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Kljuc¢ne besede

Genitalni trakt in spodnja secila se pri Zenskah razvijejo iz primitivnega urogenitalnega
sinusa, zato so tudi njihova tkiva podobna. Estrogenski receptoryji se nahajajo vzdolz ure-
tre, trigonuma, pa tudi v pubokokcigealni misici. Dejavnost celic omenjenih tkiv je, podob-
no kot v genitalijah, potencirana z visjimi koncentracijami estrogena v omenjenih tkivih,
kar je mozno razbrati iz analize urinskega segmenta.

Rezultati raziskav o vplivu estrogena na zdravljenje stresne urinske inkontinence in de-
truzorske nestabilnosti so pokazali le subjektivno izboljsanje brez ugotovljenih objektiv-
nih sprememb. Raziskauv, ki bi opredeljevale vpliv lokalno uporabljenega estrogena pred-
operativno pri zdraviljenju urogenitalnih tezav, je zelo malo, zato na tem podrocju se niso
izoblikovane strokovne smernice. Glede na to, da estrogeni izboljsujejo prekruvitev vaginal-
nih in obvaginalnih tkiv, pa je smiselna razlaga, da estrogeni, uporabljeni v lokalni ali
sistemski obliki lahko pospesijo in izboljSajo pooperativno celjenje ran.

Vioga lokalne ali sistemske oblike uporabe estrogena se ni natancno opredeljena. Ker pa
estrogeni izboljSujejo prekruvitev vaginainih in obvaginalnih tkiv je predoperativno in po-
operativno dajanje estrogenov v lokalni obliki smiselno.
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Because the female lower urinary tract and genital tract both arise from the primitive
urogenital sinus, the tissues, developing in close anatomical proximity, are similar. Estro-
gen receptors could be found in areas of the urethra, trigone and puboccocygeus muscle.
Just like in genital tract, cell cycle activity of the aforementioned tissues could be increased
under the influence of estrogen, and detected in urinary citology.

Different studies on influence of the estrogen on urinary incontinence reveal only subjecti-
ve improvement, but not objective one. There is even less studies, considering local estroge-
ne treatment as pre-operative adjuvant therapy in treating urinary incontinence, how-
ever, evidently improved local vascularisation under estrogene influence support thesis,
that local estrogene treatment might improve and accelerate post-operative wound healing.
The role of systemic and local estrogene treatment is not defined yet precisely. However, it
is confirmed that estrogene improve local vascularisation of vaginal and para-vaginal
tissues, what gives us impression that pre- and postoperative estrogene local treatment
might be useful.

urinary incontinence; operative treatment; hormonal treatment
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tkiv je, podobno kot v genitalijah, potencirana z visji-
mi koncentracijami estrogena v omenjenih tkivih, kar
je mozno razbrati iz analize urinskega segmenta.’-°
Cikli¢ne spremembe v ravni hormonov med menstru-
acijskim ciklusom se odrazajo tudi v delovanju spod-
njih secil, kar kazejo urodinamske meritve.” Meritve
uretralnih pritiskov so pokazale, da nihanja pritiska
kot posledica vaskularnih pulzacij uretralnega zilja do-
segajo visje amplitude pod vplivom estrogena, izbolj-
$a pa se tudi uc¢inek pasivnega prenosa zvisanega in-
trauretralnega pritiska na se¢nico, kot posledica sta-
bilnosti podpornih struktur.8-* Dokazali so tudi, da
so a-adrenoreceptroji v uretralnem sfinktru, katerih
stimulacija posledi¢no zvisuje tonus gladke muskula-
ture uretre, obcutljivi na estrogene, le-ti pa vplivajo
tudi na metabolizem periuretralnega vezivnega tki-
va, kar bi posledi¢no lahko upocasnilo procese stara-
nja omenjenega tkiva.! 12 Estrogenski u¢inek naj bi
se odrazal tudi v funkciji muskarinskih receptorjev
detruzorja, pa tudi v delovanju kalcijevih kanalov de-
truzorskih misic.!> 14

Estrogeni in urinska inkontinenca

Kljub omenjenim fizioloskim in farmakoloskim raz-
iskavam meta analize niso potrdile nikakrsnih objek-
tivnih sprememb v delovanju spodnjih secil po estro-
genskem zdravljenju, zgolj subjektivno izboljsanje.
Komite za hormone in urogenitalno terapijo (Hormo-
nes and Urogenital Therapy Committe - HUT) je na-
mre¢ analiziral 166 ¢lankov, objavljenih v angleskem
jeziku med letoma 1969 in 1992, med katerimi jih je
bilo le 6 zasnovanih s kontrolno skupino. Kot re¢eno,
so bolnice, tudi tiste s stresno urinsko inkontinenco,
opisovale subjektivno izboljsanje, analiza objektivnih
kazalcev pa izboljsanja ni potrdila® (stopnja soglasja
la).

Podobne rezultate so tako za zdravljenje stresne urin-
ske inkontinence kot tudi za zdravljenje detruzorske
nestabilnosti potrdili tudi v dveh prospektivnih raz-
iskavah. Fantl s sodelavci je v studijo vkljucil 83 post-
menopavznih zensk z urodinamsko potrjeno stre-
sno urinsko inkontinenco oz. detruzorsko nestabil-
nostjo, prejemale pa so kombinacijo konjugiranih
estrogenov (0,625 mg) in medroxyprogesterona (10
mg), ali pa placebo, 3 mesece. Po koncani Studiji se
klini¢ni znaki in kazalci kakovosti Zivljenja niso po-
membno razlikovali' (stopnja soglasja 2a). Tudi Jack-
son s sodelavci, ki je v $tudijo vkljucil 68 postmeno-
pavznih zZensk s stresno urinsko inkontinenco ali de-
truzorsko nestabilnostjo, po 6 mesecih dajanja estra-
diol valerata (2 mg) ali placeba ni ugotovil pomemb-
nih razlik v subjektivnih ali objektivnih kazalcih!'”
(stopnja soglasja 2a).

Tudi pri zdravljenju senzorne urgence, kot tudi de-
truzorske nestabilnosti, oralno hormonsko zdravlje-
nje v primerjavi s placebom ni izzvalo nikakrsnih
objektivnih izboljsanj delovanja spodnjih secil, potr-
dili pa so izboljsanje maturacijskega indeksa celic
vaginalne sluznice, cemur gre pripisati subjektivho
izboljsanje po koncani raziskavi'® !? (stopnja soglasja
1b)

Predoperativna uporaba estrogenov

Omenjena dognanja omenjamo, ker sluzijo kot do-
kaz oziroma reference, na katerih temeljijo priporo-
¢ila o uporabi estrogenskih preparatov pri operativ-
nem zdravljenju uroginekoloskih tezav Zensk v me-
nopavzi. Raziskave, ki bi nedvomno potrjevala pozi-
tivne ucinke pri uporabi lokalne ali sistemske hor-
monske terapije pri uroginekoloskih operacijah, so
namre¢ redke. V eni izmed novejsih raziskav so na-
mignili, da naj bi aplikacija estrogena pred operacijo
pozitivno vplivala na metabolizem kolagena, modu-
lirala prag vzdraznosti muskarinskih receptorjev de-
truzorja ter pozitivno potencirala relaksacijo detru-
zorja preko aktivacije beta 3-adrenoreceptorjev. Po-
zitivno naj bi na simptomatiko vplival tudi povecan
pretok skozi ozilje vratu mehurja, kar naj bi prepreci-
lo pojav simptomov prekomerno aktivnega se¢nega
mehurja (Overactive bladder, OAB).** Neposrednih
dokazov za omenjene trditve sicer ni, vsekakor pa
uporaba lokalnih estrogenov verjetno nima negativ-
nih uc¢inkov.

Ker pri operativhem zdravljenju uroginekoloskih te-
Zav, simptomov stresne urinske inkontinence in
spremljajo¢ih morfoloskih sprememb (razli¢nih sto-
penj spuscenih rodil) za rekonstrukcijo uporabljamo
telesu lastna tkiva ali prosteti¢ne materiale, smo mne-
nja, da je pri pomenopavznih bolnicah uporaba lo-
kalnih estrogenov v doloc¢enih primerih priporoclji-
va. Pri tem imamo v mislih predvsem tiste pomeno-
pavzne bolnice, pri katerih je -vaginalni indeks zdrav-
ja« po Bachmanovi lestvici ocenjen med 1 in 3.2! Lo-
kalna aplikacija estrogena naj bi pri Ze predoperativ-
ni aplikaciji izboljsala prekrvitev vaginalnih in obva-
ginalnih tkiv, s tem verjetno izboljsala pooperativno
celjenje ran, sistemskih u¢inkov pa naj ne bi izzvala**
3 (stopnja soglasja 2a). Prav tako naj biizboljsana pre-
krvitev vaginalnih in obvaginalnih tkiv igrala po-
membno vlogo pri celjenjih ran po operacijah z upo-
rabo prosteti¢nih materialov (nenapetostne podpo-
re sec¢nice, uporaba mrezic pri rekonstrukciji mede-
ni¢nega dna). V teh primerih bi lahko izboljsana pre-
krvitev vaginalnih in obvaginalnih tkiv zmanjsala po-
jav pooperativnih erozij, zaradi pozitivnih u¢inkov lo-
kalno delujocih estrogenov pa tudi zmanjsala lokal-
ne simptome drazenja.

Zakljucki

Neposrednih dokazov o objektivno pozitivnih ucin-
kih hormonskega nadomestnega zdravljenja (HNZ)
pri operativnem zdravljenju stresne urinske inkonti-
nence in z njo povezanih moten;j statike genitalnih
organov ni, odlocitev pa je prepuscena terapevtu.
Le-ta naj pri svojih odloc¢itvah uposteva naravo in
izrazenost simptomov, oceni lokalno stanje vaginal-
ne sluznice in glede na predvideni operativni poseg
odlodi, ali je uporaba lokalne hormonske terapije
smiselna. Lokalno HNZ je smiselno zaceti vsaj 14 dni
pred operacijo, z njim pa naj bi nadaljevali vsaj po-
doben ¢asovni termin po operaciji, v primeru upora-
be prosteti¢nih materialov pa $e dlje - do 6 mese-
cev.?
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Sistemska hormonska terapija ob upostevanju moz-
nih zapletov (globoka venska tromboza z emboli-
zmi) ni priporocdljiva, ni pa absolutno kontraindicira-
na. Slednje velja predvsem za bolnice, ki so sistem-
sko hormonsko terapijo uporabljale Ze pred opera-
tivnim zdravljenjem, ob tem pa je potrebna ponovna
ocena tveganja in koristi in odloc¢itev o nadaljnji upo-
rabi.

Komentar

Najvijo stopnjo soglasja glede na razmerje s hierar-
hijo dokazov ima raziskava, ki ni potrdila objektivnih
sprememb po uporabi estrogenskega zdravljenja,
temvec le subjektivno izboljsanje (1a). NizZjo stopnjo
soglasja (2a) imajo raziskave v zvezi z uporabo estro-
genov pri zdravljenju stresne inkontinence in detru-
zorske nestabilnosti, kjer so prav tako ugotovili le
subjektivno izboljsanje simptomov. Pri senzorni ur-
genci in detruzorski nestabilnosti je uporaba estro-
genov izzvala zvecanje maturacijskega indeksa celic
vaginalne sluznice, ¢emur pripisujejo subjektivno
boljso oceno simptomov. Predoperativno dajanje
estrogenov ima relativno visoko stopnjo soglasja (2a)
in je podprto z ugotovitvami, da estrogeni izboljsajo
prekrvitev vaginalnih in obvaginalnih tkiv in s tem
pospesujejo in izboljsujejo celjenje ran.
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