Coronavirus SARS-CoV-2

Informacio per a professionals

Nota informativa sobre el maneig de la terapia hormonal de la
menopausa i el tractament anticonceptiu en la COVID-19

En el curs de les infeccions viriques per COVID-19 s’ha observat un increment en el desenvolupament
de coagulopaties i d’esdeveniments tromboembolics en diferents territoris vasculars, sobretot en
pacients amb infeccié greu i/o amb factors de risc de tromboembolisme. Aixo ha posat en el punt de
mira les circumstancies i/o tractaments farmacologics que poden suposar un increment del risc de
tromboembolisme vends (TEV) en cas d’infeccio per SARS-CoV-2.

L’objectiu d’aquest document és descriure les consideracions a tenir en compte en les dones tractades
amb terapia hormonal de la menopausa (THM) o amb anticoncepcié hormonal combinada (AHC) en el
context d’'una infeccié o sospita d’infeccié pel coronavirus SARS-CoV-2 pel risc de TEV associat a
aquests tractaments.

Actualment no es disposa d’estudis especifics en dones amb COVID-19 tractades amb THM o amb
AHC, per la qual cosa es desconeix la incidéncia de complicacions trombotiques en aquesta poblaci6.
La informacié exposada en aquesta nota es basa en el coneixement actual de la COVID-19 i en
'evidéncia derivada de I'is d’aquests tractaments en la poblacié general. La Societat Espanyola de
Trombosi i Hemostasia (SETH) ha emés unes recomanacions especifiques sobre aquests tractaments
gue es resumeixen en aquesta nota.

Terapia hormonal de la menopausa (THM):

La THM esta indicada per mitigar la simptomatologia derivada de la menopausa quan aquesta afecta la
gualitat de vida. Consisteix en una combinacidé d’un estrogen i un progestagen, o bé d’'un estrogen en
monoterapia per aquelles dones a les quals se’ls ha extirpat I'lter. Pot ser sistémica i administrar-se per
via oral o transdérmica; o pot ser local en forma d’anells vaginals, dvuls o cremes vaginals.

La THM s’ha associat a un baix perd significatiu augment del risc de TEV. L’'administraci6 de THM
combinada o només amb estrogens durant un any va augmentar el risc de TEV de 2/1.000 a 4-11/1.000
casos i de 2/1.000 a 2-10/1.000 casos, respectivament. Aquest risc sembla principalment associat a la
THM oral i, en canvi, la THM transdérmica sembla no augmentar el risc de TEV respecte a la poblacio
general. Per aguest motiu, les guies de practica clinica solen considerar aguesta via d’administracié com
I'opcio preferent per pacients amb un risc basal de TEV més alt.

D’altra banda, la tibolona, un estrogen sintetic emprat també per al tractament de la simptomatologia
associada a la menopausa, no s’ha relacionat tan clarament amb un augment del risc de TEV, pero
presenta altres reaccions adverses.

Anticoncepcié hormonal combinada (AHC):

L’AHC conté dos tipus d’hormones, un estrogen i un progestagen, i esta disponible per via oral, en
pegats transdérmics o en anells vaginals. El seu Us pot afavorir I'aparici6 de TEV i la magnitud de
l'efecte s’ha relacionat amb la dosi de l'estrogen i amb el tipus de progestagen. En general, els
progestagens de tercera i quarta generacio s’associen a un risc de TEV major que els progestagens de
segona generacio. Tot i que el risc de TEV és baix (entre 1 i 10 dones de cada 10.000), la probabilitat
gue aparegui és més alta durant el primer any de tractament o en cas de represa després d’'un periode
> 4 setmanes de no prendre’ls en dones que tenen factors de risc (major edat, tabaquisme, sobrepés,
migranyes, historia familiar de TEV o part recent).
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A més de com a meétode anticonceptiu, TAHC pot estar indicada com a tractament de processos
ginecologics en pacients de fins a 50 anys.

Tot i que 'AHC és la més utilitzada, també hi ha anticonceptius que contenen només progestagens
(ANP). Dues metanalisis que inclouen estudis on es compara el risc de TEV en pacients en tractament
anticonceptiu amb ANP respecte a no realitzar tractament anticonceptiu mostren que els ANP orals no
s’associen a un maijor risc de TEV, per la qual cosa podrien considerar-se com una opcio de tractament
anticonceptiu per les pacients amb risc de malaltia tromboemboalica.

Recomanacions per al maneig de la THM i 'AHC en dones amb infeccié o sospita
d’infeccié per SARS-CoV-2:

Com ja s’ha comentat, la SETH ha publicat recentment el document informatiu “Riesgo tromboembdlico
en la pandemia de COVID-19 vy tratamiento hormonal en mujeres perimenopausicas Yy
postmenopausicas” que fa referéncia al risc de tromboembolisme en les pacients amb THM i AHC en el
context de la COVID-19.

Les taules 1 (THM) i 2 (AHC) contenen un resum i adaptacié de les recomanacions incloses en el
document de la SETH, tant per a pacients amb control domiciliari com en cas d’ingrés hospitalari.

Taula 1. Dones en tractament amb THM

Pacient amb infeccié o sospita d’infeccié per COVID-19 amb control domiciliari

Retirar temporalment la THM si és possible. Sing, canviar la
Simptomatologia lleu (febre = 38°C 2-3 dies, tos | 1HM a la via transdermica (vegeu la taula 3 de 'annex).

seca, malestar general) El tractament amb tibolona es pot mantenir si esta aportant
benefici clinic a la pacient.

Retirar temporalment la THM i iniciar HBPM SC profilactica*.

Si la simptomatologia menopausica és intensa i requereix THM,
Pneumonia confirmada i/o simptomatologia utilitzar la via transdérmica (vegeu la taula 3 de I'annex) i iniciar
respiratoria important amb dispnea HBPM SC profilactica*.

El tractament amb tibolona es pot mantenir si esta aportant
benefici clinic a la pacient. Cal afegir HBPM SC profilactica*.

Pacient ingressada per COVID-19

En general, es recomana retirar la THM i iniciar HBPM profilactica d’acord amb els protocols de cada hospital,
especialment en pacients amb factors de risc (diabetis, hipertensié o cardiopaties).

Si simptomatologia no greu i necessitat de THM, canviar la THM a la via transdérmica (vegeu la taula 3 de I'annex)
i iniciar HBPM profilactica d’acord amb els protocols de cada hospital.

La profilaxi antitrombotica s’ha de mantenir fins a I'alta i fins a un minim de 7 dies després de l'alta hospitalaria o
fins a recuperar la mobilitat complerta.

HBPM: heparina de baix pes molecular; SC: subcutania; THM: terapia hormonal de la menopausa.

*Enoxaparina (40 mg/dia si < 80 kg, 60 mg/dia si 80-100 kg, 40 mg/12 h si > 100 kg) o bemiparina 3.500 Ul/dia o tinzaparina (3.500 Ul/dia si <
60 kg, 4.500 Ul/dia si = 60 kg). Cal ajustar les dosis d’enoxaparina i bemiparina si filtrat glomerular < 30 ml/min.

En cas d’haver-se modificat la THM, es podra reiniciar el tractament anterior un cop la pacient
s’hagi recuperat de la infecci6 i hagi recuperat la mobilitat habitual.
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Taula 2. Dones en tractament amb AHC

Pacient amb infeccié o sospita d’infeccié per COVID-19 amb control domiciliari

Continuar 'AHC o canviar a ANP (vegeu la taula 4 de 'annex) si
Simptomatologia lleu (febre = 38°C 2-3 dies, tos | altres factors de risc trombotics. També es pot valorar
seca, malestar general) suspendre  temporalment T'AHC i indicar mesures
d’anticoncepcioé no hormonals.

Retirar 'AHC i iniciar HBPM profilactica*. Si precisa tractament
Pneumodnia confirmada /o simptomatologia | hormonal, canviar a ANP (vegeu la taula 4 de I'annex). També
respiratoria important amb dispnea es pot valorar suspendre I'anticoncepcié oral temporalment i
indicar mesures d’anticoncepcié no hormonals.

Pacient ingressada per COVID-19

En general, es recomana retirar 'AHC i iniciar HBPM profilactica d’acord amb els protocols de cada hospital,
especialment en pacients amb factors de risc (diabetis, hipertensié o cardiopaties).

Si simptomatologia no greu i necessitat d’/AHC per raons diferents a I'anticoncepcio, canviar per ANP i iniciar HBPM
profilactica d’acord amb els protocols de cada hospital. Si la pacient rep tractament amb ANP, es pot mantenir i
iniciar HBPM profilactica d’acord amb els protocols de cada hospital.

La profilaxi antitrombotica s’ha de mantenir fins a l'alta i fins a un minim de 7 dies després de l'alta hospitalaria o
fins a recuperar la mobilitat complerta.

AHC: anticoncepcié hormonal combinada; ANP: anticoncepcié només amb progestagens; HBPM: heparina de baix pes molecular.

*Enoxaparina (40 mg/dia si < 80 kg, 60 mg/dia si 80-100 kg, 40 mg/12 h si > 100 kg) o bemiparina 3.500 Ul/dia o tinzaparina (3.500 Ul/dia si <
60 kg, 4.500 Ul/dia si = 60 kg). Cal ajustar les dosis d’enoxaparina i bemiparina si filtrat glomerular < 30 ml/min.

En cas d’haver-se modificat FAHC, es podra reiniciar el tractament anterior un cop la pacient
s’hagi recuperat de la infeccio i hagi recuperat la mobilitat habitual.

Conclusions:;

- La infeccié per SARS-CoV-2 s’ha associat a un augment del risc de coagulopaties i
esdeveniments trombotics, amb una incidéncia meés alta en els casos d’infeccio greu. Tot i la
manca d’evidéncia actual, moltes societats cientifiques han recomanat estratégies de profilaxi
i tractament amb heparina segons la gravetat de la COVID-19 i els factors de risc de
tromboembolisme dels pacients.

- Les dones amb THM i AHC poden tenir un risc incrementat de TEV en el context de la
COVID-19, sobretot si coexisteixen altres factors de risc tromboembodlic. Es recomana
realitzar una valoracié individualitzada d’aquest risc.

- La THM transdérmica i 'TANP semblen tenir un risc més baix de TEV que la THM oral i 'AHC,
respectivament. Aixi doncs, es consideren alternatives més segures en cas de risc alt de
tromboembolisme.

- Per a dones amb infeccié o sospita d’infeccié per COVID-19 en seguiment domiciliari, i en
aquells casos amb simptomatologia respiratoria important o si diagnostic de pneumonia, es
recomana suspendre el tractament hormonal (THM o AHC) i iniciar profilaxi amb HBPM.
Alternativament, en aquells casos en qué es consideri necessaria la continuacio del
tractament hormonal o si la simptomatologia és lleu, cal valorar el canvi a opcions de
tractament menys trombogéniques.

- Per a les pacients hospitalitzades, en general es recomana suspendre el tractament hormonal
(THM o AHC) i iniciar profilaxi amb HBPM d’acord amb els protocols de cada centre.

- En cas d’haver-se modificat el tractament, ja sigui la THM o 'AHC, es podra reiniciar el
tractament anterior un cop la pacient s’hagi recuperat de la infeccio i hagi recuperat la
mobilitat habitual.
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Annex. Medicaments comercialitzats de THM transdérmica i cutania i ANP
Es recomana consultar la fitxa técnica d’aquests medicaments per a informacié sobre com fer
els canvis de tractament quan aquests estiguin indicats.

Taula 3: THM d’administracio transdermica i cutania
THM pegats transdérmics (estrogen + progestagen)

Principi actiu Dosi Medicament- marca comercial Financament SNS
Estradiol i Estalis® Sl
norestisterona 50/250mcg Estalis Sequidot® Sl
THM pegats transdérmics (estrogen)
Principi actiu Dosi Medicament- marca comercial Financament SNS
25mcg Estraderm Matrix® NO
37,5mcg
Estradiol 50 mcg Evopad®’ SI*
75 mcg
100 mcg Estradot® NO
THM soluci6 per a polvoritzacio transdermica
Principi actiu Dosi Medicament- marca comercial Financament SNS
Estradiol 1,53 mg/dosi Lenzetto® Sl
THM gel d’aplicacié cutania:
Principi actiu Concentraci6 Medicament- marca comercial Financament SNS
Estradiol 0,6 mg/g Oestraclin® NO

*Actualment 'AEMPS informa de problemes de subministrament i indica que cal utilitzar altres tractaments comercialitzats.

Taula 4: ANP orals per a tractament anticonceptiu*

Principi actiu Dosi Medicament- marca comercial Finangament SNS
Aristiane® Sl
Azalia® Sl
Cerazet® Sl
( Desogestrel Desogestrel Cinfa® S
progestagen tercera 75 mcg
generacio) Desogestrel Stada® Sl
Desopop® Sl
Kerizet® Sl
Nacrez® Sl
Drospirenona**
(progestagen quarta 4mg Slinda® NO
generacio)

*No s’inclouen a la taula altres medicaments comercialitzats que contenen només progestagens amb indicacions diferents a
I’anticoncepcid.
**Es disposa de menys informacié sobre el risc associat de TEV en monoterapia atesa la seva recent comercialitzacio.

Programa d’Harmonitzacié Farmacoterapeutica
Geréencia del Medicament — Area Assistencial
Servei Catala de la Salut

Aquesta nota ha estat aprovada per la Comissi6 Assessora per al Tractament Farmacologic de la
Infeccio per SARS-CoV-2.
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