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Erschaffen Sie sich lhre
ertragreiche grine Oase in
lhrem Zuhause oder in lhrer
Praxis

Mehr als nur eine Dekoration:

. Sie wollen das Besondere?

 Sie mochten Ihre eigenen Salate,
Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?
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D. GRADY ET AL.
Hormonalna liecba v prevencii a pri predlzovani zivota
postmenopauzalnych Zien.

J. L. STANFORD ET AL.

Kombinovana hormonalna substitucna liecba estrogénom
a progestinom vo vztahu k riziku karcinomu prsnika

u Zien v strednom veku.

|. PERSSON ET AL.

Incidencia rakoviny a umrtnost Zien uzivajucich estrogenovu
a estrogén-progestinovu substitucnu terapiu -

dlhodobeé sledovanie svédskej skupiny.
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SLOVENSKA SPOLOCNOST PRE

R MENOPAUZU A ANDROPAUZU

1522824 Limbova 5, 833 05 Bratislava 3. Tel.: 59.54.22.05, FAX: 59.54.32.70

Vazené kolegyne, vazeni kolegovia.

Starnutie je problém medicinsky, socialny, demograficky a ekonomicky. Rozvojom vedy a techniky sa

.....

nasich obcanov nie je po Ziadnej stranke dobre postarané.
PredlZovanie veku sposobilo, ze v medicine sa zaoberame uplne inym spektrom ochoreni ako v minulosti.

Je povinnostou nas, zdravotnickych pracovnikov, ked’ uz nemézeme riesit vsetky, aby sme sa snaZili riesit
aspon zdravotné problémy starndcich ludi.

Toto bol jeden z najvaznejsich dévodov, preco sme 2. februara 1999 zalozili Slovensku spolocnost pre
menopauzu a andropauzu, ktorej clenom méze byt kazdy obcan Slovenskej republiky ktory dovisi 18 rokov.

Ulohou nasej spolocnosti je podporovat a koordinovat stidium vsetkych aspektov starnutia Zien aj muZov,
organizovat seminare, kongresy, workshopy a iné aktivity pre zaujemcov, pre tych, ktori sa zaujimaji o
problematiku starnutia.

Pretoze medicina okrem svojej terapeutickej casti obsahuje velmi doleZitu profylaktickd, preventivnu cast, je
ulohou Slovenskej spolocnosti pre menopauzu a andropauzu vysvetlvovat a poskytovat sirokej verejnosti
zasady spravneho sposobu Zivota a prevencie pred predcasnym starnutim.

Neoddelitelnou zlozkou nasej cinnosti je aj usmerriovanie zdravotnickych pracovnikov k vcasnej a adekvatnej
liecbe starndcich ludi.

Tato uslachtila cinnost je mozna len v sucinnosti a kooperacii vsetkych zloZiek spolocnosti, pretoze problém
starnutia je toho casu jeden z najvaznejsich problémov kazdej spolocnosti.

Je skutocnostou, Ze starnutie a problémy starnutia sa evidentnejsie prejavuju v Zenskej populacii. Je na nas,
gynekologoch, aby sme si tento fakt uvedomili a aby sme pristupovali k problematike starnutia a naslednych
priznakov kauzalne.

Je zbytocné riesit a zamerat sa na liecbu jednotlivych priznakov, ako st navaly tepla, neurovegetativna
dystonia, suchost v posve, urologické problémy, kardiovaskularne ochorenia, osteoporoza, pripadne priznaky
tazkosti mézeme odstranit hormonalnou substitucnou liecbou, pri ktorej 17-beta estradiol alebo konjugované
estrogény hraju nezastupitelnd ulohu.

Ich aplikacia, kombinacia s gestagénmi, vyvoj a vyskum dalsich preparatov nas ndtia, aby sme sa s touto
problematikou zaoberali intenzivne a na urovni doby, aby sme nasim pacientkam mohli stale poskytovat
najvyssiu zdravotnicku starostlivost.

Vazené kolegyne a vazeni kolegovia, verim, ze som uviedol dostatocné mnoZzstvo dévodov, aby sme spolocne
v tejto problematike pracovali intenzivnejsie a zacali dosahovat adekvatne uspechy.

Prof. MUDr. Jan Stencl, CSc.
prezident Slovenskej spolocnosti
pre menopauzu a andropauzu
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ULOHA HORMONALNEJ SUBSTITUCNEJ LIECBY
V PREVENCII OCHORENI A PREDLZENI ZIVOTA

U POSTMENOPAUZALNYCH ZIEN.

Doc. MUDr. Miroslav Borovsky, CSc., I. Gynekologicko-porodnicka Klinika LFUK a FN,

Zochova 7, 811 03, Bratislava

SUHRN:;

KARCINOM ENDOMETRIA

Recenzia troch vyznammych
stadii o tlohe hormonalnej
substitucnej liecby v prevencii
ochoreni a predlzeni zivota

u postmenopauzalnych Zien.
KlGcové slova: hormonalna
substituc¢na terapia, incidencia
nadorovych ochoreni, ischemicka
choroba srdca, osteoporéza.

Cielom recenzie bolo kriticky
zhodnotit rizika a pozitivny vplyv
hormonalnej substitucnej liecby u
50-ro¢nych asymptomatickych
Zien v perimenopauze alebo po
nedavnej menopauze, ktoré uvazuja
o dlhodobom uzivani hormonélnej
liecby v ramci prevencie niektorych
ochoreni a predlzenia dlzky Zivota.
Skdmal sa vplyv monoterapie
estrogénmi a kombinovanej liecby
estrogénmi a gestagénmi na vznik
karcinému endometria, karcinému
prsnika, ischemickej choroby srdca
(ICHS), osteopor6zy a nahlej
cievnej mozgovej prihody (NCMP).
Na zaklade vysledkov sa zistilo, ze
liecba estrogénmi znizuje riziko
vzniku ICHS a zlomenin proximalnej
Casti femuru, avsak dlhotrvajdca
liecba estrogénmi zvysuje riziko
vzniku karcinomu endometria

a mdze byt spojena s mierne
zvySenym rizikom vzniku karcinému
prsnika. Pridanie gestagénu

k estrogénovej liecbe u zien bez
predchadzajicej hysterektomie
znizuje riziko vzniku karcinému
endometria, avsak ucinky kombino-
vanej hormonalnej liecby na iné
ochorenia neboli dostatocne
preskiimané.

Hormonalna substitu¢na liecba je
preto vhodna predovsetkym u Zien
po hysterektomii, u zien s ICHS
alebo so zvysenym rizikom vzniku
ICHS.

Karciném endometria vznika u
postmenopauzalnych zien
priemerne okolo 68. roka zivota.

U 50-ro¢nych zien je pravde-
podobnost vzniku karcinému
endometria 2,6 %, avsak vzhladom
najeho liecitelnost je pravdepodob-
nost timrtia na toto ochorenie len
0,3 %.

.....

ovela vyssie riziko vzniku karciné-
mu endometria u Zien, ktoré
uzivali estrogény v monoterapii
predovsetkym vo vyssich davkach
a dlhodobo. Na druhej strane
riziko Gmrtia na toto ochorenie v
danej skupine Zien nemusi byt
vysSie, pretoze Zeny uzivajlce
hormonalnu liecbu sd pravidelne
vySetrované, vratane histologické-
ho vysetrenia vzorky endometria,
¢im sa karcinom casto diagnosti-
kuje vo v€asnom stadiu, s nizsim
stupnom malignity a s pomalSou
invaziou do myometria. Niektoré
studie vsak tieto idaje nepotvrdili.

V mnohych stadiach sa ukazalo,
ze pridanie gestagénu pocas 10
dni v ramci mesacného cyklu
liecby zabranuje vzniku hyper-
plazie endometria, ¢im sa zniZuje
incidencia karcindmu endometria.
Na druhej strane sa da hyperplazia
endometria u Zien liecenych
estrogénmi Gspesne liecit gesta-
génmi.

KARCINOM PRSNIKA

Karciném prsnika vznika u post-
menopauzalnych zien priemerne
vo veku 69 rokov. U 50-ro¢nych
zien je pravdepodobnost vzniku
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karcinomu prsnika 10 % a
pravdepodobnost imrtia na toto
ochorenie 3 %.

V mnohych sttdiach sa hodnotil
vplyv liecby estrogénmi na vznik
karcinomu prsnika, avsak vysledky
byvaju casto kontraverzné. Hoci
sa vyssie riziko vzniku karcinomu
prsnika pri vyssich davkach estro-
génov alebo v réznych liecebnych
schémach jednoznacne nedokéaza-
lo, u zien dlhodobo uzivajtcich
estrogénov liecbu sa predpoklada
mozna suvislost.

Je zname, Ze mitotickd aktivita
buniek endometria sa zvysuje pod
vplyvom estrogénov pocas foliku-
larnej fazy menstruacného cyklu a
klesa so stdpajtcimi hladinami
progesteronu pocas luteédlnej fazy.
Na druhej strane, zvysSujuce sa
hladiny progesterénu pocas
lutealnej fazy zvysuji mitotickd
aktivitu buniek prsnika, a preto
dlhodoba kombinovana liecba
estrogénmi a gestagénmi mbze
skor zvysit ako zniZit riziko vzniku
karcinomu prsnika.

|SCHEMICKA CHOROBA SRDCA

ICHS je hlavnou pricinou mrtia

u postmenopauzalnych zien. K
amrtiu v dosledku ICHS dochadza
u post-menopauzalnych zien
priemerne okolo 74. roku Zivota.

U 50-ro¢nych zien je pravde-
podobnost vzniku ICHS 46 %

a pravdepodobnost timrtia na
dané ochorenia je 31%.

Vacsina stadii potvrdila nizsie riziko
vzniku ICHS u Zien uzivajlcich
liecbu estrogénmi v porovnani so
zenami bez hormonalnej liecby.
Vzhladom k tomu, ze ICHS je
chronické a progresivne ochor-

J. MENOPAUSE Sonderheft 2/2000




HORMONE
REPLACEMENT
THERAPY

enie, protektivny vplyv ma
predovsetkym dlhodoba liecba
estrogénmi, najma u zien s ICHS,
u ktorych uzivanie estrogénov
vedie k zniZeniu rizika vzniku
rekurentného infarktu myokardu
0 35%.

U postmenopauzalnych Zien
uzivajacich hormonalnu liecbu
estrogénmi stipa sérova hladina
lipoproteinov s vysokou denzitou
(HDL) o 10-15 %, pricom hladina
lipoproteinov s nizkou denzitou
(LDL) klesa o 10-15 %. Gestagény
oslabujd tento priaznivy Gcinok
estrogénov na hladiny lipoprotei-
nov, a preto sa kardioprotektivny
Gcinok estrogénovej liecby moze
znizit v zavislosti od druhu, davky
a dlzky podavania gestagénu. V
stadiach porovnavajtcich vplyv
kontinudlne podavanych nizkych
davok gestagénu (2,5 mg medroxy-
progesterén-acetatu) a cyklicky
podavanych nizkych davok
gestagénu (5 mg medroxypro-
gesteron-acetatu pocas 10 dni

v mesacnhom cykle) na hladinu
lipoproteinov sa ukazalo, ze
cyklické uzivanie gestagénu je
hladin HDL a poklesom LDL ako
uzivanie gestagénov v kontinualnej
schéme.

Dokéazal sa aj priamy vazodilatac-
ny ucinok estrogénov prostrednict-
vom estrogénovych receptorov vo
svalovine cievnej steny. Estrogény
zvysuju tvorbu prostacyklinu

v endotelovych bunkach ciev,
znizuju tvorbu tromboxanu A2

v trombocytoch, ¢im znizuju
adhezivitu trombocytov k cievnej
stene. Tento ucinok prispieva k
znizeniu rizika trombézy koronar-
nych ciev a infarktu myokardu.
Hormonalna substitu¢na liecba
priaznivo posobi aj proti vzniku
aterosklerozy.

ZLOMENINY PROXIMALNEJ
CASTI FEMURU NA PODKLADE
OSTEQOPOROZY

HORMONALNA SUBSTITUCNA
LIECBA A A INCIDENCIA
NADOROVYCH OCHORENI.

Zlomeniny proximalneho femuru
na podklade osteoporézy u
postmeno-pauzalnych Zien
vznikaja priemerne okolo 79.roku
zivota. Zeny vo veku 50 rokov
maju 15 % pravdepodobnost
vzniku zlomeniny proximélneho
femuru a 1,5 % pravdepodobnost
Umrtia na toto ochorenie.

Riziko vzniku zlomenin proximal-
neho femuru, ako aj kompresiv-
nych zlomenin chrbtice a zlome-
nin distalnej Casti predklaktia sa
znizuje s dlZkou liecby estrogénmi.
U postmenopauzalnych Zien
uzivajucich estrogény klesa riziko
vzniku zlomenin proximalneho
femuru o 25 %. Kombinovana
hormonalna liecba estrogénmi

a gestagénmi posobi priaznivo

v prevencii osteopordzy a taktiez
podporuje novotvorbu kosti.

NAHLA CIEVNA MOZGOVA
PRIHODA

K néhlej cievnej mozgovej prihode
u postmenopauzalnych zien
dochadza priemerne okolo veku
83 rokov. Zeny vo veku 50 rokov
majd 20 % pravdepodobnost
vzniku NCMP a 8% pravdepo-
dobnost Gmrtia na toto ochorenie.

Udaje o suvislosti medzi hormonal-
nou substitu¢nou liecbou a vzni-
kom NCMP nie st jednoznacné.

U zien uZzivajicich hormonalnu
substitucnd liecbu sa znizilo riziko
vzniku karcinému pecene,
Zl¢ovych ciest a hrubého creva
priblizne 0 40 %. Savislost medzi
hormonalnou substitu¢nou liecbou
a rizikom vzniku karcinomu
ovaria, cervixu, vulvy/vaginy,
rekta, pankreasu, obliciek, pltc,
stitnej Zlazy alebo inych endo-
krinnych organov, mozgu,
maligneho melanému a inych
malignych ochoreni koze sa
doteraz nedokazala.

INE UCINKY ESTROGENOVEJ
LIECBY

Liecba estrogénmi byva spojena
priblizne s dvojnasobnym rizikom
vzniku ochoreni zI¢nika, ktoré si
mozu vyzadovat cholecystektomiu.

Epidemiologické stadie nedokazali
vyssie riziko vzniku trombézy pri
uzivani standardnych davok
estrogénov.

Liecba estrogénmi moze zlepsit
priznaky inkontinencie mocu,
nutkavého a castejSieho mocenia
a zvysit uretralny tlak.

Medzi neprijemné vedlajsie Gcinky
estrogénovej liecby patri meteo-
rizmus, citlivost prsnikov a bolesti
hlavy. Uvedené vedlajsie ucinky sa
vyskytuju priblizne u 5-10 % Zzien
uZzivajacich standardné davky

st mierne a nevyzaduju si
prerusenie liecby.
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INE UCINKY ESTROGENOV A
GESTAGENOV

Jedinym dokazanym dévodom pre
pridanie gestagénov k estrogéno-
vej liecbe je prevencia zvyseného
rizika vzniku karcinomu endometria
v suvislosti s liecbou estrogénmi

v ramci monoterapie. Cyklické
podavanie gestagénu (medroxy-
progesteron-acetatu alebo iného
ucinného gestagénu) v davke 10
mg pocas 10-14 dni mesacného
cyklu ma overeny priaznivy
ucinok v prevencii hyperplazie
endometria. Kontinualne uzivanie
medroxyprogesteron-acetatu

v davke 2,5 mg denne v ramci
kombinovanej liecby s estrogénmi
poOsobi priaznivo proti hyperplazii
endometria a vedie k jeho atrofii.

Cyklické sekvencné podavanie
gestagénu v poslednych 10-14
dnoch k estrogénu spdsobuje u
50-80 % zien krvacanie zo spadu,
ale po niekol'kych rokoch liecby je
podstatne zriedkavejSie. Kontinualne
podavanie gestagénu a estrogénov
byva priblizne u 30-50 % Zien
spojené so slabym uterinnym
krvacanim predovsetkym na
zaciatku liecby, ale po 8-12
mesiacoch dochadza k postupnej
atrofii endometria a k amenorrhoe.

Pocas liecby gestagénmi sa mézu
vyskytnat neprijemné vedlajsie
Gcinky, napr. citlivost prsnikov,
meteorizmus, predrazdenost,
depresia v zavislosti od druhu

a davky podaného gestagénu.

SCHEMY PODAVANIA HORMON-
ALNEJ SUBSTITUCNEJ LIECBY.

1. monoterapia estrogénmi (napr.
konjugovany ekvinny estrogén

v davke 0,625 mg denne alebo
jeho ekvivalent)

2. cyklické sekvencné podavanie
gestagénu k estrogénu (napr.
estrogén + medroxyprogesteron-
acetat v davke 5 alebo 10 mg
denne pocas poslednych 10-14
dni cyklu)

3. kontinuélne podavanie
gestagénu a estrogénu (napr.
estrogén + medroxyprogesteron-
acetat v davke 2,5-5 mg denne)

Hormonalna substituc¢na liecba sa
najCastejSie uziva v cyklickej 21
dnovej schéme so 7-dnovou
prestavkou, po ktorej nasleduje
dalsi liecebny cyklus. V kontinual-
nej schéme sa estrogény a gesta-
gény uzivaju kontinualne, bez
prerusenia.

ODPORUCENIA PRED
ZAHAJENIM HORMONALNEJ
SUBSTITUCNEJ LIECBY.

Pred zahajenim hormonélnej
substitucnej liecby je potrebné
vykonat dokladné interné

a gynekologické vysetrenie,
vysetrenie endometria kvoli
zisteniu pripadnej hyperplazie
alebo karcindbmu endometria, ako
aj vysetrenie prsnikov a mamo-
grafické vysetrenie kvoli zisteniu
pripadného karcinomu prsnika.

Vysetrenie endometria pozostava
7 histologického vysetrenia vzorky
endometria ziskanej bioptickou
kanylou zavedenou cez cervikalny
kanal do dutiny maternice. Avsak
vzhladom na potencialnu stenézu
cervikalneho kanala nie je mozné
u niektorych postmenopauzalnych
zien zaviest kanylu bez predchéa-
dzajdcej dilatacie.
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REPLACEMENT
THERAPY

Dolezité miesto v diagnostike ma
aj transvaginalna ultrasonografia,
ktora mdze pomerne presne
odhalit hyperplaziu alebo
karciném endometria stanovenim
hrabky endometria. Citlivost
vySetrenia sa pohybuje v rozpati
91-100 %, a preto je vhodnou
skriningovou metédou pred
zahajenim hormonalnej
substitucnej liecby. Histologické
vySetrenie vzorky endometria sa
odporuca az po diagnostikovani
vacsej hrubky endometria

(u postmenopauzalnych zZien sa za
normalnu hribku endometria
povazuje hrdbka 4 mm).

Pri akomkolvek dlhsie trvajdcom,
nepravidelnom alebo silnom
krvacani v priebehu uzivania
hormonalnej substitucnej liecby je
potrebné pomocou dalSich
vysetreni vylucit patologické stavy,
ktoré mozu toto krvacanie
sposobovat.
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