 -41 21.12
Tibolona -45 NS 10.36
SERMS -35 NS 17.06
PTH/teriparatide -64 NS 271.88
Denosumab -68 -40 30.50

CONGRESO
Stevenson J. Menopause International 2011;17:137-41



THM: como tratamiento antifractura

Effect on vertebral fracture nisk Effect on non-vertebral fracture risk

Osteoporosis  Established osteoporosis®  Osteoporosis

Established osteoporosis”

Alendronate NA
Risedromate NA
[bandromate y NA
Zoledronic acyd NA

+ (including hip)
+ (including hip)
+ Ll

[

+

HRT .

+ (includmg hip)

Raloxifene NA
Tenparatde ! NA
Denosumab + + (including hip)

NA
+
+‘.

NA no evidence available, + effective drug

“Women with a prior vertebral fracture

" In subsets of patients only (post hoc analysis)

“ Mixed of patients with or without prevalent vertebral fractures

Siempre asociado a vitamina D y calcio

Kanis JA.,Osteoporos Int (2019) 30:3-44
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Tratamiento con Raloxifeno. MORE

Fracturas - 48 meses - Dosis 60 mg

40 34% menor riesgo
35 fractura vertebral
30
25

49% menor riesgo
20 fractura vertebral

15

10 RR O.51U
5

o L [

Placebo Raloxifeno  Placebo Raloxifeno
Sin fracturas previas  Con fractura previa

% pacientes con nuevas VF
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Tibolona. Efecto 6seo

Meses de tratamiento

@Tibolona 2.5 mg /A Tibolona 1.25 mg OPlacebo

S
s —o— &
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Berning et al., Bone 1996
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TSEC Bazedoxifeno/ ECC

Mean percent change from baseline
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Lumbar Spine

“5~BZA 20 mg/CE0.45 mg ~8~BZA 20 mg/CE0.625 mg
=&~BZA 20 mg =#-CE 0.45 mg/MPA 1.5 mg

-2&PBO

6 Month

12

Total Hip

%-BZA 20 mg/CE0.45 mg  =@=BZA 20 mg/CE0.625 mg
=#&~BZA 20 mg =#~CE0.45 mg/MPA 1.5 mg
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6 Month 12
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Declaracion de consenso mundial revisada
sobre terapia hormonal menopausica THM

« La THM, incluyendo la tibolona y CE/BZA es efectiva en la prevencion de la
pérdida 6sea en la mujer postmenopausica.

« La THM es la unica terapia que ha probado la eficacia en la reduccion de
fractura en mujeres postmenopausicas.

International 'MS}
Menopause Society
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Opciones de tratamiento segun
el riesgo de fractura x FRAX

o i )
Optimizar calcio

i EjerCICIO de

Y vitamina D )

" Optimizar calcio |
y vitamina D

4

J

EjeI’CICIO y
prevenC|on caldaC

Optimizar calcio y
vitamina D

EjerCICIO y
prevenC|on caldas

bajo riesgo

Rozenberg S.Osteoporosis International (2020) 31:2271-2286
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Tratamiento de la osteoporosis

Tio de OP con © Tio de OP con fracts

Prevencion OP
. e sin fract previa ——e miltiples y bajo riesgo de
Teacore -1a -25 Yocore < 2.8 et gy

AL\

w
TERIPARATIDA
Abaloparatide

ROMOSQIUNASB

Rev.Clin Esp 2022:9-12



International Menopause Society

(- )
THM previene la pérdida 6sea asociada con la menopausiay disminuye la

Incidencia de todas las fracturas relacionadas con osteoporosis
(vertebrales y cadera).

( )

La THM es la primera linea en mujeres postmenopausicas con un
mayor riesgo de fractura especialmente antes de los 60 anos.

( )

La THM es la primera opcion para la prevencidon de la
perdida 6sea en mujeres con menopausia precoz

CONGRESO
Climateric 2016;19:109-150




Menopause: The Journal of The North American Menopause Society

position statement of The North American Menopause Society

-é? iti%sgﬁgiﬁﬁiﬁlg‘fég:mux Society ) ’;‘w/'—%‘
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NAMS PoOSITION STATEMENT o g
NAMS
Management of osteoporosis in postmenopausal women: the 2021 hivsaipid ol Sy

La valoracion de la salud 0sea debe ser parte rutinaria del control
de la mujer menopadsica.

El examen meédico anual debe incluir medicion de altura y peso,
evaluar cifosis y factores de riesgo para osteoporosis.

Evaluar DMO en todas las mujeres mayores de 65 anos y aquellas
con antecedente de fractura despueés de la menopausia.

Nams, Menopause, 2021; 28, No. 9
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ﬂ THM esta indicada para prevenir la pérdida o6sea en muje%

postmenopausicas con:

« Menopausia precoz por lo menos hasta la edad promedio de menopausia
natural.

« Baja DMO (T score <-1.0) con una pérdida Osea rapida por deficiencia de
estrogeno en la transicidn menopausica o suspender terapia hormonal.

« Baja DMO (T score <-1.0) y otros factores de riesgo para fractura (historia
familiar)

Toda mujer deberia recibir calcio 1000 mg y vitamina D 800 Ul/dia.

Una vez hecho el diagnostico de osteoporosis el tratamiento es a largo plazo
&ara prevenir las fracturas /

Nams, Menopause, 2021; 28, No. 9



A‘h"ll){’d"&‘(" The Journal of The Menopause Sooloty

Vol 00, No. 00, pp. 00-00
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ORIGINAL STUDY

Use of menopausal hormone therapy beyond age 65 years and its effects
on women's health outcomes by types, routes, and doses

Seo H. Baik, PhD, Fitsum Baye, MS, and Clement J. McDonald, M1

Registro Medicare de 10 millones de mujeres desde 2007 al 2020.

El uso de estrogeno solo se asocidé con menor: mortalidad 19%, Ca mama
16%, Ca pulmén 13%, Ca colorectal 12% e infarto agudo miocardio 11%.

Combinacion E+ progestina o progesterona: leve aumento riesgo Ca mama
10%, pero puede mitigarse usando dosis baja de estradiol transdérmico y
progestina. E + Progestina menor riesgo: Ca endometrio 45% y Ca ovario
21%.

Conclusion: Los efectos varian segun los tipos, dosis, vias. La reduccién

del riesgo parece ser mayor con dosis bajas, vaginal o transdérmica que la
oral y estradiol.




Conclusiones

El rol de la THM para la prevencion de la osteoporosis es
significativo.

La evidencia apoya el uso de la THM para mantener la
proteccion oOsea Yy reducir el riesgo de fracturas en
mujeres durante la ventana de oportunidad.

Nosotros deberiamos ofrecer THM a nuestras pacientes
iInformando los riesgos y beneficios de su uso.

Ademas una dieta rica en calcio y vitamina D y ejercicio
regular son importantes para la prevencion de Ila
osteoporosis durante la menopausia.




Terapia Hormonal de la
Menopausia 2024

Eficacia Seguridad

Calidad de vida

S. vasomotores

S. genitourinario
Sexualidad

Calidad de suefio
Prevencion pérdida
Oseay fractura

Animo |
Memoria Ventana de oportunidad
Artralgias < un evento/1000

Reduccidén eventos CV

Reduccion mortalidad xxxl CONGRESO
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