Stanowisko NAMS w sprawie 3

hormonalnej terapii zastepczej

u kobiet po menopauzie

ostatnich latach notuje sie
szybki postep w leczeniu
i zapobieganiu chorobom
u kobiet po menopauzie
za pomoca hormonalnej terapii zastep-
czej (HTZ). W celu usystematyzowania
metod leczenia oraz wskazania zagro-
zen i korzysci terapii hormonalnej, te-
rapii estrogenowej (ETZ) i zlozonej
terapii estrogenowo-progestagenowej
(EPT) NAMS uaktualnilo stanowisko
z 2008 roku, opierajac sie na nauko-
wych publikacjach z ostatnich lat.
Raport opublikowany w 2010 roku
podkresla znaczenie ostatnich da-
nych w odniesieniu do raka piersi,
zwigzanego z wiekiem oslabienia
funkcji poznawczych, otepienia, choro-
by wiencowej, udaru oraz odstawienia
terapii. Dokument zawiera réwniez
nowe stanowisko dotyczace raka jajni-
ka i ptuc. Pelny tekst dostepny jest na
stronie internetowej NAMS pod adre-
sem www.menopause.org/PSHT10.pdf.

Ocena korzysci i zagrozen

Dostepne dane $wiadczg o tym, ze po-
tencjalne catkowite ryzyko stosowania
HTZ jest niewielkie. Rosnaca liczba
dowodéw wskazuje tez, ze korzysci
i zagrozenia zaleza od rodzaju stoso-
wanych estrogenéw i progestagenow,
drogi podania, czasu trwania terapii,
wspolistnienia choréb towarzysza-
cych, wieku w momencie wejscia
w okres menopauzy, przyczyny wysta-
pienia menopauzy, czasu, jaki uptynat
od jej rozpoznania oraz uprzednio sto-
sowanego leczenia hormonalnego.
Najnowsze dane sugerujg rozpoczy-
nanie terapii hormonalnej w krotkim
czasie od wystgpienia objaw6w meno-
pauzy. U kobiet wczesniej nieleczo-
nych wskaznik korzysci wzgledem
ryzyka staje sie mniej korzystny wraz
z wiekiem oraz uplywem czasu

od wejscia w okres menopauzy. Tera-
pia hormonalna wydaje sie bardziej
akceptowana przez mlodsze kobiety
ijesli jest stosowana krotko oraz mniej
akceptowana przez kobiety starsze i je-
8li trwa dlugo. Jezeli rozpoczyna sie
leczenie hormonalne w niedlugim
czasie po wystgpieniu objawow meno-
pauzalnych, to moze ono obnizy¢ catl-
kowita $Smiertelnos¢, ale rozpoczecie
terapii u kobiet w wieku 60 lat i star-
szych nie przynosi juz tej korzysci.
Objawy naczynioruchowe i pochwo-
we. Umiarkowane i ciezkie objawy na-
czynioruchowe, takie jak uderzenia
goraca i nocne poty, sa podstawowym
wskazaniem do rozpoczecia terapii
hormonalnej. Najskuteczniejsza jest
terapia samymi estrogenami, badz
w polaczeniu z progestagenem.

Postepowanie to jest tez najskutecz-
niejszym sposobem leczenia atrofii po-
chwy i sromu. Rzadziej stosowane,
mniejsze niz dotychczasowe dawki es-
trogenéw czesto przynoszg satysfak-
cjonujace wyniki, chociaz niektoére
schematy ogolnoustrojowe prowadzo-
ne bardzo malymi dawkami mogag nie
przynies¢ pozadanej poprawy. W izolo-
wanej atrofii moczowo-piciowej zale-
ca sie dopochwowg estrogenoterapie
miejscowa.

Ogélna lub miejscowa terapia estro-
genowa moze usuwac objawy dyspa-
reunii (bolesno$¢ podczas wspoizycia).
W leczeniu innych zaburzen funkcji
seksualnych, w tym zmniejszonego li-
bido, nie zaleca sie stosowania wylacz-
nie terapii hormonalne;j.

Osteoporoza. Diugotrwate ogélnoustro-
jowe leczenie hormonalne, zapobiega-
jace osteoporozie pomenopauzalnej,
stanowi opcje terapeutyczng u kobiet
z mala masg kostng w przypadkach,
w ktorych inne postepowanie nie jest
wtlasciwe, oraz wtedy, gdy korzysci
z diugotrwatego leczenia przewyzsza-
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ja potencjalne ryzyko. Korzysci
zmniejszaja sie po odstawieniu terapii
hormonalne;j.

Choroba wiennicowa. Niezaleznie od
wieku terapia hormonalna nie jest za-
lecana jako jedyna i podstawowa me-
toda zapobiegania chorobie wiencowej.
Wydaje sie, ze rozpoczecie HTZ mie-
dzy 50 a 59 rokiem zycia lub w cig-
gu 10 lat od wystapienia objawéw
menopauzy hie zwieksza ryzyka cho-
roby wiencowej. To ryzyko rosnie u ko-
biet rozpoczynajgcych terapie w okresie
pozniejszym niz wymieniony.

Pojawily sie dane, ze rozpoczecie te-
rapil estrogenowej wkrétce po wystg-
pieniu objawow menopauzalnych moze
spowolni¢ powstawanie uwapnionych
blaszek miazdzycowych i zmniejszyc¢
ryzyko choroby wiencowej.

Udar. NAMS nie zaleca stosowania te-
rapii hormonalnej w pierwotnej lub
wtérnej prewencji udaru.

Zylna choroba zakrzepowo-zatoro-
wa. Rosnie liczba dowodow wskazu-
jacych na zwiekszone ryzyko zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej (ve-
nous thromboembolism, VTE) w wy-
niku stosowania terapii hormonalne;j
droga doustna, szczegdélnie u kobiet
z VTE lub obcigzonych mutacja czyn-
nika V Leiden. Nieliczne prace obser-
wacyjne wskazuja na mniejsze ryzyko
estrogenowej terapii przezskornej niz
doustnej oraz mniejszych dawek niz
wiekszych.

Cukrzyca. Brakuje wystarczajgcych
dowodow, aby zaleca¢ HTZ jako jedy-
ne leczenie lub podstawowe wskaza-
nie w prewencji cukrzycy u kobiet
okolo i po menopauzie.

Rak endometrium. Stosujac estroge-
nowgq terapie systemowag u kobiet
z zachowang macicg, nalezy jednocze-
$nie podawac¢ progestagen w celu
ochrony endometrium przed rakiem.
Nie zaleca sie terapii hormonalne;j
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u kobiet z rakiem endometrium w wy-
wiadzie.
Rak piersi. Terapia estrogenowo-pro-
gestagenowa stosowana diuzszej niz
3-5 lat zwieksza ryzyko zachorowania
na raka piersi. Rozpoczecie EPT
wkrotce po menopauzie moze wigzac
sie z wiekszym ryzykiem raka niz roz-
poczecie jej po 5 latach. Po 3 latach
od zakonczenia terapii zlozonej wi-
doczny jest nieznaczny trend do
zmniejszania sie ryzyka raka piersi.
Dane z badania Women’'s Health
Initiative (WHI) dokumentuja, ze ETZ
nie zwieksza ryzyka raka piersi
po $rednim okresie stosowania 7,1 ro-
ku oraz istotnie zmniejsza ryzyko
w 3 kategoriach: miejscowe zaawan-
sowanie raka, rak przewodowy oraz
rak rozpoznany w ciggu 6 miesiecy
od zakonczenia ETZ. Dane z badan
obserwacyjnych wskazuja na rosnace
ryzyko raka piersi u kobiet stosuja-
cych terapie estrogenowg diuzej niz
10-15 lat.
Rak jajnika. Dane o zwigzku HTZ z ra-
kiem jajnika sg sprzeczne. Wigkszosc
badan epidemiologicznych nie wyka-
zalo zwigzku badz zaledwie niewiel-
kie zwiekszenie ryzyka, natomiast
badania obserwacyjne wskazuja na
wzrost zagrozenia tg choroba. Zwig-
zek miedzy rakiem jajnika a lecze-
niem hormonalnym po 5 latach
terapii wystepuje rzadko lub bardzo
rzadko, jednak nalezy pacjentki o tym
informowac.
Rak ptuc. Dowody na istnienie zwigz-
ku miedzy rakiem ptuc a terapig hor-
monalng sa niejasne, jednak wskazujg
na zasadno$¢ propagowania niepale-
nia lub zaprzestania palenia tytoniu
oraz uwazng obserwacje starszych ko-
biet palacych, ktoére stosujg lub stoso-
waly terapie hormonalna.
Proces poznawczego starzenia sie
i otepienie. NAMS w zadnym wieku
kobiety nie zaleca stosowania terapii
hormonalnej jako jedynego i podsta-
wowego postepowania zapobiegajace-
go procesowi poznawczego starzenia
sie 1 otepienia ani tez jako leczenia
usprawniajacego funkcje poznawcze
mtodszych kobiet po menopauzie z za-
chowanymi jajnikami. Nie ma wystar-
czajacych dowoddéw $wiadczacych
o korzystnym wptywie HTZ rozpocze-

tej wkrdétce po menopauzie na ryzyko
otepienia w poézniejszych latach zycia.
Terapia hormonalna rozpoczeta po 65
roku zycia wydaje sie zwiekszac cze-
sto$¢ otepienia. Ograniczona liczba
dowodow badawczych nie potwierdza
skutecznosci terapii hormonalnej
w leczeniu choroby Alzheimera.
Przedwczesna menopauza. Nie nale-
zy odnosi¢ wnioskéw dotyczacych te-
rapii hormonalnej u kobiet z objawami
menopauzalnymi wystepujacymi w ty-
powym wieku ok. 51,3 roku do pa-
cjentek z przedwczesng menopauza
(przed 40 rokiem zycia). Wiekszos¢ ra-
portéw obserwacyjnych dowodzi, ze
HTZ chroni przed chorobg wiencows
we wczesnej naturalnej lub chirur-
gicznej menopauzie. Ryzyko leczenia
hormonalnego u takich kobiet moze
by¢ mniejsze, a korzysci wieksze niz
w przypadku starszych kobiet.

Wybor metody leczenia

Kiedy podawa¢ progestagen. Kobiety
z zachowang macicg leczone estroge-
nami ogdlnie powinny przyjmowac tez
progestagen. Kobiety po menopauzie
po usunieciu macicy nie powinny
przyjmowac progestagenu. Niskodaw-
kowa estrogenoterapia przezskoérna
i dopochwowa zasadniczo nie musi
by¢ taczona z progestgenem. (W Eu-
ropie uwaza sie, ze terapia przezskor-
na u kobiet z zachowang macicg
powinna by¢ uzupelniona podaniem
progestagenéw — RD). Progestagen
moze wspomagac skutecznosc nisko-
dawkowej ETZ podawanej z powodu
objawow naczynioruchowych.
Dawkowanie i droga podawania.
Oczekiwany rezultat i skutecznos¢ le-
czenia oraz minimalizowanie ryzyka
powinny by¢ uzyskiwane przy zasto-
sowaniu najmniejszych dawek likwi-
dujacych dolegliwosci. Wskaznik
korzysci wzgledem ryzyka podczas te-
rapii niskodawkowej dotychczas nie
byt oceniony w badaniach diugotermi-
nowych.

Nie istnieje wyrazna przewaga ko-
rzysci ogolnej drogi podawania ETZ
nad pozostalymi. W leczeniu wylacz-
nie objawéw pochwowych preferuje
sie podanie miejscowe. Nie zaleca sie
podawania progestagenu ani drogg

przezskérng, ani w postaci wkiadek
wewnatrzmacicznych.

Hormony bioidentyczne. U wiekszosci
kobiet osiaga sie powodzenie terapii
dzieki stosowaniu lekow zatwierdzo-
nych przez agencje panstwowe, co nie
wymaga ponoszenia przez pacjentke
ryzyka i naktadéw finansowych zwiag-
zanych z kosztownga recepturg. NAMS
zaleca, aby do opakowan bioidentycz-
nych lekéw hormonalnych przygoto-
wywanych recepturowo dotgczane
byly ulotki dla pacjentek zawierajace
identyczne informacje jak w opakowa-
niach lekéw atestowanych.

Ocena wywiadu przed rozpoczeciem
leczenia. Przed rozpoczeciem leczenia
hormonalnego NAMS zaleca dokiadne
zebranie wywiadu od pacjentki zgod-
nie z krajowymi wytycznymi i jej wie-
kiem (udar, choroba wienicowa, zylna
choroba zakrzepowo-zatorowa, oste-
oporoza, czynniki ryzyka raka piersi,
wynik mammografii) oraz przeprowa-
dzenie badania przedmiotowego. Wy-
wiad powinien obejmowac przesziosc
zdrowotng kobiety, a szczego6lnie
12 miesiecy poprzedzajacych rozpo-
czecie leczenia. Wskazania do badania
densytometrycznego i innej diagno-
styki specjalistycznej ustala sie indy-
widualnie.

Kiedy rozpocza¢ terapie hormonalna.
Kobiety, u ktérych menopauza nasta-
pila naturalnie w typowym wieku
i ktore nigdy nie przyjmowaty HTZ,
nie powinny rozpoczynac leczenia po-
wyzej 60 roku zycia, chyba ze istniejg
uzasadnione wskazania do terapii
i oceniono czynniki ryzyka powiktan
sercowo-naczyniowych oraz udzielono
wyczerpujacych informacji. Terapie
hormonalng zaleca sie u mtodszych
kobiet z przedwczesng menopauza lub
niewydolnoscia jajnikéw i nalezy ja
prowadzi¢ przynajmniej do osiagnie-
cia $redniego wieku menopauzy.
Miodsze kobiety moga wymagac¢ wiek-
szych dawek lekow niz kobiety w wie-
ku 50-59 lat.

Czas trwania terapii hormonalnej. Do-
stepne piSmiennictwo nie precyzuje, czy
wydluzona terapia hormonalna popra-
wia, czy pogarsza wskaznik korzysci
wzgledem zagrozen. Przedtuzenie tera-
pii ponad okres okolfomenopauzalny jest
akceptowane pod warunkiem, ze stosu-
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je sie najmniejsze skuteczne dawki le-
koéw, kobieta jest Swiadoma potencjal-
nych korzysci i ryzyka, prowadzony jest
skrupulatny nadzor kliniczny, pacjent-
ka jest przekonana, ze usuniecie dole-
gliwosci menopauzalnych dzigki
przedluzone;j terapii przewyzszy jej ry-
zyko, szczegolnie w przypadku nieuda-
nej proby odstawienia HTZ oraz gdy
stwierdzono obnizenie masy kostnej
a terapia alternatywna nie jest uzasad-
niona. Decyzja o kontynuowaniu tera-
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pii hormonalnej wobec nawracajacych
objawo6w naczynioruchowych powinna
by¢ poparta indywidualng oceng. Nie
ma rekomendacji w sprawie sposobu
odstawiania leczenia. Objawy naczynio-
ruchowe nawracajg w podobnym nasi-
leniu niezaleznie od tego, czy terapia
jest odstawiana stopniowo, czy nagle.

Coraz wiecej prac wskazuje, ze
po odstawieniu terapii hormonalnej
wzrasta czestos¢ takich powikian, jak
np. zlamania kosci.

Kazda kobieta jest inna

Kluczem do osiggniecia najwiekszych
korzysci 1 minimalizacji zagrozen jest
indywidualne podejscie. Zaréwno jed-
no, jak i drugie zalezy w réznym stop-
niu od wieku pacjentki oraz czasu
trwania terapii.
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