NUEVA SECCION: Ateneo bibliografico
Otro punto en contra para la terapia de reemplazo hormonal

Breast cancer and hormone-replacement therapy in the Million Women Study. The Lancet 2003; 362:419-27).

¢Por qué este estudio?

Hace un tiempo que venimos discutiendo en ateneos bibliograficos
articulos sobre la terapia de reemplazo hormonal (TRH) con resul-
tados que desalientan su utilizacién. Son de publico conocimiento
los resultados del HERS (TRH en prevencion secundaria) y del WHI
(TRH en prevencion primaria) donde esta estrategia se asocia con
un aumento del nimero de eventos cardiovasculares y tromboti-
cos, asi como de la incidencia de cancer de mama. Los eventos
cardiovasculares ocurrian principalmente dentro del primer afio
de iniciada la TRH y el riesgo de cancer de mama parecia incre-
mentarse luego de los tres afios de recibirla.

Todavia existian algunos interrogantes sobre la TRH que los es-
tudios hasta el momento no habian podido aclarar: 1) Su efecto
sobre la mortalidad por cancer de mama; 2) Si la TRH combina-
da se asociaba a mayor riesgo que la TRH con estrogenos solos;
3) Si el patrén de uso (secuencial o continuo) o los distintos tipos
de componentes hormonales variaban el riesgo.

El estudio del millén

Para tratar de responder estas preguntas, los britanicos disefiaron
este estudio de cohortes donde enrolaron a 1084110 mujeres de
50 a 64 afios desde 1996 hasta 2001. Junto con la carta de in-
vitacion al rastreo mamogréfico de rutina cada tres afios para to-
das las mujeres enviaron un cuestionario para ser respondido y
devuelto antes de realizar la mamografia. Las mujeres fueron "mar-
cadas" en los registros del Servicio Nacional de Salud para que
cualquier caso de cancer o muerte se notificara a los investigadores.
El seguimiento promedio fue de 2,6 afios para el andlisis de la in-
cidencia de cancer y de 4,1 para el de la mortalidad, que fueron
estratificados por edad y ajustados por tiempo desde la menopau-
sia, paridad, antecedente familiar de primer grado con cancer de
mama, indice de masa corporal, uso previo de anticonceptivos
orales y factores sociodemogréficos. Los resultados analizados
fueron el diagndstico de cancer de mama invasivo y las muertes
atribuidas a cancer de mama.

Resultados
Mas del 50% del milléon de mujeres (edad promedio: 56 afos) habia
recibido TRH en alglin momento.

Riesgo relativo de incidencia de cancer de mama invasivo

Riesgo relativo de incidencia de cancer de mama invasivo
segun tiempo de uso en mujeres que usaban TRH combina -
da durante el transcurso del estudio

Menos de 1 afio 1,45 (1,19 a 1,78)

1 a 4 afios 1,74 (1,60 a 1,89)

5 a9 afios 2,17 (2,03 a 2,33)

Més de 10 afos 2,31 (2,08 a 2,56)

Riesgo relativo de muerte por cancer de mama

No usadoras 1
Usadoras durante el transcurso
del estudio 1,22 (1,05 a1,21)

Usadoras pasadas 1,05 (0,85 a 1,29)

No usadoras 1
Usadoras durante el transcurso
del estudio 1,66 (1,60 a 1,72)

Ultimo uso durante los cinco

afos previos 1,04 (0,95 a1,12)

Ultimo uso hace mas de cinco y

menos de diez afios 1,01 (0,88 a 1,16)

Ultimo uso hace mas de diez afios 0,9 (0,72a1,12)

Riesgo relativo de incidencia de cancer de mama invasivo
segun el esquema recibido

Estrégenos solos 1,30 (1,22 a 1,38)

Estr6genos més progesterona 2 (1,91a2,09

Tibolona 1,45 (1,25 a 1,67)

En conclusién

Confirmamos una vez méas que el uso de cualquier tipo de TRH
aumenta la incidencia de cancer de mama, aumentando el riesgo
relativo con el tiempo de utilizacién. La TRH combinada cuadru-
plica el aumento de la incidencia de cancer de mama con respecto
al uso de estrégenos solos. La tibolona también aumenta el riesgo.
No hubo diferencias respecto del tipo de estrégeno o progestageno
recibido, la dosis, la via de administracién (oral, transdérmica, im-
plantada) ni por el tipo de régimen (secuencial o continuo).

El uso pasado de cualquier tipo de TRH no parece conferir un au-
mento del riesgo residual. El uso actual de TRH aumenta el riesgo
de mortalidad por cancer de mama.

Si se compara la incidencia acumulativa de riesgo de cancer de
mama invasivo en mujeres que usaron TRH con la incidencia de
cancer de mama de los paises desarrollados, se desprende que
si mil mujeres comenzaran a los 50 afios a usar terapia combina-
da durante cinco afios, se produciran de cinco a siete casos mas
de cancer; y si lo hacen durante diez afios, el exceso de canceres
seré entre 18 y 20 cada mil usadoras.

Principales aportes de este estudio

« La tibolona, analogo estrogénico sintético al que se lo consideré
una alternativa "segura" para el tratamiento de los sintomas
menopausicos, tambien confiere riesgos.

» Tiempo de TRH luego del cual aumenta la incidencia de cancer.
Ala luz de los trabajos anteriores, una de las pocas indicaciones
que quedaba para la TRH era "...el tratamiento de los calores que
afectaran la calidad de vida, utilizdndolos por periodos cortos, ya
que el aumento de la incidencia de cancer de mama se apreciaba
luego de tres afios de tratamiento...". Sin embargo, en este estudio
se observo rapidamente un aumento en la incidencia de cancer
de mama (durante el primer afio de uso).

« No estaba todavia demostrado el impacto sobre la mortalidad.

En resimen

Otro punto en contra para la TRH (incluyendo a la tibolona).

Dra. Mariela Barani [ Unidad de Medicina Familiar y Preventiva del Hospital Italiano de Buenos Aires ]

Referencias

1- Grady D, Herrington D, Bittner V et al. Heart and Estrogen / Progestin replacement Study (HERS Il). JAMA2002, 288:49-57.

2- Women’s Health Initiative randomized controlled trial. JAMA2002, 288: 321-333.

Septiembre / Octubre

EVIDENCIA - Actualizacion en la Practica Ambulatoria [EEsS




