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Evaluacion del efecto de la prasterona en el
tratamiento del deseo sexual hipoactivo en mujeres

posmenopausicas

Evaluation of the effect of the Prasterone in the treatment
of hypoactive sexual desire in postmenopausal women.

Imelda Hernandez-Marin,* Alan Villavicencio-Delgado,? Liliana Velazquez-Pifa®

Determinar los efectos de la dosis oral diaria de 50 mg de dehidroepian-
drosterona en la funcién sexual de pacientes posmenopausicas.

Estudio experimental, clinico, prospectivo y longitudinal
efectuado en pacientes posmenopdusicas atendidas en el Hospital Juarez de México
entre los meses de abril a julio de 2017. La muestra se seleccioné de pacientes pos-
menopdusicas atendidas por primera vez que cumplieran los criterios de inclusién.
Administracién de 50 mg de prasterona (Biolaif™) por via oral cada 24 horas durante
12 meses a las pacientes con protocolo de estudio completo; consulta de seguimiento
cada 3 meses. Estadistica descriptiva y andlisis bidimensional de Friedman. Los estudios
estadisticos se realizaron con el programa SPSS versién 22.

En 29 pacientes se evalu6 el indice de funcién sexual que se incrementd,
posterior al tratamiento oral con 50 mg diarios de prasterona, de una media de 10.8 a
28.1, y a 12 meses en 18 pacientes de una media de 10.6 a 29.1.

La disfuncién sexual es un problema de salud infradiagnosticado
en pacientes posmenopdusicas. La administracién oral de prasterona (dehidroepian-
drosterona) a dosis de 50 mg al dia mejoré todos los dominios del indice de funcién
sexual femenina de todas las pacientes estudiadas con resultados estadisticamente
significativos, sin efectos secundarios de hiperandrogenismo.

Dehidroepiandrosterona; posmenopausia; disfuncién sexual;
psicolégica; hiperandrogenismo; enfermedades ovaricas.

To determine the effects of the administration of 50 mg of DHEA orally
daily on sexual function of menopausal patients.

We performed an experimental, clinical, prospective and
longitudinal study in menopausal patients. We selected the sample from april to july
2017 with menopausal patients who attended for the first time at the clinic who met the
inclusion criteria, having a final sample of 29 patients. Patients with a complete study
protocol who met the entry criteria were administered 50 mg of prasterone (Biolaif™)
orally daily for 12 months, with a follow-up consultation every 3 months. Descriptive
statistics were used for the statistical analysis. Also, Friedman’s two-dimensional analysis
was used. All statistical studies were conducted in the SPSS program, v.22.

Sexual Function Index evaluated with 29 patients at 6 months increased from
an average of 10.8 to 28.1. At 12 months with 18 patients, after the treatment with 50
mg prasterone orally daily, it increased from an average of 10.6 to 29.1.

Sexual dysfunction is an underdiagnosed health problem in patients
over the postmenopausal stage. Administration of prasterone (DHEA) at a dose of 50
mg orally daily improved the domains of Female Sexual Function Index of all our
patients with statistically significant results, without side effects of hyperandrogenism.

Dehydroepiandrosterone; Postmenopause; Sexual dysfunction, Physio-
logical; Hyperandrogenism; Ovarian diseases.
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La disfuncion sexual es mds comin en mujeres
que en hombres (2:1). En todo el mundo se acep-
ta que 50% de las mujeres posmenopdusicas
padecen disfuncién sexual.!

La posmenopausia se caracteriza por la dis-
minucion paulatina de la disponibilidad de
estrogenos y androgenos. En el momento de la
menopausia la secrecién de dehidroepiandros-
terona (DHEA) por las glandulas suprarrenales
disminuye en alrededor de 60%; y este dec-
remento se relaciona con los sintomas de la
posmenopausia, entre ellos la disfuncién sexual.’

La dehidroepiandrosterona (DHEA) enddgena
es un esteroide de 19 carbonos que la enzima
sulfatasa convierte en dehidroepiandrosterona
sulfatada (DHEAS) vy, viceversa, en los tejidos
y organos diana que, posteriormente, se meta-
bolizara en androstenediol, androstenediona,
estrona, testosterona, dihidrotestosteronay 17-p
estradiol.?

En las mujeres posmenopdusicas, posterior al
cese de la secrecion de estrégenos por los ova-
rios, la dehidroepiandrosterona es el precursor
exclusivo de andrégenos y estrogenos.

La DHEA exdgena (prasterona) es un farmaco
con una férmula bioequivalente a la dehidroe-
piandrosterona, las concentraciones plasmaticas
maximas se alcanzan a las 1.5-3.0 horas después
de su administracién. Cuando la prasterona se
administra a mujeres sanas a la dosis de 200
mg al dia, la concentracién sérica de DHEA es
mayor de 400 pg/dL, que se alcanza después de
una semana de tratamiento.?

La mayor parte de la dosis de prasterona se trans-
forma, principalmente, en DHEAS en el intestino,
donde se absorbe vy, asi, evita el metabolismo
hepatico. La rapida y continua conversion de la

DHEA y DHEAS se refiere a que la DHEAS puede
servir de reservorio para la DHEA.*

En cuanto a sus efectos secundarios se han docu-
mentado acné e hirsutismo, principalmente. En
los estudios clinicos el acné se report6 en 25
a 62%, mientras que el hirsutismo leve puede
suceder en 22% de los casos.

El papel de la DHEA exégena por via oral como
tratamiento de la disfuncion sexual en mujeres
posmenopausicas sigue generando controversia.
El objetivo de este estudio fue: determinar los
efectos de la dosis oral diaria de 50 mg de dehidro-
epiandrosterona en la funcién sexual de pacientes
posmenopdusicas tratadas durante 12 meses.

Estudio experimental, clinico, prospectivo y
longitudinal efectuado en pacientes posme-
nopausicas atendidas en el Hospital Judrez de
México entre los meses de abril a julio de 2017.
Las pacientes posmenopdusicas con diagnostico
de disfuncién sexual femenina se evaluaron con
el indice de funcién sexual femenina disefiado
por Rosen y colaboradores. Este instrumento se
validé en la Ciudad de México; consta de seis do-
minios: deseo sexual, interés sexual, lubricacion,
orgasmo, satisfaccién y dolor.? El punto de corte
utilizado fue de 19 y se obtuvo una muestra final
de 29 pacientes. Las pacientes se clasificaron
con los criterios del Taller de etapas del enve-
jecimiento reproductivo (STRAW + 10), que es el
patrén de referencia para clasificar el envejeci-
miento a lo largo de la vida reproductiva de la
mujer. Consta de 3 fases y 7 etapas (dividida en
la etapa -5 temprana, -4 pico y -3 final, transicion
a lamenopausia dividida en la etapa -2 temprana
y -1 tardia y la posmenopausia dividida en dos
etapas, +1 temprana, con tres subetapas a, b, y
cy + 2 tardia)’ para identificar en qué etapa de
la posmenopausia se encontraban al inicio del
estudio. Cuadro 1
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Clasificacién de las pacientes por etapa de
STRAW + 10

+1 -

+1b 5 (17.2%)
+1c 14 (48.4%)
2 10 (34.4%)

Criterios de inclusién: pacientes de 40 a 60 afios,
con diagndstico de posmenopausia, puntaje <
19 en el indice de funcién sexual femenina, con
pareja actual y deseo de participar. Haber comple-
tado el protocolo de estudio para pacientes
con diagndstico de menopausia establecido
en nuestra institucién: mastografia BIRADS 1
o 2, citologia cervical negativa a malignidad
(Bethesda), ultrasonido endovaginal con grosor
endometrial igual o menor a 4 mm, sin alteracio-
nes uterinas u ovaricas (Voluson), densitometria
6sea de cuerpo completo (GE lunar), perfil de
lipidos y concentraciones de glucosa e insulina
controladas (ATP Ill) para evitar sesgos de se-
leccién en los reportes de seguimiento y evaluar
el perfil de seguridad de la DHEA.

Criterios de exclusion: pacientes con sangrado
uterino anormal, diagnéstico previo de cancer
de mama o de endometrio, antecedente de
tromboembolismo, enfermedad endocrina o
metabdlica descontrolada, terapia hormonal
seis meses previos al inicio del tratamiento,
enfermedad cardiovascular, hipertension arterial
descontrolada, antecedente de depresion seve-
ra, miomatosis uterina de grandes elementos,
tabaquismo, alcoholismo, drogadiccién, engro-
samiento endometrial > 4 mm, hepatopatia y
nefropatia activa para evitar sesgos de seleccion
en los reportes de seguimiento y evaluar el perfil
de seguridad de la DHEA.

Criterios de eliminacién: pacientes que no acu-
dan a consulta de seguimiento.

2019 mayo;87(5)

A las pacientes con protocolo de estudio comp-
leto, que cumplieron con los criterios de ingreso,
se les indicaron 50 mg de prasterona por via oral
cada 24 horas, durante 12 meses, con consultas
de seguimiento cada 3 meses.

A cada paciente se le realizé perfil de lipidos,
glucosa, insulina, se calculé el HOMA -IR,
DHEAS sérica, medicién de masa muscular,
masa grasa, peso, indice de masa muscular (Tani-
ta BC 601) e indice de funcién sexual femenina.
Asimismo, se documentaron manifestaciones de
hiperandrogenismo en cada evaluacion.

Para el andlisis de los datos se empled estadistica
descriptiva; se utiliz6 el andlisis bidimensional de
Friedman de varianza por rangos para evaluar las
puntuaciones del indice de funcion sexual; las
graficas se realizaron en Microsoft Excel. Todos
los estudios estadisticos se efectuaron con el
programa SPSS version 22.

Se evaluaron 29 pacientes posmenopdausicas que
completaron el protocolo de estudio a 6 meses
y solo 18 pacientes finalizaron el protocolo de
estudio a 12 meses.

La edad promedio fue de 53.3 afios y el pro-
medio de edad al inicio de la menopausia fue
48.3 afos. El mayor porcentaje de pacientes se
encontré dentro de la clasificacion STRAW +
10, en la etapa +1c 48.4% (n = 14) seguida de
la etapa +2 34.4% (n = 10) y finalmente de la
etapa +1b 17.2% (n = 5). Cuadro 1

El indice de funcién sexual evaluado a 6 meses
en 29 pacientes se incrementé de una media de
10.8, a 28.1, con una desviacion estandar de 6.2
y p <0.001. Figura 1

Al analizar por dominios en la evaluacién a 6
meses, en el dominio deseo la media se incre-
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Indice de funcién sexual, evaluacion a 6 meses de 29 pacientes.

mentd de 1.7 a 4.2; el dominio excitacion se
incrementé de una media de 1.7 a 4.6; el domi-
nio lubricacién se incrementé de una media de
2.1 a 4.8; el dominio orgasmo se incrementé de
una media de 1.1 a 4.4; el dominio satisfaccion
se incrementd de una mediade 2.1 a4.7 y el do-
minio dolor tuvo un incremento de una media de
2.3a4.9, con p <0.001 para cada dominio por
el andlisis bidimensional de Friedman. Cuadro 2

El indice de funcidon sexual evaluado a 12 meses
en 18 pacientes se incrementd de una media de
10.6 a 29.1, con desviacion estandar de 3.1y p
de 0.000. Figura 2

Al efectuar el andlisis por dominios en la eva-
luacién a 6 meses se encontraron los siguientes
incrementos de la media: deseo de 1.6 a 4.7;
excitacion de 1.6 a 4.6; lubricacion de 2.1 a
4.6; orgasmo de 1.7 a 4.7; satisfaccién de 2 a
4.9 y dolor de 1.9 a 4.8, con p < 0.001 para
cada dominio por el analisis bidimensional de
Friedman. Cuadro 3

Las concentraciones séricas de dehidroepiand-
rosterona se incrementaron de una media basal

de 89.5 a 155 ug/dL a 12 meses posteriores al
tratamiento con 50 mg de prasterona.

En general, no hubo eventos adversos androgé-
nicos (acné, seborrea, hirsutismo) relacionados
con el tratamiento. No se informaron casos de
profundizacién de la voz, alopecia o clitoro-
megalia.

DISCUSION

Se evaluo el efecto de |a prasterona a una dosis oral
de 50 mg al dia en el indice de funcién sexual fe-
menina de Rosen. La prevalencia de la disfuncién
sexual femenina en la poblacién mexicana repor-
tada por Bravo en 2005 fue de 52%.

Los estudios efectuados por Bouchard y colabo-
radores con 6.5 mg de dehidroepiandrosterona
por via vaginal demostraron un incremento en el
indice de funcién sexual femenina en todos los
dominios, sobre todo en los de lubricacién y do-
lor,* hallazgos que hemos replicado y superado
con el tratamiento con la dosis oral de 50 mg con
un incremento observado en todos los dominios
de méas de dos puntos respecto del basal.
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Cuadro 2. Indice de funcién sexual femenina, evaluacién a 6 meses de 29 pacientes

IFSF Pacientes Media Desviacion estandar Valor de p

IFSF

Basal 29 10.8 6.2 0.001
3 meses 29 27.09 5.3 0.001
6 meses 29 28.1 3.4 0.001
Dominio deseo

Basal 29 1.7 7 0.001
3 meses 29 4 1.1 0.001
6 meses 29 4.2 .8 0.001
Dominio excitacion

Basal 29 1.7 1.2 0.001
3 meses 29 4.4 1.1 0.001
6 meses 29 4.6 .8 0.001
Dominio lubricacion

Basal 29 2.1 1.6 0.001
3 meses 29 4.5 1.5 0.001
6 meses 29 4.8 2.5 0.001
Dominio orgasmo

Basal 29 1.8 1.4 0.001
3 meses 29 4.3 1.1 0.001
6 meses 29 4.4 9 0.001
Domino satisfaccion

Basal 29 2.1 1.6 0.001
3 meses 29 4.5 1.1 0.001
6 meses 29 4.7 9 0.001
Dominio dolor

Basal 29 2.3 1.9 0.001
3 meses 29 4.9 1.1 0.001
6 meses 29 4.9 1.1 0.001
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Figura 2. Indice de funcién sexual, evaluacién a 12 meses de 18 pacientes.
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Cuadro 3. Indice de funcién sexual, evaluacién a 12 meses de 18 pacientes

18 6.5

IFS basal y a 3 meses

IFS 6 meses 18
IFS 9 meses S
IFS 12 meses i
18
Dominio deseo
Basal 18
3 meses 18
6 meses 18
9 meses 18
12 meses 18
Dominio excitacion
Basal 18
3 meses 18
6 meses 18
9 meses 18
12 meses 18
Dominio lubricacion
Basal 18
3 meses 18
6 meses 18
9 meses 18
12 meses 18
Dominio satisfaccion
Basal 18
3 meses 18
6 meses 18
9 meses 18
12 meses 18
Dominio dolor
Basal 18
3 meses 18
6 meses 18
9 meses 18
12 meses 18
Dominio orgasmo
Basal 18
3 meses 18
6 meses 18
9 meses 18
12 meses 18

Davis y colaboradores® evaluaron en ensayos cli-
nicos, con asignacion al azar, las repercusiones
del tratamiento con dehidroepiandrosterona exé-
gena en mujeres posmenopdusicas con funcién
suprarrenal normal. En uno de esos estudios se
incluyeron 93 mujeres posmenopausicas tratadas
con 50 mg de DHEA por via oral versus placebo
durante 52 semanas; utilizaron indices de pun-

10.6 .
26.3 5.3
27.5 3.4 0.001
27.9 2.8
29.1 3.1
1.6 .6
4 1.1
49 9 0.001
4.9 .8
4.7 1
1.6 1.4
4.4 1.1
45 9 0.001
4.9 .8
4.6 1
2.1 1.8
4.5 1
48 8 0.001
4.9 .6
4.6 8
2 1.9
4.3 1.2
16 1 0.001
4.5 9
4.9 .6
1.9 1.9
4.8 1.2
4.8 1.2 0.001
4.2 1.6
4.8 1.2
1.7 1.7
4.2 1.3
a4 1 0.001
4.7 7
4.7 9

tuacion para la funcién sexual validados para la
menopausia sin encontrar ventaja alguna.’®

Elraiyah y colaboradores® llevaron a cabo una
revision sistemdtica de 23 ensayos controlados,
con asignacion al azar, en la que reclutaron 1188
mujeres; describieron que el reemplazo con
DHEA oral a la dosis de 50 mg no incrementaba
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el deseo sexual pero si eran evidentes los efectos
secundarios androgénicos durante el tratamien-
to. Se concluyé que la evidencia documentada
era inconsistente.®

Cochrane, en un metanalisis de 16 estudios,”
concluyé que la DHEA no mejora la calidad de la
vida comparada con placebo; el principal efecto
androgénico reportado fue el acné. La mejoria
en la funcién sexual no tuvo diferencias con la
aplicacién oral o vaginal de DHEA.

A diferencia de lo reportado en el metandlisis
de Cochrane de 20167 y Elraiyah y su equipo
en 2014, en nuestras pacientes se reporté un
incremento en todos los dominios del indice de
la funcién sexual femenina y no se reportaron
efectos secundarios relacionados con hiperand-
rogenismo en el tratamiento oral a 12 meses con
50 mg de prasterona.

Entre las limitaciones del estudio destacan que
no se efectud la medicion sérica de los metabo-
litos finales del DHEAS. El perfil de seguridad
del farmaco con respecto a los parametros
antropométricos y metabdlicos se reportaran
posteriormente, lo que representa la direccién
futura al concluir nuestra evaluacién.

La disfuncién sexual es un problema de salud
infradiagnosticado en mujeres posmenopausicas.
La DHEA por via oral se promueve en México
como un suplemento nutricional con efectos en
el rendimiento fisico, disfuncién sexual, antienve-
jecimiento, entre otras; sin embargo, sus efectos
en la funcién sexual en mujeres posmenopausicas
no se han evaluado y documentado en nuestra
poblacién. En nuestro estudio encontramos que
el tratamiento con DHEA (prasterona) por via
oral 50 mg al dia incrementd, por lo menos, dos
puntos el indice de funcién sexual por dominio de
Rosen con resultados estadisticamente significa-

2019 mayo;87(5)

tivos, sin efectos secundarios reportados. Como
parte del protocolo se incluyeron estudios de
laboratorio, imagenologia y citologia de ingreso
al protocolo sin alteraciones, que se confirmaron
con evaluaciones posteriores. Los resultados
se encuentran pendientes y seran reportados al
concluir el seguimiento de las pacientes para
determinar la seguridad del tratamiento; sin
embargo, se requieren mas estudios en nuestra
poblacién con una muestra mas grande y mayor
duracioén para evaluar el perfil de seguridad de la
aplicaciéon de DHEA.
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