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Badano tolerancjê i skutecznoœæ w leczeniu objawów klimakterycznych terapii hormonal-
nej (HT) opartej na podawaniu 17β-estradiolu przezskórnie (50 mikrogramów/24 godz.) oraz
mikronizowanego progesteronu dopochwowo (2 razy 50 mg). Grupê badan¹ stanowi³o 80 ko-
biet w wieku 45 do 55 lat – 42 z nich otrzymywa³y HT wg schematu sekwencyjnego, zaœ 38
otrzymywa³o tylko estrogenoterapiê. W oparciu o skalê Greene’a stwierdzono istotn¹ popra-
wê jakoœci ¿ycia ju¿ po 4 tyg. stosowanej terapii, z dalsz¹ popraw¹ po kolejnych 2 mies. tera-
pii. Zaobserwowano bardzo niski odsetek krwawieñ miêdzymiesi¹czkowych u pacjentek otrzy-
muj¹cych z³o¿on¹ sekwencyjn¹ HT. Po 3 mies. terapii nieprawid³owe krwawienia wystêpowa-
³y u 19,1% pacjentek, a po 6 mies. terapii krwawienia lub plamienia zg³asza³o 4,8% bada-
nych. Nie zaobserwowano znamiennej ró¿nicy w zakresie gruboœci i struktury echa endome-
trium po 3 i 6 mies. kuracji. W grupie kobiet stosuj¹cych terapiê sekwencyjn¹ (E+P) 3 pa-
cjentki przerwa³y leczenie w pierwszych trzech miesi¹cach leczenia, 2 (4,9 proc.) z powodu
plamieñ lub acyklicznych krwawieñ, 1 (2,4 proc.) z powodu dokuczliwych zaparæ w drugiej
fazie cyklu. W grupie drugiej, stosuj¹cej tylko plastry z estradiolem (ET) z terapii zrezygno-
wa³a tylko 1 pacjentka z powodu przybrania na wadze. Pozosta³e pacjentki (95%) bardzo do-
brze tolerowa³y terapiê HT/ET. Pacjentki stosuj¹ce tylko estrogenoterapiê (ET) w postaci pla-
strów zg³asza³y mniej dzia³añ niepo¿¹danych ni¿ pacjentki stosuj¹ce terapiê z³o¿on¹ (E+P). 

S³owa kluczowe: menopauza, objawy klimakteryczne, terapia hormonalna, jakoœæ ¿ycia

(Przegl¹d Menopauzalny 2005; 4: 55–59)
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Menopauza nie jest chorob¹, ale zachodz¹ce w tym
okresie zmiany fizjologiczne zwi¹zane z narastaj¹cym
deficytem estrogenów mog¹ byæ przyczyn¹ wielu pro-
blemów zdrowotnych, którym towarzyszy czêsto poczu-

cie dyskomfortu i obni¿onej jakoœci ¿ycia. Najbardziej
typowe dolegliwoœci menopauzy to uderzenia gor¹ca
i nocne poty [1]. Uderzeniom gor¹ca czêsto towarzysz¹:
ko³atania serca i uczucie lêku, zaburzenia snu, które po-
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woduj¹ uczucie narastaj¹cego zmêczenia, dra¿liwoœæ
oraz zaburzenia koncentracji, utrudniaj¹c tym samym
codzienn¹ aktywnoœæ i pogarszaj¹c jakoœæ ¿ycia kobiety. 

Szacuje siê, ¿e uderzenia gor¹ca wystêpuj¹ u blisko
85% kobiet, z czego 10–15% wymaga leczenia. Nie
znamy bezpoœredniej przyczyny uderzeñ gor¹ca, zwi¹-
zanych z menopauz¹ [1]. Wiadomo jednak, ¿e stosowa-
nie estrogenów zmniejsza czêstoœæ wystêpowania i na-
silenie tego objawu [2]. 

Dziêki coraz szerszej gamie preparatów hormonal-
nych dostêpnych na naszym rynku, obecnie mamy coraz
wiêksze mo¿liwoœci bardziej racjonalnego stosowania
substytucji hormonalnej, indywidualnie dostosowanej za-
równo do wieku, ogólnego stanu zdrowia oraz oczekiwañ
pacjentek. Coraz czêœciej do pozajelitowgo podawania
leków wykorzystywane s¹ systemy transdermalne. Ta
droga podawania leku czêsto jest lepiej akceptowana
przez pacjentki, nie tylko z powodu wygody stosowania,
ale przede wszystkim z powodu wiêkszego bezpieczeñ-
stwa takiej terapii. Lek podawany transdermalnie wyma-
ga stosowania mniejszych dawek ni¿ lek stosowany do-
ustnie, przez co jest bezpieczniejszy i lepiej tolerowany
przez pacjentki. Te zalety s¹ szczególnie istotne dla osób
przyjmuj¹cych d³ugotrwale wiele leków z powodu scho-

rzeñ ogólnych. Stosowanie drogi pozajelitowej jest
szczególnie zalecane u pacjentek z nadciœnieniem,
z czynnikami ryzyka choroby wieñcowej, z hipertrójgli-
ceridemi¹, z ¿ylakami i ryzykiem choroby zatorowo-za-
krzepowej oraz z kamic¹ pêcherzyka ¿ó³ciowego. Propo-
nuj¹c wybrany schemat leczenia hormonalnego, nale¿y
uwzglêdniæ preferencje pacjentki co do drogi podania
preparatu, jak i wiele czynników pozamedycznych, m.in.
mo¿liwoœci finansowe pacjentki, akceptacjê comiesiêcz-
nych krwawieñ, poziom wykszta³cenia pacjentki (zdol-
noœci percepcji) szczególnie, gdy zalecamy stosowanie
dwóch preparatów metod¹ cykliczn¹ czy sekwencyjn¹.

MMaatteerriiaa³³  ii mmeettooddyy

Badaniem objêto kobiety w okresie oko³omenopau-
zalnym, zg³aszaj¹ce siê do Poradni Menopauzy ICZMP
w £odzi z powodu nasilonych objawów wypadowych.
Z grupy pacjentek zdecydowanych na leczenie hormo-
nalne, wybrano 80 kobiet, którym z uwagi na towarzy-
sz¹ce schorzenia ogólne zaproponowano terapiê prze-
zskórn¹. Wszystkie otrzymywa³y 2 razy w tyg. prze-
zskórnie 17β-estradiol w dawce 50 mcg/dobê (plastry
Estradot). Pacjentki z zachowan¹ macic¹ otrzymywa³y
dodatkowo przez ostatnie 2 tyg. cyklu progestagen do-
pochwowo (Luteina 2 razy dziennie 50 mg). 

Zastosowano nastêpuj¹ce kryteria w³¹czenia do ba-
dania: 
� kobiety w wieku 45–55 lat, nieregularnie miesi¹cz-

kuj¹ce (przerwa w miesi¹czkowaniu nie d³u¿sza ni¿
5 mies.), 

� nasilenie objawów klimakterycznych – 20 lub wiêcej
punktów wg punktowej skali Greene’a [skala obej-
muje 23 objawy klimakteryczne, z których ka¿dy
oceniany jest od 0 (brak objawu) do 3 punktów (du¿e
nasilenie objawu): maksymalna liczba punktów – 69]. 

W czasie pierwszej wizyty przeprowadzano dok³ad-
ny wywiad, aby wykluczyæ ewentualne przeciwwska-
zania do TH, badanie ginekologicznie z pobraniem cy-
tologii, badanie palpacyjne piersi, mammografiê oraz
badanie USG TV. W trakcie wizyt kontrolnych po
3 i 6 mies. oceniano nasilenie objawów wypadowych
mierzonych w skali Greene’a, regularnoœæ i nasilenie
krwawieñ, tolerancjê zastosowanej terapii i ewentualne
wystêpowanie objawów ubocznych. 

Badane podzielono na II grupy: 
� grupa I – 42 pacjentki z zachowan¹ macic¹ – u któ-

rych zastosowano sekwencyjnie plastry Estradot 50
i Luteinê dopochwowo przez ostatnie 2 tyg., 

� grupa II – 38 pacjentek po operacji usuniêciu macicy
– u których zastosowano tylko plastry Estradot 50. 

WWyynniikkii

Spoœród zakwalifikowanych do badania 80 kobiet;
leczenie kontynuowa³o 76 pacjentek (96,3%). Œredni

Tab. I. Charakterystyka badanej grupy, schorzenia

towarzysz¹ce

Schorzenia Liczba Odsetek %
wspó³istniej¹ce (n = 80)

oty³oœæ (BMI >30) 28 35

zaburzenia gospodarki 30 37,5
lipidowej

nadciœnienie 12 15

cukrzyca 5 6,2

choroba wrzodowa ¿o³¹dka 10 12,5
lub dolegliwoœci jelitowe

kamica pêcherzyka 8 10
¿ó³ciowego

¿ylaki koñczyn dolnych 19 23,7

Tab. II. Czêstoœæ wystêpowania acyklicznych

krwawieñ/plamieñ w czasie leczenia

Czas trwania Po 3 mies. Po 6. mies.
terapii liczba (%)

pacjentki z okresowym 8 (19,1%) 2 (4,8%)
krwawieniem

pacjentki bez krwawieñ 34 (80,9%) 38 (95,2%)

razem 42 40
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wiek badanych wynosi³ 51,4 lat (SD 3,3). 3 pacjentki
z grupy I zrezygnowa³y z leczenia; 2 z powodu powta-
rzaj¹cych siê acyklicznych krwawieñ oraz 1 z powodu
zaparæ powtarzaj¹cych siê w II fazie cyklu, które ³¹czy-
³a z zastosowan¹ terapi¹. W grupie II zrezygnowa³a
z terapii 1 pacjentka z powodu przybrania na wadze
(3,5 kg w ci¹gu 3 mies.). 

Wiêkszoœæ badanych kobiet zg³asza³a wspó³istnie-
nie innych schorzeñ ogólnych, najczêœciej by³y to oty-
³oœæ i zaburzenia gospodarki lipidowej oraz ¿ylaki koñ-
czyn dolnych. 

W pierwszych 3 mies. leczenia 8 kobiet z grupy I
zg³asza³o acykliczne krwawienia lub plamienia; z te-
go powodu 2 badane zrezygnowa³y z dalszej terapii.
Po 6 mies. okresowe plamienia zg³asza³y 2 pacjentki,
ale ¿adna z nich nie przerwa³a leczenia (tab. II).
W czasie trwania badania u ¿adnej z pacjentek nie za-
obserwowano skoków ciœnienia, ani objawów zapale-
nia ¿y³. 

Badano nasilenie objawów wypadowych przed
i w trakcie kuracji. Najczêœciej zg³aszanymi dolegliwo-
œciami by³y uderzenia gor¹ca i nocne poty, zaburzenia
snu, dra¿liwoœæ, zmiennoœæ nastroju, p³aczliwoœæ, rza-
dziej depresjê. Ustêpowanie objawów wypadowych
wiêkszoœæ badanych zauwa¿y³a ju¿ w pierwszych
4 tyg. leczenia (tab. III). 

Analizowano czêstoœæ wystêpowania objawów
niepo¿¹danych w trakcie kolejnych wizyt. W miarê
trwania terapii obserwowano coraz mniejsze ich nasi-
lenie. 

Po 6 mies. leczenia zaledwie 6 kobiet zg³asza³o ró¿-
ne dolegliwoœci (okresowo ból piersi, bóle g³owy,
wzdêcia), ale nie by³y one powodem odstawienia leku.
Acykliczne plamienia lub krwawienia zg³asza³y zaled-
wie 2 pacjentki. (tab. IV). Tolerancja preparatu w prze-
biegu ca³ej kuracji by³a bardzo dobra. Nie obserwowa-
no uczulenia na plastry ani przypadków odklejania siê
plastra przy normalnej aktywnoœci. 

Tab. III. Nasilenie objawów wypadowych przed leczeniem oraz po 3 i 6 mies. HT – punktowa skala Greene'a

Grupa I Grupa II Razem

n % n % n %

zmiana liczby wzrost 2 4,0 1 2,7 3 3,7
punktów po 3 mies. brak zmian 1 2,0 0 0,0 0 0,0
terapii spadek 39 94,0 37 97,3 77 96,3

zmiana liczby wzrost 0 0,0 0 0,0 0 0,0
punktów po 6 mies. brak zmian 1 2,5 0 0,0 1,0 1,3
terapii spadek 39 97,5 37 100 76 98,7

Tab. IV. Wystêpowanie objawów ubocznych podczas HT

Grupa I Grupa II Razem

n % n % n %

mastalgia po 3 mies. 6 14,2 3 7,8 9 11,2
po 6 mies. 2 4,7 1 2,6 3 3,9

uczucie pe³noœci, po 3 mies. 3 7,1 1 2,6 4 5
wzdêcia po 6 mies. 1 2,3 0 0,0 1 1,3

zaparcia po 3 mies. 1 2,3 0 0,0 1 1,2
po 6 mies. 0 0,0 0 0,0 0 0,0

ból g³owy po 3 m-cach 2 4,7 2 5,2 4 5
po 6 m-cach 1 2,3 1 2,6 2 2,5

krwawienia po 3 mies. 8 19,0 8 10
plamienia po 6 mies. 2 4,7 2 2,5

uczulenie po 3 mies. 0 0,0 0 0,0 0 0,0
na plaster po 6 mies. 0 0,0 0 0,0 0 0,0

odklejanie po 3 mies. 0 0,0 0 0,0 0 0,0
plastra po 6 mies. 0 0,0 0 0,0 0 0,0
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Wysoka skutecznoœæ leczenia i dobra tolerancja pla-
strów mia³y wp³yw na chêæ kontynuowania terapii i ak-
ceptacjê stosowanego leczenia. 

DDyysskkuussjjaa

Postêpowaniem z wyboru w leczeniu nasilonych
dolegliwoœci klimakterycznych jest zastosowanie tera-
pii hormonalnej. Nie wszystkie pacjentki decyduj¹ siê
jednak na leczenie hormonalne. Szacuje siê, ¿e w Pol-
sce tylko 6% kobiet w okresie oko³o- i pomenopauzal-
nym stosuje terapiê hormonaln¹ (HT). Zasadniczym
powodem pocz¹tkowych niepowodzeñ terapii s¹ krwa-
wienia z macicy, które zdaniem Grady i wsp. obni¿aj¹
liczbê pacjentek zadowolonych z terapii do 80% [2]. 

W naszym badaniu 42 pacjentki mia³y wdro¿on¹ te-
rapiê kombinowan¹ sekwencyjn¹ oraz 38 wy³¹cznie es-
trogenoterapiê przezskórn¹. Zdecydowana wiêkszoœæ
pacjentek dobrze tolerowa³a terapiê, a odsetek krwa-
wieñ w grupie pacjentek stosuj¹cych kombinowan¹ se-
kwencyjn¹ terapiê by³ ni¿szy ni¿ opisywany w pi-
œmiennictwie [2–6]. Tylko 2 pacjentki zrezygnowa³y
z terapii, z powodu krwawieñ wystêpuj¹cych w pierw-
szych 3. mies. terapii. Mniej objawów ubocznych zg³a-
sza³y pacjentki stosuj¹ce wy³¹cznie plastry. 

Przy wdra¿aniu terapii hormonalnej bardzo wa¿nym
momentem jest uzyskanie akceptacji pacjentki co do
wybranego schematu leczenia oraz drogi podawania. 

Przezskórna HT uwa¿ana jest za bardziej fizjolo-
giczn¹, gdy¿ umo¿liwia zachowanie bardziej stabilne-
go stê¿enia estradiolu w surowicy krwi. Wiele kobiet
lepiej toleruje terapiê przezskórn¹, ze wzglêdu na brak
objawów niepo¿¹danych ze strony uk³adu pokarmowe-
go. Przezskórna droga podania estrogenów pozwala
unikn¹æ tzw. efektu pierwszego przejœcia hormonu

przez w¹trobê. Dziêki temu zastosowana dawka leku
jest mniejsza i wywiera ³agodniejszy wp³yw na meta-
bolizm komórek w¹trobowych ni¿ terapia doustna
[7–9]. 

Pacjentki uczestnicz¹ce w badaniu, które wczeœniej
stosowa³y inne rodzaje terapii hormonalnej podkreœla-
³y, ¿e zalet¹ zaproponowanej w tym badaniu terapii
jest wygoda i dyskrecja, brak interakcji z innymi leka-
mi. Ma³a powierzchnia zastosowanych plastrów III ge-
neracji (5 cm kwadratowych), opartych na technologii
DOT Matrix powoduje lepsze przyleganie do skóry na
mniejszej powierzchni ni¿ standardowych plastrów
i rzadziej daje odczyny alergiczne. W plastrach tych
noœnikiem leku jest akryl, a funkcjê adhezyjn¹ pe³ni si-
likon, zapewniaj¹c dobre przyleganie plastra nawet
podczas k¹pieli, p³ywania w basenie czy gimnastyki.
Wiêkszoœæ badanych kobiet dobrze akceptowa³a stoso-
wanie progestagenu dopochwowo, oceni³a tê drogê
podawania jako ma³o k³opotliw¹, choæ czêœæ badanych
uwa¿a, ¿e wygodniejsze jest stosowanie tabletek dopo-
chwowych z do³¹czonym aplikatorem. Nie zaobserwo-
wano odczynów miejscowych, tylko u 1 badanej wy-
st¹pi³y objawy grzybicy. Drogê dopochwow¹ lepiej
akceptowa³y pacjentki stosuj¹ce równoczeœnie inne le-
ki internistyczne. 

Dziêki szybkiemu postêpowi wiedzy i coraz szer-
szemu asortymentowi leków wprowadzanych na rynek
mamy coraz wiêksze mo¿liwoœci indywidualnego do-
pasowania leczenia dla danej pacjentki. Wydajê siê, ¿e
takie skomponowanie sekwencyjnej terapii estrogeno-
wo-progestagenowej (podanie progestagenu drog¹ po-
zajelitow¹, podobnie jak estrogenu), u kobiet obci¹¿o-
nych schorzeniami ogólnoustrojowymi zwiêksza bez-
pieczeñstwo terapii, zmniejsza liczbê dzia³añ niepo¿¹-
danych, przy zachowaniu podobnej skutecznoœci, jak
w terapii doustnej [10]. 

WWnniioosskkii

Po³¹czenie nowoczesnej przezskórnej estrogenote-
rapii z progestagenem podawanym drog¹ dopochwow¹
wydaje siê byæ bezpiecznym, skutecznym i wygodnym
rodzajem HT, zalecanej szczególnie kobietom ze
wspó³istniej¹cymi schorzeniami internistycznymi.

Tab. V. Akceptacja stosowanego leczenia

Akceptacja Rezygnacja
terapii z terapii

grupa I 39 (95,2%) 3 (7,1 %)

grupa II 37  (97,3%) 1 (2,7%)

razem 76   (5%) 4  (95 %)

Summary
A group of 80 women (51.4±3.3 years), having commenced transdermal HT – matrix pat-

ches with 17β-estradiol, entered this study. The observational period – six months of HT. The
following parameters were under evaluation: climacteric symptoms intensity, side – effects
estimation, patch detachment frequency, general efficacy of the treatment. Obtained results:
Transdermal therapy is an effective and safe kind of HT especially in patients additionally
encumbered by general illnesses. 

Key words: menopause, menopausal symptoms, hormonal therapy, quality of life
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