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! Introduccién

Introducciéon

La disminucién gradual de estrégenos y
otras hormonas sexuales en la peri y postme-
nopausia provoca cambios genitales y urina-
rios. A su vez, éstos ocasionan unos signosy
sintomas que se engloban dentro del concepto
de sindrome genitourinario de la menopausia
(SGM) .

El SGM es muy prevalente. Las cifras varfan
seglin los estudios, pero en Espafia, lo sufren
hasta el 90% de las mujeres postmenopausi-
cas de 55 a 75 anos?. En un porcentaje alto
de mujeres, el SGM afecta negativamente a
su salud en general y a su sexualidad, dismi-
nuyendo su calidad de vida. A pesar de ello,
sélo una de cada cuatro consulta al especia-
lista por este motivo®. En consecuencia, el
diagnéstico y el tratamiento del SGM son insu-
ficientes. Debe tenerse en cuenta que, sin un
tratamiento adecuado, los sintomas de SGM
progresaran en el tiempo.

El estudio REVIVE espafiol incluyé la mayor
cohorte estudiada de mujeres postmenopau-
sicas en Espafa. Los sintomas mas frecuentes
fueron la sequedad vaginal (81%), la dispa-
reunia (25%), la irritacién vaginal (24%) y la

hipersensibilidad vaginal (6%), mientras que el
sintoma més molesto fue la dispareunia (74%).
Se evidencidé también la repercusién negativa
del SGM sobre la sexualidad, asi como la insu-
ficiente sensibilizacion y proactividad del
personal sanitario al preguntar por estos sinto-
mas*.

La Asociacién Espanola para el Estudio de
la Menopausia (AEEM) publicé el documento
MenoGuia. Salud vaginal en 2014°. Actualizamos
la Menoguia dado que desde entonces, se han
realizado importantes avances en el conoci-
miento y el tratamiento del SGM.

Las recomendaciones de esta guia se diri-
gen a todas las mujeres con signos o sinto-
mas genitourinarios provocados por el déficit
estrogénico en la menopausia. Pueden hacerse
extensivas a las mujeres en edad fértil con un
estado de hipoestrogenismo transitorio que
cause sintomas genitourinarios.

El objetivo principal de esta guia es actua-
lizar los conceptos y nuevos datos disponibles
en el SGM para mejorar la salud vulvovaginal
y la calidad de vida de las mujeres postme-
nopausicas.
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! Metodologia

Revisién bibliogrdéfica

En una primera parte, se realizé una revi-
sién bibliogréfica mediante una bulsqueda
en las bases de datos PubMed®/MEDLINE
(NCBI), Embase® (Elsevier) y Cochrane Library
(Wiley Online). El objetivo de la revision fue la
sintesis y actualizacién de la evidencia cienti-
fica sobre el SGM. En la primera parte de este
documento se exponen los resultados de esta
revisiéon.

Método GRADE Pro. Desarrollo de
preguntas PICO

Paralelamente, se formularon cuatro pre-
guntas en formato PICO (Paciente, Interven-
cién, Comparacion y Desenlace u Outcome):

1. ¢Deberfan usarse los estrégenos locales
vs. placebo en mujeres postmenopausicas
para el SGM?

2. ¢Deberfa usarse el ospemifeno vs. place-
bo en mujeres postmenopausicas para el
SGM?

3. ¢Deberfa usarse la prasterona vs. place-
bo en mujeres postmenopausicas para el
SGM?

4. (Deberfa usarse el laser ginecoldgico vs.
placebo en mujeres postmenopéausicas
para el SGM?

Tabla 1. Clasificacion de la calidad de la evidencia.

Se considerd que estas preguntas eran las
mas relevantes en el tratamiento del SGM, por
lo que el panel de personas expertas procedid
a analizar la evidencia publicada sobre dichas
preguntas.

Para la categorizacién de la evidencia cien-
tifica, se determind seguir el sistema GRADE
(Grading the Quality of Evidence and the Assessment
of Recomendations)® como en la edicién anterior
de la MenoGuia. GRADE es un sistema rigu-
roso y transparente, tanto en la clasificacién
del nivel de evidencia como en la asignacién
de la fortaleza de la recomendacién.

De esta manera, se realizé la evaluacién de
la calidad de la evidencia siguiendo el sistema
GRADE, que propone una clasificacién en 4
categorias (Tabla 1).

En el sistema GRADE, la calidad de la
evidencia para un determinado desenlace
arranca con el disefio de los estudios. A partir
de un punto inicial (calidad alta para ensayos
clinicos y baja para estudios observacionales),
aplica los siguientes factores para bajar o subir
la calidad de la evidencia (Tabla 2).

En base a la evaluacién y sintesis de la
evidencia, se realizaron las recomendaciones
siguiendo la misma metodologia del sistema
GRADE, que considera dos categorias:

® Recomendaciéon fuerte: recomendacién
con confianza en que los efectos deseados
de la intervencién superan a los indeseables

Moderada

Muy baja

efecto real.

Confianza alta en que el estimador del efecto disponible en la literatura cientifica
se encuentra muy cercano al efecto real.

Es probable que el estimador del efecto se encuentre cercano al efecto real,
aungue podrian existir diferencias sustanciales.

El estimador del efecto puede ser sustancialmente diferente al efecto real.
Es muy probable que el estimador del efecto sea sustancialmente diferente al

ASOCIACION ESPANOLA PARA EL ESTUDIO DE LA MENOPAUSIA
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guia

Tabla 2. Factores que modifican la calidad de la evidencia.

Factores que permiten bajar la calidad de la evidencia

Limitaciones en el disefo o ejecucion de los estudios 1102 grados
Inconsistencia entre los resultados de diferentes estudios 1102 grados

Disponibilidad de evidencia indirecta
Imprecision de los estimadores del efecto
Sesgo de publicacion

1102 grados
11 02 grados
11 grado

Factores que permiten aumentar la calidad de la evidencia

Magnitud del efecto importante
Gradiente dosis-respuesta relevante

T1 02 grados
T1 grado

Impacto de las variables de confusion plausibles T1 grado

Alonso-Coello P, 2013; Balshem H, 2011; Grupo de trabajo sobre GPC, 2016; Schiinemann H, 2013

(recomendacioén fuerte a favor), o en que
los efectos indeseados de la intervencién
superan los deseados (recomendacién
fuerte en contra).

® Recomendaciéon débil: recomendacién
segln la cual los efectos deseables proba-
blemente superan los efectos no deseables
(recomendacién débil a favor de una inter-
vencién) o los efectos no deseables pro-
bablemente son mayores que los efectos
deseables (recomendacién débil en contra
de una intervencidn), pero con una incerti-
dumbre apreciable.

Se asume que las implicaciones de la fuerza
de las recomendaciones emitidas variara en
funcién de la perspectiva con la que se valore
(Tabla 3).

Para poder clasificar la calidad de la eviden-
cia y graduar la fuerza de la recomendacién, el
grupo de trabajo utilizé el software especifico
del sistema GRADE denominado GRADEpro
GDT. Dicho software se utiliza on line y es una
propuesta para sintetizar y presentar informa-
cién para la toma de decisiones en el campo
de la salud.

Tabla 3. Implicaciones de la fuerza de las recomendaciones desde diferentes perspectivas (pacientes, clinicos
y gestores).

Recomendacion fuerte Recomendaciéon débil

Para pacientes La mayoria de las personas estarian
de acuerdo con la accién recomen-
dada y sélo una pequefna proporcion
no lo estaria.

Las herramientas formales para la
toma de decisiones probablemente
no serén necesarias para ayudar a las
personas a tomar decisiones cohe-
rentes con sus valores y preferencias.
LEIEN (I CHEICEN | a mayorfa de las personas deberfa
sanitarios recibir la intervencion recomendada.

Para decisores/ La recomendacion puede ser adap-
gestores tada a la politica sanitaria en la mayo-
ria de las situaciones.

La adherencia a esta recomendacion
incluida en la guia, puede ser utili-
zado como un criterio de calidad o
indicador de rendimiento.

La mayoria de las personas en esta situacion estarian
de acuerdo con la accién sugerida, pero muchos no lo
estarfan.

Las herramientas para la toma de decisiones pueden
ser Utiles como ayuda para la toma de decisiones cohe-
rentes con los valores y preferencias de cada persona.

Reconoce que diferentes opciones seran apropiadas
para cada paciente individual y que se debera alentar
a que cada paciente alcance una decisién de manejo
coherente con sus valores y preferencias.

Las herramientas para la toma de decisiones pueden
ser Utiles como ayuda para la toma de decisiones cohe-
rentes con los valores y preferencias de cada persona.
El desarrollo de politicas sanitarias requerira considera-
bles debates y la participacion de los diversos grupos
de interés.

La documentacion adecuada del proceso de toma de
decisiones para una recomendacion débil podria utili-
zarse como una medida de calidad, en particular, si
esta basada en evidencia de alta calidad.

ASOCIACION ESPANOLA PARA EL ESTUDIO DE LA MENOPAUSIA
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Sindrome genitourinario de la

menopauUsia

Concepto

La salud vaginal es «el estado de la vagina
que mantiene las condiciones fisioldgicas
adecuadas a la evolucién de la edad de la mujer,
que no produce sintomatologia local y permite
una vida sexual satisfactoria»®. Esta definicién
pone de manifiesto los cambios fisiolégicos de
la vagina con la edad, el efecto de los sintomas
sobre la salud vaginal y la estrecha relacion
entre sexualidad y salud vaginal.

Los cambios provocados por la disminu-
cién de estrégenos no se limitan a la vagina,
sino que afectan también a la wvulva, las
vias urinarias y el suelo pélvico. El término
«sindrome genitourinario de la menopausia»
(SGM) fue propuesto en 2014 por la North
American Menopause Society (NAMS) para susti-
tuir a otros términos como atrofia vulvovagi-
nal, vaginitis atréfica o atrofia urogenital'. El
SGM es un concepto mas amplio porque no
solo incluye sintomas vaginales y vulvares,
sino también aquellos derivados de la carencia
estrogénica en las vias urinarias.

El SGM se define como los signos y sinto-
mas asociados a la disminucién de estroge-
nos y otros esteroides sexuales como andrd-
genos en la menopausia. Esta disminucién
de hormonas sexuales provoca cambios
anatémicos, fisiolégicos y funcionales en el
drea vulvovaginal (labios mayores y menores,
clitoris, vestibulo, introito y vagina) y el tracto
urinario (uretra y vejiga). Por lo tanto, el SGM
puede cursar con sintomas genitales (seque-
dad, irritacién, ardor, falta de lubricacién en
la actividad sexual, molestia o dolor) y urina-
rios (disuria, urgencia miccional e infecciones
urinarias).

Prevalencia

La prevalencia del SGM no esté bien esta-
blecida, porque no todos los casos se diagnos-
tican correctamente. En los estudios epidemio-
l6gicos la prevalencia se sitGa entre el 38%
y el 66%?% de las mujeres postmenopausicas.
En Espafia, la prevalencia oscila entre el 52,4%
segln datos del International Health's Study®, el
70% en el estudio GENISSE!'® y hasta el 90%
en la cohorte espafiola de la Encuesta Epide-
mioldgica Vulvovaginal Europea (EVES)!. En el
estudio REVIVE?, el 44% de las participantes
presentaron sintomas en los 30 dias previos a
la encuesta.

Fisiologia
Acciones de los estrogenos

Los estrégenos actlian sobre receptores
especificos en la vagina, la vulva, la uretra y el
trigono de la vejiga, zonas con un alto conte-
nido en estos receptores!'. La vagina posee
dos tipos de receptores estrogénicos (RE), los
REa y los REB. La distribucién preferente de
los REa es en el epitelio, el estroma vy las fibras
musculares, mientras que la de los REP es en
el epitelio y los vasos sanguineos. Ambos tipos
de receptores disminuyen con la menopausia,
sobre todo los REB 2.

La accion de los estrégenos tiene lugar en
las distintas capas de la vagina '** (Fig 1):

® Estimulan la renovacién del epitelio.

® Facilitan que el liquido trasudado produ-
cido en la ldmina propia pase al epitelio.

® Actlan sobre la capa muscular, que con-
tiene fibras elésticas.
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® Actlan también sobre la adventicia, que
contiene colageno y fibras elasticas.

Ademés, los estrégenos son importantes
para el mantenimiento del pH vaginal. Regulan
la sintesis de glucdgeno, que es el sustrato para
que los lactobacilos vaginales sinteticen acido
lactico a partir de glucosa. De este modo, se
crea un entorno vaginal acido (pH 3,5-5) que
dificulta el crecimiento de microorganismos
oportunistas '°.

Acciones de los andrégenos

Los andrégenos también intervienen en la
salud vaginal. Por una parte, se ha demostrado
la existencia de receptores de andrégenos (RA)
en todas las capas de la vagina. Por otra parte,
la concentracién de andrégenos disminuye
progresivamente durante la vida de la mujer, de

Sindrome genitourinario de la menopaus
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manera que en la menopausia es en torno a un
50% inferior comparada con la concentracién
alos 20 anos .

Los datos disponibles sugieren que los
andrégenos como la testosterona pueden
tener un efecto directo sobre el tejido vagi-
nal'*. Su administracién local provoca diversos
cambios en la vagina "

® Cambios en la expresién de RA y RE.

® Aumento del crecimiento celular.

® Aumento de la produccién de mucina.

® Aumento del recambio del colageno.

® Aumento de la perfusion.

® Aumento de la sintesis de neurotransmisores.

Algunos efectos son complementarios con
los de los estrégenos y otros son especificos
como la estimulacién del crecimiento de las
terminaciones nerviosas '’

Capas de la vagina | |

Efecto de los estrégenos I

| @== Adventicia

, == Muscular interna

== Muscular externa

Renovacion continua del epitelio
Mucosa desde la capa basal

Produccién de glucdgeno vy fibras
eldsticas. Trasudado

Distension/contraccion.
Tono muscular

Colageno y elastina: soporte
estructural. Turgencia y grado de
resistencia tisular

Figura 1. Capas de la vagina y efecto de los estrégenos en ellas.
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