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RESUMEN

OBJETIVO: El objetivo del estudio fue evaluar si
los anticonceptivos orales combinados (AOC)
pueden ser usado como terapia hormonal (TH)
para preservar la densidad mineral 6sea (DMO) en
mujeres con insuficiencia ovarica prematura (I0P).

METODOS: Este fue un estudio observacional
de mujeres con IOP que comparé el uso de AOC
(etinilestradiol 30 pyg + levonorgestrel, de forma
continua) con: dosis bajas de TH (estrégeno
conjugado continuo 0.625 mg mas acetato de
medroxiprogesterona o estradiol continuo [E2] 1
mg + noretisterona), dosis alta de TH (estrogeno
conjugado continuo 125 mg + medroxi-
progesterona o E2 2 mg + noretisterona de forma
continua), tibolona 2.5 mg o ningdn tratamiento.
Se realizaron exploraciones de densidad 6sea
cada 2 + 1 afios. La diferencia entre los valores
de DMO final e inicial (delta) se calculo para la
columna lumbar, fémur total y el cuello femoral.
Se utilizaron ecuaciones de estimacion
generalizadas para analizar el efecto  del
tratamiento alo largo del tiempo. Las variables sin

distribucion normal se transformaron en rangos.

RESULTADOS: En general, se analizaron 420
exploraciones (210 deltas) de 119 mujeres. Las
mujeres tenian 30.3 + 9.2 afios (media =
desviacioén estandar). Las diferencias de DMO en
columna lumbar y fémur total fueron mayores en
los grupos AOC y TH a dosis altas. En la
columna lumbar, las diferencias entre dos
exploraciones fueron mayores en el grupo de
AOC en comparacioén con el grupo de TH a dosis
baja: -0.043 (IC del 95%: -0.062 a -0.024), sin
tratamiento: -0.056 (-0.080 a -0.032), y con
tibolona: -0.050 (-0.094 a -0.006) grupos.La DMO
del fémur total disminuy6 y el cambio fue menor
en el grupo de TH con dosis baja -0.038 (-0.052 a
-0.024) en comparacion con el grupo de AOC.

CONCLUSION: El uso de AOC continuo se
asocio a un aumento de la DMO en mujeres con
IOP en comparacion con TH de dosis baja, con
una mejoria similar en los grupos de AOCy TH a
dosis alta.
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Las mujeres con insuficiencia ovarica prematura
presentardn mas tempranamente sintomas que
deterioran su calidad de vida (1). También se ha
descrito un incremento del riesgo de demencias,
Parkinson (2), enfermedades cardiovasculares,
osteoporosis y de morir tempranamente (3).

Los estrogenos juegan un papel fundamental en
la homeostasis 6sea. Regulan la generacion y la
apoptosis de los osteoblastos y los osteoclastos;
y, prolongan la vida de los osteocitos. Alrededor
del 90% de la masa 6sea maxima se adquiere a
los 18 afios (4). Una deficiencia prematura de
estrégenos aceleraria la resorcién ésea a través
de una mayor actividad osteoclastica,
conllevando a una disminucién de la DMO,
especialmente a nivel lumbar (4).

El tratamiento de la IOP consiste en el uso de
terapia hormonal (TH), buscando disminuir los
efectos deletéreos de la deficiencia de
estrégenos. Dos tipos de estrogenos han sido
usado como TH: el estradiol (E2) and los
estrégenos equinos conjugados (EEC). El
etinilestradiol (EE), un estr6geno presente en la
mayoria de anticonceptivos orales combinados
(AOC), ha sido propuesto empiricamente para
tratar a las mujeres con IOP. Aunque hay
evidencia del efecto de los AOC sobre hueso en
mujeres con funcion ovarica normal y en
aguellas que los usan para planificar, hay pocos
datos de su efecto sobre hueso en aquellas con
IOP. Los autores se propusieron evaluar si los
AOC puedan ser usados como TH para
preservar la DMO de mujeres con I0OP,
observando el efecto sobre la variacion 6sea en
comparacion con otras TH convencionales. Asi,
bajo un disefio observacional se analizaron las
historias clinicas de mujeres con IOP para
comparar el uso de un AOC (EE 30 ug +
levonorgestrel, de forma continua) con: dosis
bajas de TH (EC 0.625 mg mas medroxi-
progesterona o estradiol continuo [E2] 1 mg +
noretisterona), dosis alta de TH (EEC continuo
1.25 mg + medroxiprogesterona o E2 2 mg +
noretisterona de forma continua), tibolona 2.5

mg o ningun tratamiento.Se evalu6 la DMO cada
2 + 1 afios, calculan-dose la diferencia entre los
valores de DMO final e inicial, en columna
lumbar, fémur total y cuello femoral. Se analizé
informacion de 119 mujeres con IOP, con edad
promedio de 30.3 £ 9.2 afos.

Se observé incremento de la masa 6sea a nivel
lumbar y de fémur total en las mujeres con AOC.
Se observd el mismo efecto, pero menos
pronunciado, en aquellas tratadas con TH en
alta dosis. En columna lumbar, las diferencias
entre las dos DMO fueron mayores en el grupo
de AOC en comparacion con los grupos de TH
baja, tibolona o sin tratamiento. La DMO del
fémur total disminuy6 y la diferencia fue menor
en el grupo de TH con dosis baja en compara-
cion con el grupo con AOC. Los AOC fueron
efectivos, generando un aumento de DMO en la
columna lumbar y fémur total. El tamafio
muestral del grupo con tibolona fue pequefio
para poder sacar conclusiones definitivas.

En contraste a los resultados encontrados en
este estudio, otro ensayo clinico aleatorizado
llevado a cabo con una muestra pequefia de
mujeres con IOP tratadas con 2 mg de E2 oral
asociado con levonorgestrel diariamente o un
AOC que contenia 30 mg de EE asociado con
levonorgestrel durante 21 dias al mes, encontrd
gue el aumento de la DMO lumbar fue mayor en
el grupo tratado con E2 (5). Asi mismo otro
estudio que comparé una dosis diaria de 100 a
150 mg de E2 transdérmico junto a
progestagenos ciclicos y tratamiento con un
AOC conteniendo 30 mg de EE asociados con
noretisterona (21/7) reportd que la proteccion de
la masa Gsea fue mejor después de 12 meses
de seguimiento con el tratamiento E2 (6).

Pese a estas diferencias en resultados, el
presente estudio de Gazarra et al, permite
concluir que el uso continuo de AOC se asoci6 a
un aumento de la DMO en mujeres con IOP en
comparaciéon con TH de dosis baja, con una
mejora similar en los grupos de AOC y TH a
dosis alta.
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