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korist Se vedno bistveno vecja od tveganja. Zato smo pripravili posodobljena staliS¢a o menopavzni medicini, ki so v skladu
z aktualnimi mednarodnimi priporocili in prilagojena posebnostim slovenskega prostora.
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Abstract

Management of women in menopause and beyond has significantly changed in the new millennium. Randomized clinical
trials have remarkably affected indications for hormonal treatment (HT), therefore posing a great challenge to the meno-
pausal society. However, the most recent knowledge confirms that the benefits still outweigh the risks when HT is selected
and used correctly. Therefore, we prepared the updated position statement on menopausal medicine, which is in line with
current international recommendations and adjusted to Slovenian circumstances.

1 Uvod

Menopavza je zadnja menstruacija v zivljenju zenske
in oznacuje konec njenega reproduktivnega obdobja.
Sledi menopavznemu prehodu kot odraz (skoraj) po-
polnega iz¢rpanja foliklov v jaj¢niku in nastopi v srednji
starosti 51,4 leta (1). Perimenopavza je obdobje, ki zaje-
ma ¢as menopavznega prehoda in prvo leto po meno-
pavzi. Menopavza pred 40. letom ni fizioloska in se ime-
nuje prezgodnje popuscanje delovanja jajénikov (angl.
premature ovarian insufficiency, POI). S hormonskega
vidika v pomenopavzi prevladujejo uc¢inki pomanjka-
nja estrogenov: kratkoro¢no so v ospredju vazomotorni
simptomi (VMS) kot vrocinski oblivi in no¢no potenje,
nespecnost, psihi¢ne in psihosomatske motnje; srednje-
ro¢no prevladuje urogenitalni sindrom; dolgoro¢no
pa se pridruzijo bolezni srca in ozilja, osteoporoza in
Alzheimerjeva bolezen (2).

Populacija v razvitem svetu se naglo stara. Leta 2008
je bilo v Sloveniji 402.126 zensk, starih 50 let ali ve¢ (39,2
% vse zenske populacije), leta 2021 pa ze 469.516 (44,7%
vse zenske populacije). S tak$nimi demografskimi trendi
se spreminjajo potrebe zdravstvenega varstva, ki mora
zadostiti tudi strokovni obravnavi Zensk v perimenopav-
zi in kasneje (3).

2 Namen slovenskih strokovnih stalisc

Z upostevanjem mednarodnih priporocil o meno-
pavzni medicini smo oblikovali stali§¢a, ki temeljijo na
z dokazi podprti medicini. Na podlagi lastnih izkusenj
smo jih prilagodili slovenskim zenskam, slovenski za-
konodaji in paleti u¢inkovin, ki so na voljo pri nas. Na
ta nacin Zelimo problematiko menopavzne medicine
priblizati vsem slovenskim zdravnikom, ki obravnavajo
zenske v menopavzi, in tako prispevati k boljsi kakovosti
zivljenja Zensk v tem obcutljivem obdobju.

Strokovna stali$¢a so v pomoc¢ pri klini¢cnem odloca-
nju. Konc¢na odlocitev o vrsti in nac¢inu zdravljenja ostaja
v rokah zdravnika, ki lahko edini uposteva vse klini¢ne
okolis¢ine in Zelje posamezne zenske.

Strokovna stali$¢a smo oblikovali in sprejeli v skladu
s priporo¢ili Slovenskega zdravniskega drustva (SZD) in

Zdravstvenega sveta (4-6). Predstavili smo jih in strokov-
no obravnavali v marcu 2019 na simpoziju Slovenskega
drustva za reproduktivno medicino (zdaj Slovensko zdru-
zenje za reproduktivno medicino - SZRM) z mednaro-
dno udelezbo v Mariboru. V celoti so na voljo v poseb-
ni $tevilki Medicinskih razgledov (7), na tem mestu pa
predstavljamo stali$¢a v skrajsani obliki, kot jih je sprejel
upravni odbor SZRM dne 10. 11. 2022, potrdila pa Stro-
kovni svet za ginekologijo in porodnistvo SZD dne 23. 5.
2023 ter Glavni strokovni svet SZD dne 6. 10. 2023.

3 Hormonsko in nehormonsko zdravljenje,
vpliv na pridruzene bolezni in posledice
menopavze

3.1 Hormonsko zdravljenje v menopavzi

Zenskam kot prvo izbiro predpisujemo naravnim
hormonom identi¢ne hormone, kot sta 17-beta estradiol
in mikronizirani progesteron (8-10).

Kadar je mozno, 17-beta estradiol predpisemo trans-
dermalno. Pri tej rabi je incidenca venskih trombembolij
(VTE), zol¢nih kamnov, raka na dojki, sréno-zilnih bo-
lezni (SZB) in moZganske kapi dokazano nizja (8-12).

Mikronizirani progesteron predpisemo peroralno ali
vaginalno (13,14).

Uporaba sinteti¢nih progestogenov, razen neacetili-
ranega derivata pregnana (didrogesteron), ki je po svojih
klini¢nih lastnostih najbolj podoben naravnemu proge-
steronu, je druga izbira (13,14).

V perimenopavzi transdermalnemu estrogenu ciklic-
no dodajamo 200 - 300 mg mikroniziranega progestero-
na 10 - 14 dni v drugi polovici ciklusa; v pomenopavzi
transdermalni estrogen in 100 — 200 mg mikronizirane-
ga progesterona, odvisno od odmerka estrogena, predpi-
$emo kot kontinuirani rezim (13,14).

Z uporabo hormonov je ob zmerno do zelo izraze-
nih perimenopavznih simptomih potrebno zaceti ¢im
prej, vsekakor pa znotraj 10 let od nastopa menopav-
ze (ti. “okno priloznosti”); ob rednih letnih kontrol-
nih pregledih lahko s hormonskim zdravljenjem (HZ)
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nadaljujemo glede na individualne potrebe zenske (15).
HZ naceloma za¢nemo glede na simptome z naj-
nizjim moznim odmerkom, ki ga po potrebi zvisujemo
glede na jakost in pogostost perimenopavznih tezav ob
vplivu na izbolj$anje kakovosti zivljenja (16,17).
Dodajanje testosterona v koncentracijah, primernih
za zenske, lahko izboljsa kakovost Zivljenja, ker izbolj-
$uje zeljo po spolnosti. Za druge indikacije ni jasnih in
z dokazi podprtih izsledkov. Pred predpisovanjem te-
stosterona je za reSevanje tezav s spolnostjo potrebno
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izkljuciti tezave v partnerskem odnosu in ostale dejav-
nike za nizko spolno Zzeljo, zato priporo¢amo multidi-
sciplinarno obravnavo s strokovnjaki, ki se poglobljeno
ukvarjajo z medicino spolnosti (18).

Uporabe magistralno pripravljenih hormonov ne
priporo¢amo, razen v posebnih primerih, ko zaradi kon-
traindikacij ali stranskih u¢inkov HZ ne smemo uporab-
ljati (19).

V Tabeli 1 so prikazani hormonski pripravki, ki so v
Sloveniji na voljo na recept (20).

Tabela 1: Seznam hormonskih pripravkov, ki so v Sloveniji na voljo na recept.

Genericni naziv in ATC oznaka

Odmerek in farmacevtska oblika

estradiol 1 mg + noretisteronacetat 0,5 mg/ 1 tbl.
kombinirano kontinuirano HZ

estradiol 1 mg + drospirenon 2 mg/ 1 tbl.- kombinirano kontinuirano HZ

estradiol 2 mg + noretisteronacetat 1 mg / 1 tbl.
kombinirano kontinuirano HZ

estradiol 1 mg/ 1tbl. estradiol 1 mg + noretisteronacetat 1 mg / 1 tbl.
kombinirano sekvenéno HZ

estradiol 2 mg /1 tbl.
estradiol 2 mg + noretisteronacetat 1 mg/ 1 tbl.

estradiol 1 mg/ 1 tbl.
kombinirano sekvencno HZ

tibolon 2,5 mg/ 1 thl.
kontinuirano kombinirano HZ

estradiol 2 mg /1 tbl.

estradiol 1,53 mg/ 1 razprsek transdermalno
estriol 0,1 mg /1 g (0,01%) vaginalna krema
estradiol 10 ug /1 vaginalna tbl.

estradiol 1,96 mg/ 1 dostavni sistem (vaginalni obroc)

progesteron 100 mg / 1 kaps.
progesteron 100 mg / 1 vaginalna kaps.

progesteron 200 mg / vaginalna kaps.

Noretisteron in estrogen Activelle
GO3FAO1

Drospirenon, estradiol hemihidrat ~ Angeliq
GO3FA

Noretisteron in estrogen Kliogest
GO3FAO1

Noretisteron in estrogen Novofem
GO3FBO5

Noretisteron in estrogen Trisequens
GO3FBO05

Tibolon Livial
G03CX01

Estradiol Estrofem
GO3CA03

Estradiol Lenzetto
GO3CA03

Estriol Estriol
GO03CA04

Estradiol Vagifem
GO3CA03 Estring
Mikronizirani progesteron Utrogestan
GO3DA04

Didrogesteron Dabroston
GO3DBO1

Noretisteron Primolut nor
G03DC02

Progesteron Amelgen
GO3DA04

Testosteron Androtop
GO3BA03

didrogesteron 10 mg/ 1 tbl.

noretisteronacetat 5 mg/ tbl.

progesteron 400 mg / 1 vaginalna glob.

testosteron 20,25 mg / 1 vsebnik

Legenda: ATC oznaka - anatomsko-terapevtsko-kemicna klasifikacija zdravil; glob. - globula; HZ - hormonsko zdravljenje;

kaps. - kapsula; mg - miligram; tbl. - tableta; ug - mikrogram.
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Potrebno je poudariti, da sta v Sloveniji registrirani
$e dve zelo uporabni zdravili za kontinuirano kombi-
nirano HZ, in sicer estrogen z bazedoksifenacetatom
(DUAVIVE) v razmerju 0,45 mg/20 mg (tbl. s prire-
jenim spro$canjem) in estrogen z didrogesteronom
(FEMPHASCON CONTTI) 0,5mg/2,5 mg in 1,0 mg/5
mg (obloZene tbl.). Zal zaenkrat niso razvricene na se-
znam (20).

3.2 Srcno-Zilne bolezni in hormonsko zdravljenje

Koristi od HZ pri preprecevanju sréno-zilnih do-
godkov imajo lahko le Zenske, pri katerih je bilo HZ
uvedeno pred 60. letom starosti in/ali ¢e od nastopa
menopavze ni minilo ve¢ kot 10 let (21,22).

HZ zaradi moznosti povecanja tveganja za sréno-zil-
ne dogodke ne uvajamo Zenskam, starej$im od 60 let, ali
ve¢ kot 10 let po nastopu menopavze (21,22).

Pred odlo¢itvijo o uvedbi HZ je priporocljivo oce-
niti sréno-zilno ogrozenost z uporabo tockovalnika
SCORE2 (angl. Systematic Coronary Risk Evaluation
2, SCORE2) in prisotnost dejavnikov tveganja za razvoj
sr¢no-Zilnih bolezni oz. zabeleziti, ali Zenska Ze ima sr¢-
no-zilno bolezen (23).

Zenskam, ki imajo dokazano koronarno, karotidno,
cerebrovaskularno in/ali periferno arterijsko bolezen,
HZ ne uvajamo. HZ ne predpisujemo za primarno in
sekundarno preventivo (21,24,25).

Ucinkovitost HZ je odvisna od casa, ki je minil od
pricetka menopavze. Cim prej je HZ uvedeno, tem ve¢ja
je verjetnost koristi (21,26). Na Ze razvito aterosklerozo
HZ nima ugodnega ucinka (21,26).

Pri zenskah, ki imajo metaboli¢ni sindrom ali slad-
korno bolezen, je potrebna natan¢na individualna oce-
na koristi in tveganja HZ (27,28).

Zenskam, ki so prebolele VTE ali mozgansko kap,
HZ ne uvajamo (21,25).

HZ v zelo majhni meri poveca verjetnost VTE
in mozganske kapi. Tveganje je $e manjSe ob uporabi
transdermalnih pripravkov estrogena (21,28).

Monoterapija z estrogenom ima v primerjavi s kom-
binacijo s progestogeni bolj ugoden zascitni sréno-zilni
ucinek (21,29).

Transdermalni pripravki estrogena imajo v primer-
javi s peroralnimi bolj ugoden zascitni sr¢no-zilni uci-
nek (15,21).

Transdermalne oblike HZ imajo prednost pri zdrav-
ljenju zensk s sladkorno boleznijo ali z dejavniki tvega-
nja za sréno-zilne bolezni (21,29,30).

Vsem zenskam v menopavzi, ne glede na uporabo
HZ, svetujemo zdrav Zivljenjski slog (opustitev kajenja,

vzdrzevanje optimalne telesne mase, telesna dejavnost,
zdrava prehrana) in zdravljenje dejavnikov tveganja za
sréno-zilne bolezni (zvisan krvni tlak, hiperholesterole-
mija in sladkorna bolezen) (21,28-30).

3.3 Prezgodnje popuscanje delovanja jajcnikov
in hormonsko zdravljenje

Zenske s prezgodnjim popus¢anjem delovanja jajé-
nikov (angl. Primary Ovarian Insufficiency, POI) je po-
trebno seznaniti, da ni ukrepov, ki bi izboljsali delovanje
jaj¢nikov in zvisali stopnjo spontanih zanositev (31).

Zanositev z darovano jaj¢no celico je preverjena me-
toda za resitev plodnosti zensk s POI (32).

Zenske s POI so zamudile ohranitev plodnosti s
shranjevanjem (zamrzovanjem) jaj¢nih celic (33,34).

Zenske s POI je potrebno seznaniti z dejstvom, da
so moznosti za spontano spocetje minimalne, ¢eprav pa
jim je, ¢e ne Zzelijo zanositi, potrebno svetovati kontra-
cepcijo (34).

Nezdravljena POI je povezana s kraj$o Zivljenjsko
dobo (34).

Zenske s POI imajo vi$je tveganje za razvoj sréno-
-zilnih bolezni, kar je potrebno upostevati pri nacinu
zivljenja in razvadah (telesna dejavnost, kajenje, telesna
masa) (34).

POI je povezana z zmanj$ano mineralno kostno go-
stoto (34).

HZ je pri zenskah s POI na mestu zaradi pomanjka-
nja estrogenov (34).

HZ pri zenskah s POI za¢nemo z visjimi odmerki
(1,5-2,0 mg estradiola). Potrebno je zaradi zmanjseva-
nja tveganja za pojav sr¢no-zilnih bolezni in osteopo-
roze, zdravljenje pa obicajno traja vsaj do starosti, ko bi
sicer pri¢akovali naravni nastop menopavze (35).

Zenske moramo seznaniti, da za terapijo z androgeni
$e ni zanesljivih podatkov o vplivu na zdravje pri dalj-
$em obdobju jemanja (35).

3.4 Skeletno-misicne bolezni in hormonsko
zdravljenje

Vsem zenskam po menopavzi svetujemo zdrav zi-
vljenjski slog z redno telesno vadbo vsaj trikrat tedensko
(36).

Priporo¢amo postopno zmanjsanje kalori¢nega vno-
sa in hkrati z beljakovinami bogato prehrano (37,38).

Dodajanje vitamina D in kalcija svetujemo Zenskam,
ki se zdravijo z zdravili za osteoporozo, in tistimi, ki
imajo visoko tveganje za pomanjkanje vitamina D in
kalcija (39).
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HZ je lahko zdravljenje prve izbire za preprecevanje
izgube kostne mase in osteoporoznih zlomov pri pome-
nopavznih Zenskah, ki imajo VMS in visoko tveganje za
osteoporozne zlome, ¢e so mlajse od 60 let ali manj kot
deset let od nastopa menopavze. Za preprecevanje zlo-
mov lahko uporabimo tudi druga zdravila za osteopo-
rozo, pri ¢emer moramo upostevati njihove koristi in
tveganja (39).

Zenskam z zgodnjo oziroma prezgodnjo menopav-
zo, ki nimajo kontraindikacij, priporo¢amo uporabo HZ
vsaj do povprecne starosti ob nastopu menopavze (39).

Zenskam nad 60 let po individualni oceni koristi in
tveganj svetujemo HZ le, ¢e drugih zdravil za osteoporo-
zo ne prenasajo in imajo visoko tveganje za osteoporoz-
ne zlome (39).

Dolgotrajno HZ, nad 5 let, priporo¢amo le za redke
pomenopavzne Zenske z osteoporozo, ne glede na vazo-
motorne simptome, pri katerih druga zdravila niso pri-
merna ali pa povzrocajo nezelene ucinke (39).

HZ v kombinaciji s telesno dejavnostjo morda lahko
izboljsa ali vsaj prepreci izgubo misi¢ne moci, mase in
telesne zmogljivosti (38).

3.5 Urinska inkontinenca v menopavziin
hormonsko zdravljenje

Sistemsko HZ ne predstavlja dopolnilnega ali alter-
nativnega zdravljenja pri menopavznih Zenskah z urin-
sko inkontinenco. Lokalno estrogensko zdravljenje je
bolj uc¢inkovito od sistemskega zdravljenja (40-42).

Pri rekonstruktivnih operacijah medeni¢nega dna z
vstavitvijo nenapetostnih trakov podpore kot preprece-
vanje nastanka simptomov urinske urgence in frekvence
priporocajo lokalno estrogensko zdravljenje (43,44).

3.6 Obravnava Zenske s teZavami v spolnosti

Pri obravnavi Zenske s tezavami v spolnosti v obdob-
ju menopavznega prehoda in po menopavzi je potrebna
natan¢na anamneza, ki temelji na bio-psiho-kulturo-
loski obravnavi. Izredno pomembno je prepoznati ter
pravilno ovrednotiti spolno motnjo in pridruzene bo-
lezni, kot so bolezni §¢itnice ali dermatoloske bolezni,
ter pridruzena dusevna stanja, kot so depresija, razli¢-
na tesnobna stanja in shizofrenija, a tudi vpliv razli¢-
nih zdravil. Pomembno je ovrednotiti tudi trajanje in
kakovost partnerskih odnosov (komunikacijski slog,
morebitne spolne motnje pri partnerju) in drugih po-
membnih medosebnih odnosov. Pri tem ne smemo za-
nemariti vpliva navad, stali$¢, prepric¢anj, predsodkov
in tabujev kulturnega okolja, iz katerega zenska izhaja.
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Sledi klini¢ni pregled celega telesa, pregled zunanjega
spolovila, vaginalni pregled, bimanualna palpacija in po
potrebi usmerjene laboratorijske preiskave (hemogram,
feritin, krvni sladkor, TSH). Sledi ustrezno zdravljenje
in/oziroma psihoseksualna terapija (45).

Za zdravljenje vulvo-vaginalne atrofije v prvi vrsti
uporabljamo estrogene vaginalno ter vlazilce in lubri-
kante, ki vsi izboljsajo spolno funkcijo Zenske (46,47).

Sistemsko zdravljenje z estrogeni za blazenje simp-
tomov menopavznega prehoda z izboljsanjem vulvo-
-vaginalne atrofije poveca tudi zensko Zeljo po spolnosti
(46,47).

Za zdravljenje urogenitalnege sindroma se v praksi
vse ve¢ uporablja laser, ¢eprav $e vedno ni dovolj s place-
bom nadzorovanih raziskav, da bi lahko sklepali o u¢in-
kovitosti in varnosti ter izdali tovrstna priporocila glede
zdravljenja (48,49).

3.7 Sladkorna bolezen in hormonsko zdravljenje

Uporaba HZ pri Zenskah s sladkorno boleznijo tipa
2 ni kontraindicirana, lahko pa na zacetku pri¢akujemo
rahel porast glikemije (50,51).

Pri Zenskah s sladkorno boleznijo tipa 1 je potrebno
upostevati morebitne sekundarne zaplete sladkorne bo-
lezni, ki so lahko kontraindikacija za uvedbo HZ (52-56).

3.8 Dislipidemije in hormonsko zdravljenje

Primarni cilj obvladovanja dislipidemij je zmanj$anje
sréno-zilnega tveganja. Znizanje ravni LDL-holestero-
la je povezano z zmanjsanjem sréno-zilne ogrozenosti.
Zdravilo izbire so statini (57).

Glede na smernice priporo¢amo pri Zenskah z zelo
visoko sréno-zilno ogrozenostjo statine ne glede na iz-
hodno vrednost LDL-holesterola; ciljna vrednost LDL-
-holesterola je <1,4 mmol/l oziroma vsaj 50-odstotno
znizanje glede na izhodisce (58,59). Zenskam z Ze priso-
tno ateroskleroti¢no boleznijo HZ ne predpisujemo.

Pri zenskah z visoko sréno-zilno ogrozenostjo je
ciljna vrednost LDL-holesterola <1.8 mmol/l oziroma
zniZanje za vsaj 50 % glede na izhodi$¢no raven (58,59).
Potrebna je individualna ocena koristi in tveganja za od-
lo¢itev o HZ. Pri Zenskah z zmernim tveganjem je tar¢na
vrednost LDL-holesterola 2.6 mmol/l, pri zenskah z
majhnim tveganjem pa 3,0 mmol/l. Poleg farmakolo-
S$kega zdravljenja vedno svetujemo tudi nefarmakoloske
ukrepe, ki jih svetujemo tudi zenskam, ki imajo blago
zvisan LDL-holesterol in ne potrebujejo farmakoloskega
zdravljenja (60).
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3.9 Tveganje za raka in hormonsko zdravljenje

Tveganje za raka dojk, ki ga lahko pripisemo HZ, je
manj kot 1 na 1.000 Zensk na leto uporabe in je podob-
no ali niZje od tveganj, ki ga vkljucuje sedeci nacin ziv-
ljenja, debelost in uzivanje alkohola (61-63).

HZ samo z estrogenom ne prispeva k ogrozenosti za
nastanek raka dojk in tveganje verjetno celo zmanjsa (64).

Za zenske po zdravljenju raka dojk je na mestu
splosno in lokalno nehormonsko zdravljenje; HZ je na
mestu le v izjemnih primerih, pristop pa je individualen
v soglasju z onkologom (62-64).

Za zenske po zdravljenju ginekoloskih vrst raka je na
mestu samo nehormonsko zdravljenje; izjeme so hor-
monsko neaktivni tumorji, kot so germinativni tumorji
jaj¢nika, ploscatoceli¢ni (skvamozni) rak materni¢nega
vratu, vagine in vulve (62-64).

3.10 Maternicna sluznica in hormonsko
zdravljenje

Kombinirano HZ z zadostnim odmerkom in traja-
njem uporabe progestogena ne zvisuje tveganja za hi-
perplazijo in raka materni¢ne sluznice v peri- in pome-
nopavzi v primerjavi z Zzenskami, ki HZ ne uporabljajo.
Pri Zenskah z maternico monoterapija z estrogeni ni
priporocljiva (65).

Trenutno ni dovolj dokazov o vplivu vrste progesto-
gena na za$c¢ito materni¢ne sluznice (66).

Nepravilna krvavitev iz noznice je pri zenskah, ki
so zacele s kombinirano HZ, pogost pojav v prvih treh
mesecih. V primeru, da se pojavi nepravilna krvavitev
po treh mesecih uporabe HZ, je potreben pogovor z gi-
nekologom in nadaljnja diagnosti¢na obdelava (65,66).

Metoda prve izbire za oceno materni¢ne sluznice
ob nepravilni krvavitvi iz maternice v peri- in pome-
nopavzi je transvaginalna ultrazvo¢na preiskava. Mejna
vrednost za oceno je debelost materni¢ne sluznice < 5
mm. Alternativno lahko uporabimo transrektalno ali
transabdominalno ultrazvo¢no preiskavo (65,66).

Ob postavitvi suma na maligno bolezen ob ultra-
zvocni preiskavi je potrebno pridobiti vzorec za histo-
losko analizo (65,66).

Trenutno je malo dokazov o varnosti HZ po zdrav-
ljenju raka materni¢ne sluznice (67).

Po zdravljenju zgodnjih oblik raka materni¢ne slu-
znice ni dokazov o skodljivosti uporabe HZ (67).

Po zdravljenju napredovalega ali visoko tveganega
raka materni¢ne sluznice uporabo HZ odsvetujemo
(67). Odlo¢amo se individualno po posvetu z zensko in
le¢e¢im onkoloskim ginekologom.

3.11 Kognitivne funkcije in hormonsko
zdravljenje

Upad estrogena lahko izzove izgubo klju¢ne zascite v
mozganih in zvi$a moznost procesov staranja in Alzhei-
merjeve demence (AD) (68).

Pri 60 % Zensk ob vstopu v menopavzo obstajajo
znaki kognitivnega upada, ki pa je pri vecini prehoden.
Ker se mozgani po menopavzi najverjetneje v veliki me-
ri prilagodijo upadu estrogena, obstaja nevarnost, da
zenski prehitro postavimo napa¢no diagnozo blage ko-
gnitivne motnje, tj. predstopnje demence (68).

Observacijske $tudije, kohortne studije in Studije
primerov s kontrolami so v preteklosti kazale na 34—
do 44-odstotni upad tveganja za nastanek demence
pri Zenskah, ki so uporabljale HZ (89). Randomizirane
klini¢ne raziskave so pokazale povsem drugacno sliko,
zato danes velja, da HZ ugodno vpliva na kratkotrajno
izboljsanje kognitivnih funkcij pri zenskah s prezgodnjo
menopavzo in/ali iatrogeno menopavzo, vendar pod
pogojem, da jim HZ uvedemo takoj po upadu delovanja
jajénikov (69).

Ce za¢nemo s HZ v roku < 5 let od menopavze, lahko
zmanj$amo tveganje za AD, uporaba HZ > 5 let od me-
nopavze pa na zmanjsanje tveganja ne vpliva. Tudi tukaj
je pomembno »okno priloznosti«. Cim prej za¢nemo s
HZ, tem vecje so moznosti za upocasnitev AD (69).

Zadnji podatki opazovalne $tudije iz Velike Britanije
kazejo, da se je pri zenskah, starejsih od 55 let, ki so je-
male samo estrogene, tveganje za razvoj AD statisticno
zmanj$alo. Pri tistih, ki so jemale kombinacijo estroge-
nov in progestogenov, se je tveganje za razvoj AD pove-
¢alo (70).

3.12 Nehormonske in alternativne oblike lajsanja
menopavznih tezav

Prehrana in prehranska dopolnila, kot so sojini
izoflavoni (npr. genistein, daidzein in glicitein), groz-
dnata svetilka (Cimicifuga racemosa), maca, kitajska
zelis¢a (Dong quai), svetlinovo olje, ginseng, kanabino-
idi, vitamin E ali omega-3 mascobne kisline, so dolgo
veljali za metodo izbire pri lajsanju VMS pri zenskah,
pri katerih je HZ kontraindicirano ali nesprejemlji-
vo. Njihov maksimalni uc¢inek nastopi kasneje kot pri
zdravljenju z estrogeni. Dolgoro¢na varnost izoflavo-
nov v hormonsko odvisnih tkivih dojke, materni¢ne
sluznice in $¢itnice je bila potrjena pri izpostavljenosti
do 150 mg dnevno in trajanju jemanja do 3 let, medtem
ko pri nekaterih drugih uc¢inkovinah ostaja vprasljiva
(npr. mozni fotosenzitizacija, antikoagulacijski u¢inek

D6 Zdrav Vestn | januar - februar 2024 | Letnik 93 | https://doi.org/10.6016/ZdravVestn.3512


https://doi.org/10.6016/ZdravVestn.3512

ali kancerogenost pri uporabi Dong quai, mozna hepa-
totoksi¢nost pri uporabi grozdnate svetilke) (71-75).
Izsledki razli¢no zasnovanih raziskav, izvedenih v zad-
njih letih, si nasprotujejo, a s pomembnimi omejitvami,
zato se prehrana in prehranska dopolnila danes ne pri-
porocajo vec¢ kot mozna oblika lajsanja VMS (75).

V okviru sprememb Zivljenjskega sloga so na voljo
omejeni dokazi, da izguba telesne teze pri nekaterih
zenskah lahko izboljsa VMS. Telesna dejavnost, joga in
zdrava prehrana imajo za zdravje Zensk sicer koristne
ucinke, vendar je dokazov za ucinkovito lajsanje VMS
$e premalo (75,76).

Kognitivno-vedenjsko zdravljenje in medicinska
hipnoza dokazano lajsata VMS. Raziskave so pokazale,
da medicinska hipnoza zmanjsuje tako pogostost kot
jakost VMS (75).

Raziskave kazejo, da so kot nehormonsko farma-
kolosko zdravljenje za lajsanje VMS ucinkoviti selek-
tivni zaviralci ponovnega privzema serotonina (angl.
Selective Serotonin Reuptake Inhibitor, SSRI), zavi-
ralci privzema serotonina in noradrenalina (angl. Se-
rotonin-Norepinephrine Reuptake Inhibitors, SNRI),
gabapentin, oksibutinin, obetajoci pa so tudi rezultati
za novejse zdravilo fezolinetant, ki deluje kot antago-
nist nevrokinina B in se tako vpleta v pulzatilno izlo-
¢anje gonadoliberina (75,77). V Sloveniji so SSRI in
SNRI na voljo na recept in so metoda izbire za Zenske,
pri katerih je HZ kontraindicirano ali nesprejemljivo.

STROKOVNI CLANEK

Med najucinkovitejse SSRI spadajo paroksetin, citalo-
pram in escitalopram, med najucinkovitejse SNRI pa
venlafaksin kot metoda prve izbire, in desvenlafaksin
kot metoda druge izbire (78). Gabapentin je antiepi-
leptik, prvenstveno namenjen zdravljenju diabeti¢ne
nevropatije in postherpeti¢ne nevralgije z ugodnim
uc¢inkom na zmanj$anje pogostnosti in jakosti VMS,
vendar je zaradi stranskih uc¢inkov (omotica, zaspa-
nost, glavobol, dezorientacija, samomorilne misli)
potrebna previdnost pri predpisovanju (75). Oksibu-
tinin je antimuskarinik, ki se uporablja za zdravljenje
¢ezmerno aktivnega secnega mehurja in simptomov
urgentne urinske inkontinence. Dolgotrajna uporaba
je lahko povezana z upadom kognitivnih funkcij, za-
to je potrebna previdnost pri predpisovanju starej$im
zenskam (75).

Pri ostalih tehnikah lajsanja VMS raziskave kazejo
na ugoden vpliv blokade stelatnega ganglija, vendar se
je potrebno zavedati moznih stranskih ucinkov (pre-
hodni epilepti¢ni napadi, krvavitev) (75).

V Tabeli 2 so zbrana priporocila za nehormonsko
zdravljenje VMS na podlagi razli¢nih ravni dokazov:

« Raven I - dokazi na podlagi zelo kakovostnih ra-
ziskav,

« Raven II - dokazi na podlagi raziskav z dolo¢enimi
omejitvami in tveganjem za pristranost,

« Raven III - dokazi na podlagi strokovnih konsen-

zov ali mnenja strokovnjakov (75).

Tabela 2: Priporocila za nehormonsko zdravljenje vazomotornih simptomov na podlagi ravni dokazov.

Kategorija Moznosti zdravljenja/lajSanja VMS*

Prehranain Soja in sojini pripravki,
prehranska sojin metabolit ekvol,
dopolnila

kanabinoidi.

Tehnike hlajenja,

Zivljenjski slog

izogibanje sprozilnim dejavnikom,
vadba,

joga,

spremembe v rezimu prehrane,
izguba telesne teze.

Tehnike spros¢anja Kognitivno-vedenjsko zdravljenje,

telesain uma &ujednost,
medicinska hipnoza,

tehnike predihavanja,

tehnike sproscanja.

ostala prehrana in prehranska dopolnila**,

Se priporoca Se ne priporoca
Raven I
Raven I
Raven I-IlI
Raven I
Raven Il
Raven I
Raven Il
Raven Il
Raven IlI
Raven II-1l
Raven |

Raven I
Raven |

Raven |

Raven I
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Nehormonsko
farmakolosko
zdravljenje

MozZnosti zdravljenja/lajsanja VMS*
SSRI/SNRI***,

gabapentin,

pregabalin,

klonidin,

oksibutinin,

suvoreksant,

fezolinetant.

Ostale tehnike, Akupunktura,

akupunktura blokada stelatnega ganglija,

nevrotehnologija,

kiropraktika.

Raven |
Raven |
Raven |-l
Raven I
Raven I-I
Raven Il
Raven |
Raven Il
Raven II-1l
Raven II
Raven Il

Legenda: Raven | - dokazi na podlagi dobro zasnovanih raziskav; Raven Il - dokazi na podlagi raziskav z dolocenimi omejitvami
in tveganjem za pristranost; Raven Ill - dokazi na podlagi strokovnih konsenzov ali mnenja strokovnjakov; * VMS - vazomotorni
simptomi. ** - Izvlecek cvetnega prahu, grozdnata svetilka, divji jam, maca, dong quai, svetlinovo olje, ginseng, pegasti badelj,

* Kk

omega-3 mascobne kisline, vitamin E.
privzema serotonina in noradrenalina.

4 Reproduktivno zdravje in menopavza
4.1 Kontracepcija v perimenopavzi

Pri Zenskah, ki jim vstavimo maternicni vlozek (an-
gl. Intra Uterine Device, IUD) z bakrom (Cu-IUD) z
> 300 mm? bakra pri starosti > 40 let, lahko Cu-IUD
ostane v maternici $e 1 leto po menopavzi, ¢e menopav-
za nastopi po 50. letu, oz. 2 leti, ¢e menopavza nastopi
pred 50. letom (79).

Pri Zenskah, ki jim vstavimo materni¢ni vlozek z 52
mg levonorgestrela (52 mg LNG-IUD, pri nas Mirena
in Levosert) v starosti 45 let ali kasneje, lahko ta ostane
v maternici 10 let oz. dokler ni potrjena menopavza,
pod pogojem, da se po 5. letu rabe ne uporablja kot
progestogenska komponenta HZ v menopavzi za zasci-
to endometrija (80-82).

Maternic¢nega vlozka ne smemo pustiti v maternici
za nedolocen cas, potem ko ni ve¢ potrebno, ker lahko
postane zari$¢e okuzbe (79).

Zenska lahko jemlje progestogensko oralno kontra-
cepcijo (POK) do 55. leta starosti, kasneje zascita pred
nezeleno nose¢nostjo ni ve¢ potrebna (83).

Kombinirana oralna kontracepcija (KOK) z levo-
norgestrelom naj bo prva izbira med KOK za Zenske >
40 let, zaradi manjsega tveganja za VTE v primerjavi s
pripravki, ki vsebujejo druge progestogene (80).

KOK z < 30 pg EE naj bo prva izbira med KOK za
zenske > od 40 let, zaradi manjsega tveganja za VTE,
bolezni srca in ozilja ter mozganske kapi v primerjavi

- SSRI, selektivni zaviralci poznega privzema serotonina; SNRI - zaviralci poznega

s pripravki, ki vsebujejo vecje odmerke estrogena (80).

Zenski, stari 50 let in ve¢, moramo svetovati, naj pre-
neha uporabljati KOK in uporabi drugacno, varnejso
metodo, z manj tveganja za sr¢no-zilne zaplete (80,84).

Vse zenske lahko prenehajo z rabo kontracepcije v
starosti 55 let, saj je spontana zanositev po tej starosti
izredno redka tudi pri Zenskah, ki $e vedno imajo men-
struacijsko krvavitev (80).

Zenske, ki uporabljajo KOK ali HZ, imajo zniZane
ravni estradiola in gonadotropinov; merjenje hormo-
nov ne daje zanesljivih informacij, na osnovi katerih bi
svetovali glede menopavze in kdaj prenehati uporablja-
ti kontracepcijo.

Ce zeli zenska, ki jemlje POK in je starejsa od 50
let, prenehati s POK, lahko ob jemanju POK izmerimo
FSH (enkratno). Ce je vrednost FSH > 30 IU/I, je to
znak popuscanja delovanja jaj¢nikov, ne pa neplodno-
sti; z rabo POK ali pregradno kontracepcijo naj nada-
ljuje $e eno leto (80).

Zenske lahko uporabljajo 52 mg LNG-IUD (Mire-
na) v kombinaciji z estrogenom do 5 let za zas¢ito ma-
ternic¢ne sluznice kot del nac¢rta HZ. V teh primerih je
potrebno 52 mg LNG-IUD menjati vsakih 5 let (80).

Progestogenska kontracepcija ni predpisana za za$-
¢ito maternic¢ne sluznice ob HZ, zato je ne moremo pri-
poroditi v ta namen. Zenske lahko ob sekvené¢nem HZ
uporabljajo za zascito socasno progestogensko kontra-
cepcijo, npr. POK (80).

KOK lahko uporabljamo pri primernih Zenskah,
mlajsih od 50 let, kot alternativo HZ za ublazitev
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simptomov menopavze in preprecevanje izgube kostne
mase (80).

4.2 Plodnost Zensk po 40. letu starosti

Zenske je potrebno seznaniti, da plodnost s starostjo
upada in da sta moznost naravne zanositve in uspesnost
postopkov zunajtelesne oploditve (ZTO) pomembno
manjs$a po 40. letu starosti. V primeru zanositve je po-
vecano tveganje za spontane splave in kromosomske
nepravilnosti ploda (85-87).

Zaradi hitrejSega upada plodnosti po 35. letu starosti
se pri Zenskah v poznem reproduktivnem obdobju pri-
poroca zaceti z obravnavo neplodnosti po 6 mesecih re-
dnih spolnih odnosov brez zanositve (85).

Zenskam, starejsim od 40 let, svetujemo postopke
ZTO po enem do dveh neuspesnih ciklih spodbujanja
ovulacije (85).

Testi rezerve jaj¢nikov imajo slabo napovedno vred-
nost za zanositev po postopkih ZTO, zato na osnovi teh
rezultatov ne moremo odsvetovati postopkov ZTO (85).

Zenske z iz¢rpano rezervo jajénikov je potrebno sez-
naniti z moznostjo postopkov ZTO z darovano jajéno
celico, kajti uspesnost teh postopkov je pomembno vec-
ja kot pa z uporabo lastnih celic (85).

Pri zenskah, starejsih od 40 let, je potrebno opraviti
svetovanje pred zanositvijo, jih seznaniti s tveganji v no-
se¢nosti, ugotavljati morebitne spremljajoce bolezni in
jih spodbujati k zdravemu nacinu zivljenja (85).

STROKOVNI CLANEK

4.3 Shranjevanje genetskega materiala pri
Zenskah z zvecanim tveganjem za POI

Zenskam v reproduktivnem obdobju je potrebno
svetovati o shranjevanju genetskega materiala pred go-
nadotoksi¢nim zdravljenjem. Svetovanje in napotitev k
reproduktivnemu ginekologu mora biti opravljeno ta-
koj po postavitvi diagnoze.

Starost bolnic, zdravljenih s kemoterapijo ali radiote-
rapijo, pomembno vpliva na delovanje jajénikov (88,89).

Zamrzovanje zarodkov in jajénih celic sta najpo-
membnejsi metodi za ohranitev Zenske plodnosti (88).

Spodbujanje jaj¢nikov za pridobivanje jaj¢nih ce-
lic je potrebno izvesti pred zac¢etkom kemoterapije in/
ali radioterapije oziroma pred presaditvijo krvotvornih
mati¢nih celic (90).

V primeru, da zdravljenja ni mozno odloziti, in pri
predpubertetnih deklicah, shranjujemo tkivo jaj¢nikov
(91,92).

Socasna uporaba gonadotropinov in letrozola ali ta-
moksifena znizuje sintezo estrogenov, zato je to pripo-
roceni protokol za hormonsko odvisne tumorje, pred-
vsem za raka dojke (93-95).

Obravnava zahteva intenzivno interdisciplinarno
razpravo, ki vkljuc¢uje onkologe, radioterapevte in re-
produktivne ginekologe.

Izjava o navzkriZju interesov
Avtorji nimamo navzkrizja interesov.
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