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Zesp6t Ekspertéw Polskiego Towarzystwa Menopauzy
i Andropauzy na posiedzeniu 23.04.2010 r. dokonat prze-
gladu literatury przedmiotu z ostatnich 3 lat dotyczacej
terapii hormonalnej okresu menopauzalnego (menopau-
sal hormone therapy — MHT), koncentrujac sie szczegdlnie
na aspektach praktycznych prowadzenia tej terapii
w Swietle Evidence Based Medicine. Niniejsze stanowisko
PTMA jest uaktualnieniem poprzedniego z 2007 r.

Szacuje sie, ze w Polsce zyje ok. 9 mln kobiet po 46. ro-
ku zycia, a zatem wg norm populacyjnych znajdujacych sie
w okresie okotomenopauzalnym lub pomenopauzalnym.
U wiekszosci tych kobiet istniaty lub istniejg wskazania do
réznych form terapii hormonalnej. Od potowy 2002 . no-
tuje sie spadek zainteresowania zaréwno pacjentek, jak
i lekarzy terapia hormonalng wieku menopauzalnego.
Gtéwnym powodem tego trendu byty wyniki zakrojonych
na szeroka skale badan (Million Women Study, Women'’s
Health Initiative — WHI) sugerujacych wystepowanie groz-
nych dla zycia objawéw ubocznych tej terapii, ktére miaty-
by przewazaé nad potencjalnymi korzysciami systemowej
hormonoterapii menopauzalnej. Niestety, wyniki tych ba-
dan nie zawsze byty prawidtowo interpretowane przez
ogblnodostepne media, a ponadto wnioski z tych badan,
co do ktérych istnieje caty szereg zastrzezehh metodolo-
gicznych, nie zostaty potwierdzone lub wrecz zostaty zane-
gowane w publikacjach z ostatnich 7 lat. Nie zmniejsza sie
liczba kobiet dotknietych znacznie nasilonymi objawami
menopauzalnymi, dlatego istnieje potrzeba uporzadkowa-
nia aktualnego stanu wiedzy z zakresu Evidence Based
Medicine co do kwalifikowania pacjentek do MHT oraz
prowadzenia tej terapii tak, aby korzysci dla zdrowia i jako-
Sci zycia pacjentek, jakie niesie ona ze sobg, zdecydowanie
przewazaty nad ryzykiem zwigzanym z jej wdrozeniem
i prowadzeniem.

Wskazania i przeciwwskazania do terapii
hormonalnej wieku menopauzalnego

Obecnie podstawowym wskazaniem do zastosowa-
nia MHT sg znacznie lub Srednio nasilone tzw. naczynio-
ruchowe objawy wypadowe, ktére sg rezultatem niedo-

boru estrogenéw. Najczestsze sposréd tych objawéw to:

uderzenia krwi do gtowy, kotatanie serca i nadmierne

pocenie sie, szczegblnie w nocy.

W Swietle obecnego stanu wiedzy, przeciwwskaza-

nia do MHT stanowia:

* podejrzenie raka piersi albo rozpoznanie raka piersi
ustalone aktualnie lub w przesztosci,

* obecnos¢ lub podejrzenie raka endometrialnego,

 krwawienie z droég rodnych o niewyjasnionej etiologii,

« zylna choroba zakrzepowo-zatorowa wystepujaca ak-
tualnie lub w wywiadzie (zakrzepica zyt gtebokich i/lub
zatorowos¢ ptucna),

e tetnicza choroba zakrzepowo-zatorowa wystepujaca
aktualnie lub w przesztosci (np. zawat serca),

¢ nieleczone nadcisnienie tetnicze,

« aktywna choroba watroby,

e stwierdzona nadwrazliwo$¢ na substancje aktywne
lub ktérakolwiek z substancji pomocniczych,

« porfiria p6zna skorna (przeciwwskazanie bezwzgledne).

Korzysci i ryzyko terapii hormonalnej
wieku menopauzalnego

Stosunek korzysci do ryzyka zwigzanego ze stosowa-
niem MHT nalezy rozpatrywa¢ indywidualnie, majac na
uwadze fakt, Ze relacja ta zmienia sie u kazdej pacjentki
wraz z wiekiem oraz nasileniem objawéw zwigzanych
z menopauza. Czynniki ryzyka stosowania MHT, takie jak:
» wiek metrykalny pacjentki,

e status menopauzalny,

» wywiad (szczegélnie w zakresie chordb serca i naczyn
oraz nowotworow),

 wspbtistnienie oraz ryzyko wystapienia choréb,

powinny by¢ uwaznie ocenione u kazdej pacjentki, u kté-

rej rozwaza sie wdrozenie MHT.

Wazomotoryczne objawy wypadowe

Systemowa terapia hormonalna polegajaca na poda-
waniu estrogenéw z progestagenem lub bez niego jest
najskuteczniejsza metoda eliminacji lub ztagodzenia
menopauzalnych objawéw naczynioruchowych, jak row-
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niez konsekwencji wystepowania tych objawéw w po-
staci spadku jakosci zycia.

Objawy airofii urogenitalnej

Zaréwno systemowa terapia estrogenowa lub estro-
genowo-progestagenowa, jak i lokalna (dopochwowa) te-
rapia estrogenowa stanowia najskuteczniejsze metody
leczenia srednio lub znacznie nasilonych objawéw atrofii
pochwy i sromu. Najczestsze sposréd tych objawéw to
atroficzne zapalenie pochwy, dyspareunia i objaw suchosci
pochwy. Jezeli jedynym celem terapii hormonalnej jest eli-
minacja lub ztagodzenie objawéw atrofii urogenitalnej,
nalezy stosowac wytacznie dopochwowe preparaty estrio-
lu lub estradiolu. W przypadkach gdy systemowa MHT
jest nieskuteczna w odniesieniu do objawéw atrofii uro-
genitalnej, nalezy rozwazy¢ rownoczesne stosowanie es-
trogenoterapii dopochwowej.

Jakosé zycia seksualnego

Poprawa jakosci zycia seksualnego w rezultacie stoso-
wania MHT jest efektem korzystnego wptywu tej terapii
na objawy pomenopauzalne atrofii pochwy prowadzace
do dyskomfortu podczas wspétzycia. Lokalnie stosowane
preparaty estrogenowe skutecznie eliminuja ten problem
poprzez zwiekszenie przeptywu krwi przez naczynia scian
pochwy i zwiekszenie ich lubrykacji. Nie ma jednoznacz-
nych dowod6w na skutecznosé estrogenowo-progestage-
nowej lub estrogenowej MHT w leczeniu innych zaburzenh
jakosci zycia seksualnego o podtozu pozasomatycznym,
takich jak hipolibidemia. Istnieja dowody na skutecznos¢
terapii tibolonem w takich przypadkach.

Objawy ze strony dolnego odcinka drég moczowych

Nie ma dowod6w na skutecznos¢ systemowej MHT
w eliminacji objawdéw wysitkowego nietrzymania moczu
— w literaturze przedmiotu istnieja wrecz doniesienia
wskazujgce na pogorszenie tych objawdw u pacjentek
otrzymujacych terapie estrogenowo-progestagenowa.

U pacjentek z naglacym nietrzymaniem moczu, kté-
remu towarzysza objawy atrofii urogenitalnej, mozna uzy-
ska¢ poprawe w zakresie kontroli nad oddawaniem mo-
czu, stosujac dopochwowe preparaty estrogenowe. Nie
zostata udowodniona skutecznosé MHT w leczeniu pe-
cherza nadreaktywnego. Estrogenoterapia dopochwowa
zmniejsza ryzyko nawracajacych infekcji dolnego odcinka
drég moczowych oraz pochwy. Efekt ten jest rezultatem
korzystnego wptywu estrogendéw na nabtonek pecherza
i cewki moczowej, a takze na trofike i ekosystem pochwy.

Wplyw na jakosé zycia

Istnieje ogromna liczba dowoddéw o najwyzszym
stopniu wiarygodnosci wskazujacych na poprawe jako-
sci zycia w wielu aspektach u doswiadczajacych obja-
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wow menopauzalnych kobiet, u ktorych zastosowano
MHT. Poprawa jakosci zycia w rezultacie zastosowania
terapii estrogenowej lub estrogenowo-progestagenowe;j
jest na ogot wieloptaszczyznowa i wynika nie tylko z eli-
minacji/zatagodzenia objawéw wazomotorycznych czy
tez atrofii urogenitalnej, ale rowniez z poprawy nastroju,
wzrostu satysfakgji z zycia seksualnego i poprawy jakos-
ci snu. Nie ma dowodbéw na poprawe jakosci zycia po
wdrozeniu MHT u pacjentek z brakiem lub niewielkim
nasileniem objawéw menopauzalnych.

Dziatanie osteoprotekcyjne

Systemowa terapia estrogenowa lub estrogenowo-
-progestagenowa ma udowodniong skutecznos¢ zarbwno
w odniesieniu do zwiekszania gestosci mineralnej kosci,
jak i profilaktyki ztaman osteoporotycznych. Jakkolwiek za-
den z preparatéw do systemowej MHT nie jest zareje-
strowany do leczenia osteoporozy, wiekszos¢ z tych pro-
duktéw ma zarejestrowane wskazania do profilaktyki
osteoporozy pomenopauzalnej. Niektére progestageny
(np. octan noretisteronu) dziatajg synergistycznie z estro-
genem w zakresie poprawy gestosci mineralnej kosci. Ist-
nieja rowniez dowody na skutecznos¢ osteoprotekcyjna
tibolonu.

Wptyw na mase ciata

Najwyzsza wartos¢ wskaznika masy ciata (body mass
index — BMI) notuje sie we wspbtczesnej populacji kobiet
miedzy 50. a 59. rokiem Zycia. Na wzrost masy ciata w tym
okresie zycia kobiety wptywa wiele czynnikéw, wsrdd kto-
rych znajduja sie réwniez zmiany hormonalne zwigzane
z menopauza. Nie ma zadnych dowodéw na to, by MHT
wptywata na zwiekszenie masy ciata pacjentek otrzymu-
jacych te terapie. Istnieja dowody na to, ze MHT wdrozZona
i prowadzona wg nowoczesnych standardéw moze ko-
rzystnie wptyna¢ na dystrybucje tkanki ttuszczowej.

Wptyw na uktad sercowo-naczyniowy

Choroba niedokrwienna serca

Istnieja zasadnicze rozbieznosci w wynikach badan
dotyczacych wptywu MHT na ryzyko wystapienia choroby
niedokrwiennej serca (ChNS). Wiekszos$¢ badan z rando-
mizacja kontrolowanych za pomoca placebo (randomized
controlled studies — RCT) nie potwierdzita korzystnego
wptywu systemowej MHT na ryzyko wystgpienia ChNS,
ktory to wptyw stwierdzono w wielu wczesniej przeprowa-
dzonych badaniach obserwacyjnych. Rozbieznosci te sa
w duzej mierze rezultatem powaznych réznic w charakte-
rystyce populacji poddanych analizie w obu tych typach
badan. Wiekszos¢ badan typu RCT (np. badanie WHI) obej-
mowata pacjentki z kumulacja czynnikéw ryzyka ChNS.
Kluczowe znaczenie dla wptywu MHT na ryzyko ChNS wy-
daje sie mie¢ moment rozpoczecia terapii hormonalne;j.
Wiekszos¢ z przeprowadzonych w tej mierze badafh wska-
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zuje, ze u zdrowych kobiet, u ktérych MHT wdrozono sto-
sunkowo wczesnie (nie pdzniej niz 10 lat po menopauzie),
terapia ta nie tylko nie zwieksza ryzyka wystapienia ChNS,
ale moze mie¢ réwniez dziatanie kardioprotekcyjne. U ko-
biet, u ktérych MHT wdrozono p6zno po menopauzie, na-
lezy natomiast liczy¢ sie ze zwiekszeniem ryzyka wysta-
pienia zawatu serca, rewaskularyzacji w zakresie tetnic
wiefAicowych oraz zgonu w przebiegu ChNS. Wzrostu tego
ryzyka nie zaobserwowano u kobiet leczonych systemowo
wytacznie estrogenami. Nie ma jednoznacznych wynikéw
badarn co do wptywu czasu trwania MHT na ryzyko wysta-
pienia ChNS. Efekt kardioprotekcyjny MHT ma prawdopo-
dobnie podtoze wieloczynnikowe. Poza bezposrednim
wptywem estrogendw na uktad sercowo-naczyniowy (np.
dziatanie wazodylatacyjne czy antyoksydacyjne) bierze sie
réwniez pod uwage spowolnienie przez estrogeny procesu
formowania sie zwapniatej blaszki miazdzycowej. W Swie-
tle obecnego stanu wiedzy nie rekomenduje sie stosowa-
nia MHT gtéwnie w celu pierwotnej lub wtérnej profilakty-
ki ChNS. U kobiet z podwyzszonym ryzykiem rozwoju
ChNS, u ktorych nie wystepuja przeciwwskazania do MHT,
szczegblne znaczenie ma dobér drogi podawania hormo-
néw oraz progestagenu.

Zylna choroba zatorowo-zakrzepowa

Zarbwno badania obserwacyjne, jak i badania typu
RCT dostarczyty licznych dowoddéw na wzrost ryzyka wy-
stapienia zylnej choroby zatorowo-zakrzepowe] (ZChZ2)
u pacjentek otrzymujacych MHT droga doustna. Wzrost
tego ryzyka dotyczy wytacznie pierwszych dwoch lat po
wdrozeniu tej terapii i jest wiekszy u kobiet, u ktérych
MHT rozpoczeto po 60. roku zycia oraz pacjentek z inny-
mi czynnikami ryzyka wystgpienia ZChZZ (np. otytos¢,
obcigzenie wywiadu rodzinnego). Z punktu widzenia ry-
zyka wystapienia ZChZZ bezpieczniejszg formg MHT
jest terapia transdermalna.

Udar

Literatura przedmiotu dotyczaca ryzyka wystapienia
udaru podczas MHT zawiera niejednoznaczne wnioski.
Najwieksze sposrdéd opublikowanych dotychczas pro-
spektywne badanie obserwacyjne (Nurses‘ Health Stu-
dy), a takze najwieksze z dotychczas wykonanych bada-
nie typu RCT (WHI) wskazuja na wzrost ryzyka udaru
niedokrwiennego w trakcie menopauzalnej terapii es-
trogenowo-progestagenowej, przy jednoczesnym braku
wptywu tej terapii na ryzyko wystapienia udaru krwo-
tocznego. Ryzyko wystapienia udaru niedokrwiennego
nie wzrasta podczas MHT u mtodszych kobiet (50-59
lat), a takze u pacjentek, u ktérych wdrozono te terapie
nie p6zniej niz 5 lat po menopauzie.

Cukrzyca

Nie ma dowodéw na niekorzystny wptyw MHT na to-
lerancje glukozy oraz ryzyko wystapienia cukrzycy typu 2.
Istnieja nawet dowody o wysokim poziomie wiarygodno-
$ci (badania typu RCT) wykazujace, iz MHT redukuje o ok.

1/5 ryzyko rozpoznania cukrzycy u pacjentki otrzymujacej
te terapie. Ze wzgledu na wzrastajaca liczbe kobiet w okre-
sie okotomenopauzalnym i pomenopauzalnym z cukrzyca
istotne praktyczne znaczenie ma kwestia wdrazania MHT
u tych pacjentek. Ze wzgledu na szczegblne znaczenie pro-
filaktyki choréb sercowo-naczyniowych, u pacjentek z cu-
krzyca optymalna droga podawania MHT wydaje sie dro-
ga przezskérna, ktora jest korzystniejsza z punktu
widzenia wptywu na cisnienie tetnicze, stezenie triglicery-
déw oraz czynniki prozakrzepowe.

Nowotwory

Rak piersi

U kobiet stosujacych dtugotrwale terapie estrogeno-
wo-progestagenowa ryzyko zachorowania na raka piersi
wzrasta nieznacznie (ok. 8 przypadkow wiecej na 10 tys.
kobiet stosujacych MHT przez ponad 5 lat). Kontrower-
syjny pozostaje wptyw na wielkos¢ tego ryzyka dawek
hormonoéw, rodzaju progestagenu czy schematu terapii.
W przypadku estrogenoterapii systemowej (bez uzycia
progestagenu) prowadzonej przez mniej niz 10 lat nie
zaobserwowano wzrostu ryzyka wystapienia raka piersi,
a wrecz notuje sie jego spadek. Coraz powszechniej ak-
ceptowany jest poglad, ze wzrost ryzyka zachorowania
na raka piersi po dtugotrwatym stosowaniu terapii estro-
genowo-progestagenowej jest rezultatem promocji
wzrostu wczesniej istniejacych matych ognisk tego no-
wotworu bedacych ponizej poziomu wykrywalnosci
w badaniach obrazowych typu mammografia czy ultraso-
nografia, wykonanych przed wdrozeniem MHT. Odreb-
nym problemem jest wptyw MHT na przeziernos¢ mam-
mograficzna piersi. W odrdéznieniu od doustnej terapii
estrogenowo-progestagenowe]j stosowanie MHT droga
przezskérng oraz zastosowanie tibolonu nie powoduja
zwiekszenia gestosci mammograficznej piersi, a tym
samym nie utrudniajg wczesnej diagnostyki obrazowej
podejrzanych onkologicznie zmian w obrebie gruczotu
piersiowego. Na wzrost ryzyka wystapienia raka piersi
podczas MHT wydaje sie rowniez wptywac czas, jaki
uptynat od menopauzy do rozpoczecia terapii estrogeno-
wo-progestagenowej, przy czym ryzyko to pozostaje
w odwrotnej zaleznosci od tego czasu. Ryzyko zachoro-
wania na raka piersi u uzytkowniczek ztozonej MHT wra-
ca do poziomu populacyjnego w przeciagu ok. 3 lat po za-
przestaniu tej terapii.

Rak endometrium

Stosowanie systemowe samych estrogenéw u pa-
cjentek z zachowang macica prowadzi do wzrostu ryzy-
ka zachorowania na raka endometrium zaleznego od
czasu trwania terapii (wzrost nawet 5-krotny w przypad-
ku MHT trwajgcej 10 lat). Wprawdzie stosowanie terapii
estrogenowo-progestagenowej wigze sie, szczegblnie
w schemacie ciggtym, ze zmniejszeniem ryzyka wysta-
pienia raka endometrium, jednak MHT nie jest zalecana
u kobiet z rozpoznanym wczesniej rakiem endometrium.
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Rak jajnika

Wiekszos¢ z opublikowanych dotychczas badan wska-
zuje na brak zwigzku miedzy MHT a ryzykiem zachorowa-
nia na raka jajnika, jakkolwiek istniejg rowniez doniesienia
o niewielkim wzroscie tego ryzyka.

Wplyw na umieralnosé

Badanie WHI wykazato, ze systemowa MHT niezalez-
nie od rodzaju tej terapii powoduje spadek o ok. 1/3 cat-
kowitej umieralnosci pacjentek stosujacych te terapie
w przypadkach, gdy podawanie hormonéw rozpoczynano
przed 60. rokiem Zycia. Zwiazku takiego nie zaobserwo-
wano w przypadkach, kiedy inicjowano MHT po 60. roku
zycia.

Zespoly dementywne — wplyw na funkcje poznawcze

Nie ma dowodéw ma korzystne oddziatywanie MHT
na funkcje poznawcze i pamie¢ pacjentek pomenopauzal-
nych po 65. roku Zycia. Literatura przedmiotu zawiera
sprzeczne wyniki badan dotyczacych wptywu MHT na ry-
zyko wystapienia zespotéw dementywnych, w tym zespo-
tu Alzheimera. Wiele prospektywnych badan obserwa-
cyjnych wykazato spadek ryzyka wystgpienia choroby
Alzheimera u pacjentek otrzymujacych MHT, szczegblnie
u kobiet, u ktorych terapie hormonalng wdrozono stosun-
kowo krétko po menopauzie. Z kolei badanie WHI wyka-
zato czestsze wystepowanie zespotéw dementywnych
u kobiet w wieku 6579 lat otrzymujacych MHT. Obecnie
nie zaleca sie, aby pierwotnym wskazaniem do wdroze-
nia MHT byta profilaktyka zespotéw dementywnych lub
op6znienie tzw. starzenia kognitywnego.

Wplyw na zaburzenia nastroju

Dane dotyczace wptywu MHT na nasilenie depresji
pacjentek pomenopauzalnych sa niejednoznaczne. Po-
mimo ze wykazano korzystny wptyw MHT na nastréj
i ogbélne samopoczucie pacjentek, w Swietle obecnego
stanu wiedzy nie rekomenduje sie stosowania MHT do
leczenia depres;ji.

Rekomendacje praktyczne

Wybér estrogenu

Stosowanie dla celéw MHT estrogenéw skoniugowa-
nych (CEE) nadal ma uzasadnienie w wielu przypadkach,
jednakze standardem bezpieczefistwa nowoczesnej tera-
pii hormonalnej wieku menopauzalnego jest stosowanie
naturalnych estrogenoéw, a szczegélnie 17-B-estradiolu.

Wybér progestagenu

Zastosowanie progestagenu w ramach MHT jest ko-
nieczne u kazdej pacjentki niepoddanej wczesniej histe-
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rektomii. W czasie podawania MHT jedynym sposobem
zapewnienia pacjentkom ochrony przed przerostem endo-
metrium jest ciagte albo sekwencyjne podawanie proge-
stagenu. W czasie leczenia sekwencyjnego nalezy poda-
wac odpowiednig dawke progestagenu przez 12-14 dni.
Niektére progestageny (np. octan noretisteronu), podawa-
ne szczegblnie w doustnych preparatach niskodawko-
wych, wykazuja dziatanie synergistyczne z estrogenem
w zakresie eliminacji wazomotorycznych objawéw wypa-
dowych. Wyniki badania WHI zwrécity uwage na role pro-
gestagenu w patogenezie objawdw niepozadanych MHT.
Wydaje sie, ze ze wzgledu na jego profil oddziatywan me-
tabolicznych w obrebie uktadu sercowo-naczyniowego
octan medoksyprogesteronu jest progestagenem mniej
bezpiecznym w poréwnaniu z drospirenonem, dydroge-
steronem, mikronizowanym progesteronem, octanem no-
megestrolu czy octanem noretisteronu. Z punktu widze-
nia bezpieczehstwa MHT korzystnym rozwigzaniem
moze byc¢ zastosowanie do protekcji endometrium proge-
stagenu uwalnianego z systemu wewnatrzmacicznego.

Dawka estrogenu

Standardem nowoczesnej terapii hormonalnej wieku
menopauzalnego jest stosowanie najnizszej skutecznej
dawki estrogenu pozwalajacej na osiagniecie indywidual-
nych celéw tej terapii. Celem zastosowania niskich dawek
estrogendw, szczegblnie w preparatach doustnych, byto
osiagniecie lepszego profilu bezpieczehstwa i tolerancji.
Nie ma dowodéw pochodzacych z dtugoterminowych ba-
dan typu RCT, potwierdzajacych, ze zastosowanie dawek
doustnych 0,3 mg CEE lub 0,5-1 mg mikronizowanego
17-B-estradiolu wigze sie z mniejszym ryzykiem MHT w po-
rownaniu z dawkami standardowymi. Istniejg natomiast
dowody na lepszy profil tolerancji niskodawkowej doust-
nej MHT, szczegblnie w odniesieniu do takich objawéw
niepozadanych, jak mastalgia, dolegliwosci ze strony ukta-
du pokarmowego czy nieprawidtowe krwawienia z macicy.

Schemat terapii

Ztozona terapia estrogenowo-progestanowa w sche-
macie sekwencyjnym pozostaje standardem u kobiet,
u ktérych MHT wdrozona jest w okresie okotomenopau-
zalnym, a szczeg6lnie u kobiet, u ktorych wystepuja
jeszcze regularne krwawienia miesigczkowe. Schemat
ciagty MHT rekomendowany jest do wdrozenia u kobiet
niemiesigczkujacych od co najmniej roku.

Droga podawania hormonéw w terapii systemowej

Obie najczesciej stosowane drogi podawania hor-
monéw w ramach MHT, tj. doustna i przezskérna, maja
zardbwno wady, jak i zalety. Dzieki uniknieciu efektu pierw-
szego przejscia watrobowego przy zastosowaniu transder-
malnych systeméw aplikacji hormondéw udaje sie uzyskaé
bardziej stabilny poziom estrogenemii, a takze unikna¢
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niekorzystnych metabolicznie zmian o potencjalnie groz-
nych konsekwencjach klinicznych. W tabeli | zawarto réz-
nice miedzy przezskérng a doustng MHT w odniesieniu do
biochemicznych i molekularnych skutkéw tych terapii.

Terapia transdermalna ma mniejszy wptyw na cis-
nienie tetnicze niz doustna oraz wigze sie z mniejszym
ryzykiem wystapienia ZChZZ.

Mozna rozwazy¢ zastosowanie progestagenu zarow-
no w schemacie sekwencyjnym, jak i ciagtym nie tylko
drogg doustng lub przezskérng, ale rowniez drogg dopo-
chwowa czy domaciczna.

Badania przed wdrozeniem menopauzalnej
terapii hormonalnej

Przed wdrozeniem MHT nalezy wykonaé mammogra-
fie lub dysponowa¢ wynikiem tego badania wykonanym
w ciggu roku poprzedzajacego wdrozenie terapii hormo-
nalnej. Pacjentka zakwalifikowana do MHT powinna by¢
zbadana ginekologicznie oraz mie¢ aktualny wynik bada-
nia cytologicznego szyjki macicy. Wykonywanie u tych
pacjentek badania ultrasonograficznego, densytome-
trycznego kosci czy dodatkowych badan laboratoryjnych,
takich jak oznaczanie stezenia hormonéw czy analiza
profilu lipidowego krwi, wskazane jest tylko w uzasad-
nionych przypadkach i nie jest zalecane u wszystkich
kandydatek do MHT.

Moment wdrozenia MHT

W ostatnich latach pojawito sie wiele dowodéw na
to, ze kluczowym elementem warunkujacym skutecz-
nosé, bezpieczenstwo i tolerancje MHT jest moment jej
rozpoczecia. Wczesne rozpoczecie MHT (w okresie okoto-
menopauzalnym) przynosi najwieksze korzysci w zakre-
sie poprawy jakosci zycia, a jednoczesnie powoduje naj-
mniej groznych objawéw niepozadanych. W zwigzku
z powyzszym, MHT nalezy rozpoczynac jak najszybciej
po pojawieniu sie pierwszych objawéw wypadowych,
negatywnie wptywajacych na jakos¢ zycia kobiety. Poza
nielicznymi wyjatkami, u kobiet po 60. roku zycia, ktére
przebyty naturalng menopauze, nie powinno sie inicjo-
wac systemowej MHT ze wzgledu na nieoptymalna
u wielu z nich relacje korzysci do ryzyka, szczegblnie
w odniesieniu do choréb sercowo-naczyniowych oraz raka
piersi. U kobiet po menopauzie chirurgicznej lub przed-
wczesnym wygasnieciu funkgji jajnikéw rekomenduje sie
jak najszybsze wdrozenie MHT i prowadzenie jej przy-
najmniej do uzyskania przez pacjentke populacyjnego
wieku menopauzy.

Okres prowadzenia terapii, zakoriczenie
menopauzalnej terapii hormonalnej

Do rzadkosci naleza przypadki, kiedy wystepuja me-
dyczne wskazania do przerwania MHT. Zaleca sie, by

Tab. I. Skutki przezskérnej i doustnej MHT

Efekt terapii Przezskérna MHT Doustna MHT

E,/E, 1:1 5:1

aktywacja RAAS

angiotensynogen -

czynnik VIl krzepniecia 1

PS -

AT I -

APCR -

S|l |=]>|=

PAI-1 1

«—
«—

Fii2 l

D-dimery -

CRP -

NO Ll
IGT 1

HDL -

triglicerydy 1

leptyna -

SHBG -

O T I I B e I RS A I (RN

IGF-I -

przerwac terapie hormonalng w nastepujacych sytua-

cjach:

e znaczne nasilenie migrenowych b6low gtowy,

* wzrost RR po wdrozeniu MHT,

 wystapienie z6ttaczki podczas terapii,

* planowany zabieg chirurgiczny zwigzany z dtugotrwa-
tym unieruchomieniem pacjentki,

* pojawienie sie podejrzanych zmian w mammografii,

* wystgpienie objawéw zakrzepowego zapalenia zyt,

 zawat serca lub znaczne nasilenie objawoéw ChNS,

* przedtuzone nieprawidtowe krwawienie z macicy,

e wzrost wielkosci miesniakow.

Evidence Based Medlicine nie dostarcza jednoznacz-
nych wskazan co do optymalnego czasu prowadzenia
MHT. Z punktu widzenia podstawowego celu nowocze-
snej MHT, jakim jest redukcja/eliminacja naczyniorucho-
wych objawéw wypadowych i zwigzana z tym poprawa
jakosci zycia, stosunkowo rzadko istniejg wskazania do
prowadzenia tej terapii przez okres dtuzszy niz 5 lat. Wy-
b6r momentu catkowitego przerwania MHT warto po-
przedzi¢ krétkotrwata préba jej odstawienia w celu
ewentualnego stwierdzenia nawrotu objawéw wypado-
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wych. U ok. 50% pacjentek, niezaleznie od wieku i czasu
trwania MHT, odstawienie tej terapii skutkuje nawrotem
objawéw wazomotorycznych. W takich przypadkach,
przy akceptacji pacjentki co do kontynuowania terapii
oraz braku przeciwwskazan do jej dalszego stosowania,
mozna rozwazy¢ jej kontynuowanie. Podejmujac decyzje
o dtuzszym prowadzeniu MHT, nalezy przeprowadzi¢
szczegbtowa ocene relacji korzysci do ryzyka wykonywa-
na co roku. Brak dowodéw na to, aby sposéb zakoncze-
nia MHT (nagte lub stopniowe zaprzestanie podawania
hormonéw) miat wptyw na ryzyko nawrotu objawéw
wypadowych.

Spadek czestosci wystepowania rakéw piersi zawie-
rajacych receptory estrogenowe w populacji Ameryka-
nek powyzej 50. roku zycia po publikacji wynikéw bada-
nia WHI bywa w literaturze przedmiotu przypisywany
znacznemu spadkowi liczby kobiet otrzymujacych MHT
po 2002 r. Wnioskowanie takie wydaje sie jednak znacz-
nym uproszczeniem problemu i wymaga dalszych badanh
dla potwierdzenia tych zaleznosci. W poréwnaniu z gru-
pa otrzymujaca placebo nie zanotowano znamiennego
wzrostu ogélnego wskaznika umieralnosci u pomeno-
pauzalnych kobiet uprzednio leczonych preparatem es-
trogenowo-progestagenowym w okresie 3 lat po zakon-
czeniu tej terapii. Istnieja dowody na wzrost ryzyka
ztaman osteoporotycznych, w tym ztaman szyjki kosci
udowej, u kobiet, u ktérych zaprzestano prowadzenia
MHT. Pacjentki z podwyzszonym ryzykiem ztaman osteo-
porotycznych lub z nieprawidtowa gestosciag masy kostnej
rozpoznang przed wdrozeniem MHT powinny po za-
przestaniu tej terapii podlega¢ monitorowaniu densy-
tometrycznemu oraz otrzymywac niehormonalne lecze-
nie osteoprotekcyjne. U pacjentek pomenopauzalnych,
szczegblnie po 60. roku zycia, u ktérych po odstawieniu
systemowej MHT wystapity lub nasility sie objawy atrofii
urogenitalnej, nalezy rozwazyé wdrozenie estrogenote-
rapii preparatami dopochwowymi. Terapia taka, nawet
dtugotrwale prowadzona w okresie senium, nie wymaga
podawania progestagenu ani tez szczegblnie intensyw-
nego monitorowania.

Indywidualizacja menopauzalnej
terapii hormonalnej

Doniesienia z ostatnich lat potwierdzaja koniecznos¢
kierowania sie w momencie wdrazania i kontynuacji
MHT zasada indywidualizacji postepowania. Kazda pa-
cjentka okotomenopauzalna i pomenopauzalna ma nie-
powtarzalng konstelacje indywidualnych cech warunkuja-
cych jej preferencje, obawy i oczekiwania co do efektow
MHT, a takze sktadajacych sie na realne ryzyko tej tera-
pii. Na podstawie analizy tych cech nalezy indywidualnie
dobiera¢ moment rozpoczecia MHT i jej schemat, rodzaj,
droge podawania i dawke hormonéw, a takze monitoro-
wanie i czas trwania terapii hormonalnej wieku meno-
pauzalnego.
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W Swietle obecnego stanu wiedzy, terapia hormo-
nalna wieku menopauzalnego zainicjowana i prowa-
dzona wg powyzszych zalecen oferuje olbrzymiej liczbie
kobiet w okresie okotomenopauzalnym i pomenopau-
zalnym wyraznie odczuwalne korzysci przy niewielkim
ryzyku jej stosowania.
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