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Bone
o Maintains bone density
o Prevents and reverses osteoporosis

Liver
o Increases production of liver proteins

o Increases lipoprotein receptors, leading
to decrease in low-density lipoprotein (LDL)

Uterus

o Stimulates thickening of endometrium
of the uterus

.

Vagina

o Stimulates maturation of the vaginal
epithelium

Reproductive system

o Stimulates growth of female sex organs

o Stimulates growth of the egg in the ovaries
o Regulates menstrual cycle

1 Gruber CJ, et al. New Engl J Med 2002; 346: 340-350

2 Sturdee DW & Panay N. Climacteric 2010; 13: 509-522.
3 Edmonds DK. Dewhurst’s Textbook of Obstetrics & Gynaecology, 8th Edition. 2012. Wiley-Blackwell, Chichester, UK
4 Mutter GL & Prat J. Pathology of the female reproductive tract. Chapter 7. Vagina: histology and pathology. 3rd

edition, 2014

El estrégeno tiene diferentes funciones, incluyendo el control
del desarrollo de los caracteres sexuales femeninos!

\

Brain

o Withdrawal of oestrogen leads to hot flushes
and night sweats, increases mood
fluctuations and removes neuroprotection

Skin

o Amelioration of skin aging

o Increases collagen production
o Reduces depth of wrinkles

Heart

o Withdrawal of oestrogen appears to remove
cardioprotective and vasoprotective effects

Breasts

o Responsible for development of breast tissue
during adolescence

Coagulation (exogenous oestrogen)
o Increases production of coagulation factors
o Increases potential for coagulation




Efecto de |la bajada de estrogenos en |la menopausia:
IMPACTO EN LA CALIDAD DE VIDA DE LA MUIJER

neurotransmitter levels?!

o Symptoms include insomnia,
Bone

_ _ anxiety, irritability, memory loss,
o Osteoporosis, reducing bone strength —— tiredness, poor concentration’
and increasing risk of fracture?! :
Skin effects

‘ Vasomotor symptoms Brain and cognition
o Hot flushes and night sweats? o Change in mood due to drop in l

Reproductive system o Reduced elasticity and thickness,*

o Vaginal atrophy, leading to vaginal . leading to wrinkles
SGM dryness and dyspareunial
Urological symptoms

o Incontinence and urinary infections?

Cardiovascular system

o Increased incidence of
cardiovascular diseasel

o Decreased activity of the
somatotropic axis leads to insulin
resistance and a rise in central
adiposity, increasing risk for
coronary heart disease?

1 Edmonds DK. Dewhurst’s Textbook of Obstetrics & Gynaecology, 8th Edition. 2012. Wiley-Blackwell, Chichester, UK.
2 Thurston RC & Joffe H. Obstet Gynecol Clin North Am 2011; 38: 489-501.

3 Sampselle CM, et al. Obstet Gynecol 2002; 100: 1230-1238.

4 Sumino H, et al. Endocr J 2004; 51: 159-164.



Prevalencia sintomatologia climatérica

Mujer pre y posmenopausica

La sintomatologia vasomotora es la mas frecuente durante la menopausia.

Sofocos 82% -

89%

Sudoraciones nocturnas 57% -
67%

Transtorno del sueno 54% -
65%

Sequedad vaginal 32% -

45%

Disfuncion sexual 13% -

24%

Mujeres a partir de 45 anos
N= 3890

ITALY SPAIN UNITED KINGDOM

Constantine GD et al (2016). Behaviours and attitudes influencing treatment decisions for menopausal
symptoms in five European countries. Post Reproductive Health 22(3) 112-22.



DMO vy edad

Bone mineral density (total body)
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A look behind the scenes: the risk and pathogenesis of primary osteoporosis
Hendrickx, G. et al. Nat. Rev. Rheumatol. advance online publication 21 April 2015; corrected online 24 April 2015;



La osteoporosis afecta a mas de 200 millones de personas en todo el
mundo

* EI30% de las mujeres posmenopausicas padecen osteoporosis?
* La complicacion mas importante de la osteoporosis es la fractura de cadera?

* Elriesgo de fractura de cadera, vertebral y de muneca, estimado en un 40%, es similar al
riesgo de cardiopatia coronaria?.

3.000 Hombre Mujer

2.000 -

1.000 . -

Fracturas de cadera previstas (a
nivel mundial por ano, x 1.000)

2000 2025 2050

Reginster J-Y and Burlet N. Bone. 2006;38:54-S9; 2. WHO Scientific Group. WHO Technical Report Series: 921. 2003:1; National
Osteoporosis Foundation. Disponible en: www.iofbonehealth.org/facts-and-statistics. 3. Gullberg B, et al. Osteoporos Int

1997;7:407-413.



Todas las fracturas se asocian a morbilidad?

1 year after a hip fracture

Unable to carry out at least one
independent activity of daily living

STOP
AlYONE

Unable to walk
independently

Patients (%)

Permanent
disability*
Death within
1 year o . MAKE YOUR
30% S0 FIRST BREAK

*Refers to patients becoming dependent on care or entering a nursing home for the first time

1. Cooper C. Am J Med 1997;103:12s—17s.
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Obstetriciag. ,
Ginecologia

AEEM-SEGO position statement on menopausal hormone therapy

Posicionamiento AEEM-SEGO sobre la terapia hormonal de la menopausia

Revista Oficial de la Sociedad Espaiiola
de Ginecologia y Obstetricia

Criterios de elegibilidad
paraelusodela THM

@t
AEEM

Asociacion Espafiola para el Estudio de la Menopausia

S

Sdnchez Borrego R, Llaneza Coto P, Mendoza Ladrén de Guevara N, Comino Delgado R, Ferrer Barriendos J, Baquedano Mainar L, Jurado Lopez AR, Manubens Grau M, Otero
Garcia-Ramos B, Lubidn Lépez DM, Coronado Mar n PJ, Cancelo Hidalgo MJ, Calaf Alsina J, Palacios Gil- Antufiano S. AEEM-SEGO position statement on menopausal
hormone therapy. Prog Obstet Ginecol 2018,;61(3):232-236




¢QUE ES UN SERM?




SERM: modulador selectivo del receptor de
estrogeno

a. Triphenylethylenes b. Benzothiophene
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Fig. 1. Chemical structures of SERMs. R; = O0CH,CH,N(CH3), CH2CHs; Ry = CH,CHs.

Pinkerton JV, Thomas S. Use of SERMs for treatment in postmenopausal women. J Steroid Biochem Mol Biol. 2014 Jul;142:142-54. doi: 10.1016/j.jsbmb.2013.12.011. Epub 2013 Dec 25.
PMID: 24373794.



SERM: modulador selectivo del receptor de
estrogeno

Raloxifeno 1997 Bazedoxifeno 2009

[ ﬁ?
Lty
ij / Ospemifeno 2013

Tamoxifeno 1971

Pinkerton JV, Thomas S. Use of SERMs for treatment in postmenopausal women. J Steroid Biochem Mol Biol. 2014 Jul;142:142-54. doi: 10.1016/}.jsbmb.2013.12.011. Epub 2013 Dec 25.
PMID: 24373794.



SERM: modulador selectivo del receptor de
estrogeno

Coactivadores

+ P4
\ SRC Accion agonista
cBP
(‘ ‘ Coactivadores

e

Accidn antagonista

PRAs
Correpresores

Martinkovich S, Shah D, Planey SL, Arnott JA. Selective estrogen receptor modulators: tissue specificity and clinical utility. Clin Interv Aging. 2014 Aug 28,;9:1437-52. doi: 10.2147/CIA.S66690.
PMID: 25210448, PMCID: PM(C4154886.



SERM: modulador selectivo del receptor de
estrogeno

) — serm Protein
-

ER . ¢———— Translation
SERM
binding to ER .
Conformational '\,\’
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/ - Transcription
Dimerization

Target gene

Martinkovich S, Shah D, Planey SL, Arnott JA. Selective estrogen receptor modulators: tissue specificity and clinical utility. Clin Interv Aging. 2014 Aug 28;9:1437-52. doi: 10.2147/CIA.S66690.

PMID: 25210448; PMCID: PM(C4154886.

Maximov PY, Lee TM, Jordan VC. The discovery and development of selective estrogen receptor modulators (SERMs) for clinical practice. Curr Clin Pharmacol. 2013 May;8(2):135-55. doi:
10.2174/1574884711308020006. PMID: 23062036; PMCID: PMC3624793.



SERM: modulador selectivo del receptor de
estrogeno

Oestrogen
- -‘_ SERM blocked from Protein

binding to ER

Cytoplasm N/‘

«+—— Translation

SERM
binding to ER

Conformational
change™ L, RNA
“ Transcription
Dimerization —————»
Target gene

Co-factor  ERE NA
(co-repressor) 2

Martinkovich S, Shah D, Planey SL, Arnott JA. Selective estrogen receptor modulators: tissue specificity and clinical utility. Clin Interv Aging. 2014 Aug 28,;9:1437-52. doi: 10.2147/CIA.S66690.

PMID: 25210448; PMCID: PM(C4154886.

Maximov PY, Lee TM, Jordan VC. The discovery and development of selective estrogen receptor modulators (SERMs) for clinical practice. Curr Clin Pharmacol. 2013 May;8(2):135-55. doi:
10.2174/1574884711308020006. PMID: 23062036; PMCID: PMC3624793.



Efecto agonista/antagonista, tejido
dependiente

,

ER

Phosphorylation Qestrogenic Complexes Anti-oestrogenic
cascade o the E3 2] [&] [ex]
ER and CoAs ’ J

TEJIDO

originating from
growth factor
receptors on the
cell surface

Many other
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Maximov PY, Lee TM, Jordan VC. The discovery and development of selective estrogen receptor modulators (SERMs) for clinical practice. Curr Clin Pharmacol. 2013

May;8(2):135-55. doi: 10.2174/1574884711308020006. PMID: 23062036, PMCID: PMC3624793.




SERM ideal

- -
A Antagonist Agonist
<_| Breast
‘ I Reference estrogen
Bazedoxifene (17Bestradiol,
B Ospem;:ln“m ethinil estradiol)
Raloxifene
Endometrium
Reference estrogen
_ (17pestradiol,
Bazedoxifene Ospemifene Tamoxifene ethinil estradiol)
Raloxifene
&
Bone
Reference estrogen
Ospemifene (17Bestradiol,
Bazedoxifene ethinil estradiol)
Raloxifene
Tamoxifene

Del Pup L. Ospemifene: a safe treatment of vaginal atrophy. Eur Rev Med Pharmacol Sci. 2016 Sep;20(18):3934-3944. PMID: 27735020.




SERM DE 12 GENERACION: Tamoxifeno

* Tratamiento del cancer de mama hormonodependiente.

* Eficaz en la reduccion de la mortalidad

* Receptor Alfa del tejido mamario

Vagina Endometrium Breast Bone Venous thromboembolism  Main indication
Ospemifene  +++ = +4 = Vaginal Atrophy
lamoxifen = (+) ++ (+) Breast cancer Prevention
Raloxiiene = = +4+ + USICOpOrosis
Bazedoxifene = = ++ + Menopause (+ Conjugated

Equine Estrogens)

Del Pup L. Ospemifene: a safe treatment of vaginal atrophy. Eur Rev Med Pharmacol Sci. 2016 Sep;20(18):3934-3944. PMID: 27735020.

Jordan VC. 50th anniversary of the first clinical trial with ICl 46,474 (tamoxifen): then what happened? Endocr Relat Cancer. 2021 Jan;28(1):R11-R30. doi:
10.1530/ERC-20-0335. PMID: 33151906; PMCID: PMC7780369.

Figure 7
Reduction in the number of rats with a
tumour after continuous treatment with
Tamoxifen
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SERM de 22 Generacion: Raloxifeno.

* El raloxifeno esta indicado para el tratamiento y la prevencion de la
osteoporosis posmenopausica y posee ademas el valioso efecto de
reducir la incidencia de cancer de mama invasivo. (FDA)

* En el estudio de referencia para su desarrollo, las pacientes tratadas
con 60 o0 120 mg de raloxifeno al dia durante 4 anos mostraron
reducciones de 36% vy 43% del riesgo de fracturas vertebrales.

* No se ha demostrado efecto sobre fracturas no vertebrales.

https://cima.aemps.es/cima/pdfs/es/ft/75432/75432_ft.pdf

Presa Lorite JC, Garcia Alfaro P, Martinez Medina M, Bard Mariné F, Fasero Laiz M, Gonzdlez Béjar M, Gonzdlez Rodriguez SP, Otero Garcia-Ramos B, Pefia Ledn I, Blanch Rubid J, Cano
Sdanchez A, Pérez Castrillon JL, Mendoza Ladrdon de Guevara N, Peris Bernal P. Osteoporosis, MenoGuia AEEM. Primera edicion 2020.

Del Pup L. Ospemifene: a safe treatment of vaginal atrophy. Eur Rev Med Pharmacol Sci. 2016 Sep,;20(18):3934-3944. PMID: 27735020.



SERM de 32 Generacion: Bazedoxifeno.

* Indicado para |a osteoporosis, tiene efecto antagonista estrogénico
endometrial (TSEC + EEC).

Presa Lorite JC, Garcia Alfaro P, Martinez Medina M, Bard Mariné F, Fasero Laiz M, Gonzdlez Béjar M, Gonzdlez Rodriguez SP, Otero Garcia-Ramos B, Pefia Ledn I, Blanch Rubid J, Cano
Sdanchez A, Pérez Castrillon JL, Mendoza Ladrdon de Guevara N, Peris Bernal P. Osteoporosis, MenoGuia AEEM. Primera edicion 2020.

https://cima.aemps.es/cima/dochtml/ft/09511001/FT_09511001.html/



Efficacy of Bazedoxifene in Reducing New Vertebral Fracture Risk
in Postmenopausal Women With Osteoporosis: Results From a 3-
Year, Randomized, Placebo-, and Active-Controlled Clinical Trialt

KAPLAN-MEIER FRACTURE RATE (%)

B BAZEDOXIFENE 20 mg EH BAZEDOXIFENE 40 mg
' A RALOXIFENE 60 mg PLACEBO
7 -
RRR, 42%; HR, 0.58 (95% Cl, 0.38-0.89) RRR, 41%; HR, 0.59 (95% Cl, 0.29-1.21)  RRR, 43%; HR, 0.57 (95% Cl, 0.34-0.97)
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En su principal estudio de referencia realizado en mujeres posmenopausicas con osteoporosis,
la incidencia acumulada de nuevas fracturas vertebrales fue significativamente menor en las
mujeres asignadas al azar a bazedoxifeno (20 o 40 mg al dia) o raloxifeno (60 mg al dia) frente a
placebo (tasa de fracturas del 2,3, 2,5y 2,3 frente a 4,1%).

JBMR

5 ywar BMD changes pradict long term fermoral meck
bone loss ip pestmenapausal "

HIV expenence and bone los:
South Alrca

Rush of chnical fractures m type 2 dishetes asspciated
with higher camboxy methyl lysine

Stuart L et al. J B Min Res 2009; 23(12):1923



ISystematic Review and Meta-Analysis

 OPEN

Efficacy and safety of bazedoxifene in
postmenopausal women with osteoporosis

A systematic review and meta-analysis
Lihua Peng, PhD?, Qian Luo, PhD®, Hui Lu, PhD®"

-

Reduccion en Fracturas No Vertebra

B Bazedoxifeno 20 mg M Placebo B R

RRR en fracturas no

les: Datos a 3 anos'

aloxifeno 60 mg

RRR en fracturas

HR=0.50;95% IC, 0.28-0.90*

g

vertebrales no vertebrales
(]
O =
810 - 447,
=
2.2 8-
(ST}
E E. 6 49
g8 4]
© % 2 1
% ! 0 T T
|_
Bazedoxifeno Placebo Bazedoxifeno Raloxifeno
20 mg 20 mg 60 mg

HR=0.56;95% IC, 0.31-0.1.017

J

Las mujeres de alto-riesgo (n=1,772) presentaron un T-score en cuello femoral <-3.0 y/o >1 fractura vertebral moderada o grave o

multiples fracturas vertebrales leves.
*P=0.02 vs. placebo;'P=0.05 vs. raloxifene. RRR = reduccidn relativa del riesgo.

1. Silverman SL, et al. J Bone Miner Res. 2008;23:1923-1934.



Raloxifeno y bazedoxifeno.

Vagina Endometrium Breast Bone Venousthromboembolism  Main indication

Ospemifene  +++ = - +- Vaginal Atrophy
Tamoxifen = ++ ++ +4 Breast cancer Prevention
aloxifene -\ SIe0pOrosis

Bazedoxifene -\ Menopause (+ Conjugated
qUING ESTrOZens

Del Pup L. Ospemifene: a safe treatment of vaginal atrophy. Eur Rev Med Pharmacol Sci. 2016 Sep,;20(18):3934-3944. PMID: 27735020.



Milagros Martinez Medina
(eds.)

SERMSs Tratamiento de la OP

€leccion del tratamiento , N ,
![ Paciente con indicaciéon de tratamiento para OP

Bajo riesgo de fractura de cadera:

- No antecedente de fractura
- T-Score Cadera: >-2,5

-Sintomatologia vasomotora

- Menopausia reciente

TERIPARATIDA
THM Serve L CRIPARATIDA

Algun factor:
Problemas digestivos
Baja adherencia
Insuficiencia renal
>75 anos

NG

BEDS
v
DENOSUMAB BISFOSFONATOS

Presa Lorite JC, Garcia Alfaro P, Martinez Medina M, Baré Mariné F, Fasero Laiz M, Gonzdlez Béjar M, Gonzdlez Rodriguez SP, Otero Garcia-Ramos
B, Peiia Ledn I, Blanch Rubid J, Cano Sdnchez A, Pérez Castrillon JL, Mendoza Ladrén de Guevara N, Peris Bernal P. Osteoporosis, MenoGuia AEEM.
Primera edicion 2020.



MenoQuias

Jesils C. Presa Lorite

Milagros Martinez Medina
((((((

SERMS Tratamiento de |la OP e

Bazedoxifeno Raloxifeno Tamoxifeno

Sugerimos los SERMs en: (GR D//GC +++)
* Mujeres posmenopausicas < 65 anos

* Sin SVM ni riesgo de ETE

e Con osteoporosis

* Bajo riesgo de fractura de cadera

* Sin fractu ras por frag|l|dad Kaufman JM et al. Ostoporos Int 2013; 24(10): 256



TSEC (Complejo estrogénico tejido-selectivo)

. Bazedoxifeno unido a un estrogeno equino conjugado
. Unicamente indicado para mujeres post-menopausicas

. Contraindicado en mujeres con antecedentes de cancer de mama o estrogeno
dependiente y en mujeres con riesgo tromboembdlico aumentado.

1. El E2 sefijaal 2. Formaun 3. Un coactivador se une al 4. Transcripcion
receptor (ER) dimero complejo E2-ER que se fija génica
al DNA

El estradiol actaa

como agonista [}
@ : . ﬂb — @&
B ' .‘. ;‘, :.‘.,,v‘:l.‘ ‘, “.‘ “,-
00a00ou000ba0

3. ActGia como co-represor
o coactivador
EI SERM “X" actia dependiendo al complejo ER-SERM
de la célula y la molécula e induce distintas
formas transcripcion

‘ _ . _r

X’KK’FW’\ YEO00000000  (actividad

antagonista)

sl

—‘:c.tlvldad agonista)

>
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Menoguia AEEM 2017: TSEC



Protector en la mama
Neutro en endometrio
Estrogénico en SNC

BZD + EC

Estudios clinicos en todo el mundo, 7500 mujeres. BZA/CE 0,45 (Duavive 0,45) y BZA/CE 0,625 (Duavive 0,625) *

G

(2] (3

24,','.;5 SMA;T 2, N=318 SMART 3, N=652
s Susk meses 3 meses
pmdhmw:\: Sintomas vasomotores vs Vulvovaginitis atrofica
I
£y 3

M

vs placebo

DMO, proteccién endometrial y 12 meses, 1 aiho extension

densidad mamaria vs placebo Protecdda endometsial

SMART 4, N=1,061
SMART 5,N=1843 p %
12 months. Supy e
y DMOvs placebo

En el tratamiento de los sintomas de la menopausia por

déficit estrogénico en mujeres con utero y que llevan al

menos 12 meses desde |a ultima regla... y cuya terapia

con progesterona no es apropiada.

La progesterona no es apropiada en:

e Mujeres con intolerancia a los gestagenos:

e Mujeres con miedo al gestageno.

e Mujeres con enfermedades que el gestageno puede
empeorar.



SERM de 32 Generacion: ospemifeno. ’/‘)‘
/-

Primer tratamiento no estrogénico por via oral del SGM.

Es un modulador selectivo de los receptores de estrogenos (SERM) indicado para el tratamiento del
SGM de moderado a grave.

Recomendado en casos de rechazo o contraindicacion del TEL o THM o dificultad de aplicacion del TEL.

Efectos evidentes a las 4 semanas de tratamiento.
Mejora la sequedad vaginal y la dispareunia. Posible beneficio en clinica urinaria -2

Mejora la funcidn sexual, con diferencias estadisticamente significativas en comparacion con placebo
en todos los items del cuestionario FSl a las 12 semanas de tratamiento 34

El Unico tratamiento (con los productos OTC) para los sintomas del SGM en mujeres que han
terminado el tratamiento adyuvante de un cancer de mama recogido en ficha técnica.

1Di Donato V, et al. Maturitas. 2019
2Schiavi MC, et al. Gynecol Endocrinol. 2018
3 Constantine G, et al. Climacteric. 2015

4 Archer DF et al. Menopause. 2019

https://aeem.es/comunicacion/menoguias-para-profesionales/



Ospemifeno mejora significativamente |la
disfuncion sexual femenina en mujeres con AVV

A las 12 semanas se observaron efectos uniformes en todos los dominios del FSFI
Cambio desde la basal a la semana 4y 12 (LOCF) en los dominios del FSFl en la poblacion ITT

2

LS Mean change
o N B O W R, N B O ®

M Placebo m Ospemifeno
* p<0.05 vs. placebo; **p<0.001 vs. placebo.

% * %
*k *
*k
*
*
*
*k
| ‘
w4 W12 w4 W12 w4 W12 w4 W12 w4 W12 w4 W12

Disminucion
dolor

Deseo Excitacion Lubricacion Orgasmo Satisfaccion

Constantine 2015



Diagndstico del SGM: clinico

Anamnesis

 Completa y cuidadosa. Interrogar con delicadeza.

e Sintomas mas prevalentes: sequedad y dispareunia.

* Preguntar por sintomas urinarios y problemas sexuales.

Exploracion fisica. indices de salud vaginal® y vulvar2.

Pruebas complementarias: solo en caso de duda o para investigacion (pH ,
indice de maduracion celular).

1Bachmann et al. Maturitas, 1995.
2Palacios et al. Climacteric, 2017. https://aeem.es/comunicacion/menoguias-para-profesionales/



Adherencia al tratamiento del SGM

Muy baja en el SGM
b ~ A

‘ Adherencia / persistencia® ‘ Factores relacionados con:
- el paciente

- la enfermedad
- el personal sanitario
- el farmaco 5 e 2

N & ge

Terapia secuencial empoderada del
SGM

Wanhg
2Menoguia. Sindrome genitourinario de la menopausia. AEEM, 2020

https://aeem.es/comunicacion/menoguias-para-profesionales/



Tratamiento del SGM “ terapia secuencial empoderada ”

¢Presenta dificultades para tener relaciones sexuales o sintomas compatibles con sequedad vaginal
(escozor, prurito, infecciones de repeticion)?

Si - Informar de
v * | No - medidas
éQué tratamientos ha seguido? preventivas
—_— A A - L -
Ninguno Hidratantes y lubricantes TEL Prasterona Ospemifeno

L4

Sintomas leves

h

Tratamiento
farmacolégico

v

v

v

Sintomas moderados
O severos

e

Preguntar por
adherencia.
Aumentar
potencia
estrogénica
Cambiar a
prasterona u
ospemifeno.
Asociar
terapia
regenerativo:
Laser

Preguntar por
adherencia.
Cambiar a TEL
de alta
potencia

u ospemifeno
segun
preferencias
Asociar
terapia
regenerativo:
Laser

Preguntar por
adherencia.
Cambiar a TEL
de alta
potencia

o prasterona
segun
preferencias.
Asociar
terapia
regenerativo:
Laser

Figura 6. Algoritmo para el tratamiento del SGM sin sintomas vasomotores asociados:. « Terapia secuencial
empoderada del SGM» basado en el cuestionario SPPOTT. Fuente: elaboracién propia

*Aumentar potencia estrogénica hace referencia a que si se estéa utilizando promestrieno o estriol, se puede aumentar la concen-
tracion de dosis del mismo TEL o cambiar a estradiol si no se estaba utilizando, ya que en nuestro medio no disponemos de otros
estrogenos para administracién local.
https://aeem.es/comunicacion/menoguias-para-profesionales/
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SGM en pacientes con cancer de mama

19 DE OCTUBRE
@ S Ospemifeno si se ha

Tratamiento no hormonal: lubricantes e hidratantes finalizado la

adyuvancia
/ \ Si no funciona

Estrégenos topicos en ciclos cortos Si acceso, LASER o inyecciones de acido hialurénico

/ Si no funciona

Otras alternativas: Prasterona, testosterona tdpica

https://aeem.es/comunicacion/menoguias-para-profesionales/



No hay contraindicacidon en mujeres con
antecedentes de cancer de mama

e L3 sexualidad debe * Senshio® es el primer
ser abordada como farmaco por via oral
parte integral del actualmente disponible

para el tratamiento de |la
atrofia vulvovaginal, sin
contraindicacion en
mujeres con antecedentes
de cancer de mama que
han completado su
tratamiento, incluyendo

la terapia adyuvante

tratamiento de |a
paciente tratada
por cancer de
mama

Senshio Ficha Técnica



NUEVAS TERAPIAS PARA MEJORAR LA CALIDAD DE
VIDA DE LA MUIJER EN LA POSTMENOPAUSIA



Estetrol: E4
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Producido exclusivamente por el higado fetal humano

Alta Biodisponibilidad por via oral
No metabolitos activos
No union SHBG

No se metaboliza por las enzimas del citocromo P450

No aumenta la sintesis:
Factores de coagulacion
SHBG
Angiotensinégeno

Arnal JF et al. Physiol Rev 2017; 97:1045



E4 accion tejido selectiva
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Antagonista en ERax de membrana

E4 Bloquea el RE de membrana
E4 Efecto neutro a nivel hepatico
E4 Bajo efecto en tejido mamario normal o Ca de mama

e ]
Genomic effects

Agonista en ERa nuclear

E4 Activa el RE nuclear
E4 Actividad estrogénica importante en vagina, endometrio,
hueso y sistema cardiovascular con efectos beneficiosos.

Arnal JF et al. Physiol Rev 2017; 97:1045
Abot et al. EMBO Mol Med 2014; 6:1328




Efecto vascular
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Efecto en mama

Dots/cell

10

5 -
(10 M) a ik

254

Ctl"| E4 20 g
(1 pM)

107

Ctrl E, E, E,+E,

Abot et al. EMBO Mol Med 2014; 6:1328



Ffecto en |
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Mean % of change from baseline

Efecto en SNC
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Blogueantes reversibles del receptor de la neurokinina B
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Neurokinina B y sofocos
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pituitary
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Menown, S. J et al Adv Ther 2021; 38(10): 5025
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Conclusiones

 El climaterio puede afectar a varias areas de |la salud de la mujer: calidad
de vida, salud d6sea, salud sexual...

* Herramientas utiles y seguras para tratar cada uno de los problemas que
puedan aparecer.

 La THM es una herramienta eficaz y segura para tratar los sintomas del
climaterio pero no es la Unica.

* Los SERMS también son alternativas terapéuticas eficaces. Cada uno en su
area y con su indicacion.

* Las nuevas moléculas vienen para solucionar dificultades observadas con
las terapias clasicas: riesgo cardiovascular y cancer hormonodependiente.




“Cada guerra es una destruccion del espiritu humano”.
Henry Miller.




