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Resumen

Conclusiones de los autores del estudio: hay una gran incertidumbre respecto a la terapia de afirmacion de género y se

requieren estudios con metodologia mas rigurosa.

Comentario de los revisores: con los resultados que aporta esta revision sistematica, no puede aceptarse o rechazarse la
terapia de afirmacion de género, dado que la evidencia de los estudios incluidos es baja o muy baja.

Palabras clave: disforia de género; género y salud; identidad de género.

Gender affirming hormone therapy: what evidence do we have so far?

Authors’ conclusions: there is a great uncertainty around the gender affirming hormone therapy and further studies with

rigorous methodology are needed.

Reviewers’ commentary: gender affirmation therapy cannot be accepted or rejected with the results this systematic review
provides, since the evidence of the included studies is low or very low.

Key words: gender dysphoria; gender and health; gender identity.

RESUMEN ESTRUCTURADO

Objetivo: evaluar y resumir la certeza de la evidencia disponi-
ble respecto a los efectos de la terapia hormonal de afirmacién
de género (THAG) en individuos con disforia de género (DG).

Disefio: revision sistematica (RS) con metandlisis.

Fuentes de datos: se realiza una busqueda en diversas fuen-
tes electronicas de informacion: Medline, Embase, PsycINFO,
Social Sciences Abstracts, Contemporary Women'’s Issues,
LGBTQ+Source, Sociological Abstracts, Studies on VWomen,
Gender Abstracts y Google Scholar desde su creacion hasta
septiembre de 2023. Se utilizaron como palabras clave princi-
pales “Gender Dysphoria”, “Gender Identity”, “Gender
affirming hormone”, “Transexual”,“Non-binary”, entre otras.
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Seleccion de estudios: se incluyen ensayos clinicos aleato-
rizados (ECA), estudios observacionales comparativos y es-
tudios antes-después, ademas de series de casos para los re-
sultados en los que no se dispone de los anteriores modelos
de estudio. Se incluyen estudios con individuos con una media
de edad inferior a 26 afios con DG, trastorno de identidad de
género, incongruencia de género o que se identifican como
transgénero o no binarios. La intervencion que se busca es el
uso de THAG y se comparé con casos en los que no se recu-
rri6 a ella. Los resultados buscados fueron DG, suicidio con-
sumado, funcion global, depresion, disfuncion sexual, densidad
mineral 6sea y eventos cardiovasculares. Dos autores realiza-
ban la seleccion de manera independiente y un tercero resol-
via las discrepancias entre ellos. Se utilizé el software Covidence
para la seleccion de los articulos.
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Extraccion de datos: dos revisores extrajeron de manera
independiente los datos usando un formulario estandarizado,
sobre el tipo de estudio, poblacion, intervencion y resultados,
distinguiendo entre corto plazo (<6 meses) y largo plazo
(>12 meses), excluyendo el periodo intermedio entre 6y 12
meses. El riesgo de sesgo se valora mediante una versién mo-
dificada de la herramienta de riesgo de sesgo de Cochrane
para estudios no aleatorizados (ROBINS-I). No pudo realizar-
se un andlisis de subgrupos o de sensibilidad ante la hetero-
geneidad existente entre los estudios. Cuando fue posible, se
realizé un metandlisis usando un modelo de efectos aleato-
rios si era pertinente, dado que se detectd heterogeneidad
entre los grupos de estudios. Para clasificar la certeza de la
evidencia se sigui6 el enfoque GRADE.

Resultados principales: se realizé una identificacion inicial
de 6739 estudios, de los cuales, tras el cribado, quedaron
6736 y finalmente se seleccionaron 24 estudios en total. No
se incluyé ninglin ECA, siendo 9 estudios observacionales
comparativos, |3 estudios antes-después y 2 series de casos.
En general, la mayor parte de los resultados obtenidos se
consideran con un nivel de evidencia bajo o muy bajo.Asi, en
estudios observacionales hay una diferencia de medias (DM)
de la funcién global de 0,87 mayor con un intervalo de con-
fianza del 95% (IC 95) de -0,25 a 2,y la valoracion de la depre-
sion, 0,3 inferior (IC 95:-0,85 a 0,25),ambos para el grupo de
THAG. En todos los casos, el nivel de evidencia es muy bajo.

En estudios antes-después la DG se sitia en una DM estan-
darizada de 0,26 inferior para el grupo de THAG (IC 95:-1,64
a 1,13), de nuevo, con nivel de certeza muy bajo. En las series
de casos, los eventos cardiovasculares ofrecieron un nivel de
certeza elevado, observandose una proporcién de eventos
del 0,04 (IC 95:0,03 a 0,05).

Conclusion: existe una importante incertidumbre respecto
a los efectos de laTHAG y no pueden descartarse beneficios
o dafios asociados. Se requieren estudios metodolégicamente
rigurosos para aportar una evidencia de mayor calidad.

Conflicto de intereses: varios autores colaboran con la
sociedad fuente de financiacion y perciben compensacion fi-

nanciera por proyectos no relacionados con esta revision.

Fuente de financiacion: Society for Evidence based
Gender Medicine y la Universidad McMaster.

COMENTARIO CRITICO

Justificacion: el tratamiento hormonal cruzado en personas
trans ha aumentado en los Ultimos afios y, aunque parece ser
efectivo y seguro, hay una gran heterogeneidad en los estu-
dios publicados'. Dado el caracter parcialmente irreversible
de este tratamiento, es necesario obtener conclusiones mas
solidas que apoyen su utilizacion.
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Validez o rigor cientifico: los objetivos de la revision estan
bien definidos, con una poblacioén, criterios de inclusion y
exclusién e intervencién definidas, asi como las medidas de
resultado. Los eventos cardiovasculares solo se analizan
en los datos provenientes de series de casos, sin que haya
grupo comparativo. Tampoco se analizan otros aspectos
importantes como la ansiedad, la incidencia de tumores o el
arrepentimiento.

La busqueda bibliografica incluye las fuentes de datos mas
importantes hasta el afio 2023, si bien solo se recogen las
publicaciones en inglés. El andlisis de la validez de los estudios,
la heterogeneidad y el riesgo de sesgo es adecuado.

Los estudios incluidos en la revisién son muy diferentes entre
si y en un numero escaso, por lo que el metandlisis no pudo
realizarse ni con todas las variables ni con todos los estudios,
dada la gran variabilidad. En los que se realizé, tampoco apor-
taron resultados valorables por el mismo motivo.

Importancia clinica: la disminucion en la puntuacién de la
escala para depresion se evalué con la DM antes y después
de un afio de tratamiento. Esta diferencia fue de -0,41 (IC 95:
-0,65 a -0,17) sobre una escala de 21 puntos, por lo que clini-
camente no es de una magnitud importante. En cuanto a la
DG, ocurre lo mismo, la DM es de 0,4 en un cuestionario que
puntua de 14 a 70.

Los resultados de esta RS no permiten apoyar ni rechazar el
tratamiento con THAG. Los estudios incluidos son observa-
cionales y tienen un nivel de evidencia bajo, excepto los dos
referidos al aumento de eventos cardiovasculares, donde es
moderado, dada la magnitud del efecto.

Los hallazgos de otros trabajos van en la misma linea, sin que
puedan establecerse conclusiones en el ambito de la salud
mental y el riesgo de suicidio®.

Un metandlisis sobre el riesgo cardiovascular en la poblacion
trans indica que estas personas presentan una probabilidad
un 40% superior a la de las personas cisgénero de su mismo
sexo asignado al nacer’.

Aplicabilidad en la practica clinica: el escenario clinico
es aplicable a nuestro medio, pero la revision no aporta datos
que aumenten nuestro conocimiento y nos permitan realizar
recomendaciones con el minimo nivel de evidencia. Ante el
posible riesgo de aumento de eventos cardiovasculares en los
pacientes que reciban THAG, es necesario enfatizar las reco-
mendaciones de estilo de vida cardiosaludable y hacer una
vigilancia clinica estrecha.

Conflicto de intereses de los autores del comentario:
no existe.
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