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LA FALTA

DE MUJERES .
EN LOS ENSAYOS, (/.
UN PROBLEMA
Pauca ©

§

Durante décadas las mujeres han sido excluidas de los estudios,

lo que ha generado un gran desconocimiento sobre el impacto de
los medicamentos. Si se sabe que sufren mas efectos adversos y
problemas de eficacia. Expertas médicas y farmacéuticas abordan
la importancia de mejorar, todavia hoy, la participacién femenina
en la investigacién, y sefnalan los efectos de esta deuda histérica

TEXTO NAIARA BROCAL ILUSTRACIONES GABRIEL SANZ

DE
EN LOS

PUBLICA

CUANDO UNA MUJER TOMA UN ME-
dicamento, hay muchas
probabilidades de que la
dosis, la seguridad y la efi-
cacia hayan sido determi-
nadas segun estudios que
se han realizado mayorita-
riamente en hombres. Du-
rante décadas la investiga-
cién clinica ha marginado a
las mujeres de los ensayos,
lo que ha generado un va-
cio de conocimiento sobre
como los farmacos actian
en el organismo femenino.
Las consecuencias de
esta brecha van mas alla de
la falta de datos. Las muje-
res pueden sufrir mas efec-
tos adversos, presentar mas
problemas de eficacia o te-
ner menos informacién en
general sobre como les
afectan los medicamentos.
Seis expertas analizan

cudl es la magnitud del pro-
blema: Gemma Parramon,
portavoz de la Sociedad Es-
pafiola de Psiquiatria y Sa-
lud Mental; Ana Gonzalez-
Pinto, directora cientifica
del Area de Salud Mental
del Ciber (Cibersam); Leti-
cia Fernandez Friera, miem-
bro del comité cientifico del
proyecto Mujer y Corazén
de la Sociedad Espaiiola de
Cardiologia; Antonia Agus-
ti, presidenta de la Sociedad
Espaiiola de Farmacologia
Clinica; Estela Moreno, se-
cretaria del Grupo de Far-
macia Oncoldgica (Gedefo)
de la Sociedad Espatfiola de
Farmacia Hospitalaria, y
Raquel Varas, responsable
de Campaiias Sanitarias del
Consejo de Colegios de Far-
macéuticos.

Desde mediados del siglo

XX las mujeres fueron sis-
tematicamente excluidas de
los ensayos clinicos. Ana
Gonzalez-Pinto (Cibersam)
explica que las razones son
diversas, pero una principal
fue el deseo de evitar ries-
gos fetales en el caso de que
las participantes quedaran
embarazadas, lo que dej6 a
las mujeres en una clara si-
tuacion de desventaja en
cuanto a los avances médi-
cos: “Nos pusieron en una
posicién de inferioridad en
términos de salud”, afirma.
El afio 1977 fue un punto
de inflexién. La crisis de la
talidomida, el farmaco para
las nauseas que provoco
malformaciones congénitas
enmiles de bebés, llevo a la
agencia reguladora esta-
dounidense FDA a reco-
mendar que las mujeres en

edad fértil no participaran
en los ensayos. “Esta medi-
da, aunque bien intenciona-
da, derivo en su exclusion
generalizada de la investi-
gacion médica durante dé-
cadas”, lamenta la psiquia-
tra Gemma Parramon.

“MEDICINA BIKINI”. Pero no
solo se trat6 de proteger a
la descendencia. Parramon
sefiala que predominaba
una visioén reduccionista de
las diferencias bioldgicas
entre sexos, conocida como
“medicina bikini”, segin la
cual las unicas diferencias
entre hombres y mujeres
residen en sus aparatos re-
productores. Esta concep-
cién errénea contribuy6 a
que no se considerara nece-
saria la presencia de muje-
res en los estudios.

Otro factor clave fue la
percepcion de que los ciclos
hormonales femeninos po-
drian interferir con los re-
sultados de los estudios, lo
que afladiria complejidad y
elevaria los costos de la in-
vestigacion. “Aunque este
argumento es cientifica-
mente cuestionable, reforzo
la exclusion de las mujeres
en los ensayos durante
afos”, revela Parramon.

Como consecuencia, los
hombres fueron considera-
dos la norma en la investi-
gacion médica, extrapolan-
do los resultados obtenidos
en ellos al otro 50% de la
poblacion, sin tener en
cuenta las diferencias bio-
légicas entre sexos.

Fue necesario esperar
hasta la década de 1990
para que los reguladores

comenzaran a promo-
ver una participacién
mas equitativa de las
mujeres en la investi-
gacion clinica. En
1993, Estados Unidos
aprobo una ley que
obligaba a incluir
mujeres en los estu-
dios financiados
con fondos federa-
les. En Europa, la
Agencia Europea de
Medicamentos (EMA) emi-
ti6 en 1997 directrices
orientadas a fomentar la in-
clusién femenina en los en-
sayos clinicos.

Sin embargo, como ad-
vierte Parramon, no fue
hasta principios de los 2000
para que estas medidas se
implementaran de manera
mas rigurosa. Desde enton-
ces, tanto la EMA como su
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nicos y la desagregacion de

que el unico criterio de ex-
clusién basado en el sexo
que aun persiste en muchos
ensayos clinicos afecta a las
mujeres en edad fértil que
no usan métodos anticon-
ceptivos efectivos.

No obstante, la cardi6lo-
ga Leticia Fernandez Friera
subraya que hay que tener
en cuenta los factores so-
ciales. La educacion de las
mujeres sobre la importan-
cia de participar en los en-
sayos clinicos ha sido limi-
tada, y en ocasiones, en-

dicos tiene un impacto sig-
nificativo en el caso de los
farmacos. “Aun hay una im-
portante falta de informa-
ci6n sobre el efecto de los
medicamentos en las muje-
res; una deficiencia que se
extiende a todas las areas
terapéuticas”, asegura la
experta del Consejo de COF
Raquel Varas. Sefiala que
peses a los esfuerzos para
mejorar esta situacion, la
informacién disponible si-
gue siendo limitada.

Esta brecha de conoci-

homoéloga estadounidense, frentan mas dificultades lo-  miento es especialmente
la FDA, han impulsadonor-  gisticas para involucrarse critica en situaciones como
mativas que exigen una re- en los estudios. A pesar de el embarazo y la lactancia.
— . i presentacion equitativa de ello, reconoce que “la situa- Parramon corrobora que la
et — mujeres en los ensayos cli- cién estd mejorando”. falta de datos sobre la segu-

ridad de los medicamentos

e los resultados por sexo. DESDE LA PRECLINICA. L.a durante la gestacion “obliga
| Hoy en dia, la farmacélo-  menor representacion fe- amuchas mujeres a tomar
ga Antonia Agusti sostiene menina en los estudios mé-  decisiones médicas sin su-

ficiente respaldo cientifico”.

El problema comienza en
la preclinica. En muchos es-
tudios no se especifica el
sexo de las células que se
utilizan y la mayoria de los
animales de experimenta-
cién son machos, lo que im-
plica que no se consideran
las diferencias bioldgicas
entre sexos desde el inicio
del desarrollo de los farma-
cos, alerta la psiquiatra.

Ya en los ensayos, la sub-
representacion femenina
persiste, especialmen- #++
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REACCION A
TODOS LOS
NIVELES

Han pasado més de 30 afos
desde que las agencias estadouni-
dense y europea comenzaran a
introducir medidas para mejorar la
participacion de las mujeres en la
investigacién médica. En los
Ultimos afos, reguladores,
gobiernos e investigadores han
intensificado esfuerzos para lograr
una representacion equitativa de
mujeres en los ensayos clinicos.

La EMA ha apoyado proyectos,
como GenderBasic y EUGenMed,
que integran el andlisis de sexo y
género en la investigacion
biomédica, resalta la farmacéutica
hospitalaria Estela Moreno.

En oncologia, la sociedad
europea ESMO vy la espafola
SEOM promueven iniciativas para
abordar las diferencias de sexo y
género en la investigacion
oncoldgica. En cardiovascular,
Leticia Fernandez Friera destaca el
trabajo realizado por la Sociedad
Espafiola de Cardiologia, que ha
lanzado iniciativas como el
proyecto Mujer y Corazén, para
fomentar la participacion femenina
en los estudios y sensibilizar a
profesionales y poblacién general.

Una de las iniciativas méas
relevantes puestas en marcha en
Espafia, a juicio de la psiquiatra
Gemma Parramon, es la Red de
Cientificas, Académicas y
Profesionales de la Salud (Red
CAPS), que agrupa a mujeres
profesionales del sector y promue-
ve estudios con enfoque de
género. También destaca la
Sociedad Catalana de Salud con
Perspectiva de Sexo y Género.

Otros movimientos relevantes
son la Comunidad de Practica
Hipatia, una iniciativa colaborativa
en Catalufia que agrupa centros de
investigacion; los principios DORA,
promovidos por la Sociedad
Americana de Biologia Celular en
2012; y las guias SAGER, de la
Red Europea de Editores de
Revistas Cientificas.

La farmacéloga Antonia Agusti
sefiala que el Ministerio de Sanidad
ha comenzado a incluir en sus
convocatorias publicas de
proyectos de investigacion la
perspectiva de género. Esto
implica que los investigadores
deben especificar si sus proyectos
incluyen a las mujeres, en qué
medida y si se esperan resultados
distintos segun el sexo.

La industria farmacéutica, por su
parte, comienza a mostrar “una
creciente sensibilidad al respecto”,
observa Raquel Varas, del Consejo
de Colegios de Farmacéuticos: “Se
estan dando pasos en el buen
sentido: aunque aun queda mucho
por hacer ,ya se han iniciado
investigaciones de desarrollo de
medicamentos que son conscien-
tes de las diferencias por sexo”.

te en las fases Iy I, donde
la participaciéon de mujeres
es solo del 30%. La farma-
céutica hospitalaria Estela
Moreno indica que aunque
no hay una exclusion siste-
matica de las mujeres en
las fases I y 111, contindan
estando subrepresentadas.

DESGLOSE DE RESULTADOS
SEGUN EL SEXO. Otro pro-
blema adicional es que mu-
chos ensayos clinicos no
desagregan los datos por
sexo y género, lo que com-
plica ain mas el andlisis de
las diferencias en la res-
puesta a los tratamientos.
“Aunque se han comenzado
a publicar, todavia no es
una practica estandar. Por
ejemplo, en el caso de la on-
cologia, solo un pequefio
porcentaje de los ensayos
analiza las diferencias por
sexo, a pesar de que se sabe
que existen variaciones sig-
nificativas en la eficacia y
seguridad de los tratamien-
tos”, expone Moreno.

La farmacéutica hospita-
laria comprende que hacer
publica la informacién des-
glosada por sexo deberia
ser una practica habitual,
ya que permitiria ajustar
las dosis y personalizar es-
trategias terapéuticas y me-
jorar asi la seguridad y efi-
cacia de los tratamientos.

“Desagregar no significa
solo informar cudntas mu-
jeres y cuantos hombres
han participado en un estu-
dio, sino analizar los datos
por separado, segin sexo y
género”, matiza Parramon.
Apunta que si se revisan los
estudios de los tltimos far-
macos lanzados al merca-
do, en muchos casos los da-
tos no estan desglosados de
manera adecuada.

La falta de estos datos
también perjudica a los
hombres. Un medicamento
que presenta problemas de
seguridad en mujeres pue-
de ser retirado del merca-
do, a pesar de ser eficaz
y seguro en hombres.
De la misma manera,
un farmaco que no
demuestra suficien-
te eficacia en hom-
bres puede no llegar
a comercializarse,
aunque pueda ser
seguro y efectivo en
mujeres.

En cardiologia la prac-
tica de desglosar los resul-
tados por sexo es mas habi-
tual, reconoce Fernandez
Friera, “porque a menudo
los resultados cientificos
pueden variar'y su inter-
pretacion puede ser distin-
ta. De hecho, los puntos de
corte para considerar de-
terminados factores de
riesgo pueden cambiar”.

LA FALTA DE |
REPRESENTACION
FEMENINA

EN LOS ESTUDIOS
COMIENZA EN LA
INVESTIGACION CON
CELULAS Y ANIMALES

AUNQUE SE EMPIEZAN
A PUBLICAR DATOS
DE ESTUDIOS
DESGLOSADOS POR
SEXO0, TODAVIA_

NO ES UNA PRACTICA
ESTANDAR

EL UNIGQ CRITERIO DE
EXCLUSION VIGENTE
AFECTA A NIUJERES
EN EDAD FERTIL

QUE NO USAN
ANTICONGEPTIVOS
EFICACES

EL DESCONOCIMIENTO
DE LA SEGURIDAD DE
LOS MEDICAMENTOS
EN EL EMBARAZO
OBLIGA A TOMAR
DECGISIONES SIN .
RESPALDO CIENTIFICO

Aun asi, todavia queda un
largo camino por recorrer
en medicina cardiovascular,
“ya que en muchos ensayos
los resultados de los farma-
COS se expresan en térmi-
nos generales, sin conside-
rar estas diferencias”.

El sexo es un modificador
importante de la fisiologia
y la enfermedad a través de
regulaciones genéticas, epi-
genéticas y hormonales, ex-
plica Varas. A su vez, varia-
bles como la actividad hor-
monal, el peso y la distribu-
cién de la grasa corporal in-
fluyen en la farmacocinéti-
ca y farmacodinamica de
los medicamentos, en su
biodisponibilidad y resul-
tados terapéuticos.

La experta del Consejo
resalta que después de
ajustar segun el tamafio
corporal y la edad, la tasa
de filtracién glomerular en
mujeres respecto a los hom-
bres es un 10% inferior.
Esta diferencia relacionada
con el aclaramiento renal se
ve amplificada por las va-
riaciones en la actividad de
las enzimas hepéticas me-
tabolizadoras: las mujeres
tienen una actividad dismi-
nuida de CYP1A2, CYP2E1
y UGT, y una actividad in-
tensificada de CYP2A6,
CYP2B6 y CYP3A4.

Asimismo, la mayor pro-
porcién de grasa corporal
provoca que, por lo general,
tengan una mayor exposi-
cién sistémica a los farma-
cos cuando reciben las mis-
mas dosis que los hombres.

EL FACTOR HORMONAL, OL-
VIDADO. Uno de los princi-
pales vacios en la investiga-
cién farmacolégica es el im-
pacto de las hormonas. Las
variaciones en los niveles
de estrogenos y progestero-
na durante el ciclo mens-
trual, y los cambios como el
embarazo, la menopausia y
el uso de anticonceptivos
pueden modificar la absor-
cion, distribucién y elimi-
nacién de los medicamen-
tos, afectando a su eficacia
y seguridad. Sin embargo,
los ensayos clinicos rara
vez analizan cémo los cam-
bios hormonales influyen
en la respuesta a los farma-
cos. Durante el embarazo,
los cambios fisioldgicos,
como el aumento del volu-
men sanguineo, pueden
modificar también el meta-
bolismo de los medica-
mentos. Parramon destaca
que, aunque existe eviden-
cia de estas diferencias en
el caso de los psicofarma-
cos, echa en falta investiga-
cién que aborde cuestiones
clave, como el impacto de la
menopausia en la farmaco-
cinética y la farmacodina-

mica de estos medicamen-
tos. Gonzalez-Pinto aflade:
“Las mujeres responden de
manera diferente a muchos
psicofarmacos, pero los da-
tos siguen siendo limita-
dos”. Un ejemplo claro es
que las mujeres premeno-
pausicas suelen responder
mejor a los inhibidores se-
lectivos de la recaptacion
de serotonina (ISRS), mien-
tras que los hombres tien-
den a tener una mejor res-
puesta a los antidepresivos
triciclicos.

Las expertas hablan de
un desconocimiento gene-
ralizado del impacto de los
medicamentos en las muje-
res. Se ha constatado que
experimentan mas efectos
adversos, pero debido a la
falta de publicacién de da-
tos desglosados por sexo,
estos riesgos a menudo pa-
san desapercibidos.

MEDIGAMENTOS QUE FUN-
CIONAN DIFERENTE. Si bien,
ya pueden encontrarse mu-
chos medicamentos que se
sabe que tienen una efecti-
vidad o perfil de efectos ad-
versos diferente. Varas se-
fiala que este listado inclu-
ye antihipertensivos blo-
queadores de los canales de
calcio, antibiéticos, aspiri-
na, antihistaminicos, beta-
bloqueantes, metotrexato,
tiazidas, gabapentina,
IECA, estatinas, digoxina,
opidceos y benzodiacepi-
nas, asi como hierro y an-
tipsicoticos.

La falta de datos en muje-
res en enfermedades con-
cretas tampoco tiene que
ver con su prevalencia. En-
tre las areas con menor re-
presentacion femenina y
mayor necesidad de estu-
dios en mujeres estan las
enfermedades cardiovascu-
lares, como la hipertensién
y los infartos, la oncologia y
las enfermedades neurode-
generativas, como el Alzhei-
mer y la esclerosis multiple,
expone la portavoz de la
SEFH. Paradojicamente,
continia Moreno, ambas
enfermedades afectan en
mayor proporcién a las mu-
jeres, pero no estan sufi-
cientemente representadas
en los ensayos clinicos.

Asimismo las mujeres tie-
nen una mayor predisposi-
cién a enfermedades au-
toinmunes, pero no se in-
vestigan adecuadamente
tratamientos especificos
para ellas. En el ambito de
la salud mental, las mujeres
sufren mayores tasas de de-
presion, pero el desarrollo
de farmacos se ha basado
histéricamente en modelos
masculinos, lo que podria
afectar a la eficacia de los
antidepresivos en mujeres.
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PSICOFAR-
MACOS:
FALTAN DA-
TOS PESE
ALALTO
CONSUMO

La infrarrepresentacion de
las mujeres en los ensayos
clinicos en psiquiatria ha
generado lagunas significati-
vas en el conocimiento
sobre los medicamentos.
Ana Gonzélez-Pinto, del
Cibersam, sefiala que las
mujeres consumen mas
psicofarmacos y suelen
recibir mas tratamientos con
polifarmacia, aunque la
disponibilidad de la
evidencia sea menor.

Pese a que las mujeres

LA MUJER,
OLVIDADA
EN LOS
ENSAY0S
EN CARDIO-
LOGIA

La investigacion cardiovas-
cular ha estado histérica-
mente focalizada en
problemas de salud de
hombres, por lo que los
protocolos de los estudios
limitaban la inclusién de
muijeres. Leticia Fernandez
Friera, miembro del Comité
Cientifico del proyecto Mujer
y Corazén de la Sociedad

CANCER:
HAY DIFE-
RENCIAS
EN EFICA-
CIAY SE-
GURIDAD

Durante anos las diferencias
bioldgicas entre hombres y
mujeres, lo que ha afectado
la comprensién sobre cémo
los tratamientos impactan a
las mujeres. Aunque el
cancer afecta a ambos
sexos, la participacion

reciben mas diagndésticos
de trastornos depresivos y
de ansiedad, muchos
estudios se han llevado a
cabo principalmente en
hombres. Gemma Parra-
mon, de la Sociedad
Espanola de Psiquiatria y
Salud Mental (Sepsm),
subraya la preocupacién por
la falta de datos en TDAH en
mujeres adultas, ya que la
mayoria de los ensayos se
han llevado a cabo en
hombres jévenes y nifios.

En el trastorno bipolar,
enfermedad mas frecuente
en la mujer, hay una falta de
investigacion sobre el
impacto de los cambios
hormonales en la respuesta
alos tratamientos. En la
esquizofrenia, aunque se
sabe que los antipsicoti-
cos pueden causar mas
aumento de peso y
alteraciones hormonales
en la poblacion
femenina, estos efectos

Espafola de Cardiologia
(SEC), destaca que esto se
debe a la falta de sensibili-
zacién sobre la importancia
de la participaciéon femenina
en la investigacion. Menos
del 30% de los estudios
cardiovasculares se realizan
en mujeres, lo que genera
lagunas en el conocimiento
sobre su respuesta a los
tratamientos.
Medicamentos como
anticoagulantes, betablo-
queantes, estatinas,
digoxina y diuréticos suelen
requerir mas ajuste de dosis
en la mujer. Las mujeres
presentan diferencias en la
farmacocinética y farmaco-
dinamica que afectan la
eficacia y seguridad de los
farmacos. Por ejemplo, los
betabloqueantes pueden

femenina en ensayos clinicos
sigue siendo inferior, lo que
limita el conocimiento sobre
la eficacia y la seguridad de
los tratamientos en mujeres.
Estela Moreno, secretaria
del Grupo de Farmacia
Oncoldgica de la Sociedad
Espafola de Farmacia
Hospitalaria (SEFH), ha
impedido entender como los
farmacos funcionan en las
mujeres, tanto en términos
de respuesta terapéutica
como de toxicidad. Un
andlisis de mas de 200
ensayos mostré que las
mujeres representaban
menos del 40% de los
participantes, a pesar de que
en muchos tipos de cancer

no se han estudiado
adecuadamente.

Las diferencias bioldgicas,
como el porcentaje de grasa
corporal, el menor indice de
masa corporal y la menor
tasa de aclaramiento
hepatico, influyen en la
respuesta a los psicofarma-
cos. Las fluctuaciones
hormonales, como las del
ciclo menstrual o la
menopausia, también
afectan a la respuesta.
Gonzélez-Pinto explica que
los estrégenos protegen a la
muijer durante su vida fértil,
por lo que pueden requerir
dosis

reducir
mas la frecuencia
cardiaca y la presion
arterial debido a la menor
funcién renal y hepatica, lo
que lleva a mayores
concentraciones plasmati-
cas y a mas efectos
adversos como bradicardia,
fatiga, insomnio y aumento
de peso.

En cuanto a las estatinas,
las mujeres tienen mayor
riesgo de miopatia y
rabdomidlisis, ademas de
una mayor probabilidad de
desarrollar diabetes tipo 2
tras la menopausia.

También requieren dosis
mas bajas de anticoagulan-
tes debido a diferencias en
el metabolismo hepéatico y el

tienen una prevalencia similar

0 mayor.

Aungue ha aumentado la
conciencia sobre la necesi-
dad de incluir a las mujeres
en los ensayos, especial-
mente con el impulso de las
agencias reguladoras,
persiste la subrepresenta-
cién, particularmente en
tratamientos como la
inmunoterapia y las terapias
dirigidas. Ademas, la falta de
andlisis desglosados por
sexo limita la interpretacion
de los resultados, ya que las
diferencias en el metabolis-
mo y eliminacion de
farmacos entre hombres y
mujeres estan bien docu-
mentadas, pero a menudo

menores, pero esto cambia
tras la menopausia.
Ademas, el periparto es un
momento “de alta vulnerabi-
lidad para la mujer”.

Ante sintomas de igual
gravedad, los estudios
sugieren que las mujeres
premenopausicas respon-
den mejor a los ISRS, y los
hombres tienen mejores
resultados con los antide-
presivos triciclicos. En el
caso de los antipsicéticos,
las mujeres tienden a
responder mejor que los
hombres, que son méas
sensibles al efecto placebo.
Por este motivo, “aumentar
la participacion femenina en

los ensayos clinicos de

antipsicéticos podria
reducir el efecto
placebo en el grupo
de control”, afirma
Parramon.
Por otra parte,
la experta de la
Sepsm

volumen de distribucion, lo
que obliga a vigilar el riesgo
de sangrado.

Los antiagregantes
plaguetarios, los IECA 'y los
ARA Il pueden causar
efectos adversos como
sangrados gastrointestina-
les, hematomas y angioede-
ma, que son Mas comunes
en mujeres.

Los diuréticos, por otro
lado, pueden provocar
hiponatremia, hipocalemia,
hipotension ortostatica y
mayor riesgo de osteoporo-
sis, por la mayor susceptibi-

no se abordan en los
estudios.

Las mujeres pueden tener
un mayor riesgo de efectos
adversos graves con ciertos
tratamientos. Por ejemplo,

UN ANALISIS
DE 200
ENSAYO0S EN
CANCER
REVELO QUE
LAS MUJERES
SON MENOS
DEL 40%

DE LOS
PARTICIPANTES

AUNQUE LAS
MUJERES
RECIBEN MAS
DIAGNOSTICOS
DE DEPRESION
Y ANSIEDAD,
MUCHOS
ESTUDIOS SE
HAN CENTRADO
EN HOMBRES

advierte de que existe una
brecha preocupante en la
prescripcion con la
clozapina y los antipsicéti-
cos de depdsito. “Ambos
tratamientos han demostra-
do aumentar la esperanza
de vida en personas con
esquizofrenia, pero se
prescriben con menor
frecuencia a mujeres”.

Las mujeres también
experimentan més efectos
secundarios, como aumento

lidad a la pérdida de
electrolitos y diferencias en
la funcién renal.

Por otra parte, la
cardidloga advierte de que
las hormonas sexuales
tienen un impacto significati-
VO en la respuesta femenina
a los medicamentos

LOS CAMBIOS
HORMONALES,
COMO EL
EMBARAZO 0
LA MENOPAU-
SIA, AFECTAN A
LA RESPUESTA
A FARMACOS
PARA EL
CORAZON

presentan mayor
toxicidad hematologica
con doxorrubicina y

un mayor riesgo de
endocrinopatias y
artritis con inhibidores
de PD-1. Por su parte,
los hombres son méas
propensos a toxicidad

cutanea. La inmunoterapia

con inhibidores PD-
1/PDL1 muestra menor
respuesta en mujeres, y
las fluoropirimidinas se
eliminan mas lentamente
en ellas, aumentando el
riesgo de toxicidad. Sin
embargo, en el cancer de

pulmon, los inhibidores de

EGFR parecen ser mas
efectivos en mujeres.

de peso y alteraciones
metabdlicas con los
antipsicéticos atipicos, y
disfuncién sexual y sintomas
gastrointestinales en el caso
de los ISRS. Las benzodia-
cepinas pueden causar mas
problemas de sedacién,
deterioro cognitivo y caidas,
especialmente en las
mujeres mayores.

Por ultimo, las diferencias
en la farmacocinética y
farmacodinamica obligan a
ajustar las dosis de ciertos
medicamentos en mujeres.
Farmacos como las
benzodiacepinas y algunos
antipsicoticos requieren
dosis mas bajas para evitar
efectos adversos. Ademas,
el uso de anticonceptivos u
otros tratamientos hormo-
nales puede alterar la
metabolizacién de los
psicofarmacos, lo que
refuerza la necesidad de
personalizar las dosis de los
tratamientos.

cardiovasculares. Fluctua-
ciones hormonales durante
el ciclo menstrual, el
embarazo y la menopausia
pueden modificar la
respuesta a los farmacos.

Los estrogenos afectan el
metabolismo de ciertos
medicamentos al aumentar
la expresion de proteinas
transportadoras en el
higado, modulan el sistema
renina-angiotensina-aldoste-
rona, lo que puede alterar la
respuesta a los IECAy los
diuréticos, y tienen efectos
vasodilatadores, que
influyen en la respuesta a
antihipertensivos. La
progesterona, por su parte,
puede alterar la farmacoci-
nética de los diuréticos y
tiene efectos depresores en
el miocardio.




