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ΙΣΤΟΡΙΚΗ ΑΝΑΔΡΟΜΗ

Στο χρυσό αιώνα του Περικλή και του Ιπποκράτη και στα χρόνια του Χριστού και  του Γαληναίου, το προσδόκιμο επιβίωσης κάθε Έλληνα ή Ρωμαίου υπολογίζεται ότι δεν ξεπερνούσε τα εικοσιπέντε χρόνια. Λιγόστεψε το Μεσαίωνα και με την Αναγέννηση, μόλις που ξεπέρασε τις τρεις δεκαετίες. Η αύξηση που ακολούθησε έγινε με απελπιστικά βραδύ ρυθμό και στις αρχές του αιώνα μας, το  προσδόκιμο επιβίωσης του λευκού ανθρώπου μόλις άγγιζε τις πέντε δεκαετίες.

Το πρώτο μισό του αιώνα, πραγματοποιήθηκε άλμα. Η διάρκεια ζωής του ανθρώπου αυξήθηκε αισθητά και από τότε αυξάνει συνεχώς. Ένα παιδί που γεννιέται σήμερα στην Ευρώπη, μπορεί να υπολογίζει διάρκεια ζωής γύρω στα 75-80 έτη. H αύξηση του προσδόκιμου χρόνου της ζωής έφερε στο προσκήνιο ιατρικά προβλήματα που πριν λίγα χρόνια ήταν άγνωστα.

Ότι αφορά τη γυναίκα, η παράταση του χρόνου παρουσίασε ιατρικά προβλήματα που σχετίζονται με την εμμηνόπαυση και για το λόγο αυτό υπήρξε ιδιαίτερο ενδιαφέρον μελέτης. 

Ο μέσος χρόνος ηλικίας που εκδηλώνεται η εμμηνόπαυση υπολογίζεται στο πεντηκοστό πρώτο έτος ζωής. Ο χρόνος αυτός παραμένει σταθερός για δεκατέσσερις συνεχείς αιώνες.

Εάν υπολογίσουμε ότι το προσδόκιμο επιβίωσης της γυναίκας ξεπερνάει τα 80 χρόνια, τότε διαπιστώνουμε ότι η γυναίκα, σε αντίθεση προς τον άνδρα υφίσταται κατάργηση της λειτουργίας των γονάδων της, δηλαδή αυτόματο ευνουχισμό πολλά χρόνια πριν τον τερματισμό της ζωής της. Συγκεκριμένα, η σύγχρονη γυναίκα έχει να περάσει περισσότερες από τρεις δεκαετίες δηλαδή το 1/3 της ζωής της, χωρίς τη λειτουργία των γονάδων της. Αν μάλιστα αναλογιστούμε ότι η κατάργηση της λειτουργίας των ωοθηκών σηματοδοτεί και την κατάργηση της αναπαραγωγικής ικανότητας της γυναίκας, αντιλαμβανόμαστε γιατί η εμμηνόπαυση θεωρείται από τη γυναίκα το πιο εντυπωσιακό και δραματικό φαινόμενο της ζωής της, γιατί σχετίζεται και με την απώλεια της νεότητας.(1)
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1Ο – ΟΙ ΠΕΡΙΕΜΜΗΝΟΠΑΥΣΙΑΚΕΣ  ΦΑΣΕΙΣ

1.1. Η Κλιμακτήριος

Η περίοδος που προηγείται της εμμηνόπαυσης, χαρακτηρίζεται από ποικίλο βαθμό σωματικών και ψυχολογικών αλλαγών που αντανακλούν  την  φυσιολογική κυκλική λειτουργία  των  ωοθηκών. 

Η κλιμακτήριος, ξεκινάει σταδιακά και μπορεί στο μέσο ή στα τέλη της τέταρτης δεκαετίας  της ζωής  να  εμφανιστεί με πολύ διακριτικά συμπτώματα. Τα συμπτώματα αυτά μπορεί να αγνοηθούν ή να υποτιμηθούν και από την ασθενή  και από τον γιατρό της.

Είναι συχνά δύσκολο να διαφοροδιαγνωστούν τα συμπτώματα που σχετίζονται με την ψυχολογική  πίεση (stress) από αυτά  που σχετίζονται  με τα χαμηλά επίπεδα οιστρογόνων. Για τον λόγο αυτό, και το άγχος και η σχετική ανεπάρκεια οιστρογόνων, πρέπει να λαμβάνονται υπ΄ όψη όταν αντιμετωπίζουμε τα προβλήματα που σχετίζονται με την κλιμακτήριο.               

Το σημαντικότερο σύμπτωμα της κλιμακτηρίου, σε κάποιες γυναίκες, είναι η ακανόνιστη έμμηνος ρύση. Αυτό το  σύμπτωμα συμβαίνει στο 90% των γυναικών κατά την διάρκεια 4 χρόνων μετά την εμμηνόπαυση. Επειδή η ανώμαλη αιμορραγία είναι μια από τις συχνότερες ενδείξεις για υστερεκτομή, οι διαταραχές της εμμήνου ρύσεως κατά την κλιμακτήριο, πρέπει να εκτιμούνται προσεκτικά για να καθοριστεί αν είναι αποτέλεσμα χαμηλών επιπέδων οιστρογόνων ή υποκείμενης παθολογίας(2).

1.2. Η Εμμηνόπαυση

Η διακοπή  της εμμηνορρυσίας, που οφείλεται στην διακοπή της λειτουργίας των ωοθηκών, είναι περισσότερο ένα γεγονός παρά μια χρονική περίοδος. Η εμμηνόπαυση συμβαίνει κατά μέσο όρο κατά την ηλικία των 51 ετών. Η ηλικία της εμμηνόπαυσης φαίνεται να καθορίζεται γενετικά και δεν φαίνεται να συσχετίζεται με την φυλή ή την διατροφική κατάσταση. Η εμμηνόπαυση συμβαίνει νωρίτερα στις καπνίστριες τσιγάρων, στις γυναίκες που έχουν υποστεί υστερεκτομή και σε στείρες γυναίκες.

Με την εξάντληση των ωοθυλακίων που είχαν την δυνατότητα απόκρισης στις γοναδοτροπίνες, σταματά η ανάπτυξη ωοθυλακίων και η κυκλική παραγωγή οιστρογόνων. Παραδοσιακά, η εμμηνόπαυση διαγιγνώσκεται αναδρομικά. Όμως, με την χρήση σύγχρονων εξετάσεων η εμμηνόπαυση μπορεί να οριστεί  με μεγαλύτερη ακρίβεια ως αμηνόρροια επί υπάρξεως συμπτωμάτων υποοιστρογοναιμίας και επιπέδων ωοθυλακιοτρόπου ορμόνης (FSH) πάνω από 40 IU/I. Η εμμηνόπαυση, μπορεί επίσης να διαγνωστεί με βάση υποκειμενικά συμπτώματα, όπως η αίσθηση θερμότητας και οι εξάψεις ή με βάση τα αποτελέσματα δοκιμασιών πρόκλησης, όπως η διακοπή προγεστερόνης. Κάποια από τα πιο έντονα συμπτώματα της κλιμακτηρίου, όπως οι εξάψεις, γίνονται ακόμη πιο έντονα κοντά στην εμμηνόπαυση, όταν τα επίπεδα των κυκλοφορούντων οιστρογόνων μπορεί να πέσουν απότομα. Αυτό είναι ιδιαίτερα έντονο σε γυναίκες που έχουν πρόωρη ανεπάρκεια ωοθηκών(2).

1.3. Η Μετεμμηνοπαυσιακή Περίοδος

Μετά την εμμηνόπαυση, ακολουθεί μια περίοδος αδράνειας των ωοθηκών που διαρκεί περισσότερο από το 1/3 της μέσης ζωής της γυναίκας. Η εμμηνόπαυση, είναι ένα φυσικό γεγονός - ένα κομμάτι της φυσιολογικής διαδικασίας της γήρανσης.

Η θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης είναι μια από τις πρωταρχικές φροντίδες της ιατρικής αντιμετώπισης της γυναίκας μετά την εμμηνόπαυση. Αν και η μακροχρόνια επίπτωση της ανεπάρκειας των οιστρογόνων στην υγεία μπορεί να είναι παρόμοια με αυτή της θυρεοειδικής ή της επινεφριδιακής ανεπάρκειας, δίνεται σχετικά λίγη προσοχή σε αυτό το πρόβλημα. Αυτό μπορεί να συμβαίνει, επειδή τα προβλήματα υγείας που σχετίζονται με την ανεπάρκεια των οιστρογόνων τείνουν να είναι περισσότερα χρόνια παρά οξέα. Για παράδειγμα, η οστεοπόρωση δεν είναι κλινικά εμφανής παρά δεκαετίες μετά την εμμηνόπαυση, οπότε και είναι δυσκολότερο να αντιμετωπιστεί. Η επίδραση της ανεπάρκειας των οιστρογόνων στην καρδιαγγειακή νόσο συχνά συγχέεται με αλλαγές σχετιζόμενες  με την ηλικία.

Ένας άλλος παράγοντας που μπορεί να επισκιάσει την επίδραση της εμμηνόπαυσης, είναι ότι η απώλεια της λειτουργίας των ωοθηκών δεν οδηγεί σε απόλυτη ανεπάρκεια των οιστρογόνων. Λόγω του περιφερικού μεταβολισμού των ανδρογόνων και  της ωοθηκικής και επινεφριδιακής καταγωγής, κάποιες γυναίκες επηρεάζονται λιγότερο από άλλες από την ανεπάρκεια των οιστρογόνων(2).

1.4. Η Πρόωρη Ανεπάρκεια Ωοθηκών

Η  διακοπή της λειτουργίας των ωοθηκών, είναι συνήθως μια σταδιακή διαδικασία που συμβαίνει κατά την διάρκεια σειράς ετών και κορυφώνεται στην εμμηνόπαυση. Σε κάποιες γυναίκες όμως, η λειτουργία των ωοθηκών σταματά νωρίτερα και πιο απότομα από το αναμενόμενο, λόγω φυσικών αιτίων, χημειοθεραπείας ή χειρουργικής επέμβασης(3).

Έχει αποδειχθεί ότι οι γυναίκες που έχουν μια αγχώδη εργασία διατρέχουν κίνδυνο να μπουν στην εμμηνόπαυση νωρίτερα από το μέσο όρο. Ο μέσος όρος εμμηνόπαυσης σε αυτές τις γυναίκες είναι μικρότερος σε σύγκριση με το γενικό πληθυσμό. Ως αγχώδεις εργασίες θεωρούνται όσες έχουν τουλάχιστον μία από τις παρακάτω καταστάσεις: εγρήγορση ή να διεξάγουν πολλά καθήκοντα συγχρόνως(2).

Η πρόωρη ωοθηκική ανεπάρκεια, ορίζεται ως τέτοια, όταν η εμμηνόπαυση επέλθει αυθόρμητα πριν την ηλικία των 40 ετών. Λόγω της σχετικά νεαρής ηλικίας και της απροσδόκητης φύσης του γεγονότος, μπορεί να απαιτηθεί τόσο ψυχολογική όσο και ορμονική υποστήριξη. Αν και οι περισσότεροι ιατροί δεν είναι κατάλληλα προετοιμασμένοι για να προσφέρουν κατάλληλη ψυχολογική υποστήριξη, το να θέτουμε τις κατάλληλες ερωτήσεις και να ενημερώνουμε τις ασθενείς για τις υπηρεσίες υποστήριξης, μπορεί να βοηθά. Θα πρέπει να σκεφτόμαστε και την πιθανότητα σχετιζόμενων  ενδοκρινικών διαταραχών, σε γυναίκες που αναπτύσσουν πρόωρη ωοθηκική ανεπάρκεια(2).
1.5. Η Χειρουργική Εμμηνόπαυση 

Και όμως, δεν μπαίνουν όλες οι γυναίκες στην εμμηνόπαυση με φυσικό τρόπο. Κάποιες από αυτές, αναπτύσσουν διηθητικό καρκίνο, μη ελεγχόμενη αιμορραγία ή άλλες παθολογικές καταστάσεις που απαιτούν υστερεκτομή,   δηλαδή χειρουργική αφαίρεση της μήτρας.

Η απομάκρυνση μόνο της μήτρας μπορεί να επιταχύνει την εμμηνόπαυση ως και δύο χρόνια(4).

Όταν αφαιρεθούν και οι ωοθήκες, η εμμηνόπαυση συμβαίνει αμέσως. Η ελάττωση της παραγωγής ορμονών με την αφαίρεση των ωοθηκών είναι τόσο απότομη, που κάποιοι χειρουργοί συνταγογραφούν σκευάσματα οιστρογόνων για υποκατάσταση, πριν ακόμα η ασθενής φύγει από το χειρουργικό τραπέζι.

Περισσότερες από 600.000 υστερεκτομές πραγματοποιήθηκαν στις Η.Π.Α το 1999. Περισσότερες του 1/3 αυτών των επεμβάσεων, πραγματοποιήθηκαν για αντιμετώπιση ανώμαλης αιμορραγίας από τη μήτρα ή ινομυωμάτων. Μια στις τρεις γυναίκες στις Η.Π.Α υποβάλλεται σε υστερεκτομή ως την ηλικία των 60 ετών(5).

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2Ο - ΑΙΤΙΟΛΟΓΙΑ ΚΑΙ ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑ ΤΗΣ ΕΜΜΗΝΟΠΑΥΣΗΣ
2.1. Τα Αίτια και η Παθογένεια της Εμμηνόπαυσης
Με τα χρόνια, η διάρκεια του κύκλου της γυναίκας σταδιακά μειώνεται. Έτσι, η μέση διάρκεια του κύκλου στην ηλικία των δεκαπέντε ετών είναι 35 μέρες, στην ηλικία των 25 ετών είναι 30 μέρες, και στα 35 χρόνια είναι 28 μέρες. Αυτή η ελάττωση της διάρκειας του κύκλου, οφείλεται στη μείωση της παραγωγικής φάσης ενώ η εκκριτική φάση παραμένει σταθερή. Μετά τα 45 χρόνια, συνήθως εμφανίζονται μεταβολές στη λειτουργία της ωοθήκης σε γυναίκες, που είχαν πριν κανοvικό  κύκλο(6).

Η εκκριτική φάση, έχει σταθερή διάρκεια εφόσον διατηρείται η ωορρηξία και οι τιμές της προγεστερόνης δεν διαφέρουν από τις τιμές που εμφανίζουν νεότερες γυναίκες. Αντίθετα, η έκκριση της οιστραδιόλης ελαττώνεται και οι τιμές της βρίσκονται χαμηλότερες και στις δύο φάσεις του κύκλου. Η έκκριση της FSH, αυξάνεται ελαφριά στη παραγωγική φάση και στη συνέχεια ελαττώνεται καθώς ωριμάζει το ωοθυλάκιο και παράγεται περισσότερη οιστραδιόλη. Η FSH, μετά τα 45 χρόνια, βρίσκεται αυξημένη συγκριτικά με τα επίπεδα της σε νεότερες γυναίκες. Για την LH δεν έχουν βρεθεί διαφορές στην έκκριση της σε σχέση με τις νεότερες ηλικίες. Ο υπεύθυνος μηχανισμός για την πρώιμη αύξηση της έκκρισης της FSH, αλλά όχι και της LH, δεν είναι ξεκάθαρος.  Μπορεί να είναι αποτέλεσμα της ελάττωσης του αριθμού των ωοκυττάρων που υπάρχουν στις ωοθήκες. Ακόμη, μπορεί να γίνεται από την ελαττωμένη παραγωγή οιστραδιόλης ή να απουσιάζει κάποιος ωοθηκικός παράγοντας, ανάλογος με την ινχιμπίνη στον άνδρα και στη γυναίκα, που ρυθμίζει την έκκριση της FSH(7).

Η μετάπτωση από ένα κανονικό κύκλο στη μόνιμη αμηνόρροια της εμμηνόπαυσης, χαρακτηρίζεται συνήθως από μια φάση μεγάλων ανωμαλιών στον κύκλο, που διαφέρει από γυναίκα σε γυναίκα. Όσο πιο αργά εμφανίζεται η εμμηνόπαυση, τόσο η διάρκεια των ανωμαλιών του κύκλου παρατείνεται. Η εμφάνιση των μητρορραγιών στις προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες, είναι συχνή και σημαίνει ότι η ωρίμανση των ωοθυλακίων γίνεται ανώμαλα και η έκκριση της οιστραδιόλης και της προγεστερόνης είναι ελαττωμένες. Μια μητρορραγία μπορεί  ακόμη να εμφανισθεί μετά άνοδο και πτώση της οιστραδιόλης, χωρίς την αντίστοιχη αύξηση της προγεστερόνης, κάτι ανάλογο που συμβαίνει στους ανωορρηκτικούς κύκλους. Έτσι, οι προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες είναι εκτεθειμένες σε παρατεταμένη διέργεση του ενδομητρίου από τα οιστρογόνα χωρίς την κυκλική έκκριση της προγεστερόνης, γεγονός που οδηγεί σε ανώμαλες αιμορραγίες της μήτρας(8).
2.2. Μεταβολές των Ορμονών που Συνοδεύουν την Εμμηνόπαυση

Μετά την εμμηνόπαυση, σημειώνονται σημαντικές μεταβολές στην έκκριση των ανδρογόνων,  των οιστρογόνων,  της προγεστερόνης και των γοναδοτροπινών. Συμβαίνουν πολύ σύντομα μετά την τελευταία περίοδο, αλλά οριστικοποιούνται μετά από 6 μήνες(9).

2.2.1. Οι Μεταβολές στα Ανδρογόνα

Στην αναπαραγωγική ζωή, το κύριο ωοθηκικό ανδρογόνο είναι η ανδροστενδιόνη, το σπουδαιότερο μεταβολικό προϊόν των ωοθυλακίων που ωριμάζουν. Στην εμμηνόπαυση υπάρχει ελάττωση της ανδροστενδιόνης περίπου στο μισό απ’ ό,τι στην αναπαραγωγική ηλικία, πράγμα που δηλώνει την απουσία ωοθυλακικής δραστηριότητας. Σε μεγαλύτερες γυναίκες υπάρχει ημερήσια διακύμανση στην τιμή της ανδροστενδιόνης. Έτσι, γίνεται εκκριτική αιχμή μεταξύ 08:00 και 12:00 ώρας και πτώση μεταξύ 15:00 και 04:00. Αυτός ο ρυθμός θυμίζει τη δραστηριότητα των επινεφριδίων. Η  μεγαλύτερη πηγή ανδροστενδιόνης φαίνεται να είναι τα επινεφρίδια, αλλά και οι μετεμμηνοπαυσιακές ωοθήκες συνεχίζουν να εκκρίνουν περίπου το 20%  της ανδροστενδιόνης που κυκλοφορεί(2).

Η έκκριση της τεστοστερόνης είναι επίσης ελαττωμένη, αλλά μόνο κατά το 1/3 λιγότερη απ’ ότι εκκρίνεται στις νέες γυναίκες. Υπάρχει και εδώ ημερήσια μεταβολή στην έκκριση της με υψηλότερο επίπεδο την 08:00 ώρα και χαμηλότερο τη 16:00. Ο μηχανισμός της έκκρισης της τεστοστερόνης είναι πιο περίπλοκος απ’ ό,τι της ανδροστενδιόνης. Μετά την εμμηνόπαυση, ή όταν εξαιρεθούν οι ωοθήκες, έχουμε ελάττωση της τεστοστερόνης στην κυκλοφορία κατά 60%. Από την άλλη μεριά, έχουν ανεβρεθεί μεγάλες ποσότητες  τεστοστερόνης στις ωοθηκικές φλέβες μετεμμηνοπαυσιακών  γυναικών. Έτσι, μπορεί να υποστηριχθεί η υπόθεση, ότι η μετεμμηνοπαυσιακή ωοθήκη εκκρίνει περισσότερη τεστοστερόνη απ’ ό,τι η προεμμηνοπαυσιακή. Τα κύτταρα της πύλης της ωοθήκης (hillar cells) και τα ωχρινοποιημένα κύτταρα του στρώματος, που υπάρχουν και σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες, είναι πολύ πιθανό να συνεχίζουν την παραγωγή τεστοστερόνης, όπως και πριν από την εμμηνόπαυση. Ένας πιθανός μηχανισμός γι’ αυτήν τη δραστηριότητα της ωοθήκης μετά την εμμηνόπαυση, είναι η διέγερση των κυττάρων της ωοθήκης, που διατηρούν την ικανότητα παραγωγής ανδρογόνων από την υπερέκκριση των ενδογενών γοναδοτροπινών.

Είναι γνωστό, ότι λόγω  μείωσης των οιστρογόνων, οι γοναδοτροπίνες υπερεκκρίνονται. Έτσι, η αυξημένη έκκριση τεστοστερόνης και η έλλειψη οιστρογόνων, μπορεί να εξηγήσουν την αρρενοποίηση και την υπερτρίχωση, που εμφανίζονται σε ηλικιωμένες γυναίκες(6).

Για τα άλλα ανδρογόνα, όπως η δεϋδροεπιανδροστερόνη, παρατηρείται ελάττωση αντίστοιχα 60% και 80% με την πάροδο της ηλικίας. Εμφανίζεται και εδώ κυκλική ημερήσια διακύμανση στις τιμές τους. Πηγή έκκρισης των δύο αυτών ανδρογόνων, θεωρούνται τα επινεφρίδια ενώ η ωοθήκη εκκρίνει λιγότερο από το 25% της συνολικής τους ποσότητας.

Ελάττωση λοιπόν αυτών των ανδρογόνων δείχνει μεταβολές στην εκκριτική ικανότητα των επινεφριδίων, φαινόμενο που ονομάζεται παύση των επινεφριδίων (6).

2.2.2. Οι Μεταβολές στα Οιστρογόνα

Μόλις η γυναίκα περάσει το κατώφλι της εμμηνόπαυσης, η ελάττωση της κυκλοφορίας των οιστρογόνων γίνεται κλινικά φανερή. Η μεγαλύτερη ελάττωση αφορά την οιστραδιόλη. Σε οποιαδήποτε φάση του κύκλου γυναίκας της αναπαραγωγικής ηλικίας γίνει σύγκριση των τιμών της οιστραδιόλης με τις τιμές που εμφανίζονται σε μετεμμηνοπαυσιακή γυναίκα, αυτές στη δεύτερη βρίσκονται χαμηλότερες κατά 30%. Δεν έχει βρεθεί κυκλική ημερήσια έκκριση για την οιστραδιόλη και η πηγή έκκρισης μετά την εμμηνόπαυση δεν έχει επιβεβαιωθεί.  Απευθείας ωοθηκική έκκριση δε φαίνεται να υπάρχει, ενώ τα επινεφρίδια φαίνεται να εκκρίνουν πρόδρομες μορφές στεροειδών, που μετατρέπονται στην κυκλοφορία ως οιστραδιόλη.  Μετά την εμμηνόπαυση τα επίπεδα της οιστρόνης  βρίσκονται αυξημένα σε σχέση με την οιστραδιόλη(8).

Για την οιστρόνη, υπάρχει κυκλική ημερήσια διακύμανση με εκκριτική αιχμή το πρωί και μικρότερη τιμή το απόγευμα. Γενικά όμως, η τιμή της οιστρόνης στις μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες βρίσκεται ελαττωμένη κατά 20%. Για την πηγή έκκρισης της οιστρόνης υπάρχουν περισσότερα στοιχεία. Και εδώ τα επινεφρίδια εκκρίνουν τη μεγαλύτερη ποσότητα οιστρόνης, ενώ ελάχιστη ποσότητα παράγεται απευθείας από τις ωοθήκες. Τέλος, η μεγαλύτερη ποσότητα παράγεται έμμεσα μετά από αρωματοποίηση της ανδροστενδιόλης στην περιφέρεια(6).

Η αρωματοποίηση της ανδροστενδιόνης, γίνεται στο λιπώδη ιστό, στους μυς, στο ήπαρ, στους νεφρούς, στον εγκέφαλο και στα επινεφρίδια. Ο λιπώδης ιστός και οι μυς παράγουν το 30 - 40% της ορμόνης. Έτσι στις παχύσαρκες γυναίκες έχουμε μεγαλύτερη συγκέντρωση οιστρόνης απ’ ό,τι στις αδύνατες(6).

2.2.3. Οι Μεταβολές στην Προγεστερόνη και στις Γοναδοτροπίνες

Ως γνωστό, η  προγεστερόνη παράγεται από το ωχρό σωμάτιο μετά την ωορρηξία, ενώ σε πολύ χαμηλότερα επίπεδα βρίσκεται και στην παραγωγική φάση. Στη μετεμμηνοπαυσιακή γυναίκα, έχουμε ελάττωση της τιμής κατά 30% απ’ ό,τι εμφανίζεται στην παραγωγική φάση. Η πηγή παραγωγής των μικρών αυτών ποσοτήτων προγεστερόνης, θεωρούνται τα επινεφρίδια αλλά ακόμη δεν υπάρχουν πολλές γνώσεις στο θέμα(2,7).

Με την εγκατάσταση της εμμηνόπαυσης, τα επίπεδα της FSH  και  της  LH  αυξάνονται πολύ. Τα επίπεδα της FSH είναι συνήθως υψηλότερα εκείνων της LH. Αιτία γι’ αυτή τη μεγάλη  αύξηση, θεωρείται η έλλειψη της αρνητικής παλίνδρομης αλληλορύθμισης των στεροειδών στον υποθάλαμο. Στη διάρκεια του κύκλου, υπάρχουν σημαντικές διακυμάνσεις στην έκκριση των γοναδοτροπινών, ενώ σε ηλικιωμένες γυναίκες οι διακυμάνσεις αυτές γίνονται κάθε 1 - 2 ώρες(7).
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3Ο - Η ΚΛΙΝΙΚΗ ΕΙΚΟΝΑ ΤΗΣ ΕΜΜΗΝΟΠΑΥΣΗΣ

Η  ελάττωση παραγωγής των οιστρογόνων έχει συνέπειες στα διάφορα όργανα και συστήματα του οργανισμού. Πιο συγκεκριμένα, οι μεταβολές αυτές εκδηλώνονται στο γεννητικό σύστημα, στους μαστούς, στο ουροποιητικό, στο τρίχωμα, στο δέρμα, στο καρδιαγγειακό και στα οστά(9).

3.1. Οι Μεταβολές στο Γεννητικό Σύστημα
Η πρώτη κλινική εκδήλωση δράσης των οιστρογόνων, είναι οι μεταβολές στον εμμηνορρυσιακό κύκλο. Η εμφάνιση απότομης διακοπής της έμμηνης ρύσης συμβαίνει σπάνια, αφού και η έκπτωση της ωοθηκικής δραστηριότητας γίνεται βαθμιαία(2). Έτσι, έχουμε σιγά-σιγά ελάττωση της ποσότητας  του αίματος και της διάρκειας της έμμηνης ρύσης, ενώ σε μερικές γυναίκες η εμμηνορρυσία εμφανίζεται πιο συχνά και με περισσότερη απώλεια αίματος. Η τελευταία αυτή ανωμαλία οφείλεται συνήθως στο  γεγονός, ότι μπορεί να συνεχίζεται η ωρίμανση των ωοθυλακίων ακανόνιστα. Είναι  δυνατόν όμως μια τέτοια αιμορραγία, να οφείλεται και σε οργανική πάθηση του ενδομητρίου, π.χ. σε αδενική υπερπλασία ή σε καρκίνο.(8)
Αμηνόρροια, που διαρκεί από 6 μήνες μέχρι 1 έτος, μας πληροφορεί για την εγκατάσταση της εμμηνόπαυσης. Μετά την πάροδο έτους η αιμορραγία από το ενδομήτριο σπάνια οφείλεται σε ωοθηκική λειτουργία(10).

Με το σταμάτημα της επίδρασης των οιστρογόνων στο γεννητικό σύστημα έχουμε την εμφάνιση ατροφίας στα διάφορα όργανα.

Το κολπικό επιθήλιο αποπλατύνεται, λεπταίνει σε πάχος και εμφανίζεται εξέρυθρο. Μικροτραυματισμοί κατά τις κολπικές πλύσεις ή τη συνουσία προκαλούν αιμορραγία από τον κόλπο, ενώ διάφορα μικρόβια αναπτύσσονται εύκολα και έτσι έχουμε την εμφάνιση κνησμού και λευκόρροιας(6).

Ο τράχηλος της μήτρας, επίσης ατροφεί με σύγχρονη ελάττωση της παραγωγής της τραχηλικής βλέννας(6).

Η ατροφία της μήτρας αφορά τόσο το μυομήτριο, όσο και το ενδομήτριο. Ο όγκος μικρών ή μετρίου μεγέθους ινομυωμάτων  ελαττώνεται και έτσι μετά την εμμηνόπαυση είναι δυνατό να αποφευχθεί η χειρουργική τους εξαίρεση. Παρόμοιο ευεργετικό αποτέλεσμα έχουμε και στην ενδομητρίωση. Με τη διακοπή της ορμονικής λειτουργίας, οι εστίες της ενδομητρίωσης ατροφούν και υποχωρούν τα συμπτώματα της πάθησης(8,9).

Οι σάλπιγγες και οι ωοθήκες ατροφούν επίσης, σε γυναίκες μετά την εμμηνόπαυση είναι αδύνατο να ψηλαφηθούν κατά τη γυναικολογική εξέταση. Ψηλαφητές ωοθήκες σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες πρέπει να βάζουν στη σκέψη την ύπαρξη πιθανόν μιας νεοπλασματικής επεξεργασίας. Τέλος, η γενικευμένη ατροφία και χαλάρωση των οργάνων της πυέλου μπορεί να οδηγήσει σε πρόπτωση των διαφόρων οργάνων και να προκαλέσει  διάφορα συμπτώματα(9).

3.2. Οι Μεταβολές στο Ουροποιητικό Σύστημα
Τα οιστρογόνα παίζουν σπουδαίο ρόλο στη διατήρηση του επιθηλίου της ουροδόχου κύστης και της ουρήθρας. Ελάττωση των  οιστρογόνων έχει ως αποτέλεσμα την ατροφία των οργάνων αυτών, όπως συμβαίνει και με τα γεννητικά  όργανα. Έτσι είναι δυνατό να έχουμε ατροφική κυστίτιδα με συχνοουρία και ακράτεια ούρων, χωρίς να υπάρχει πυουρία. Καμιά φορά στο λεπτό  επιθήλιο της ουρήθρας αναπτύσσεται ένα σαρκώδες μόρφωμα προκαλώντας δυσουρία και σπανιότερα αιματουρία(5).

Οι μαστοί κατά την εμμηνόπαυση και μετέπειτα μικραίνουν σε μέγεθος και συμπτώματα, που εμφανίζονται κυκλικά σε γυναίκες με κυστική μαστοπάθεια, εξαφανίζονται.(4)

3.3. Η Εμφάνιση Αγγειοκινητικών Διαταραχών

Στα τρία τέταρτα των γυναικών, που είναι στη κλιμακτήριο ή έχουν υποστεί ωοθηκεκτομία, εμφανίζονται αγγειοκινητικές διαταραχές με μορφή εξάψεων. Από αυτές, που έχουν εξάψεις, 82% υποφέρουν για περισσότερο από ένα έτος και 25 - 50% για περισσότερο από 5 έτη. Οι πιο πολλές γυναίκες αισθάνονται ένα αίσθημα πίεσης στο κεφάλι, σαν κεφαλαλγία και στη συνέχεια στο πρόσωπο, στο λαιμό και σε άλλα μέρη του σώματος εμφανίζεται ένα αίσθημα θερμότητας, που έρχεται κατά κύματα και  συνήθως συνοδεύεται από εφίδρωση(5).

Η διάρκεια του επεισοδίου ποικίλλει από λίγο μέχρι 10 λεπτά και η συχνότητα εμφάνισης του από 12 ώρες μέχρι 1 - 2 εβδομάδες. Για την ερμηνεία του φαινομένου έχουν γίνει πρόσφατα μετρήσεις της θερμοκρασίας του δέρματος. Βρέθηκε λοιπόν, ότι η θερμοκρασία του δέρματος  αρχίζει να ανεβαίνει και σε 9 λεπτά από την έναρξη του επεισοδίου φθάνει στο μέγιστο, ενώ σε  40 λεπτά επανέρχεται στα αρχικά επίπεδα. Έτσι, για το δάκτυλο, π.χ. έχουμε μια διαφορά θερμοκρασίας περίπου 4ο C. Έχουμε επίσης μια μεταβολή στο εύρος του σφυγμού κατά 13 - 20%, ενώ δεν έχουν  παρατηρηθεί μεταβολές στον καρδιακό ρυθμό και στην πίεση του αίματος.(4)
Για το φαινόμενο ενοχοποιήθηκαν τα χαμηλά οιστρογόνα, αλλά είναι γνωστό, ότι τα χαμηλά οιστρογόνα έχουν και τα παιδιά πριν την ήβη και ασθενείς με γοναδική δυσγενεσία, αλλά δεν αισθάνονται εξάψεις. Τον τελευταίο καιρό, βρέθηκε στενή συσχέτιση μεταξύ των εξάψεων  και της έκκρισης της LH στη διάρκεια της ημέρας. Επειδή  εξάψεις παρατηρούνται και σε άτομα με  υποφυσεκτομή, έγινε η υπόθεση ότι η εκλυτική ορμόνη για την  LH, η GnRH, πιθανό να ευθύνεται για τις μεταβολές αυτές στη θερμοκρασία του δέρματος (5).

Σύμφωνα με μια έρευνα του πανεπιστημίου του Σικάγο διαπιστώθηκε ότι ο  μέσος αριθμός των αντικειμενικών εξάψεων ήταν 19,5 ανά ημέρα, περίπου 40% περισσότερο από αυτό που αναφέρθηκε από τις γυναίκες. Οι ερευνητές, επίσης, μέτρησαν τη μνήμη των γυναικών. Προηγούμενη έρευνα έδειξε ότι περίπου το 40% των γυναικών μέσης ηλικίας παρουσίασε απώλεια μνήμης. Από τις μετρήσεις προκύπτει ότι οι εξάψεις έχουν άμεση  σχέση με την απώλεια μνήμης. Συνεπώς όσο περισσότερες αληθινές εξάψεις έχει μια γυναίκα, τόσο χειρότερη θα είναι η κατάσταση της μνήμης της. Οι ερευνητές, επίσης, παρατήρησαν την σχέση μεταξύ των ωρών ύπνου κάθε γυναίκας και την κατάσταση της μνήμης την επόμενη ημέρα. Ο συνολικός αριθμός των ωρών ύπνου προδιαθέτει σε χειρότερη κατάσταση μνήμης, αλλά επίσης ο αριθμός των εξάψεων κατά την διάρκεια της νύχτας όταν η γυναίκα κοιμάται προδιαθέτει σε δυσλειτουργία της μνήμης(11).

3.4. Η Εμφάνιση Οστεοπόρωσης

Η εμφάνιση οστεοπόρωσης είναι η πιο σοβαρή διαταραχή της υγείας που συμβαίνει στο κλιμακτήριο. Έχουμε πτώση της ποσότητας του οστίτη ιστού, χωρίς μεταβολές στη χημική του σύσταση. Με το πέρασμα του χρόνου, σε  όλα τα άτομα συμβαίνει απασβέστωση των οστών που εκδηλώνεται με απώλεια της μάζας τους. Στις γυναίκες, μετά τα 30 χρόνια και στους άνδρες μετά τα 45 -5 0. Αλλά στις γυναίκες η ελάττωση της μάζας των οστών γίνεται πιο φανερή μετά την παύση της ωοθηκικής λειτουργίας. Το πρόβλημα παρουσιάζεται μεγαλύτερο σε γυναίκες, που υποβλήθηκαν σε ωοθηκεκτομία σε νεαρή ηλικία και σε γυναίκες με γοναδική δυσγενεσία. Μετά την εμμηνόπαυση και για τα 3 - 4 πρώτα χρόνια η απώλεια του οστίτη ιστού γίνεται γρήγορα και υπολογίζεται στο 2,5% ανά έτος. Μετά η απώλεια γίνεται με ρυθμό 0,75% ανά έτος μέχρι το θάνατο. Το κάπνισμα πιστεύεται ότι χειροτερεύει την οστεοπόρωση(3).

Αρχικά δεν υπάρχουν σοβαρά συμπτώματα, αλλά με την εξέλιξη της βλάβης τα οστεοπορωτικά οστά μπορεί εύκολα να πάθουν αυτόματο κάταγμα. Πιο συχνά συμβαίνουν κατάγματα στο σώμα των σπονδύλων, στο βραχιόνιο, στο μηριαίο, στον πήχη και στις πλευρές (11).

Η αιτία που προκαλεί οστεοπόρωση στο κλιμακτήριο δεν έχει επιβεβαιωθεί. Πιστεύεται, ότι η ελάττωση των οιστρογόνων της ωοθήκης παίζει πρωταρχικό ρόλο στην εκδήλωση της οστεοπόρωσης. Βρέθηκε ακόμη, ότι η χορήγηση εξωγενών οιστρογόνων  είχε αποτέλεσμα την ελάττωση της απώλειας του οστού. Επίσης, έχει διαπιστωθεί, ότι όσο πιο υψηλά ήταν το επίπεδο των ενδογενών οιστρογόνων, τόσο η βλάβη στα οστά ήταν περιορισμένη(10).

Η ορμόνη των παραθυρεοειδών αδένων φαίνεται να παίζει κάποιο ρόλο στην  δημιουργία αυτής της κατάστασης. Είναι γνωστό, ότι η παραθορμόνη διεγείρει την απορρόφηση του οστού, ενώ όταν απουσιάζει δε γίνεται οστεοπόρωση. Πειράματα σε ζώα έδειξαν ότι τα οιστρογόνα μπορεί να μειώσουν τη δράση της παραθορμόνης στα οστά. Ακόμη, έγινε η σκέψη ότι με την έλλειψη των οιστρογόνων, τα οστά γίνονται πιο ευαίσθητα στην επίδραση αυτής της ορμόνης. Υπήρξε όμως αδυναμία των ερευνητών να αποδείξουν την ύπαρξη ειδικών υποδοχέων για τα οιστρογόνα στα οστά(4,5).     

Αν πράγματι δεν υπάρχουν υποδοχείς για τα οιστρογόνα στα οστά, τότε η δράση των οιστρογόνων πρέπει να γίνεται έμμεσα. Έτσι υποστηρίζονται δύο θεωρίες, που εξηγούν τον πιθανό  μηχανισμό δράσης. H πρώτη θεωρία, υποθέτει ότι τα οιστρογόνα δρουν μέσω ενός ενζύμου του νεφρού ρυθμίζοντας έτσι τη σύνθεση της 1,25 - διυδροξυχοληκαλσιφερόλης του ενεργού μεταβολίτη της βιταμίνης D. Όμως η έλλειψη της βιταμίνης D προκαλεί οστεομαλακία και οστεοπόρωση. Η δεύτερη θεωρία, υποστηρίζει, ότι τα οιστρογόνα προάγουν την έκκριση της καλσιτονίνης που είναι ο κύριος παράγοντας για την αναστολή της απορρόφησης του οστού(3).

3.5. Η Επίδραση της Εμμηνόπαυσης στο Καρδιαγγειακό Σύστημα
Αν και οι παθήσεις του καρδιαγγειακού συστήματος μπορεί να αυξηθούν με τη διακοπή της ωοθηκικής λειτουργίας, η θεραπεία υποκατάστασης με οιστρογόνα δε φαίνεται να μειώνει τον κίνδυνο. Σε γυναίκες μετά την εμμηνόπαυση, που πήραν τις συνηθισμένες δόσεις οιστρογόνων για υποκατάσταση, παρατηρήθηκε διπλασιασμός της συχνότητας στεφανιαίας νόσου (4).  

Αρκετοί παράγοντες εμπλέκονται στην αύξηση  καρδιακών παθήσεων που σχετίζονται με την εμμηνόπαυση και τη θεραπεία με οιστρογόνα. Είναι γνωστό ότι, η αύξηση των επιπέδων της χοληστερόλης συνοδεύεται με αύξηση του κινδύνου για καρδιακή προσβολή. Μια αύξηση κατά 40 mg/dl αυξάνει τον κίνδυνο κατά 3 - 5 φορές. Στην εμμηνόπαυση εντοπίζουμε  μια αύξηση της χοληστερόλης κατά 16 mg/dl. Επίσης τα υψηλά επίπεδα τριγλυκεριδίων είναι ένας πιθανός κίνδυνος για καρδιαγγειακό νόσημα. Στην εμμηνόπαυση έχουμε γενικώς αύξηση όλων των πρωτεϊνών (11).

Ο σακχαρώδης διαβήτης είναι ένας άλλος παράγοντας κινδύνου για τα καρδιακά νοσήματα, αφού το έμφραγμα του μυοκαρδίου είναι δυο φορές πιο συχνό σε ασθενείς με τη πάθηση αυτή. Σήμερα δεν έχουμε  πληροφορίες για την επίδραση της εμμηνόπαυσης στον μεταβολισμό των υδατανθράκων. Η υπέρταση αυξάνει τον κίνδυνο για καρδιακή νόσο κατά 5 φορές. Αν και η εμμηνόπαυση δεν φαίνεται να συνοδεύεται από μεταβολές στη συστολική ή διαστολική πίεση, η θεραπεία με οιστρογόνα αυξάνει και τις δυο πιέσεις. Ο μηχανισμός  αύξησης της πίεσης στη θεραπεία με οιστρογόνα  δεν είναι γνωστός(8). 

Επίσης, άλλοι επιβαρυντικοί παράγοντες για το καρδιακό νόσημα είναι το κάπνισμα, η παχυσαρκία, η κληρονομικότητα και η έλλειψη φυσικής άσκησης. Η εμμηνόπαυση και η θεραπεία με οιστρογόνα  φαίνεται να επηρεάζει ελάχιστα αυτούς τους φυσικούς παράγοντες(5).

3.6. Οι Μεταβολές στο Δέρμα και το Τρίχωμα Κατά την Εμμηνόπαυση
Με την πάροδο του χρόνου, το δέρμα λεπταίνει, χάνει τη σφρυγγυλότητα του και κάνει ρυτίδες. Πιο συχνά, η εικόνα αυτή του δέρματος εμφανίζεται στο λαιμό, στο πρόσωπο, στα χέρια, ενώ είναι χαρακτηριστικές οι ρυτίδες γύρω από τα μάτια και το στόμα. Είναι γνωστό, ότι οι γυναίκες που κάνουν θεραπεία με οιστρογόνα, φαίνονται νεότερες και ότι διάφορα καλλυντικά χρησιμοποιούν οιστρογόνα σε κρέμα, για τον ίδιο λόγο. Έρευνα για τη δράση των οιστρογόνων στο δέρμα έδειξε ότι τα οιστρογόνα μεταβάλλουν την αγγείωση του δέρματος. Ερευνητές μίλησαν για ατροφία στο δέρμα από τη παρατεταμένη χρήση οιστρογόνων, ενώ άλλοι υποστήριξαν αντιρρυτιδική δράση με πάχυνση της επιδερμίδας και των κολλαγόνων ινών(2).

Στην εμμηνόπαυση στις περισσότερες γυναίκες παρατηρείται ελάττωση των τριχών του εφηβαίου, της μασχάλης, ενώ σε πολλές άλλες εμφανίζεται στο άνω χείλος ένα ελαφρό μουστάκι(5).

3.7. Οι Μεταβολές της Διάθεσης
Έχει παρατηρηθεί, ότι περίπου  το 10% των γυναικών  παρουσιάζουν αλλαγές στην διάθεση κατά τη διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης. Οι μελέτες δείχνουν ότι οι αλλαγές της διάθεσης είναι συχνότερες κατά τη διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης όπου οι ορμονικές διακυμάνσεις είναι περισσότερο ασταθείς, συγκριτικά με τη μετεμμηνοπαυσιακή περίοδο όπου οι ορμόνες σταθεροποιούνται σε ένα χαμηλό επίπεδο(2).

Δεν έχει αποδειχθεί άμεση σύνδεση μεταξύ διάθεσης και ελάττωσης των επιπέδων των οιστρογόνων, είναι όμως πιθανό ότι οι αλλαγές της διάθεσης προκαλούνται, όταν εξαιτίας της εμμηνόπαυσης αλλάξουν τα πρότυπα ζωής της γυναίκας (8).

Οι αλλαγές αυτές μπορεί να είναι ιδιαίτερα στρεσογόνες. Αλλαγές της διάθεσης σημαίνει γέλιο τη μια στιγμή και κλάμα την επόμενη, αίσθημα άγχους ή κατάθλιψη κ.α. Είναι όμως παροδικές και δεν πληρούν τα κριτήρια της διάγνωσης της κατάθλιψης, μιας περισσότερο σοβαρής δυσλειτουργίας συναισθηματικής κατάστασης(5).

Η διατάραξη του ύπνου από τους νυχτερινούς ιδρώτες, μπορεί επίσης να προκαλέσει κόπωση και εκνευρισμό σε μια γυναίκα. Η περιεμμηνόπαυση συμπίπτει με πολλά στρεσογόνα  γεγονότα - γήρανση, αρρώστια ή θάνατος ηλικιωμένων γονέων, απομάκρυνση των παιδιών από το σπίτι κ.ά.(5)
Τα γεγονότα αυτά, σε συνδυασμό με τις ορμονικές μεταβολές, μπορεί να κάνουν τη γυναίκα κουρασμένη, συνθλιμμένη και εκτός ελέγχου.

Η κατάθλιψη δεν είναι σύμπτωμα της εμμηνόπαυσης. Περισσότεροι από 15.000.000 άνθρωποι στη Βόρεια Αμερική πάσχουν από κατάθλιψη, μια κατάσταση που προσβάλλει κυρίως γυναίκες(2).

Παρότι πολλοί έχουν ακόμη την ξεπερασμένη αντίληψη ότι η κατάθλιψη είναι ένα αναπόσπαστο μέρος της εμμηνόπαυσης, δεν υπάρχουν ενδείξεις ότι η ελάττωση των οιστρογόνων από μόνη της προκαλεί κλινική κατάθλιψη.   

Η κατάθλιψη αποτελεί μια βιοχημική διαταραχή στον εγκέφαλο που ευθύνεται για την κλινική εκδήλωση κατάθλιψης και μπορεί συνήθως να διορθωθεί με τη χρήση αντικαταθλιπτικών φαρμάκων. Αν και γυναίκες με ιστορικό κατάθλιψης υπόκεινται σε κίνδυνο υποτροπής κατά την εμμηνόπαυση, η τελευταία από μόνη της δεν προκαλεί κλινική εκδήλωση κατάθλιψης(3,7).

Η επίπτωση της κατάθλιψης σε περιεμμηνοπαυσιακές και μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες δεν είναι υψηλότερη σε σχέση με άλλες περιόδους της ζωής. Η περιεμμηνόπαυση συμπίπτει με αρκετές στρεσογόνες καταστάσεις της ζωής, οι οποίες μπορούν να καταβάλουν τη γυναίκα και να την κάνουν εκτός ελέγχου(3).

3.8 Οι Διαταραχές στον Ύπνο - Αϋπνία

Η διαταραχή του ύπνου είναι συχνή ενόχληση κατά τη διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης, ειδικά σε γυναίκες που παρουσιάζουν νυχτερινούς ιδρώτες. Κάποιες γυναίκες ιδρώνουν τόσο έντονα που μουσκεύουν τα σεντόνια τους και ξυπνούν. Άλλες κοιμούνται καλά παρά την εμφάνιση εξάψεων, μολονότι τουλάχιστον μια μελέτη έδειξε ότι ο ύπνος  REM διαταράσσεται(5).

Η αϋπνία, μπορεί να αποτελέσει  πρόβλημα ακόμη και σε γυναίκες που δεν παρουσιάζουν εξάψεις. Κάποιες γυναίκες έχουν δυσκολία να κοιμηθούν, αλλά η συχνότερα εμφανιζόμενη κατάσταση είναι ύπνος για μερικές ώρες, αφύπνιση πολύ πρωί και αδυναμία της γυναίκας να ξανακοιμηθεί (12).

Είναι άγνωστο αν οι διαταραχές του ύπνου οφείλονται κυρίως σε ορμονικές αλλαγές. Ο κύκλος του ύπνου αλλάζει καθώς ο άνθρωπος γερνά και η αϋπνία είναι μια συχνή ενόχληση που σχετίζεται με την ηλικία (4).

Το πρόβλημα είναι σύνθετο και οδηγεί τις αποστερημένες σε ύπνο γυναίκες  σε κόπωση, ένταση, εκνευρισμό και κακή διάθεση. Η αϋπνία δεν είναι ασήμαντο θέμα, καθώς τα προβλήματα ύπνου έχουν επίσης σχετιστεί με καρδιακές προσβολές και συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια(5).

3.9. Οι Αλλαγές στο Σχήμα του Σώματος

Στις μεσήλικες γυναίκες, το ζήτημα  της περιφέρειας των γοφών δεν υφίσταται, αλλά μετατρέπεται σε πρόβλημα της περιφέρειας της κοιλίας. Αυτό συμβαίνει επειδή η ορμονική ισορροπία μεταβάλλεται κατά τη διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης(8).

Μαζί με τα οιστρογόνα, στο σώμα κάθε γυναίκας υπάρχουν  επίσης ανδρογόνα, τα οποία είναι ανδρικές στεροειδείς ορμόνες. Αν και τα επίπεδα και των δύο ορμονών ελαττώνονται με την πάροδο της ηλικίας, στα οιστρογόνα αυτό συμβαίνει σε μεγαλύτερο βαθμό (4). 

Αυτή η μεταβολή της αναλογίας ανδρογόνων/οιστρογόνων μπορεί να οδηγήσει σε ανακατανομή του σωματικού λίπους στο μέσον του σώματος. Αυτό συχνά θεωρείται ανδρικό πρότυπο κατανομής του βάρους(5).

Αυτή η μεταβολή, που συχνά αναφέρεται ως αλλαγή από «σωματομορφή αχλαδιού» σε «σωματομορφή μήλου» σχετίζεται με αύξηση των καρδιοπαθειών. Καθώς η περιφέρεια αυξάνεται, συνακόλουθα αυξάνεται και ο κίνδυνος για καρδιοπάθεια και διαβήτη. Η πρόσληψη βάρους κατά τη μέση ηλικία δεν είναι άμεση συνέπεια ορμονικών αλλαγών, εμμηνόπαυσης ή ακόμη και ηλικίας. Αντίθετα, προκαλείται από μια ποικιλία παραγόντων περιλαμβανομένου του γεγονότος ότι οι ηλικιωμένες γυναίκες (και άνδρες) είναι απλώς λιγότερο δραστήριοι σωματικά. Υπάρχει επίσης υπόνοια, ότι η πρόσληψη βάρους στη μέση ηλικία οφείλεται περισσότερο σε μια επιβράδυνση του μεταβολισμού (2).

3.10. Η Σεξουαλική Επιθυμία

Αν και η σεξουαλική επιθυμία φθίνει κατά τη μέση ηλικία, η εμμηνόπαυση και η ελάττωση των οιστρογόνων δεν αποτελούν απαραίτητα τις κύριες αιτίες. Η σεξουαλική παρόρμηση ελαττώνεται εξαιτίας μιας ποικιλίας παραγόντων.

Αν και η ελάττωση των οιστρογόνων μπορεί να οδηγήσει σε μείωση της αιματικής ροής προς τα γεννητικά όργανα και σε άμβλυνση της απόλαυσης, ίσως συνδέεται στενότερα με την τεστοστερόνη παρά με τα οιστρογόνα.

Στις γυναίκες, τα επίπεδα τεστοστερόνης ελαττώνονται με την ηλικία αλλά αυτή συμβαίνει σταδιακά συγκριτικά με τα οιστρογόνα(5).

Άλλοι παράγοντες συμβάλλουν επίσης στην ελάττωση της σεξουαλικής επιθυμίας σ΄ αυτό το στάδιο της γυναίκας. Για παράδειγμα, η ξηρότητα του κόλπου ή η λέπτυνση του κολπικού επιθηλίου μπορούν να προκαλέσουν πόνο κατά τη σεξουαλική επαφή(5).

Επίσης, γυναίκες που έχουν έλλειψη ύπνου λόγω αφύπνισης από νυχτερινές εξάψεις, μπορεί να νοιώθουν  κόπωση και συνακόλουθα μειωμένο ενδιαφέρον για σεξουαλική επαφή(9).

Η ακράτεια ούρων μπορεί να προκαλέσει ενόχληση, η οποία πλήττει τον αισθησιασμό. Τέλος, η ανησυχία σχετικά με τις αλλαγές στην εμφάνιση του σώματος μπορεί να οδηγήσει στην ελάττωση της σεξουαλικής παρόρμησης(5).

3.11. Άλλα Συμπτώματα που Αναφέρονται στο Κλιμακτήριο
Περισσότερα από 50 διαφορετικά συμπτώματα αποδίδονται στις ενδοκρινικές διαταραχές της περιόδου αυτής στη ζωή της γυναίκας. Μερικά από  αυτά ονομάζονται κλιμακτηριακά συμπτώματα και είναι πάρα πολύ κοινά σε πολλές άλλες παθήσεις. Έτσι έχουμε την εμφάνιση παραισθησιών, ζαλάδων, εμβολών, λιποθυμιών,  δύσπνοιας και συμπτωμάτων που έχουν σχέση με το αυτόνομο νευρικό σύστημα. Άλλα συμπτώματα άσχετα με το ενδοκρινικό σύστημα, όπως αδυναμία, κόπωση, ναυτία, εμετοί, μετεωρισμός, ανορεξία, δυσκοιλιότητα, διάφορες αρθραλγίες και μυαλγίες(12).

3.11.1. Αίσθημα Παλμών

Κάποιες γυναίκες παραπονιούνται για αίσθημα παλμών ακόμα και χωρίς την παρουσία εξάψεων. Το φαινόμενο δεν έχει διερευνηθεί πλήρως και σε πολλές γυναίκες διαγιγνώσκεται εσφαλμένα καρδιοπάθεια και συνταγογραφούνται φάρμακα ασκόπως. Έχει δειχθεί ότι ο καρδιακός  ρυθμός αυξάνεται κατά 8 έως 16 παλμούς ανά λεπτό κατά τη διάρκεια μιας έξαψης, απαιτείται όμως περισσότερη έρευνα για να καθοριστεί ο τρόπος με τον οποίο επηρεάζεται ο καρδιακός ρυθμός από τις διακυμάνσεις των επιπέδων των ορμονών στη διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης σε απουσία εξάψεων(5).

3.11.2. Κεφαλαλγίες
Οι ορμονικές αλλαγές έχουν επίσης σχετιστεί με κεφαλαλγίες. Δεν είναι ασύνηθες να ακούμε νεαρές γυναίκες να παραπονιούνται για ημικρανίες κατά τη διάρκεια της περιόδου. Κάποιες γυναίκες  λένε ότι οι ημικρανίες τους βελτιώνονται κατά τη διάρκεια της εγκυμοσύνης. Οι ειδικοί πιστεύουν ότι οι ημικρανίες πυροδοτούνται από τις αλλαγές των επιπέδων των οιστρογόνων, παρά από ένα σταθερά χαμηλό επίπεδο τους. Η ακανόνιστη διακύμανση των ορμονών που προηγείται της εμμηνόπαυσης μπορεί να κάνει κάποιες περιεμμηνόπαυσιακες  γυναίκες ιδιαίτερα ευαίσθητες στις ημικρανίες (9).
Συνήθεις εκλυτικοί παράγοντες κεφαλαλγίας όπως το αλκοόλ, η σοκολάτα, κάποια είδη τυριών ή το στρες, είναι πιθανότερο να προκαλέσουν κεφαλαλγία όταν τα επίπεδα των ορμονών διακυμαίνονται (11).

Σε κάποιες περιπτώσεις, γυναίκες που παρουσιάζουν συχνούς πονοκεφάλους κατά τη διάρκεια της εμμηνορρυσίας, παρατηρούν ότι το πρόβλημα επιδεινώνεται κατά τη διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης. Εντούτοις, παρατηρείται και το αντίθετο, δηλαδή ορισμένες γυναίκες βλέπουν βελτίωση ή διακοπή των πονοκεφάλων κατά την μετεμμηνοπαυσιακή περίοδο(5).

3.11.3. Αύξηση των Ενδογενών Οιστρογόνων

Όλες οι γυναίκες που μπαίνουν στο κλιμακτήριο, δεν εμφανίζουν τα συμπτώματα που προαναφέρθηκαν  και που οφείλονται χαρακτηριστικά στην έλλειψη οιστρογόνων. Υπάρχουν γυναίκες, που δεν έχουν συμπτώματα και άλλες που έχουν, λόγω της αυξημένης επίδρασης των οιστρογόνων. Τέτοια συμπτώματα συνιστούν κυρίως μητρορραγίες, μαστωδυνίες, μεγέθυνση ινομυωμάτων και αναζωπύρωση της ενδομητρίωσης. Τα πρόβλημα στις περιπτώσεις αυτές είναι, ότι μια τέτοια μητρορραγία μπορεί να έχει σχέση με υπερπλασία του ενδομητρίου ή και με αδενοκαρκίνωμα (9).

Υπάρχουν πολλές ενδείξεις, ότι η συνεχής διέγερση του ενδομητρίου από την επίδραση των οιστρογόνων, χωρίς την κυκλική επίδραση της προγεστερόνης, μπορεί να οδηγήσει σε αλλοιώσεις από τον καλοήθη πολλαπλασιασμό των αδένων, την αδενοκυστική υπερπλασία, την αδενωματώδη υπερπλασία, μέχρι τους διάφορους βαθμούς δυσπλασίας (συμπεριλαμβανομένου και του διηθητικού αδενοκαρκινώματος του ενδομητρίου). Ασθενείς με αυτές τις παθολογικές καταστάσεις παρουσιάζουν συνήθως αυξημένα επίπεδα οιστρογόνων στην κυκλοφορία(6).

Η  πηγή  παραγωγής των οιστρογόνων στις ηλικιωμένες γυναίκες είναι η αρωματοποίηση που γίνεται στα ανδρογόνα. Τα ανδρογόνα αρωματοποιούνται στην περιφέρεια σε οιστρογόνα.  Οι παθήσεις του ήπατος, η παχυσαρκία και υπερθυρεοειδισμός είναι καταστάσεις που προάγουν την αρωματοποίηση. Οι κοκκιοκυτταρικοί όγκοι της ωοθήκης και τα θηκώματα παράγουν απευθείας οιστρογόνα(7).

3.11.4. Χρόνια Ξηροφθαλμία

Τα ξηρά και κνησμώδη μάτια που συνοδεύονται από θαμπή όραση, προκαλούν δυσκολίες στα καθήκοντα της καθημερινής ζωής. Εκατομμύρια  Αμερικανίδες υποφέρουν από χρόνια ξηροφθαλμία, κατάσταση όπου τα μάτια δεν παράγουν την σωστή ποσότητα ή ποιότητα δακρύων. Στην πραγματικότητα, υπολογίζεται ότι 3,2 εκατομμύρια δηλαδή 1 στις 12 γυναίκες ηλικίας πάνω από 50 ετών υποφέρουν από χρόνια ξηροφθαλμία.

Τα μάτια, όπως κάθε άλλο μέρος του σώματος, υπόκεινται στη φθορά του χρόνου, για αυτό κρίνεται απαραίτητη η επίσκεψη στον οφθαλμίατρο με την εμφάνιση των πρώτων ανησυχητικών συμπτωμάτων(12).

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4Ο - ΕΡΓΑΣΤΗΡΙΑΚΑ - ΑΚΤΙΝΟΛΟΓΙΚΑ  ΕΥΡΗΜΑΤΑ ΣΤΟ ΚΛΙΜΑΚΤΗΡΙΟ ΚΑΙ ΔΙΑΦΟΡΙΚΗ ΔΙΑΓΝΩΣΗ

4.1. Εργαστηριακά Ευρήματα

4.1.1. Κολπικά Επιχρίσματα

Τα κύτταρα του κολπικού επιθηλίου δεν επηρεάζονται μόνο από το επίπεδο των οιστρογόνων, αλλά και άλλων ορμονών, όπως είναι η προγεστερόνη και η τεστοστερόνη. Επηρεάζονται ακόμη από τυχόν κολπική φλεγμονή, από τοπική εφαρμογή φαρμακευτικών ουσιών και αιμορραγίες ποικίλης αιτιολογίας. Έτσι δεν μπορεί να θεωρηθεί το κολπικό επίχρισμα ως μέθοδος ικανοποιητική για την εκτίμηση της οιστρογονικής επίδρασης σε μια γυναίκα στο κλιμακτήριο (3).

4.1.2. Ορμονικοί Προσδιορισμοί

Παλαιότερα, ο προσδιορισμός των διαφόρων ορμονών γινόταν με βιοχημικές μεθόδους. Σήμερα, γίνεται με ραδιομετρήσεις και έτσι είναι δυνατό  να μετρηθούν οι ορμόνες τόσο στο αίμα, όσο και σε άλλα υγρά του σώματος(3).

4.1.3. Ανδρογόνα

Σε  προεμμηνοπαυσιακές γυναίκες η ανδροστενδιόλη στο πλάσμα είναι περίπου 1,5 ng/ml, ενώ μετά την εμμηνόπαυση ελαττώνεται περίπου στα 0,6 ng/ml. Για την τεστοστερόνη έχουμε αρχικά μια τιμή γύρω στα 0,3ng/ml, ενώ μετά την εμμηνόπαυση παρουσιάζεται μια μικρή ελάττωση γύρω στα 0,25 ng/ml. Τέλος, για τη δεϋδροεπιανδροστερόνη και τη θειική δεϋδροεπιανδροστερόνη έχουμε πριν την εμμηνόπαυση τιμές 4 ng/ml και 1600 ng/ml αντίστοιχα, ενώ μετά την εμμηνόπαυση παρουσιάζεται αντίστοιχα 

ελάττωση στα 1,8 ng/ml και 300 ng/ml(7).

 4.1.4. Oιστρογόνα

Κατά την αναπαραγωγική ηλικία, οι τιμές της οιστραδιόλης στο πλάσμα κυμαίνονται από 50 μέχρι 350 pg/ml και για την οιστρόνη από 30 μέχρι 110 pg/ml. Μετά την εμμηνόπαυση έχουμε για την οιστραδιόλη τιμές από 13 μέχρι 25 pg/ml και για την οιστρόνη μια τιμή γύρω στα 29 pg/ml. Όταν βρει κανείς μια τιμή για την οιστραδιόλη κάτω από τα 20 pg/ml μπορεί να επιβεβαιώσει τη διάγνωση, ότι δηλαδή η γυναίκα βρίσκεται στο κλιμακτήριο. Δεν ισχύει όμως το ίδιο και για τις μετρήσεις της οιστρόνης, η οποία δεν εκκρίνεται μόνο από την ωοθήκη(3).

4.1.5. Προγεστερόνη

Για την προγεστερόνη έχουμε στην παραγωγική φάση τιμές από 0,25-0,7 ng/ml και στην εκκριτική φάση τιμές από 3-21 ng/ml. Μετά την εμμηνόπαυση η μέση τιμή για την προγεστερόνη είναι 0,17 ng/ml. Oι μετρήσεις όμως αυτές δεν έχουν κλινική εφαρμογή στη διάγνωση της εμμηνόπαυσης(7).

4.1.6.Υποφυσιακές Γοναδοτροπίνες

Με την εμμηνόπαυση έχουμε μεγάλη αύξηση των υποφυσιακών γοναδοτροπινών. Έτσι, ενώ στην αναπαραγωγική ηλικία έχουμε για την FSH και την LH τιμές από 4 μέχρι 30 mlu/ml και πριν την ωορρηξία τιμές για την FSH 50 mlu/ml και για την LH 100mlu/ml, μετά την εμμηνόπαυση έχουμε αύξηση και για τις δύο γοναδοτροπίνες πάνω από 100 mlu/ml (7).

Βέβαιη λοιπόν διάγνωση, για το αν μια γυναίκα βρίσκεται ή όχι στο κλιμακτήριο, μας  δίνουν οι μετρήσεις της FSH και της LH, καθώς και οι τιμές για την οιστραδιόλη. Στην  πράξη, αρκεί η μέτρηση της  FSH η οποία αυξάνεται πιο νωρίς από την LH(6).

4.1.7. H Λειτουργία του Θυρεοειδούς

Ο θυρεοειδής, είναι ένας μικρός αδένας με σχήμα πεταλούδας στην πρόσθια επιφάνεια του αυχένα που εκκρίνει ορμόνες που ρυθμίζουν τον μεταβολισμό του σώματος. Οι διαταραχές της λειτουργίας του θυρεοειδή είναι συχνότερες στις γυναίκες από ό,τι στους άνδρες (7).

Στις γυναίκες, οι διαταραχές αυτές είναι συχνότερες κατά τη διάρκεια της τέταρτης δεκαετίας της ζωής μπορούν ωστόσο να συμβούν και μετά την εμμηνόπαυση. Η υπερπαραγωγή θυρεοειδικών ορμονών από τον αδένα ονομάζεται  υπερθυρεοειδισμός(6).

Τα συμπτώματα μοιάζουν με αυτά της περιεμμηνόπαυσης, για παράδειγμα αυξημένη εφίδρωση και αίσθημα θερμότητας όπως στις εξάψεις, αραιομηνόρροια, διαταραχές ύπνου, αλλαγές της διάθεσης και ευερεθιστότητα. Η υπολειτουργία του αδένα που έχει ως αποτέλεσμα την ελάττωση των επιπέδων των θυρεοειδικών ορμονών ονομάζεται υποθυρεοειδισμός. Μπορεί επίσης να μιμηθεί κάποια περιεμμηνοπαυσιακά συμπτώματα, όπως διαταραχή του εμμηνορρυσιακού  κύκλου, κόπωση, αλλαγές της διάθεσης, ελάττωση της μνήμης, πρόσληψη βάρους, προβλήματα συγκέντρωσης και ξηρό δέρμα (7,9).

Ένας  ακριβής δείκτης της θυρεοειδικής  λειτουργίας, είναι η δοκιμασία ελέγχου των επιπέδων της θυρεοειδότροπου ορμόνης (TSH). Η ορμόνη αυτή εκκρίνεται από την υπόφυση και διεγείρει την παραγωγή ορμονών από το θυρεοειδή αδένα. Υψηλά επίπεδα TSH σημαίνουν υπολειτουργία του θυρεοειδή και αντίστροφα χαμηλά επίπεδα TSH σημαίνουν υπερλειτουργία του αδένα (6).

Ο ιατρός μπορεί να χορηγήσει φαρμακευτική αγωγή για αντιμετώπιση  οποιασδήποτε παθολογικής κατάστασης του θυρεοειδή αδένα(6).

4.1.8. Ιστολογική Εξέταση του Ενδομητρίου

Πριν  την εμμηνόπαυση, είναι δυνατό να παρατηρηθούν στο ενδομήτριο ιστολογικά όλες οι φάσεις ανάπτυξης ενώ με την εμμηνόπαυση, δεν παρατηρείται εκκριτική δραστηριότητα στο ενδομήτριο, αφού δεν γίνεται ωορρηξία. Αν και η ιστολογική υφή του ενδομητρίου αποτελεί καλό δείκτη της οιστρογονικής δραστηριότητας, μπορεί όμως να αποκαλύψει μια αδενική υπερπλασία, οπότε έχουμε ένδειξη, ότι κυκλοφορεί μεγάλη ποσότητα οιστρογόνων στο αίμα(14).

4.1.9. Ακτινολογικά Ευρήματα

Στον  ακτινολογικό έλεγχο, τα οστά της σπονδυλικής στήλης, το μηριαίο, τα μετακάρπια μπορεί να παρουσιάζουν χαρακτηριστικές οστεοπορωτικές αλλοιώσεις(4).

4.2.  Διαφορική Διάγνωση

Αναφέρθηκε ήδη, ότι τα συμπτώματα, που εμφανίζονται στο κλιμακτήριο, μπορεί να είναι κοινά με αυτά άλλων παθήσεων(14).

Η αμηνόρροια, που είναι το κύριο σύμπτωμα της εμμηνόπαυσης, μπορεί να οφείλεται σε διαφορετικές αιτίες. Σε γυναίκες νεότερες των 40 ετών είναι δυνατό να υπάρχει διακοπή της εμμηνορρυσίας σε καταστάσεις όπως  τις πολυκυστικές ωοθήκες, υπερπρολακτιναιμία, η εγκυμοσύνη. Αν τα επίπεδα των γοναδοτροπινών δεν είναι ανεβασμένα και η οιστραδιόλη δεν είναι κάτω από 20 pg/ml, τότε δεν πρόκειται για αμηνόρροια εμμηνόπαυσης και πρέπει να ψάξει κανείς να βρει την αιτία(16).
Οι αγγειοκινητικές διαταραχές, μπορεί να παρατηρηθούν σε καταστάσεις όπως ο υπερθυρεοειδισμός, ο σακχαρώδης διαβήτης, η φυματίωση και πολλές χρόνιες φλεγμονές. Στο  κλιμακτήριο όμως  οι εξάψεις συνυπάρχουν και με άλλα  συμπτώματα, που εμφανίζονται σε άλλες παθήσεις(15).
Οι μητρορραγίες και οι άλλες ανωμαλίες του κύκλου σε αυτή την ηλικία, δεν απαιτούν πάντοτε διαγνωστική  απόξεση. Αν όμως η έμμηνη ρύση έρχεται συχνά και με πολύ αίμα ή υπάρχει σταγονοειδής αιμορραγία μεταξύ των περιόδων, τότε επιβάλλεται να γίνει διαγνωστική απόξεση και ιστολογική εξέταση του ενδομητρίου. Αν η εξέταση δείξει φυσιολογικό ενδομήτριο δε χρειάζεται άλλη θεραπεία, εκτός αν συνυπάρχουν ινομυώματα, οπότε χρειάζεται χειρουργική επέμβαση. Αν όμως έχουμε υπερπλαστικό ενδομήτριο ή αδενοκαρκίνωμα του ενδομητρίου, τότε πρέπει να γίνει η ανάλογη θεραπεία(16).

Αιδοιοκολπίτιδες από μονίλια και άλλους μικροοργανισμούς, μπορεί να παρουσιάσουν συμπτώματα όμοια με εκείνα της ατροφικής κολπίτιδας, που εμφανίζεται μετά την εμμηνόπαυση. Εξέταση κολπικού εκκρίματος, αποκαλύπτει συνήθως το αίτιο της φλεγμονής. Όταν πρόκειται για ατροφική κολπίτιδα, η χορήγηση κρέμας με οιστρογόνα ανακουφίζει σε πολλές περιπτώσεις την ασθενή. Και εδώ όμως πρέπει να αποκλειστεί το ενδεχόμενο να υπάρχει καρκίνος του αιδοίου ή του κόλπου(16).

Η οστεοπόρωση, εμφανίζεται 2 περίπου χρόνια μετά την εμμηνόπαυση και συνυπάρχει με άλλα συμπτώματα της κλιμακτηρίου. Παρόμοια κλινική εικόνα με την οστεοπόρωση, παρουσιάζουν παθήσεις όπως η οστεομαλακία, το πολλαπλούν μυέλωμα, η νόσος του Paget, μεταστάσεις από καρκίνο και ο υπερπαραθυρεοειδισμός. Ακόμη, πόνοι στη μέση μπορεί να προέρχονται από γαστρικό έλκος, κωλικό του νεφρού, πυελονεφρίτιδα, παγκρεατίτιδα ή από κήλη του μεσοσπονδύλιου δίσκου(17).

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5Ο - Η ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΤΗΣ ΕΜΜΗΝΟΠΑΥΣΗΣ

5.1. Θεραπεία Ορμονικής Υποκατάστασης

Η  χορήγηση θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης στις γυναίκες, κατά τα τελευταία χρόνια, έχει περάσει από διάφορες φάσεις. Αρχικά, τα οιστρογόνα έγιναν δημοφιλή στη δεκαετία του 1960 και 1970, ως ένας τρόπος αντιμετώπισης των εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων ή ακόμα και ίασης της εμμηνόπαυσης. Μια οπισθοδρόμηση συνέβη το 1975, όταν αποδείχθηκε ότι τα οιστρογόνα σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο για καρκίνο της μήτρας. Το πρόβλημα αυτό επιλύθηκε όταν συνδυάστηκαν με προγεσταγόνα ώστε να προληφθεί η ανάπτυξη  καρκίνου της μήτρας (13).

Κατόπιν, η έρευνα έδωσε ώθηση στη συνδυασμένη θεραπεία με οιστρογόνα και προγεσταγόνα, όταν φάνηκε ότι θα μπορούσε να βοηθήσει στην πρόληψη χρόνιων παθήσεων λόγω γήρανσης όπως η οστεοπόρωση, η καρδιοπάθεια και ο καρκίνος του εντέρου(5).
Ωστόσο, στασιμότητα επήλθε το 1990 όταν ενδείξεις από τη National Health Service (NHS) μελέτη έδειξαν ότι γυναίκες που χρησιμοποιούσαν οιστρογόνα είχαν αυξημένο κίνδυνο για καρκίνο του μαστού. Και τελικά το 2002, ισχυρές ενδείξεις από κλινικές μελέτες οδήγησαν τους ερευνητές στη διακοπή της μελέτης Woman Health Initiative (W.H.I.) σχετικά με τη συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, λόγω μιας μικρής  αύξησης του κινδύνου για καρκίνο του μαστού και καρδιοπάθειας μεταξύ των γυναικών που λάμβαναν τις ορμόνες (5). Η μελέτη αναφορικά με τα οιστρογόνα έδειξε ό,τι δεν σχετίζεται η λήψη ορμονών με την αύξηση του κινδύνου για καρκίνο του μαστού και της καρδιοπάθειας(4).

Σήμερα πλέον, οι γιατροί δεν συνιστούν τη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης ως μέσο πρόληψης γιατί μπορεί να εμφανιστούν προβλήματα αργότερα στη ζωή. Αντίθετα, τη χορηγούν κυρίως για τη βραχυχρόνια αντιμετώπιση ενοχλητικών εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων, όπως οι εξάψεις. Τα νέα σχήματα χαμηλών δόσεων βρίσκονται επίσης υπό επανέλεγχο(9).

5.1.2. Ο Τρόπος Λειτουργίας της  Θεραπείας Ορμονικής Υποκατάστασης
Εάν τα εμμηνοπαυσιακά συμπτώματα προκαλούνται από έλλειψη οιστρογόνων, είναι λογικό να εξαφανίζονται όταν συμβαίνει υποκατάσταση των οιστρογόνων.(5)
Το ποσό των οιστρογόνων που χορηγείται στα πλαίσια ορμονικής υποκατάστασης είναι μικρό, συγκριτικά με την παραγωγή των ωοθηκών σε γυναίκες νεότερης ηλικίας. Ακόμη και έτσι όμως, οι μελέτες έδειξαν ότι τα οιστρογόνα μπορούν να ανακουφίζουν από τις εξάψεις, την κολπική ξηρότητα όπως η αϋπνία και η δυσπαρευνία (7).

Δείχθηκε επίσης, ότι τα οιστρογόνα αυξάνουν την οστική μάζα βοηθώντας την πρόληψη της οστεοπόρωσης ωστόσο άλλα φάρμακα γενικά χρησιμοποιούνται για τον σκοπό αυτό, λόγω των κινδύνων που εγκυμονεί η χρήση ορμονών(3).

Αν και οι μελέτες έδειξαν ότι τα οιστρογόνα μπορούν να βελτιώσουν το λιπιδαιμικό προφίλ της γυναίκας, δεν φάνηκε να βοηθούν στην πρόληψη των καρδιοπαθειών, ίσως μάλιστα αυξάνουν τον κίνδυνο. Οι ιατροί συνήθως συνιστούν άλλα φάρμακα για την αντιμετώπιση της υπερχοληστερολαιμίας. Ίσως τέλος, να παρέχεται προστασία έναντι του καρκίνου του εντέρου, αλλά και στην περίπτωση αυτή δεν συνίσταται ορμονική θεραπεία για τον σκοπό αυτό.(5)
5.1.3. Η Επιλογή της Κατάλληλης Ορμονικής Θεραπείας

Η θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, περιλαμβάνει μια ποικιλία προϊόντων και δοσολογιών. Στις μέρες μας, πολλές γυναίκες και οι ιατροί τους ξεκινούν την ορμονική θεραπεία με τη χαμηλότερη αποτελεσματική δόση και αυξάνουν τη δοσολογία μόνο αν απαιτείται για την ανακούφιση των συμπτωμάτων. Η χαμηλότερη δόση οιστρογόνων που έχει δειχθεί μέχρι σήμερα να αντιμετωπίζει τις εξάψεις, είναι τα 0,3 mg. Έχει επίσης δειχθεί ότι η δόση αυτή προστατεύει από την απώλεια οστικής μάζας (14). Υπάρχουν αρκετά πρωτόκολλα χορήγησης χαμηλών δόσεων προγεσταγόνων για γυναίκες που διατηρούν τη μήτρα τους. Είναι πιθανόν να χρειαστεί  η λήψη διαφορετικών προϊόντων και δοσολογίες μέχρι να βρουν εκείνο που ταιριάζει στα συμπτώματα της κάθε γυναίκας(5).

5.2. Η Θεραπεία Υποκατάστασης με Οιστρογόνα

Το θεραπευτικό αυτό σχήμα, αφορά στη χορήγηση οιστρογόνων χωρίς ταυτόχρονη χορήγηση προγεσταγόνων. Συνίσταται μόνο για γυναίκες που έχουν υποβληθεί σε υστερεκτομή, επειδή χωρίς την προσθήκη προγεσταγόνων, η χορήγηση οιστρογόνων αυξάνει σημαντικά τον κίνδυνο για καρκίνο του ενδομητρίου(5).

Υπάρχουν γυναίκες με ανέπαφη μήτρα που δεν μπορούν να ανεχθούν τις παρενέργειες των προγεσταγόνων - μετεωρισμός, κακή διάθεση, ευερεθιστότητα και ενίοτε σταγονοειδής κολπική αιμόρροια - οι οποίες επιθυμούν τη λήψη οιστρογόνων μόνο, ωστόσο οι περισσότερο κλινικοί ιατροί δεν τα χορηγούν κατά αυτό τον τρόπο λόγω του αυξημένου κινδύνου για καρκίνο της μήτρας. Κάποιες γυναίκες, σταματούν τη λήψη του προγεσταγόνου που περιλαμβάνεται στο θεραπευτικό σχήμα και συνεχίζουν μόνο τη λήψη οιστρογόνου, με σκοπό την αποφυγή των παρενεργειών του προγεσταγόνου. Αυτή η νοοτροπία όμως, εγκυμονεί πολλούς κινδύνους για τις γυναίκες που διατηρούν τη μήτρα τους. Κάθε γυναίκα με ανέπαφη μήτρα που λαμβάνει μονοθεραπεία υποκατάστασης με οιστρογόνα, πρέπει να ελέγχεται ετησίως με βιοψία του ενδομητρίου (13).

Oι εξάψεις αναμένεται να υποχωρήσουν εντός του πρώτου μήνα από την έναρξη της ορμονικής θεραπείας, ωστόσο η πλήρης αντιμετώπιση των εξάψεων μπορεί να χρειαστεί ως τρεις μήνες (9).

Οι παρενέργειες που μπορεί να παρουσιαστούν, περιλαμβάνουν μεταξύ άλλων κολπική αιμόρροια (εφόσον υπάρχει μήτρα), ναυτία, τάση μαστών, κεφαλαλγία, μεταβολές στη διάθεση και στη λίμπιντο. Ο δημοφιλέστερος τρόπος λήψης των οιστρογόνων στις Η.Π.Α. είναι από το στόμα σε μορφή δισκίων, διατίθενται όμως και υπό μορφή κολπικών κρεμών, δακτυλίων, δισκίων και αυτοκόλλητων διαδερμικής απορρόφησης(5).

2.2.1. Συνεζευγμένα Οιστρογόνα

Πρόκειται για τη δημοφιλέστερη μονοθεραπεία με οιστρογόνα στις Η.Π.Α και το σκεύασμα που συνηθέστερα χρησιμοποιείται είναι το Premarin της εταιρείας Wyeth. Το Premarin, δεν περιέχει ανθρώπινα οιστρογόνα αλλά οιστρογόνα αποσταγμένα από τα ούρα εγκύων φοράδων. Οι περισσότερες κλινικές μελέτες των οιστρογόνων έχουν πραγματοποιηθεί με το σκεύασμα Premarin. To Premarin, είναι ιδιοσκεύασμα του οποίου τα συστατικά δεν έχουν πλήρως αναγνωριστεί και παράγεται αποκλειστικά από μια μόνο εταιρεία. Διατίθενται υπό μορφή δισκίου και κολπικής κρέμας. Η  τυπική δόση του Premarin από του στόματος είναι 0,625 mg την ημέρα. Διαθέσιμες υπάρχουν επίσης δόσεις των 0,9 mg ή 1,25 mg εφόσον η συνήθης τυπική δόση δεν οδηγεί σε ανακούφιση από τα συμπτώματα. Το θεραπευτικό σχήμα χαμηλής δόσης αφορά δόση των 0,3 mg(3).
5.2.1.1. Η Οιστραδιόλη

Η οιστραδιόλη, είναι ένα από τα κύρια οιστρογόνα σε γυναίκες αναπαραγωγικής ηλικίας (μαζί με την οιστρόνη και την οιστρόλη). Αρχικά, ήταν διαθέσιμη μόνο σε ενέσιμη μορφή. Ωστόσο, από το 1970 διατίθενται και σε από του στόματος μορφή - χάρη σε μια τεχνική με την οποία σχηματίζονται μικροσκοπικά σωματίδια δραστικής ουσίας εύκολα απορροφήσιμα από τη γαστρεντερική οδό. Η από του στόματος χορήγηση οιστραδιόλης, (ιδιοσκεύασμα Estrance) έχει μόνο 60% περίπου της ισχύος των συνεζευγμένων ή συνθετικών οιστρογόνων. Ως εκ τούτου, οι δόσεις που πρέπει να χρησιμοποιηθούν είναι μεγαλύτερες (7,9).

Οι ειδικοί πιστεύουν ότι ισοδύναμες δόσεις οιστρογόνων παρουσιάζουν παρόμοιες δράσεις.  Η τυπική από του στόματος χορηγούμενη ημερήσια δόση οιστραδιόλης για ανακούφιση των συμπτωμάτων είναι 1-2 mg και 0,5 mg, αν χορηγείται με σκοπό την πρόληψη της οστεοπόρωσης. Η οιστραδιόλη διατίθενται επίσης υπό μορφή αυτοκόλλητου διαδερμικής απορρόφησης, κολπικής κρέμας, κολπικού δακτυλίου και κολπικού δισκίου(6).

5.2.1.2. Η Οιστρόνη

Η οιστρόνη, είναι ένα από τα κύρια οιστρογόνα της γυναίκας και έχει παρασκευαστεί  συνθετικά με το όνομα estropipate (εμπορικά ονόματα είναι τα Ogen και το Ortho - Est). Λαμβάνεται από το στόμα, με συνήθη δόση τα 0,625 mg την ημέρα, μπορεί ωστόσο να αυξηθεί μέχρι τα 1,25 mg(3).

5.2.1.3. Οι Εστέρες Οιστρογόνων

Παρασκευάζονται από γλυκοπατάτα και σόγια και έχουν παρόμοια αποτελεσματικότητα με το premarin. Χορηγούνται μόνο κατόπιν ιατρικής συνταγής. Ένα από τα προϊόντα της κατηγορίας αυτής, το Estratab, ανακλήθηκε το 2000 λόγω προβλημάτων στη παρασκευή του (11).

Η κατασκευάστρια εταιρεία Solvay Pharmaceuticals, δεν έχει ξεκαθαρίσει αν το προϊόν θα επανέλθει στην κυκλοφορία. Ένα άλλο σκεύασμα της κατηγορίας, το Menest, διατίθενται σε δόσεις των 0,3 mg,1,25 mg ή 2,5 mg ημερησίως υπό μορφή δισκίων (12).

5.3. Η Προγεστερόνη, τα Προγεστερινοειδή και τα Προγεσταγόνα

Προγεστερινοειδές ονομάζεται μια ορμόνη που μιμείται τις δράσεις της φυσικής προγεστερόνης στο σώμα (9). Προγεσταγόνο είναι η συνθετική μορφή της προγεστερόνης (7). Κατά τη διάρκεια του εμμηνορρυσιακού κύκλου, η προγεστερόνη προετοιμάζει το ενδομήτριο για κύηση αυξάνοντας την αιματική άρδευση του. Εφόσον όμως το γονιμοποιημένο ωάριο δεν εμφυτευτεί στο ενδομήτριο, η πτώση των επιπέδων της προγεστερόνης προκαλεί απόπτωση του ενδομητρίου. Αυτός είναι και ο λόγος για τον οποίο ο Οργανισμός Τροφίμων και Φαρμάκων των Η.Π.Α ενέκρινε αρχικά τα Προγεστερινοειδή ως  βραχυπρόθεσμη θεραπεία προεμμηνοπαυσιακών γυναικών με αμηνόρροια, μια κατάσταση στην οποία σταματά (12).

Στη δεκαετία του 1980, τα προγεσταγόνα προστέθηκαν στη θεραπεία υποκατάστασης με οιστρογόνα, εξαιτίας της ικανότητας τούς να προκαλούν απόπτωση του ενδομητρίου, με αποτέλεσμα ελάττωση του κινδύνου για καρκίνο του ενδομητρίου. Ο κύριος λόγος για τον οποίο γυναίκες με εμμηνοπαυσιακά συμπτώματα χρησιμοποιούν προγεστερινοειδή, είναι η πρόληψη του καρκίνου της μήτρας που έχει συσχετιστεί με τη μονοθεραπεία με οιστρογόνα (9).

Ωστόσο, οι μακροχρόνιες επιδράσεις των προγεστερινοειδών παραμένουν άγνωστες. Υπάρχουν  διάφοροι τύποι  προγεστερινοειδών. Αξίζει να σημειωθεί ότι ο όρος προγεστερινοειδή περιλαμβάνει τόσο τις συνθετικές όσο και τις φυσικές μορφές(14).

5.3.1. Η Οξική Μεδροξυπρογεστερόνη
Τα προγεσταγόνα, είναι συνθετικές μορφές προγεστερόνης και χρησιμοποιήθηκαν αρχικά σε συνδυασμό με οιστρογόνα. Το προγεσταγόνο οξική μεδροξυπρογεστερόνη (MPA, Provera, Cycrin) είναι φυτικής προέλευσης, ενώ δύο άλλα προγεσταγόνα, η οξική νορενθιδρόνη και η νορενθιδρόνη προέρχεται από συνθετικές μορφές ανδρογόνων. Τα  προγεσταγόνα αυτά λαμβάνονται συνήθως από το στόμα, συνδυασμένα σε ένα προϊόν μαζί με οιστρογόνο (12).

5.3.2. Η Νορενθιδρόνη
Προγεσταγόνο που αποτελεί το δραστικό συστατικό των σκευασμάτων Mikronor και Nor-QD, διαθέσιμο μόνο σε δόσεις των 0,35 mg. Μεγαλύτερη δόση ίσως είναι αναγκαία για αποτελεσματική πρόληψη του καρκίνου της μήτρας (12).

5.3.3. Η Οξική  Μεγεστρόλη
Η οξική μεγεστρόλη, είναι ένα προγεσταγόνο που ανακουφίζει από τις εξάψεις. Χρησιμοποιείται επίσης, για πρόληψη των υποτροπών του καρκίνου του μαστού και διέγερση της όρεξης σε όσους πάσχουν από HIV λοίμωξη ή λαμβάνουν αντικαρκινική χημειοθεραπεία. Δεν χρησιμοποιείται σε συνδυασμό με οιστρογόνο. Το Megace λαμβάνεται από το στόμα σε δύο δόσεις των 20 mg ημερησίως. Είναι μια επιλογή για γυναίκες που παρουσιάζουν ενοχλητικές εξάψεις, αλλά δεν επιθυμούν να λαμβάνουν οιστρογόνα (3).   

 5.3.4. Φυσική Προγεστερόνη
Παρασκευάστηκε αρχικά από φυτά και εγκρίθηκε η κυκλοφορία της από τον οργανισμό τροφίμων και φαρμάκων των Η.Π.Α. για πρώτη φορά το 1998. Κυκλοφορεί με το εμπορικό όνομα Prometrium σε μορφή η οποία διευκολύνει την απορρόφηση  της στην πεπτική οδό. Οι κάψουλες περιέχουν εναιώρημα φυστικέλαιου, ως εκ τούτου αντενδείκνυται σε γυναίκες που πάσχουν από αλλεργίες. Το Prometrium,  λαμβάνεται από το στόμα σε ημερήσια δόση των 100-200 mg. Προγεστερόνη διατίθενται επίσης και υπό μορφή κολπικής γέλης, η οποία αποδίδει το φάρμακο στη μήτρα για προστασία έναντι του καρκίνου της μήτρας. Συγκριτικά με τις συνθετικές μορφές, η φυσική προγεστερόνη φαίνεται ότι έχει  λιγότερο αρνητική επίδραση στην «καλή» HDL χοληστερόλη, καθώς επίσης φαίνεται να προκαλεί λιγότερες παρενέργειες όπως οι μεταβολές της διάθεσης και ο μετεωρισμός (6,7).

5.4. Η Συνδυασμένη Θεραπεία Ορμονικής Υποκατάστασης

Η συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, συνίσταται στο συνδυασμό οιστρογόνου  και προγεσταγόνου με σκοπό την αντιμετώπιση των εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων,  χωρίς να αυξάνεται ο κίνδυνος για καρκίνο της μήτρας. Το συχνότερα χρησιμοποιούμενο προϊόν είναι το Prempro. Ωστόσο, οι μελέτες με αυτόν τον τύπο θεραπείας από την WHI σταμάτησαν εξαιτίας μιας μικρής αύξησης του κινδύνου για καρκίνο του μαστού και καρδιαγγειακά επεισόδια μεταξύ των γυναικών στις οποίες χορηγούνταν. Παρ’ όλα αυτά, για κάποιες γυναίκες η συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης παραμένει μια καλή επιλογή για μικρό χρονικό διάστημα (14).

Υπάρχουν αρκετές επιλογές στη λήψη συνδυασμένης θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης όπως ο συνδυασμός οιστρογόνου και προγεσταγόνου σε ένα μόνο χάπι (Prempro) ή αυτοκόλλητο ή το οιστρογόνο και το προγεσταγόνο ξεχωριστά υπό μορφή χαπιών, αυτοκόλλητων, δισκίων και αυτοκόλλητων ή δισκίων γέλης (11).

Η ανακούφιση από τα συμπτώματα στη συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, είναι περίπου η ίδια με αυτή της χρήσης  οιστρογόνων. Τα περισσότερα συμπτώματα θα υποχωρήσουν εντός του πρώτου μήνα, αλλά η πλήρης ανακούφιση από τα συμπτώματα μπορεί να χρειαστεί έως και τρεις μήνες. Μπορεί να παρουσιαστεί διαλείπουσα αιμορραγία  για μια περίοδο έξι μηνών έως ένα χρόνο μετά την έναρξη της συνδυασμένης θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης. Οι παρενέργειες από το προγεσταγόνο περιλαμβάνουν ακμή, μετεωρισμό, πρόσληψη βάρους και αλλαγή της διάθεσης. Επειδή δεν ανταποκρίνονται όλες οι γυναίκες κατά τον ίδιο τρόπο, οι δόσεις ή η μορφή χορήγησης και των δύο ορμονών πρέπει να προσαρμόζονται κατάλληλα (9).

Η οξική νορενθιδρόνη είναι πιθανότερο να προκαλέσει ακμή, αλλά η οξική μεδροξυπρογεστερόνη πιθανώς να προκαλέσει περισσότερες  αλλαγές στη διάθεση(14).

5.5. Η Κυκλική Θεραπεία Ορμονικής Υποκατάστασης

Αυτός ο συνδυασμός οιστρογόνου και προγεσταγόνου, είναι συχνά η καλύτερη επιλογή για γυναίκες που εμμηνορροούν περιστασιακά ή μπήκαν προσφάτως στην εμμηνόπαυση, επειδή μιμείται τις φυσιολογικές προεμμηνοπαυσιακές διακυμάνσεις των ορμονών και δίνει στο ενδομήτριο τη δυνατότητα να αποπέσει. Το δημοφιλέστερο σχήμα κυκλικής χορήγησης ονομάζεται Premphase. Περιλαμβάνει δύο τύπους δισκίων.

Αρχικά,  γίνεται λήψη δισκίων καφέ χρώματος που περιέχουν 0,625 mg Premarin (οιστρογόνο) για 14 ημέρες. Για τις επόμενες 14 ημέρες, γίνεται λήψη των μπλε χρώματος δισκία που περιέχουν Premarin μαζί  με 5 mg οξικής μεδροξυπρογεστερόνης. Είτε χρησιμοποιηθεί το Premphase είτε ένας άλλος συνδυασμό οιστρογόνου και προγεσταγόνου η βασική αρχή είναι ίδια, δηλαδή η λήψη οιστρογόνου πρέπει να γίνεται κάθε μέρα και να προστεθεί το προγεσταγόνο για 12-14 ημέρες. Η κυκλική θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, βοηθά στη ρύθμιση των περιόδων και στην ανακούφιση των συμπτωμάτων κατά τη διάρκεια των ακανόνιστων ορμονικών διακυμάνσεων της όψιμης περιεμμηνοπαυσιακής περιόδου. Εντούτοις, η κυκλική θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης μπορεί να έχει αθροιστική επίδραση, που επιδεινώνει τα συμπτώματα κατά τον χρόνο των επιπέδων οιστρογόνων της γυναίκας στη διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης(14). 

Κάποιοι ιατροί συνταγογραφούν από του στόματος αντισυλληπτικά δισκία χαμηλής δόσης για την ανακούφιση των εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων και ρύθμιση των περιόδων με ταυτόχρονη παροχή αντισύλληψης κατά τη διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης. Η μέθοδος αυτή αντενδείκνυται σε καπνίστριες και γυναίκες που έχουν υπέρταση επειδή αυτά μπορούν να αυξήσουν τον κίνδυνο καρδιακής προσβολής ή εγκεφαλικού επεισοδίου(5).
5.6. Η Συνεχής Συνδυασμένη Θεραπεία Ορμονικής Υποκατάστασης

Η μέθοδος αυτή, συνίσταται στην καθημερινή χορήγηση σταθερής δόσης οιστρογόνου και προγεσταγόνου. Ένα συχνά χρησιμοποιούμενο ιδιοσκεύασμα είναι το Prempro. Περιέχει περίπου την ίδια ποσότητα Premarin, όπως αυτή της κυκλικής θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης, αλλά έχει μικρότερη δόση προγεσταγόνου, συνήθως 2,5 mg. Λαμβάνοντας προγεσταγόνο καθημερινά σε δόση χαμηλότερη αυτής που χρησιμοποιείται στην κυκλική θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, δεν προβλέπεται να  παρουσιαστεί εμμηνορρυσία. Ωστόσο, πολλές γυναίκες θα παρουσιάσουν σταγονοειδή κολπική αιμόρροια για τους πρώτους έξι μήνες έως ένα χρόνο από την έναρξη της θεραπείας αυτής. Προσφάτως, κυκλοφόρησαν δύο νέα προϊόντα συνεχούς συνδυασμένης θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης. Πρόκειται για το Femhrt, ένα δισκίο που λαμβάνεται από το στόμα και περιέχει 5 mcg οιστραδιόλης και 1 mg οξικής νορενθιδρόνης. Το πλεονέκτημα αυτού του είδους θεραπείας - εξαφάνιση της περιόδου - ποικίλλει από γυναίκα σε γυναίκα. Ποσοστό ως 50% των γυναικών στις οποίες χορηγείται αυτό το σχήμα, εξακολουθούν να παρουσιάζουν κολπική αιμόρροια και αυτός είναι ένας από τους λόγους για τον οποίο δεν χρησιμοποιούν τη συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης για μεγάλο χρονικό διάστημα.  Η συνεχής συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, διατίθενται εκτός από τη μορφή δισκίου και υπό μορφή αυτοκόλλητου διαδερμικής απορρόφησης (11,14).

5.7. Η Θεραπεία της Συνεχούς Χορήγησης Οιστρογόνου και Περιοδική Χορήγηση Προγεσταγόνου

Το 1999, ο Οργανισμός  Τροφίμων και Φαρμάκων των Η.Π.Α ενέκρινε την κυκλοφορία του Orthoprefest, ενός δισκίου που λαμβάνεται από το στόμα και περιέχει 1 mg οιστραδιόλης και 0,09 mg νοργεστιμάτης, ενός προγεσταγόνου που χρησιμοποιείται σε κάποια από του στόματος αντισυλληπτικά. Ο τρόπος χορήγησης διαφέρει σε σχέση με την κυκλική ή συνεχή συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης. Συνίσταται στη λήψη μόνο οιστρογόνου για 3 ημέρες, ακολουθούμενο από τριήμερη λήψη συνδυασμού οιστρογόνου και προγεσταγόνου. Η Norgestimate ελαχιστοποιεί κάποιες από τις ανδρογονικές δράσεις, όπως για παράδειγμα. η ακμή που παρατηρείται σε άλλα προγεσταγόνα (14). Η προστασία από τον καρκίνο της μήτρας είναι περίπου η ίδια με αυτή της συνεχούς  συνδυασμένης θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης, αλλά οι ελαττωμένες οιστρογονικές δράσεις διατηρούν τα οφέλη των οιστρογόνων σε ό,τι αφορά τα επίπεδα της χοληστερόλης(5.)

5.8. Άλλοι Τρόποι Θεραπείας της Εμμηνόπαυσης
5.8.1.Η Χορήγηση Τιμπολόνης

Η τιμπολόνη, είναι γοναδομιμητικό συνθετικό στερεοειδές της οικογένειας της νορπρεγνάνης με συνδυασμένη οιστρογονική, προγεστερονική και ανδρογονική δραστηριότητα. Έχει αρκετούς ενεργούς μεταβολίτες, στους οποίους περιλαμβάνονται ένα Δ4 - ισομερές και 3α - ΟΗ και 3β - ΟΗ ενώσεις. Από τους μεταβολίτες αυτούς, το Δ4 ισομερές κατέχει σημαντικές προγεστερονικές και ανδρογονικές ιδιότητες. Η τιμπολόνη, ασκεί ευνοϊκή επίδραση στη διάθεση, τη libido και την οστική πυκνότητα και βελτιώνει τα εμμηνοπαυσιακά συμπτώματα και την ατροφία κόλπου. Επιπλέον, επάγει την ατροφία του ενδομητρίου και, για το λόγο αυτό, δεν προκαλεί συνήθως αιμόρροια από απόσυρση όταν χρησιμοποιείται από γυναίκες που είχαν αμηνόρροια για τουλάχιστον 1 χρόνο. Η χορήγηση της τιμπολόνης δεν συνίσταται κατά τη διάρκεια της κλιμακτηρίου διότι μπορεί να προκαλέσει ακανόνιστη κολπική αιμόρροια. Η χρήση της συσχετίζεται με χαμηλή συχνότητα αιμορραγίας, από 10 -15% κατά τους πρώτους μήνες θεραπείας, ως περίπου 4% μετά από 6 μήνες θεραπείας (15).

Η επίδραση της τιμπολόνης στον καρκίνο του μαστού και τις καρδιαγγειακές νόσους δεν είναι ακόμη καλά γνωστή. Η τιμπολόνη μειώνει τη συγκέντρωση της ολικής χοληστερόλης, των τριγλυκεριδίων και της λιποπρωτεΐνης – α. Από την άλλη όμως, προκαλεί σημαντική ελάττωση της ΗDL χοληστερόλης και μπορεί με τον τρόπο αυτό να αυξάνει τον συνολικό κίνδυνο από το καρδιαγγειακό σύστημα. Επιπλέον έρευνα είναι απαραίτητη προκειμένου να εκτιμηθεί η πραγματική σχέση κινδύνου προς όφελος της τιμπολόνης σε ό,τι αφορά στη συνολική της επίδραση στη στεφανιαία νόσο και τον καρκίνο του μαστού. Οι κύριες ανεπιθύμητες ενέργειες της τιμπολόνης είναι η αύξηση βάρους και ο μετεωρισμός(15). 

5.8.2. Η Χορήγηση Ανδρογόνων

Καθώς οι γυναίκες γερνούν, τα οιστρογόνα δεν είναι η μοναδική ορμόνη η οποία ελαττώνεται. Το ίδιο συμβαίνει και με τα ανδρογόνα, στεροειδείς ορμόνες όπως η τεστοστερόνη και η δεϋδροεπιανδροστερόνη, οι οποίες παίζουν σημαντικό ρόλο στη διατήρηση της σεξουαλικής επιθυμίας, της μυϊκής μάζας, της οστικής πυκνότητας, της κατανομής του λίπους, της διάθεσης και της ενεργητικότητας. Υπάρχουν λίγες περιπτώσεις οι οποίες δικαιολογούν τη συμπληρωματική χορήγηση ανδρογόνων όπως η αφαίρεση των ωοθηκών, η οποία προκαλεί απότομη ελάττωση της παραγωγής οιστρογόνων και ανδρογόνων ή ελαττωμένη διάθεση για σεξουαλική δραστηριότητα, η οποία δεν βελτιώνεται με τη λήψη οιστρογόνων. Ωστόσο οι ενδείξεις, οι κίνδυνοι και τα οφέλη παραμένουν αβέβαια. Κάποιοι ειδικοί έχουν περιγράψει ένα «σύνδρομο ανεπάρκειας ανδρογόνων» που χαρακτηρίζεται από χαμηλά επίπεδα αυτών, μειωμένη ενεργητικότητα και ελαττωμένη διάθεση για σεξουαλική επαφή(5,6).

Αν και υπάρχουν διαθέσιμα σκευάσματα υποκατάστασης ανδρογόνων για γυναίκες, ο τομέας αυτός έχει παραμεληθεί από την ιατρική έρευνα. Τα  ανδρογόνα ωστόσο δεν πρέπει να συνταγογραφούνται μόνο με βάση τα συμπτώματα. Οι ιατροί, πρέπει να βασίζονται στο ιατρικό ιστορικό της κάθε γυναίκας σε μια πλήρη φυσική εξέταση, καθώς και σε μέτρηση των επιπέδων των ανδρογόνων στο αίμα. Αν και υπάρχουν εργαστηριακές μέθοδοι που μπορούν να μετρήσουν τα επίπεδα ανδρογόνων, δεν υπάρχουν πολλές πληροφορίες που να προσανατολίζουν τους ιατρούς στον καθορισμό των κατάλληλων επιπέδων μιας γυναίκας  στα διάφορα στάδια της ζωής της. Απαιτείται έρευνα ώστε να καταστεί δυνατός ο καθορισμός των γυναικών που θα ωφεληθούν από τη χορήγηση θεραπείας με ανδρογόνα(5,7).

5.8.3. Η Χρήση Δισκίου, Αυτοκόλλητου, Αλοιφής ή Κολπικού Δακτυλίου

Τα συμπτώματα, το ιατρικό ιστορικό και οι προσωπικές προτιμήσεις της κάθε γυναίκας θα καθορίσουν ποιόν τύπο ορμονικής θεραπείας υποκατάστασης θα χρησιμοποιήσουν. Εκτός από τα χάπια, υπάρχει μια ποικιλία άλλων μορφών χορήγησης όπου μπορεί να χρησιμοποιήσει μια γυναίκα(5).

5.8.3.1. Τα Αυτοκόλλητα Διαδερμικής Απορρόφησης

Πολλές εταιρείες κυκλοφορούν αυτοκόλλητα διαδερμικής απορρόφησης. Τα αυτοκόλλητα επικολλώνται στην κοιλιά ή στους γλουτούς. Έχουν ένα υδατοστεγές περίβλημα και μια μικρή δεξαμενή φαρμάκου σε διάλυμα αλκοόλης. Η αλκοόλη βοηθά στη μεταφορά του φαρμάκου δια μέσου μιας μεμβράνης στο αυτοκόλλητο και ακολούθως προς το δέρμα. Τα περισσότερα αυτοκόλλητα που κυκλοφορούν στις Η.Π.Α., περιέχουν μόνο οιστρογόνα τα οποία αποδίδουν οιστραδιόλη από 0,25 έως 0,1 mg (16). Η οιστραδιόλη εισέρχεται ταχύτατα στην κυκλοφορία του αίματος με την οποία φτάνει στα όργανα- στόχους. Για τον λόγο αυτό, οι δόσεις που χρησιμοποιούνται είναι χαμηλότερες εκείνων που χρησιμοποιούνται στην από του στόματος χορήγηση οιστρογόνων. Υπάρχουν επίσης αυτοκόλλητα που αποδίδουν τα οιστρογόνα μέσω ενός στρώματος γέλης. Αυτός ο τύπος αυτοκόλλητου, είναι λεπτότερος και λιγότερο ογκώδης συγκριτικά με τα αυτοκόλλητα που έχουν δεξαμενή του φαρμάκου. Η διαδερμική απορρόφηση των οιστρογόνων  παρακάμπτει το πεπτικό σύστημα και έτσι αυτά πιθανώς να μη βελτιώσουν το λιπιδαιμικό προφίλ κατά τον ίδιο τρόπο με αυτό των δισκίων. Ωστόσο, είναι λιγότερο πιθανό να προκαλέσουν τη δημιουργία χολόλιθων. Τα αυτοκόλλητα περιέχουν μικρότερη δόση οιστρογόνων επειδή η ορμόνη δεν διασπάται από το πεπτικό σύστημα (12). Γυναίκες με ανέπαφη μήτρα χρησιμοποιούν προγεστερινοειδές μαζί με  αυτοκόλλητο οιστρογόνων. Υπάρχει διαθέσιμο αυτοκόλλητο που περιέχει οιστρογόνα και προγεσταγόνα (CombiPatch), ωστόσο αν μια γυναίκα θέλει να προσαρμόσει τη δόση χρειάζεται να λάβει τα οιστρογόνα και τα προγεσταγόνα ξεχωριστά. Το CombiPatch περιέχει οξική νορενθιδρόνη σε δόσεις των 0,14 ή 0,24 mg μαζί με 0,05 mg οιστραδιόλη. Γυναίκες με ευαίσθητο δέρμα πιθανώς να αντιμετωπίσουν ερεθισμό από τη χρήση των αυτοκόλλητων. Κάθε αυτοκόλλητο είναι συνήθως αποτελεσματικό για 3 έως 7 ημέρες. Αυτή η μορφή χορήγησης είναι συνήθως ακριβότερη συγκριτικά με τα από του στόματος δισκία(5,12).

5.8.3.2. Οι Αλοιφές

Ένας τρόπος ανακούφισης των συμπτωμάτων της κολπικής ξηρότητας και του ερεθισμού, είναι η χρήση μιας κολπικής αλοιφής οιστρογόνου. Οι αλοιφές, αντιμετωπίζουν μόνο τοπικά συμπτώματα από τον κόλπο και τυπικά δεν χρησιμοποιούνται για την αντιμετώπιση συστηματικών συμπτωμάτων όπως οι εξάψεις(7). Επειδή δεν εισέρχονται στη συστηματική κυκλοφορία, δεν παρέχουν τα ίδια οφέλη ούτε εμπεριέχουν τους ίδιους κινδύνους όπως τα οιστρογόνα που λαμβάνονται με τη μορφή χαπιού ή αυτοκόλλητου. Απαιτούνται μικρές μόνο δόσεις για ανακούφιση από την ξηρότητα του κόλπου, γεγονός ευνοϊκό για γυναίκες που επιθυμούν την ανακούφιση των συμπτωμάτων, αποφεύγοντας τους κινδύνους που σχετίζονται με υψηλότερες δόσεις οιστρογόνων (9). Εάν η μήτρα είναι ανέπαφη, πιθανώς να μη χρειάζεται η λήψη προγεσταγόνου μαζί με κολπική αλοιφή, δακτύλιο ή δισκίο, ωστόσο αυτό είναι κάτι που πρέπει να συζητηθεί με τον ιατρό της κάθε γυναίκας. Μολονότι αυτά τα προϊόντα χρησιμοποιούνται τοπικά στον κόλπο, τα οιστρογόνα μπορούν δυνητικά να εισέλθουν στην κυκλοφορία του αίματος εφόσον χρησιμοποιηθεί αρκετά μεγάλη ποσότητα. Η κρέμα οιστρογόνων δεν θα πρέπει να χρησιμοποιείται ως λιπαντικό πριν τη σεξουαλική επαφή γιατί είναι γνωστό ότι απορροφάται από το δέρμα του συντρόφου(5).

5.8.3.3. Οι Κολπικοί Δακτύλιοι

Άλλο ένα προϊόν που εφαρμόζεται τοπικά, είναι το Estring, ένας δακτύλιος που περιέχει οιστραδιόλη και εισάγεται στον κόλπο. Ο δακτύλιος απελευθερώνει χαμηλή δόση οιστρογόνου που δεν απορροφάται σε άλλες περιοχές του σώματος. Πρέπει να αντικαθίσταται περίπου κάθε τρεις μήνες. Όπως και η αλοιφή οιστρογόνου, είναι ένα προϊόν που εφαρμόζεται τοπικά, ως εκ τούτου είναι χρήσιμο σε γυναίκες που θέλουν να αντιμετωπίσουν μόνο τα συμπτώματα από τον κόλπο και να αποφύγουν τον αυξημένο κίνδυνο για καρκίνο του μαστού, που συνδέεται με τη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης υπό μορφή δισκίων ή αυτοκόλλητων διαδερμικής απορρόφησης. Ο κολπικός δακτύλιος δεν χρησιμοποιείται για την αντιμετώπιση συστηματικών συμπτωμάτων όπως οι εξάψεις(12).

5.8.3.4. Τα Κολπικά Δισκία 

Δισκία οιστρογόνων (Vagifem) είναι διαθέσιμα και εισάγονται στον κόλπο με ειδικό ρύγχος για ανακούφιση τοπικών συμπτωμάτων από τον κόλπο, όχι όμως για την αντιμετώπιση συστηματικών συμπτωμάτων όπως οι εξάψεις. Τα προϊόντα αυτά, μπορούν να ανακουφίσουν την ξηρότητα και τον ερεθισμό για χρονικό διάστημα έως 12 εβδομάδες, επιπρόσθετα δε, αποφεύγονται οι κίνδυνοι που σχετίζονται με τη θεραπεία υποκατάστασης υπό μορφή δισκίου ή αυτοκόλλητου διαδερμικής χορήγησης(5).

5.8.4. Η Χρήση Λοιπών Φαρμάκων

Μέχρι πρόσφατα, οι ιατροί συχνά συνταγογραφούσαν τη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης όχι μόνο για την αντιμετώπιση εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων αλλά και για άλλα ιατρικά προβλήματα που  ταλαιπωρούν γυναίκες της μέσης και μεγάλης ηλικίας (11).

Ωστόσο, οι όλο και περισσότερες ενδείξεις για κινδύνους που εγκυμονεί η χρήση των ορμονών συνετέλεσε στη χρησιμοποίηση άλλων φαρμάκων ως καλύτερες επιλογές για αντιμετώπιση ή πρόληψη αυτών των ιατρικών προβλημάτων, καθώς και σε εναλλακτικές μορφές αντιμετώπισης κάποιων εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων όπως οι εξάψεις(5).

5.8.4.1. Αντικαταθλιπτικά

Τα τελευταία χρόνια, οι ερευνητές προσπαθούν να βρουν έναν αποτελεσματικό τρόπο αντιμετώπισης των εξάψεων σε γυναίκες με καρκίνο του μαστού, που δεν μπορούν να λάβουν ορμόνες λόγω του κινδύνου να επιδεινωθεί η νόσος(3).

Έχει αποδειχθεί ότι η βελαφαξίνη, ένας αναστολέας επαναπρόσληψης της σεροτονίνης και της νορεπινεφρίνης που κυκλοφορούσε στο εμπόριο με το όνομα  Effexor για την αντιμετώπιση της κατάθλιψης, ελάττωσε τη βαρύτητα και τη συχνότητα των εξάψεων έως και 60%(5).

Επίσης η φλουοξετίνη, ο εκλεκτικός αναστολέας επαναπρόσληψης της σεροτονίνης γνωστός με το εμπορικό όνομα Prozac, είναι περισσότερο αποτελεσματική από το εικονικό φάρμακο στην ανακούφιση των εξάψεων (18). Οι γυναίκες της μελέτης που λάμβαναν βελαφαξίνη, ανέφεραν επίσης μεγαλύτερη διαύγεια στη σκέψη και μεγαλύτερη δυνατότητα αντιμετώπισης του στρες. Τα ευρήματα αυτά προσφέρουν σε γυναίκες με καρκίνο του μαστού καθώς και σε εκείνες που δεν προτιμούν να λάβουν οιστρογόνα, νέες πολλά υποσχόμενες θεραπευτικές επιλογές για την αντιμετώπιση των εξάψεων. Επιπρόσθετα, τα αντικαταθλιπτικά είναι συχνά αποτελεσματικά στην ανακούφιση των αλλαγών της διάθεσης ή της κατάθλιψης που μπορεί να συμβεί σε αυτή την περίοδο της ζωής. Η ευεργετική επίδραση τους έναντι του στρες είναι επίσης καλά τεκμηριωμένη(5).

5.8.4.2. Εκλεκτικοί Τροποποιητές των Υποδοχέων των Οιστρογόνων

Οι εκλεκτικοί τροποποιητές, έχουν διπλή δράση. Μιμούνται δηλαδή τη δράση των οιστρογόνων σε κάποιους ιστούς του σώματος, δρουν όμως ταυτόχρονα ως αντιοιστρογόνα σε κάποιους άλλους. Ως εκ τούτου, έχουν την ικανότητα να παράγουν οφέλη παρόμοια με αυτά της χρήσης οιστρογόνων, χωρίς όμως τον αυξημένο κίνδυνο για καρκίνο του μαστού (14).

Οι  Selective Estrogen Receptor Modulator (SERMs), χρησιμοποιούνται διαφορετικά από ό,τι η ορμονική θεραπεία. Δεν ανακουφίζουν από τα συμπτώματα όπως οι εξάψεις και έτσι δεν χρησιμοποιούνται σε βραχυπρόθεσμη βάση. Οι SERMs, χρησιμοποιούνται για μακροχρόνια πρόληψη χρόνιων παθήσεων όπως η οστεοπόρωση και ο καρκίνος του μαστού. Επί του παρόντος υπάρχουν δύο τύποι SERMS που έχουν εγκριθεί από τον Αμερικανικό Οργανισμό Τροφίμων και Φαρμάκων (7,9).

5.8.4.3. Η Ραλοξιφένη

Η ραλοξιφένη ήταν το πρώτο φάρμακο κατηγορίας SERM που εγκρίθηκε για την πρόληψη της οστεοπόρωσης και κυκλοφόρησε με το όνομα Evista. Αυξάνει την οστική μάζα κατά 1% έως 2% το χρόνο, συγκριτικά με 3% που προκαλούν τα οιστρογόνα. Μολονότι ελαττώνει την ολική χοληστερόλη και την επιζήμια LDL χοληστερόλη, εντούτοις δεν αυξάνει τα επίπεδα της χρήσιμης HDL χοληστερόλης όπως κάνουν τα οιστρογόνα. Η ραλοξιφένη επιδεινώνει μάλλον τις εξάψεις παρά τις ελαττώνει (4,19).

Έχει όμως ένα μεγάλο πλεονέκτημα, την ικανότητα να αναστέλλει την οιστρογονική διέγερση στον μαστό και στο ενδομήτριο και συνεπώς να βοηθά στην πρόληψη του καρκίνου. Σύμφωνα με κλινικές μελέτες έχει αποδειχθεί ότι οι γυναίκες που λάμβαναν ραλοξιφένη είχαν 50% έως 75% μικρότερη πιθανότητα να αναπτύξουν καρκίνο του μαστού, συγκριτικά με τις γυναίκες που λάμβαναν εικονικό φάρμακο (11).   

Σε μια πρόσφατη κλινική μελέτη, το φάρμακο αυτό  αποδείχθηκε ό,τι ελαττώνει τον κίνδυνο επιπρόσθετων καρδιαγγειακών συμβάντων έως και 40% σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες που ήδη έπασχαν από καρδιαγγειακή νόσο και βρίσκονταν σε υψηλό κίνδυνο. Πρόσφατα  η ραλοξιφένη εγκρίθηκε για χρήση στην πρόληψη της καρδιαγγειακής νόσου(4,11).

5.8.4.4. Η Ταμοξιφένη 

Η ταμοξιφένη είναι ένα φάρμακο εγκεκριμένο από τον Αμερικανικό Οργανισμό Τροφίμων και Φαρμάκων για πρόληψη του καρκίνου του μαστού σε γυναίκες που βρίσκονται σε υψηλό κίνδυνο για τη νόσο και κυκλοφορεί με το εμπορικό όνομα Nolvadex. Οι μελέτες έδειξαν ότι η ταμοξιφένη μπορεί να ελαττώσει τον κίνδυνο για καρκίνο του μαστού έως 40% - 50%. Η ταμοξιφένη φαίνεται ότι παρέχει κάποιου βαθμού προστασία έναντι της οστεοπόρωσης, στις κλινικές όμως μελέτες δεν φάνηκε καμία επίδραση στην καρδιαγγειακή νόσο. Οι μελέτες έδειξαν επίσης ότι το φάρμακο αυξάνει τον κίνδυνο για καρκίνο της μήτρας και εγκεφαλικά επεισόδια. Απαιτείται περαιτέρω έρευνα για να διευκρινιστούν οι κίνδυνοι και τα οφέλη της χρήσης της ταμοξιφένης(5).

5.8.4.5. Διφωσφονικά Φάρμακα

Τα φάρμακα αυτά, βοηθούν στην πρόληψη της απώλειας οστικής μάζας σε μετεμμηνοπαυσιακές  γυναίκες χωρίς να αυξάνουν τον κίνδυνο για καρκίνο του μαστού ή του ενδομητρίου (3,6).

Γυναίκες που επιλέγουν να μη λάβουν ορμόνες, μπορούν να χρησιμοποιήσουν τα διφωσφονικά για πρόληψη ή αντιμετώπιση της οστεοπόρωσης(3).

5.8.4.6. Η Αλενδρονάτη

Κυκλοφορεί με το όνομα Fosamax και έχει εγκριθεί για την πρόληψη και αντιμετώπιση της οστεοπόρωσης. Προκειμένου για την καλύτερη απορρόφηση του φαρμάκου, η αλενδρονάτη πρέπει να λαμβάνεται με ένα ποτήρι νερό χωρίς φαγητό. Συνιστάται οι γυναίκες που λαμβάνουν το φάρμακο, να μην ξαπλώνουν για τουλάχιστον μισή ώρα μετά τη λήψη του. Συνιστώνται 5 mg ημερησίως στα πρώτα χρόνια μετά την εμμηνόπαυση. Αργότερα, η δόση μπορεί να αυξηθεί στα 10mg (9).
Κύρια παρενέργεια του φαρμάκου είναι οι γαστρεντερικές διαταραχές, ωστόσο ένας νεότερος εβδομαδιαίος τρόπος χορήγησης φαίνεται ότι καθιστά το φάρμακο αυτό καλύτερα ανεκτό από περισσότερες γυναίκες(3).

5.8.4.7. Η Ετιδρονάτη

Ο Αμερικανικός Οργανισμός Τροφίμων και Φαρμάκων ενέκρινε το φάρμακο αυτό για αντιμετώπιση της νόσου του Paget και της οστεοπόρωσης, ωστόσο πολλοί ιατροί συνταγογραφούν την ετιδρονάτη (Didronel) για πρόληψη της απώλειας οστικής μάζας (5,19).

Λαμβάνεται περιοδικά μαζί με ασβέστιο για την αντιμετώπιση της οστεοπόρωσης επειδή η συνεχής χρήση μπορεί να προκαλέσει  προβλήματα από τα οστά. Το κυκλικό θεραπευτικό σχήμα για την οστεοπόρωση είναι η καθημερινή λήψη 400 mg ετιδρονάτης για 14 ημέρες, ακολουθούμενη από καθημερινή λήψη 500 mg στοιχειακού ασβεστίου για 76 ημέρες. Γαστρεντερικές διαταραχές είναι δυνατό να συμβούν(5).

5.8.4.8. Η Ρισεδρονάτη

Τόσο η ρισεδρονάτη όσο και η αλενδρονάτη, έχει δειχθεί ότι ελαττώνουν τον κίνδυνο καταγμάτων της σπονδυλικής στήλης κατά 30% έως 50%. Η ρισεδρονάτη (Actonel) λαμβάνεται από το στόμα σε δόσεις των 5 mg ημερησίως για πρόληψη και αντιμετώπιση της οστεοπόρωσης. Η ρισεδρονάτη έχει επίσης εγκριθεί και σε εβδομαδιαίο θεραπευτικό σχήμα χορήγησης ώστε να ελαττωθούν οι γαστρεντερικές διαταραχές(5).

5.8.4.9. Τα Αντιυπερτασικά  Φάρμακα
Η κλονιδίνη (Catapres), ένα φάρμακο που έχει χρησιμοποιηθεί για την αντιμετώπιση της υπέρτασης, χρησιμοποιήθηκε επίσης για την αντιμετώπιση των εξάψεων και έδειξε 50% περίπου αποτελεσματικότητα. Παρενέργειες όμως, όπως η υπνηλία, η ξηροστομία, η δυσκοιλιότητα και η αϋπνία , την κάνουν λιγότερο ελκυστική επιλογή (3,14).

5.8.4.10. Τα αντισπασμωδικά φάρμακα
Το γκαμπαπεντίν (Neurontin) είναι ένα αντισπασμωδικό φάρμακο που συνταγογραφείται  συχνά σε επιληπτικές ασθενείς, ενώ έχει δείξει ελπίδες όσον αφορά στην αντιμετώπιση των εξάψεων. Ωστόσο και αυτό έχει παρενέργειες όπως διαταραχή της όρασης, υπνηλία, ναυτία, τρόμο κ.α. που το καθιστούν λιγότερο ελκυστική επιλογή (5).

5.9. Επισημάνσεις για τη Θεραπεία και την Εκτίμηση Εμμηνοπαυσιακών Γυναικών
5.9.1. Οι Αντενδείξεις της Ορμονικής  Θεραπείας Υποκατάστασης
Η ορμονική θεραπεία υποκατάστασης, αντενδείκνυται σε γυναίκες με καρκίνο ενδομητρίου, καρκίνο μαστού, κολπική αιμόρροια αγνώστου αιτιολογίας, πρόσφατη θρόμβωση ή ηπατική νόσο (2).

Στις σχετικές αντενδείξεις, περιλαμβάνονται η ύπαρξη ινομυώματος μήτρας, οι ημικρανίες και η επιληψία. Επιπλέον, η χορήγηση από του στόματος οιστρογόνων πρέπει να αποφεύγεται σε γυναίκες με υπερτριγλυκεριδαιμία, ηπατική νόσο και χολολιθίαση.  Η διαδερμική χορήγηση  οιστρογόνων αποτελεί ασφαλέστερη προσέγγιση για τις γυναίκες αυτές(14).

5.9.2. Ανεπιθύμητες Ενέργειες της Ορμονικής Θεραπείας Υποκατάστασης

Ανεπιθύμητες ενέργειες της ορμονικής θεραπείας υποκατάστασης όπως αιμορραγία, ευαισθησία μαστών, μετεωρισμός και συμπτώματα παρόμοια με προεμμηνορρυσιακό σύνδρομο, αποτελούν τις κύριες αιτίες διακοπής της θεραπείας. Η  μείωση της δόσης ή η αλλαγή του σχήματος της θεραπείας μπορεί να επιφέρει βελτίωση αυτών των φαινομένων (2).

5.9.3. Η Εκτίμηση των Ασθενών

Η αρχική επίσκεψη μιας περί - ή μετεμμηνοπαυσιακής γυναίκας στο γυναικολόγο αποτελεί την καταλληλότερη στιγμή για τη λήψη λεπτομερούς ιατρικού ιστορικού, τη διενέργεια κλινικής εξέτασης και την ενημέρωση της ασθενούς. Πρέπει να συζητούνται οι πιθανοί κίνδυνοι και τα οφέλη από την ορμονική θεραπεία υποκατάστασης, ώστε η γυναίκα να είναι σε θέση να αποφασίσει αν θα εφαρμόσει τέτοια θεραπεία ή όχι. Στο ιατρικό ιστορικό, πρέπει να περιλαμβάνεται το ατομικό ή οικογενειακό αναμνηστικό θρομβώσεων. Στην κλινική εξέταση, πρέπει να περιλαμβάνονται η πλήρης εξέταση του καρδιαγγειακού, η κλινική εκτίμηση του θυρεοειδούς, η γυναικολογική εξέταση και η εξέταση μαστών. Η ύπαρξη τεστ Παπανικολάου και αρνητικής αρχικής μαστογραφίας, είναι απαραίτητη πριν από την έναρξη της θεραπείας. Εξέταση της θυρεοειδικής λειτουργίας και του λιπιδαιμικού προφίλ είναι επιπλέον εξετάσεις που μπορούν να γίνουν επί κλινικών ενδείξεων(14).

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 6Ο - ΟΙ ΟΡΜΟΝΕΣ ΚΑΙ Η ΠΡΟΛΗΨΗ ΑΣΘΕΝΕΙΩΝ

Για αρκετές δεκαετίες, πολλοί ιατροί προσέγγιζαν το ζήτημα της εμμηνόπαυσης ως μια νόσο που προκαλούνταν από ανεπάρκεια οιστρογόνων και απαιτούσε αντιμετώπιση με υποκατάσταση ορμονών, κατά τον ίδιο περίπου τρόπο που αντιμετώπιζαν τους διαβητικούς που είχαν ανάγκη ινσουλίνης. Κατά το ίδιο χρονικό διάστημα, συσσωρεύτηκαν ενδείξεις ότι τα οιστρογόνα μπορούσαν να αποτρέψουν την εμφάνιση σοβαρών ιατρικών παθήσεων όπως η καρδιοπάθεια, το εγκεφαλικό επεισόδιο και η οστεοπόρωση. Έχοντας αυτό κατά νου, οι γυναίκες και οι ιατροί τους στράφηκαν μαζικά στη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης (11).

Ωστόσο, τα πράγματα άρχισαν να αλλάζουν. Στη δεκαετία του 1970, τα οιστρογόνα σχετίστηκαν με τον καρκίνο της μήτρας και για αντισταθμιστεί ο κίνδυνος αυτών προστέθηκαν προγεσταγόνα στη θεραπεία. Σε όλη αυτή την περίοδο και μέχρι σήμερα, ερευνητές πραγματοποίησαν μεγάλες κλινικές μελέτες με σκοπό να καθοριστούν οι κίνδυνοι που εγκυμονούσε η χρήση των ορμονών και το αν μπορούσαν πράγματι να προστατεύσουν έναντι σοβαρών ιατρικών παθήσεων, όπως η καρδιοπάθεια και η οστεοπόρωση, ανακουφίζοντας ταυτόχρονα τα εμμηνοπαυσιακά συμπτώματα (17).

Κάποια από τα ευρήματα, υπήρξαν ενθαρρυντικά και έδειξαν ότι τα οιστρογόνα ήταν χρήσιμα στην ανακούφιση ενοχλητικών εμμηνοπαυσιακών  συμπτωμάτων όπως οι εξάψεις και η κολπική ξηρότητα. Δείχθηκε επίσης ότι ήταν αποτελεσματικά στην επιβράδυνση της απώλειας οστικής μάζας που οδηγεί στην οστεοπόρωση (14).

Αλλά η αντίληψη ότι τα οιστρογόνα μπορούσαν να προστατεύσουν έναντι της καρδιοπάθειας, έχασε έδαφος καθώς η μία μελέτη μετά την άλλη απέτυχαν να επιβεβαιώσουν αυτή την υπόθεση. Προσφατα αποδείχθηκε ό,τι

η μονοθεραπεία ορμονικής υποκατάστασης με οιστρογόνα δεν αυξάνει τον κίνδυνο για καρκίνο του μαστού (11).   

Οι ιατροί ακόμα δεν ξέρουν και πιθανώς ποτέ να μη μάθουν τι αποτελεσματικότητα και επιπτώσεις θα είχε η  χρήση άλλων σκευασμάτων οιστρογόνων και προγεσταγόνων(5).

6.1. Οι Δράσεις των Οιστρογόνων σε Διάφορα Όργανα και Συστήματα
Τα οιστρογόνα επηρεάζουν πολλά μέρη του σώματος. Στον εγκέφαλο για παράδειγμα, τα οιστρογόνα ελαττώνουν τις αλλαγές στη διάθεση που συμβαίνουν περιεμμηνοπαυσιακά στις γυναίκες. Στο μάτι, τα οιστρογόνα ελαττώνουν την ενδοφθάλμια πίεση, αύξηση της οποίας μπορεί να οδηγήσει σε γλαύκωμα. Τα οιστρογόνα διαστέλλουν τις αρτηρίες, αν και   η επίδραση τους στην καρδιοπάθεια παραμένει αδιευκρίνιστη. Στο ήπαρ, τα οιστρογόνα διεγείρουν την πρόσληψη λιπιδίων, όπως η χοληστερόλη, που κυκλοφορούν στο αίμα, καθώς επίσης και την παραγωγή παραγόντων πήξης. Τα οιστρογόνα προλαμβάνουν επίσης και αντιμετωπίζουν την οστεοπόρωση, όπως επίσης αυξάνουν τη βιωσιμότητα κυττάρων διαφόρων ιστών. Από την άλλη μεριά διεγείρουν την ανάπτυξη κακοηθών όγκων του ενδομητρίου και του μαστού. Τα οιστρογόνα πιθανώς να προστατεύουν έναντι του καρκίνου του εντέρου, αφού φαίνεται ότι ο καρκίνος αυτός είναι λιγότερο πιθανό να αναπτυχθεί σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες που λαμβάνουν θεραπεία υποκατάστασης με οιστρογόνα, συγκριτικά με γυναίκες που δεν λαμβάνουν αυτή τη θεραπεία. Όταν τοποθετούνται τοπικά στο δέρμα τα οιστρογόνα αυξάνουν την παραγωγή κολλαγόνου και ελαττώνουν το βάθος των ρυτίδων (12).

6.2. Οι Ορμόνες και ο Καρκίνος του Μαστού  

  Το 2002 αποδείχθηκε ο,τι η συνδυασμένη ορμονική θεραπεία (Prempro) σχετίζεται με  μια μικρή, αλλά στατιστικά σημαντικής αύξησης των ποσοστών καρκίνων του μαστού και καρδιακών συμβάντων, περιλαμβανόμενης της καρδιακής προσβολής, μεταξύ των κατά τα αλλά υγιών γυναικών. Αναφέρθηκαν 8 επιπρόσθετους καρκίνους του μαστού για κάθε 10.000 γυναίκες που λάμβαναν οιστρογόνα και προγεσταγόνα, 7 επιπλέον καρδιακές προσβολές και 8 επιπλέον εγκεφαλικά επεισόδια στη διάρκεια ενός έτους, σε σχέση με γυναίκες που δεν λαμβάνουν ορμονική θεραπεία. Τα αποτελέσματα αυτά έπεισαν τους ερευνητές  να ακυρώσουν το πρόγραμμα μελέτης της συνδυασμένης ορμονικής θεραπείας (5).

 Τα οιστρογόνα, επίσης, διεγείρουν τον ρυθμό κυτταρικού πολλαπλασιασμού στον μαστό. Ο κυτταρικός πολλαπλασιασμός στον μαστό, είναι εντονότερος κατά τη διάρκεια της περιόδου εκείνης του εμμηνορρυσιακού κύκλου που παράγεται η μεγαλύτερη ποσότητα προγεστερόνης (7).

Η προγεστερόνη έχει την τάση να αναστέλλει την ανάπτυξη των καρκινικών κυττάρων στη μήτρα, αλλά να την διεγείρει στον μαστό.  Επιπρόσθετα, είναι γνωστό ότι οι ορμόνες δημιουργούν πυκνότερους μαστούς και μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες με πυκνότερους μαστούς παρουσιάζουν περισσότερους καρκίνους.  Επίσης, γυναίκες με οστεοπόρωση η οποία θεωρείται ότι σχετίζεται με χαμηλά επίπεδα οιστρογόνων, παρουσιάζουν λιγότερους καρκίνους του μαστού συγκριτικά με μη οστεοπορωτικές γυναίκες(12).

Παρατηρήθηκε, επίσης,  αύξηση του κινδύνου για καρκίνο του μαστού κατά 9% σε γυναίκες που λάμβαναν συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, καθώς και αύξηση 3,3% σε εκείνες που λάμβαναν μόνο οιστρογόνα. Ο κίνδυνος αυξανόταν όσο περισσότερο οι γυναίκες χρησιμοποιούσαν τις ορμόνες, αλλά επέστρεφε στο φυσιολογικό με τη διακοπή τους (6,9).

 Επιπλέον,  ο κίνδυνος για καρκίνο του μαστού σε αδύνατες γυναίκες, όχι όμως σε υπέρβαρες, αυξάνονταν κατά 1% ετησίως για κάθε  χρόνο λήψης οιστρογόνων μόνο και  κατά 8% για κάθε χρόνο λήψης συνδυασμού οιστρογόνου - προγεσταγόνου. Είναι σημαντικό όμως να τονιστεί ότι στην ίδια μελέτη δεν βρέθηκε αυξημένος κίνδυνος μεταξύ των γυναικών που είχαν στο παρελθόν χρησιμοποιήσει συνδυασμένη ορμονική θεραπεία, αλλά την είχαν διακόψει (5). 

Στις παχύσαρκες γυναίκες που υπό φυσιολογικές συνθήκες παρουσιάζουν υψηλότερα επίπεδα οιστρογόνων, δεν παρατηρήθηκε αύξηση του κινδύνου από τη χρήση των ορμονών. Η περίσσεια βάρους θεωρείται ότι αυξάνει τον κίνδυνο για καρκίνο του μαστού σε μια γυναίκα λόγω αύξησης των επιπέδων των οιστρογόνων στο σώμα. Οι υπέρβαρες γυναίκες συνεπώς, βρίσκονται ήδη σε αυξημένο κίνδυνο και η ορμονική θεραπεία δεν την αυξάνει περισσότερο (5,6).

Για τις περισσότερες γυναίκες ο κίνδυνος του καρκίνου του μαστού είναι από τις σημαντικότερες παραμέτρους που θα συνυπολογιστούν στην απόφαση της λήψης ορμονικής θεραπείας ή μη. Μέχρι σήμερα, οι ιατροί δεν ξέρουν ακριβώς πως αλληλεπιδρά ο κίνδυνος της συνδυασμένης ορμονικής θεραπείας με άλλους παράγοντες κινδύνου της γυναίκας σε ό,τι αφορά στον καρκίνο του μαστού(14). Πριν αρκετά χρόνια, η αντικαρκινική εταιρεία δήλωσε ότι μία στις οκτώ γυναίκες θα αναπτύξει καρκίνο του μαστού στη διάρκεια της ζωής της. Έτσι στις οικογενειακές συγκεντρώσεις, στο εργασιακό περιβάλλον και στις παρέες, πολλές γυναίκες παρατηρούσαν γύρω και αναρωτιόνταν ποια θα είναι η μία στις οκτώ(5).

Πολλές γυναίκες, δεν αντιλήφθηκαν ότι αυτή η στατιστική εκτίμηση κάλυπτε ένα διάστημα ζωής 85 ετών ή μεγαλύτερο. Επειδή ο κίνδυνος για καρκίνο του μαστού αυξάνεται με την ηλικία, η πιθανότητα να αναπτύξει τη νόσο μια γυναίκα είναι διαφορετική όταν αυτή είναι 32 ετών από ότι όταν είναι 78 (9).

Προκειμένου λοιπόν να γίνει αντιληπτό από τις γυναίκες ότι το 1/8 δεν είναι στατιστικό μέγεθος, η Αντικαρκινική Εταιρεία υπολόγισε την πιθανότητα για ανάπτυξη καρκίνου του μαστού στις διάφορες ηλικιακές ομάδες. Τα αποτελέσματα του προγράμματος έδειξαν ότι η πιθανότητα ανάπτυξης καρκίνου του μαστού για μία γυναίκα είναι:

Πίνακας 1: Πιθανότητα Ανάπτυξης Καρκίνου του Μαστού στις Διάφορες Ηλικιακές Ομάδες

	Ηλικία
	Πιθανότητα

	Για ηλικίες 30 έως 40 ετών
	1 στις 257

	Για ηλικίες 40 έως 50 ετών
	1 στις 67

	Για  ηλικίες 50 έως 60 ετών
	1 στις 36

	Για ηλικίες 60 έως 70 ετών
	1 στις 28

	Για ηλικίες 70 έως 80 ετών
	1 στις 24

	Ισόβιος κίνδυνος
	1 στις 8


Πηγή: Αντικαρκινική Εταιρεία

6.3. Οι Ορμόνες και η Καρδιοπάθεια
Εκτός από την ανακούφιση των εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων, ένας κύριος λόγος χρήσης της ορμονικής θεραπείας στη δεκαετία του 1990 ήταν η πεποίθηση ότι προστάτευε έναντι των καρδιοπαθειών. Ωστόσο, αυτή η ευρέως διαδεδομένη πεποίθηση  τελικά δεν επιβεβαιώθηκε (13).

Στη διάρκεια των ετών υπήρξαν αρκετές μελέτες που έδειξαν ότι τα οιστρογόνα ελαττώνουν τη συνολική χοληστερόλη του αίματος καθώς και την «κακή» LDL χοληστερόλη του αίματος καθώς και την «καλή» HDL χοληστερόλη(5).

Αυτό είναι καλό, γιατί η υψηλή  LDL χοληστερόλη είναι μείζων παράγοντας κινδύνου για καρδιοπάθεια, ενώ η HDL χοληστερόλη προστατεύει έναντι των καρδιοπαθειών. Πληθυσμιακές μελέτες που δημοσιεύτηκαν στη δεκαετία του 1990, έδειξαν ότι οι γυναίκες που λάμβαναν συνδυασμένη ορμονική θεραπεία, είχαν 40% χαμηλότερο κίνδυνο για καρδιοπάθεια συγκριτικά με γυναίκες που δεν χρησιμοποιούσαν. Τα ευρήματα αυτά, οδήγησαν εκατομμύρια  Αμερικανίδες στη λήψη ορμονικής θεραπείας με την προσδοκία ότι μπορούσαν να προλάβουν την καρδιοπάθεια (13,21).

 Το 1998 διαπιστώθηκε ό,τι δεν υπάρχει διαφορά στον αριθμό των καρδιακών προσβολών ή εγκεφαλικών επεισοδίων μεταξύ γυναικών που λάμβαναν Prempro και εκείνων που δεν λάμβαναν μετά  από τέσσερα χρόνια (11).

Στην πραγματικότητα, αποδείχθηκε ό,τι η λήψη ορμονών από μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες, αύξανε τον κίνδυνο καρδιοπάθειας και διαταραχών της πήξης του αίματος κατά τη διάρκεια του πρώτου - δεύτερου έτους από την έναρξη της θεραπείας (4). 

Μεταξύ υγιών γυναικών, τα αποτελέσματα υπήρξαν παρόμοια. Υγιείς μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες που λάμβαναν οιστρογόνα και προγεσταγόνα, παρουσίαζαν ελαφρώς υψηλότερα ποσοστά καρδιοπαθειών και διαταραχών της πήξης του αίματος συγκριτικά με γυναίκες που λάμβαναν εικονικό φάρμακο (19). 

Πρέπει να τονιστεί ότι, τα περισσότερα καρδιακά  προβλήματα συνέβησαν εντός του πρώτου – δεύτερου έτους λήψης της συνδυασμένης θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης. Μια πιθανή εξήγηση γι’ αυτό, είναι ότι τα οιστρογόνα αυξάνουν την πηκτικότητα του αίματος σε γυναίκες που έχουν γενετικά τάση θρομβοφιλίας, προκαλώντας με αυτό τον τρόπο καρδιακή προσβολή και εγκεφαλικό επεισόδιο (21).

Μετά όμως από ένα ή δύο χρόνια, ο οργανισμός φυσιολογικά ελαττώνει την πηκτικότητα του αίματος, μειώνοντας έτσι την πιθανότητα για διαταραχές πήξης που μπορούν να συμβούν στα μετέπειτα χρόνια (22).

Τα νεότερα δεδομένα έρχονται σε σύγκρουση με ευρήματα παλαιότερων μελετών. Ένας από τους λόγους είναι ο τύπος των μελετών από τις οποίες προέκυψαν τα συμπεράσματα αυτά. Οι αρχικές παρατηρήσεις βασίστηκαν σε μελέτες που συνέλεξαν πληροφορίες σχετικά με τον τρόπο ζωής των υπό μελέτη ατόμων και κατόπιν οδηγήθηκαν σε συσχετίσεις μεταξύ των συνηθειών και της επίδρασης τους στην υγεία (5).

Οι νεότερες όμως μελέτες συνέκριναν γυναίκες που λάμβαναν ήδη ορμόνες για περισσότερα από πέντε χρόνια με γυναίκες που δεν έλαβαν ποτέ ορμόνες. Τα διαφορετικά αποτελέσματα πιθανώς αντανακλούν διαφορές μεταξύ της ιδιοσυγκρασίας των γυναικών που λάμβαναν ορμόνες συγκριτικά με εκείνες που δεν λάμβαναν, παρά οποιαδήποτε επίδραση των ορμονών αυτή καθαυτή. Παρομοίως, οι γυναίκες που λάμβαναν ορμόνες ήταν περισσότερο υγιείς ή ευαισθητοποιημένες σε θέματα υγείας και το γεγονός αυτό επηρέασε τα αποτελέσματα της μελέτης(18).

Το σημαντικότερο όμως είναι ότι οι πρόσφατες μελέτες είναι τυχαιοποιημένες, στις οποίες οι γυναίκες χωρίζονται σε δύο ομάδες, μία που  λαμβάνει καθημερινά εικονικό φάρμακο και μια που λαμβάνει κανονικό φάρμακο. Κατά τον τρόπο αυτό, η ομάδα των γυναικών που λαμβάνει τις ορμόνες είναι παρόμοια με εκείνη που δεν λαμβάνει( εξαιρούμενης βέβαια της λήψης ορμονών) (5).

Οι τυχαιοποιημένες μελέτες θεωρούνται ο «χρυσός κανόνας» της επιστημονικής μεθοδολογίας, προκειμένου να καθοριστεί η επίδραση ενός φαρμάκου ή άλλων μορφών θεραπείας (4).

 Σήμερα οι ορμόνες χρησιμοποιούνται, όχι με αποκλειστικό στόχο την πρόληψη των καρδιακών ή εγκεφαλικών επεισοδίων σε γυναίκες που πάσχουν από καρδιαγγειακή νόσο (20).

6.4. Ορμόνες και Οστεοπόρωση

Στον τομέα αυτόν τα ευρήματα φαίνεται ότι είναι περισσότερο σαφή. Τα οιστρογόνα μπορούν να προλάβουν και μερικώς να αντιστρέψουν τη μετεμμηνοπαυσιακή απώλεια οστικής μάζας που οδηγεί στην οστεοπόρωση. Ωστόσο οι ιατροί δεν συνιστούν τη λήψη ορμονών μόνο για τον σκοπό αυτόν, εξαιτίας των κινδύνων που εγκυμονεί η χρήση τους. Για τον λόγο αυτόν μπορούν να χρησιμοποιηθούν άλλα νεότερα φάρμακα. Η οστεοπόρωση προκαλεί μεγάλη νοσηρότητα και αναπηρίες σε ηλικιωμένες  γυναίκες, επειδή τα οστεοπορωτικά οστά μπορούν εύκολα να υποστούν κατάγματα (10).

Τα οιστρογόνα προστατεύουν έναντι της απώλειας οστικής μάζας αναστέλλοντας την δράση των οστεοβλαστών, των κυττάρων δηλαδή που επιτελούν αποδόμηση του οστού και διεγείροντας τους οστεοβλάστες, τα κύτταρα δηλαδή που συντελούν στη δημιουργία νέου οστού(10).

Η απώλεια οστικής μάζας ξεκινά κατά την περιεμμηνόπαυση. Στα πρώτα έτη της μετεμμηνόπαυσης οι γυναίκες παρουσιάζουν απώλεια οστικής μάζας με μέσο ρυθμό περίπου 3% τον χρόνο. Μεχρι σήμερα δεν βρέθηκε διαφορά στην αποτελεσματικότητα μεταξύ της συνδυασμένης ορμονικής θεραπείας και της μονοθεραπείας με οιστρογόνα στα κατάγματα του ισχίου (4).

Στις γυναίκες που λαμβάνουν οιστρογόνα, η μεγαλύτερη προστασία έναντι της οστεοπόρωσης, παρέχεται σε εκείνες που ξεκινούν τη λήψη αρκετά νωρίς στη μετεμμηνοπαυσιακή περίοδο και εφόσον συνεχίζουν τη χρήση για 7-10 χρόνια. Εντούτοις, η προστατευτική επίδραση σταματά όταν η γυναίκα διακόψει τη λήψη ορμονών, σημειώνεται δε ότι η λήψη ορμονών για χρονικό διάστημα μεγαλύτερο των 4-5 ετών αυξάνει τον κίνδυνο για καρκίνο του μαστού (24).

Η δημιουργία νέων μη ορμονικών φαρμάκων όπως η αλενδρονάτη (Fosanax) και η ραλοξιφένη (Evista) έδωσε δυνητικά ασφαλέστερες επιλογές για την αντιμετώπιση της οστεοπόρωσης (20,24).

Όταν η μέση γυναίκα φθάνει στην εμμηνόπαυση έχει ήδη διανύσει μία δεκαπενταετία στην οποία έχει συμβεί ελάττωση της οστικής της μάζας(5). Η σοβαρότητα της απώλειας της οστικής μάζας προσδιορίζεται με τη μέτρηση της οστικής πυκνότητας, με διάφορες μεθόδους. Οι συνήθεις αξιόπιστες μέθοδοι βασίζονται στην απορρόφηση από τα οστά δέσμης φωτονίων ή ακτίνων Χ, ενώ στη διάγνωση χρησιμοποιείται και διαγνωστική μέθοδος υπερήχων. Η μέθοδος που έχει καθιερωθεί για την εκτίμηση της σοβαρότητας της οστεοπόρωσης, είναι η διπλής ενέργειας απορροφησιομετρία με ακτίνες Χ (Dual Energy X- ray Absorptiometry - DEXA). Η ακτινοβολία που δέχεται η γυναίκα κατά την εξέταση είναι πολύ μικρή. Στα αποτελέσματα της εξέτασης αναγράφονται το T-score και το Z-score και οι απόλυτες τιμές της οστικής πυκνότητας σε gr/cm2. Η διαφορά σταθερής απόκλισης από τη μέση τιμή της κορυφαίας οστικής πυκνότητας των νέων ενηλίκων ονομάζεται T –score, ενώ η αντίστοιχη διαφορά από τη μέση τιμή της οστικής πυκνότητας υγιών ατόμων της ίδιας ηλικιακής ομάδας ονομάζεται Z –score. Αν η μέτρηση γίνει με ποσοτική αξονική τομογραφία, οι μετρήσεις εκφράζονται σε gr/cm3. Σε πολύ προχωρημένες περιπτώσεις, η διάγνωση της οστεοπόρωσης μπορεί να γίνει και με απλή ακτινογραφία ή κλινικά (10, 18). 

Η μέτρηση της οστικής πυκνότητας μπορεί να ξεκινήσει αμέσως μετά την εμμηνόπαυση, κυρίως σε γυναίκες με προδιάθεση οστεοπόρωσης (κληρονομικό ιστορικό, κοντές και αδύνατες γυναίκες λευκής φυλής κ.λπ.). Αν οι μετρήσεις της οστικής πυκνότητας δείξουν αυξημένη ταχύτητα απώλειας οστικής μάζας, πρέπει να συζητηθεί με τη γυναίκα το ενδεχόμενο θεραπευτικής αντιμετώπισης. Η γυναίκα θεωρείται ότι έχει φυσιολογική οστική πυκνότητα, όταν αυτή βρίσκεται μέχρι μια σταθερή απόκλιση(Standard Deviation- SD) κάτω από τη μέση τιμή της κορυφαίας οστικής πυκνότητας (μάζας) των νέων ενηλίκων. Όταν η οστική πυκνότητα βρίσκεται 1 έως 2,5 SD κάτω από τη μέση τιμή της κορυφαίας οστικής πυκνότητας των νέων ενηλίκων, πρόκειται για οστεοπενία (ή χαμηλή οστική πυκνότητα). Μέχρι 50% των γυναικών μετά τα 50 έτη έχουν οστεοπενία. Στην οστεοπόρωση, η οστική πυκνότητα βρίσκεται  μεγαλύτερη από 2,5 SD κάτω από τη μέση τιμή της κορυφαίας οστικής πυκνότητας των νέων ενηλίκων. Περίπου 15% των γυναικών μετά τα 50 έτη έχουν οστεοπόρωση. Τo T-score είναι ιδιαίτερα σημαντικό για την πρόβλεψη της πιθανότητας κατάγματος. Στην αναπαραγωγική ηλικία, τα οιστρογόνα αναστέλλουν την απελευθέρωση ινερλευκίνης-1/IL-1 (που αποτελεί ισχυρό ενεργοποιητή των οστεοκλαστών) από τα μονοκύτταρα, ενώ παράλληλα ευνοούν τη δράση των οστεοβλαστών. Αντίθετα, στην εμμηνόπαυση, η έλλειψη οιστρογόνων συνεπάγεται την απελευθέρωση IL-1. Τις τελευταίες δεκαετίες που έχει αυξηθεί ο μέσος όρος ζωής των γυναικών, η γυναίκα ζει το ένα τρίτο της ζωής της μετά την εμμηνόπαυση. Επομένως, η γυναίκα ζει για αυξημένο χρονικό διάστημα χωρίς τη φυσική επίδραση των ωοθηκικών οιστρογόνων που ασκούν προστατευτικό ρόλο στην οστική πυκνότητα(18).

6.5. Ορμόνες και Καρκίνος του Εντέρου
Αν και το πεδίο αυτό δεν έχει μελετηθεί επαρκώς, οι υπάρχουσες μελέτες δείχνουν ότι τα οιστρογόνα φαίνεται να συμβάλλουν σε μια μέτρια ελάττωση του κινδύνου για καρκίνο του εντέρου. Η διακοπή των οιστρογόνων ωστόσο εξαφανίζει την προστατευτική τους δράση.

Αν και η αιτιολογία δεν είναι ξεκαθαρισμένη, φαίνεται ότι τα οιστρογόνα μπορούν να επιβραδύνουν την παραγωγή χολικών οξέων και να ελαττώσουν τα επίπεδα της αυξητικής ορμόνης IGF-1. Τόσο o IGF-1 όσο και τα χολικά οξέα, είναι γνωστό ό,τι διεγείρουν την καρκινωματώδη εξαλλαγή στο έντερο.

Η μελέτη NHS έδειξε ότι γυναίκες που λάμβαναν ορμονική θεραπεία είχαν 35% μικρότερη πιθανότητα να αναπτύξουν καρκίνο του εντέρου συγκριτικά με γυναίκες που δεν είχαν λάβει ποτέ ορμόνες(5).

Πιο πρόσφατα ,η WHI έδειξε μείωση της τάξης του 37%στον κίνδυνο για καρκίνο του εντέρου μεταξύ των γυναικών που λάμβαναν συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης.  Αυτό μεταφράζεται σε έως 6 λιγότερες περιπτώσεις σε δείγμα 10.000 γυναικών που μελετήθηκαν.(3,5)
6.6. Ορμόνες και Καρκίνος των Ωοθηκών

Και εδώ επίσης δεν υπάρχουν διατυπωθεί οριστικά συμπεράσματα. Υπάρχει όμως μια μεγάλη μελέτη που χρηματοδοτήθηκε από την  Αμερικανική Αντικαρκινική Εταιρεία, η οποία έδειξε μια μικρή αύξηση του κινδύνου για καρκίνο των ωοθηκών  σε γυναίκες που είχαν κάνει λήψη ορμονών μετά την εμμηνόπαυση.

Ο κίνδυνος αυξανόταν όσο μεγαλύτερο ήταν το διάστημα χρήσης των ορμονών και διαπιστώθηκε διπλάσιος στις γυναίκες που έκαναν συνεχή χρήση ορμονών τουλάχιστον για 10 χρόνια.

Είναι όμως σημαντικό να γνωρίζουμε ότι ο βασικός κίνδυνος για καρκίνο των ωοθηκών είναι μικρός, ως εκ τούτου μία μικρή αύξηση δεν συνιστά ιδιαίτερη απειλή για τις περισσότερες γυναίκες. Εντούτοις, αν  υπάρχει οικογενειακό ιστορικό καρκίνου των ωοθηκών, θα πρέπει να συζητηθεί  με τον ιατρό της κάθε γυναίκας  σχετικά με το εάν η θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης ενέχει κινδύνους για  την υγεία της(19).

6.7. Ορμόνες και Παθήσεις της Χοληδόχου Κύστης 

Η ικανότητα των οιστρογόνων να αυξάνουν την ηπατική παραγωγή χοληστερόλης, η οποία αποθηκεύεται στη χοληδόχο κύστη, προάγει τη δημιουργία χολόλιθων. Στοιχεία από τη μελέτη NHS, έδειξαν ότι τα οιστρογόνα με ή χωρίς προγεσταγόνα, αυξάνουν την πιθανότητα διενέργειας χολοκυστεκτομής, χειρουργικής δηλαδή αφαίρεσης της χοληδόχου κύστης.

Όσο υψηλότερη είναι η δόση της ορμονικής θεραπείας και μεγαλύτερο το χρονικό διάστημα χρήσης, τόσο πιθανότερο είναι μία γυναίκα να υποβληθεί στη χειρουργική αυτή επέμβαση.

Πέντε χρόνια μετά τη διακοπή λήψης των ορμονών, γυναίκες που είχαν χρησιμοποιήσει ορμόνες στο παρελθόν,  βρίσκονται ακόμη σε υψηλότερο κίνδυνο να υποστούν χολοκυστεκτομή συγκριτικά με γυναίκες που δεν έλαβαν ποτέ ορμόνες(5).

6.8. Ορμόνες και Νόσος Alzheimer
Μελέτες σε πειραματόζωα έδειξαν ότι τα οιστρογόνα έχουν ευεργετικές επιδράσεις σε τμήματα του εγκεφάλου που αφορούν στη μνήμη και στη μάθηση. Μέχρι σήμερα, κάποιες μελέτες έχουν δείξει ότι τα οιστρογόνα πιθανώς να ελαττώνουν  τον κίνδυνο για νόσο του Alzheimer στις γυναίκες (19).

Η νόσος αυτή, η οποία προσβάλλει διπλάσιες γυναίκες συγκριτικά με άνδρες, αναφέρεται συχνά ως ένα πολλά υποσχόμενο πεδίο εφαρμογής της θεραπείας με οιστρογόνα. Αν και υπήρξε και μελέτη που δεν έδειξε επίδραση των οιστρογόνων στην αντιμετώπιση ασθενών με νόσο Alzheimer, εντούτοις απαιτείται περισσότερη έρευνα για να καθοριστεί η πραγματική επίδραση των οιστρογόνων στη νόσο αυτή(20,21).

6.9. Ορμόνες και Θρομβοεμβολικές Επιπλοκές

Από τις αρχές της δεκαετίας του 1960, σύντομα μετά την εισαγωγή των αντισυλληπτικών δισκίων, εμφανίστηκαν οι πρώτες περιπτώσεις φλεβικής θρόμβωσης και πνευμονικής εμβολής σε γυναίκες που χρησιμοποιούσαν αυτή τη μέθοδο αντισύλληψης (22).

Οι εξωγενείς λοιπόν ορμόνες που χρησιμοποιούνται στο συνδυασμένο αντισυλληπτικό δισκίο, έχουν από καιρό αναγνωριστεί ως παράγοντες που συμβάλλουν στην παθογένεια της φλεβικής θρομβοεμβολής (ΦΘΕ). Σήμερα, θεωρείται ότι η εν τω βάθει ΦΘΕ και η πνευμονική εμβολή είναι οι συχνότερες παρενέργειες της ορμονικής αντισύλληψης που περιέχει οιστρογόνα. Ο σχετικός κίνδυνος ΦΘΕ είναι μεγαλύτερος από τον αναμενόμενο σε γυναίκες που έχουν κάποια κληρονομική θρομβοφιλική ανωμαλία και προτάθηκε ο έλεγχος για θρομβοφιλικές ανωμαλίες σε γυναίκες με ατομικό ιστορικό ή ένα σαφές οικογενειακό ιστορικό ΦΘΕ πριν την έναρξη χρήσης του αντισυλληπτικού δισκίου. Να σημειωθεί εξάλλου ότι το ατομικό και το οικογενειακό ιστορικό ΦΘΕ (μαζί με την  αυξημένη ηλικία και την παχυσαρκία) συγκαταλέγονται στους παράγοντες κινδύνου για θάνατο από ΦΘΕ. Αμφισβητήθηκε επίσης η άποψη ότι η ελάττωση της δόσης των οιστρογόνων στα αντισυλληπτικά δισκία περιορίζει τον κίνδυνο ΦΘΕ (22).

Η ορμονική θεραπεία υποκατάστασης επίσης, εκθέτει τις γυναίκες σε εξωγενή οιστρογόνα αλλά στο παρελθόν δεν θεωρήθηκε ότι συνδέεται με ΦΘΕ. Η διαφορά της Ο.Θ.Υ από τα αντισυλληπτικά δισκία αποδόθηκε παλαιότερα στα φυσικά οιστρογόνα που περιέχει η Ο.Θ.Υ σε αντίθεση με τα συνθετικά οιστρογόνα μεγάλης ισχύος που περιέχονται στο αντισυλληπτικό δισκίο. Όμως, αρκετές μελέτες με ομάδες ελέγχου έδειξαν μέτρια αύξηση του σχετικού κινδύνου για ΦΘΕ και στις γυναίκες που χρησιμοποιούν Ο.Θ.Υ που περιέχει οιστρογόνα. Τα φυλλάδια οδηγιών των Ο.Θ.Υ προειδοποιούν τις γυναίκες σχετικά με αυτό τον κίνδυνο της ΦΘΕ(22).

6.10. Ορμόνες και Εγκεφαλικό Επεισόδιο

 Οι μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες που παίρνουν θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης, ίσως έχουν υψηλότερο κίνδυνο για εγκεφαλικό επεισόδιο. Μια νέα μελέτη ισχυρίζεται ότι, η αύξηση αυτή συμβαίνει ανεξάρτητα από το πότε ξεκίνησε η λήψη τους. Ερευνητές από το Brigham and Woman Hospital and Harvard Medical School, ανέλυσαν τα αποτελέσματα 121.700 γυναικών ηλικίας 30 έως 50 ετών και βρήκαν ότι οι γυναίκες που λάμβαναν συνεχής θεραπεία οιστρογόνων ήταν 39% πιο πιθανό να πάθουν εγκεφαλικό επεισόδιο, σε σύγκριση με τις γυναίκες που δεν είχαν πάρει θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης ενώ εκείνες που πήραν οιστρογόνα και προγεστερόνη είχαν 27% αυξημένο κίνδυνο (13).

Αυτή η αύξηση κινδύνου, έχει παρατηρηθεί σε νέες γυναίκες που πήραν ορμονική θεραπεία ή κοντά στην εμμηνόπαυση και σε μεγαλύτερες ηλικίες ή και για περισσότερο από 10 χρόνια μετά την εμμηνόπαυση. Παρόλα αυτά, σε νεαρότερες γυναίκες που έχουν μικρότερο κίνδυνο εμφάνισης εγκεφαλικού, η απόδοση του κινδύνου για εγκεφαλικό από τη χρήση ορμονών είναι περιορισμένη και τα δεδομένα δείχνουν ότι ο κίνδυνος στο μέλλον θα περιοριστεί σε χαμηλότερες δόσεις και μικρότερη διάρκεια θεραπείας(13,23).

6.11. Ορμόνες και Σακχαρώδης Διαβήτης

Σε τυχαίο δείγμα γυναικών που χορηγήθηκε ορμονική θεραπεία, παρατηρήθηκε ότι είχαν 35% μικρότερο κίνδυνο για εμφάνιση διαβήτη απ’ ότι εκείνες που πήραν εικονικό φάρμακο (placebo). Αυτή η μείωση του κινδύνου ήταν πρωτίστως εξαιτίας του γεγονότος ότι οι γυναίκες που πήραν ορμονική θεραπεία, διατηρούν σε χαμηλά επίπεδα το σάκχαρο νηστείας από ότι οι γυναίκες που έλαβαν εικονικό φάρμακο (21).

Σε μη διαβητικές γυναίκες, η εμμηνόπαυση αλλά όχι η ηλικία, είναι ανεξάρτητος παράγοντας κινδύνου για την άνοδο των επιπέδων σακχάρου στο πλάσμα (12).

Οι ερευνητές έδειξαν ότι τα μεγαλύτερα ηλικιακά θηλυκά ποντίκια, χωρίς καρδιακά προβλήματα,  οιστρογονική ανεπάρκεια δίνουν το εύνασμα της εξέλιξης για υψηλή αρτηριακή πίεση και παχυσαρκία (4).

Στα ποντίκια όπου είχαν αφαιρεθεί οι ωοθήκες, παρατηρήθηκε επίσης 35% υψηλότερα επίπεδα σακχάρου. Επιπλέον, τα θηλυκά ποντίκια χωρίς ωοθήκες που έλαβαν οιστρογόνα ως θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης δεν εμφάνισαν  αυτές τις ορμονικές και μεταβολικές επιρροές(12,24).

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 7Ο -  ΕΜΜΗΝΟΠΑΥΣΗ  ΚΑΙ ΤΡΟΠΟΣ ΖΩΗΣ

H εμμηνόπαυση είναι ένα φυσικό και αναπόσπαστο κομμάτι της γυναικείας εξέλιξης και δεν χρειάζεται να εμποδιστεί. Παρόλα αυτά, υπάρχουν ορισμένοι τρόποι έτσι ώστε να μειωθούν ή να περιοριστούν ορισμένα συμπτώματα που συνοδεύουν την εμμηνόπαυση. Η μείωση του κινδύνου μακροχρόνιων προβλημάτων όπως η οστεοπόρωση και τα καρδιαγγειακά νοσήματα μπορεί να επιτευχθεί με τους παρακάτω τρόπους(25):

1) Ρυθμίζοντας την αρτηριακή πίεση και τα επίπεδα χοληστερόλης.

2) Διακόπτοντας το κάπνισμα (το κάπνισμα προκαλεί πρόωρη εμμηνόπαυση)

3) Καταναλώνοντας τρόφιμα χαμηλά σε λιπαρά.

4) Με την τακτική άσκηση 

5) Με την λήψη ασβεστίου και βιταμίνης D.

Οι κίνδυνοι και οι παρενέργειες της θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης έκαναν πολλές γυναίκες διστακτικές στη χρήση ορμονών. Μια έρευνα έδειξε ότι ποσοστό έως και 20% των γυναικών που αρχίζουν συνδυασμένη θεραπεία υποκατάστασης τη σταματούν εντός εννέα μηνών, εξαιτίας του κινδύνου ανάπτυξης καρκίνου ή της κολπικής αιμόρροιας που συχνά προκαλείται (16). Τουλάχιστον το 70% των γυναικών  χρησιμοποιούν βιταμίνες, άσκηση ή έλεγχο του σωματικού βάρους εναλλακτικά αντί της λήψης ορμονών. Και είναι αλήθεια ότι αν και η επιλογή ενός υγιεινότερου τρόπου ζωής δεν αρκεί για να αντιμετωπίσει τα σοβαρά συμπτώματα της  ελάττωσης των επιπέδων των οιστρογόνων όπως οι εξάψεις, αρκεί για να ενισχύσει τη συνολική φυσική  κατάσταση και να βελτιώσει τη διάθεση(5).

7.1. Η Συμβολή της Διατροφής

Μια θρεπτική διατροφή μπορεί να βοηθήσει στην πρόληψη της παχυσαρκίας, της καρδιοπάθειας, του διαβήτη, της οστεοπόρωσης και κάποιων μορφών καρκίνου. Η συμβολή της είναι αδιαμφισβήτητη και στην αντιμετώπιση των συμπτωμάτων της εμμηνόπαυσης.  Δίνεται έμφαση στην κατανάλωση φρέσκων φρούτων και λαχανικών – τουλάχιστον 5 μερίδες την ημέρα -  και 6 ημερήσιων μερίδων προϊόντων δημητριακών ολικής αλέσεως.

Ειδικότερα:

1) Λιπαρά. Οι ιατροί συνιστούν περιορισμό της ολικής πρόσληψης λιπαρών σε ποσοστό μικρότερο του 30% των θερμίδων και των κορεσμένων λιπαρών σε ποσοστό μικρότερο του 10% των θερμίδων. Αξίζει να σημειωθεί ό,τι το σημαντικό δεν είναι η ποσότητα των ολικών λιπαρών, αλλά το είδος αυτών που καταναλώνονται. Θα πρέπει να αποφεύγεται η κατανάλωση κορεσμένων λιπαρών σε κρέατα και γαλακτοκομικά προϊόντα όσο είναι δυνατόν (11). 

Θα πρέπει επίσης να αποφευχθούν τα μερικώς υδρογονωμένα έλαια που υπάρχουν στη μαργαρίνη, στα φυτικά μείγματα βουτύρου για γλυκίσματα και σε πολλά προτηγανισμένα φαγητά που βρίσκονται στο εμπόριο. Προτιμότερα είναι τα πολυακόρεστα λιπαρά (φυτικά έλαια, σογιέλαιο, λιπαρά ψάρια) και μονοακόρεστα λιπαρά (ελαιόλαδο)(5).

2) Θερμίδες. Ο σκοπός εδώ είναι η εξισορρόπηση της πρόσληψης θερμίδων με την κατανάλωση ενέργειας. Με άλλα λόγια, δεν θα πρέπει να καταναλώνονται περισσότερες θερμίδες από αυτές που «καίει» καθημερινά ο οργανισμός (21).

Η παχυσαρκία έχει λάβει διαστάσεις επιδημίας στις Η.Π.Α. και σε άλλες βιομηχανικές χώρες, κυρίως λόγω του καθιστικού τρόπου ζωής και της διαθεσιμότητας και κατανάλωσης πρόχειρων γευμάτων πλούσιων σε θερμίδες. Η περίσσεια σωματικού βάρους σχετίζεται με υψηλότερα ποσοστά καρδιοπάθειας, καρκίνου του μαστού, διαβήτη και αρθρίτιδας.

3) Ασβέστιο.  Το ασβέστιο είναι ένα σημαντικό διατροφικό στοιχείο για τις γυναίκες κάθε ηλικίας, ειδικά όσο η ηλικία τους μεγαλώνει. Συντελεί στην ομαλή λειτουργία των οστών, της καρδιάς και του νευρικού συστήματος. Αν δεν καταναλώνεται η ποσότητα του ασβεστίου που απαιτείται για την ομαλή λειτουργία του οργανισμού, το σώμα θα καλύψει την ποσότητα του ασβεστίου αυτή από τα οστά, με τελικό αποτέλεσμα την οστεοπόρωση(5).

Επειδή όσο αυξάνει η ηλικία μειώνεται η απορρόφηση του ασβεστίου, κατά τη μέση ηλικία οι γυναίκες πρέπει να καταναλώνουν συγκριτικά μεγαλύτερη ποσότητα ασβεστίου. Μετά την εμμηνόπαυση απαιτούνται περίπου 1.200mg ασβεστίου ημερησίως. Θα πρέπει να επιλέγονται τροφές με χαμηλά λιπαρά όπως γάλα 1% και γιαούρτι ή τυρί με χαμηλά λιπαρά. Άλλες σημαντικές πηγές ασβεστίου είναι τα ξερά φασόλια, τα πράσινα λαχανικά και τα καρύδια(10).

Ένας εξαιρετικός τρόπος να καλυφθούν οι ανάγκες του σώματος σε ασβέστιο είναι τα διατροφικά συμπληρώματα ασβεστίου. Η καλύτερη απορρόφηση ασβεστίου με τα συμπληρώματα αυτά είναι όταν λαμβάνονται σε διαιρεμένες δόσεις για παράδειγμα 1 δισκίο το πρωί και ένα αργότερα στη διάρκεια της ημέρας. Πρέπει να σημειωθεί ότι το ασβέστιο ελαττώνει τη μετεμμηνοπαυσιακή απώλεια οστικής μάζας, ωστόσο δεν την προλαμβάνει(5).

4) Νερό. Η αφυδάτωση μπορεί να επιδεινώνει το αίσθημα κόπωσης που κάποιες γυναίκες νιώθουν κατά την διάρκεια της περιεμμηνόπαυσης και κατά την μετεμμηνοπαυσιακή περίοδο. Πρέπει να γνωρίζουν οι γυναίκες ό,τι  η καφεΐνη και το αλκοόλ αφυδατώνουν το σώμα. Συνιστάται η κατανάλωση 6-8 ποτηριών νερού την ημέρα ώστε να επιτυγχάνεται η ενυδάτωση του σώματος. Ένα μέρος της ημερήσιας πρόσληψης ύδατος μπορεί να γίνεται από τσάι ή άλλα ροφήματα. Υπάρχουν είδη τσαγιού που δεν περιέχουν καφεΐνη και ως εκ τούτου βοηθούν στη διατήρηση της ενυδάτωσης του σώματος. Η πρόσληψη υγρών πρέπει να γίνεται με προσοχή γιατί οποιαδήποτε υπερβολή  θα οδηγήσει σε επιδείνωση τυχόν προβλημάτων ακράτειας.  Η ακράτεια ούρων είναι ένα πρόβλημα που παρατηρείται με μεγαλύτερη συχνότητα σε γυναίκες μεγάλης ηλικίας,  ιδιαίτερα σε αυτές που έχουν γεννήσει κολπικά(5).

7.2. Η Σημασία της Άσκησης στην Εμμηνόπαυση
Η τακτική άσκηση ωφελεί την υγεία σε οποιαδήποτε ηλικία. Ενδυναμώνει τα οστά, ελέγχει το σωματικό βάρος, αναπτύσσει το μυϊκό σύστημα, «καίει» το λίπος, βελτιώνει τη λειτουργία του καρδιαγγειακού συστήματος και βοηθάει την πρόληψη της κατάθλιψης και της κόπωσης. Οι μελέτες δείχνουν ότι η τακτική σωματική δραστηριότητα μπορεί να ελαττώσει τον κίνδυνο καρδιοπάθειας στις γυναίκες έως και 50%. Γυναίκες που περπατούν τουλάχιστον τρεις ώρες τη βδομάδα, καθώς και εκείνες που ασκούνται έντονα για 90 λεπτά την εβδομάδα, έχουν 30-40% μικρότερη πιθανότητα να αναπτύξουν καρδιοπάθεια, συγκριτικά με τις γυναίκες που έχουν καθιστικό τρόπο ζωής. Οι γυναίκες που ασκούνται τείνουν να έχουν υψηλότερα επίπεδα HDL, της «καλής» χοληστερόλης. Η φυσική δραστηριότητα ελαττώνει επίσης τον κίνδυνο ανάπτυξης καρκίνου του εντέρου στο μισό και παρέχει μέτρια προστασία κατά της εμφάνισης σακχαρώδη διαβήτη τύπου ενηλίκων. Σε ό,τι αφορά τα οστά, το μηχανικό στρες που προκαλεί η φυσική  δραστηριότητα οδηγεί σε αύξηση της απορρόφησης του ασβεστίου και ενδυνάμωσης των οστών. Μια μεγάλη μελέτη σε γυναίκες ηλικίας άνω των  65 ετών, έδειξε ελάττωση του κινδύνου για κάταγμα του ισχίου κατά 30% σε όσες ασκούνταν με περπάτημα, συγκριτικά με εκείνες που δεν ασκούνταν. Επιπρόσθετα, η τακτική σωματική άσκηση έχει σχετιστεί με ελαττωμένο κίνδυνο για ανάπτυξη καρκίνου του μαστού(5,21).

 Μελέτες των τελευταίων 30 ετών έδειξαν ότι η άσκηση είναι επωφελής, τόσο για τη διανοητική όσο και για τη σωματική υγεία. Η σωματική άσκηση μπορεί να είναι εξίσου αποτελεσματική με την ψυχοθεραπεία, τη χαλάρωση και τον διαλογισμό, στην αντιμετώπιση του στρες και της κατάθλιψης. Η άσκηση βελτιώνει τον ύπνο, ασκώντας κατά αυτό τον τρόπο ευνοϊκή επίδραση στη διάθεση. Οι γυναίκες που συμμετέχουν σε γυμναστικούς συλλόγους μπορούν να ωφεληθούν από τη διεύρυνση των  κοινωνικών συναναστροφών τους στα πλαίσια των συλλόγων αυτών και να βελτιώσουν έτσι την καθημερινότητά τούς(26).

7.3. Κάπνισμα και Αλκοόλ στην Εμμηνόπαυση

Το κάπνισμα αποτελεί την κύρια αιτία νοσηρότητας και πρόωρου θανάτου. Στις Η.Π.Α, το κάπνισμα ευθύνεται για τον θάνατο περισσότερων από 142.000 γυναικών κάθε χρόνο. Οι μισοί περίπου από τους θανάτους αυτούς οφείλονται σε καρκίνο των πνευμόνων. Το κάπνισμα έχει συσχετιστεί με πρόωρη εμμηνόπαυση. Καπνίστριες που σταμάτησαν το κάπνισμα εξαλείφουν τον επιπλέoν κίνδυνο για  καρδιοπάθεια μέσα σε δύο χρόνια. Χρειάζεται 10-14 χρόνια διακοπής του καπνίσματος  για μια καπνίστρια έτσι ώστε να βρεθεί στην κατάσταση της γυναίκας που δεν έχει καπνίσει ποτέ. Υπάρχουν άνθρωποι που μπορούν να σταματήσουν το κάπνισμα από μόνοι τους, κάποιοι άλλοι όμως δυσκολεύονται και χρειάζονται βοήθεια από ομάδες υποστήριξης ή τοπικούς οργανισμούς κατά του καπνίσματος ή βοήθεια και ενημέρωση από δικτυακούς τόπους(5,11).

Το αλκοόλ όχι μόνο πυροδοτεί τις εξάψεις, αλλά διαταράσσει και τον ύπνο. Η κατανάλωση αλκοόλ από μεσήλικες γυναίκες που έχουν ήδη προβλήματα ύπνου λόγω νυχτερινής εφίδρωσης ή άλλων καταστάσεων λόγω ηλικίας, μόνο να περιπλέξει μπορεί τα προβλήματα. Η συστηματική κατανάλωση αλκοόλ σχετίζεται με αύξηση του κινδύνου για καρκίνο του μαστού κατά 10- 15%. Αυξάνει επίσης την πιθανότητα για κάταγμα του ισχίου, καρκίνο του εντέρου και αιμορραγικό επεισόδιο. Η μεγάλη κατανάλωση αλκοόλ αυξάνει τον κίνδυνο για ηπατοπάθεια, καρκίνο, αλκοολισμό, πτώσεις από ύψος και αυτοκινητιστικά ατυχήματα. Ποια ποσότητα θεωρείται τελικά μεγάλη; Δύο ή τρία ποτά την εβδομάδα είναι πιθανώς ασφαλή, δύο ή περισσότερα την ημέρα δεν είναι. Αν και η κατανάλωση αλκοόλ μπορεί να οδηγήσει σε ελάττωση του κινδύνου για καρδιοπάθεια, οι ειδικοί δεν συνιστούν την κατανάλωση αλκοόλ από τις γυναίκες για τον λόγο αυτόν(5).
ΚΕΦΑΛΑΙΟ 8Ο - ΦΥΤΟΟΙΣΤΡΟΓΟΝΑ, ΒΟΤΑΝΑ ΚΑΙ ΒΙΤΑΜΙΝΕΣ

Καθώς οι προσδοκίες για πρόληψη των ασθενειών με τη βοήθεια της ορμονικής θεραπείας έχουν αρχίσει να φθίνουν, δεν προκαλεί έκπληξη το γεγονός ότι πολλές εμμηνοπαυσιακές γυναίκες στρέφονται όλο και συχνότερα σε εναλλακτικές μορφές θεραπείας των συμπτωμάτων τους.

Η συνταγογράφηση θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης για την αντιμετώπιση των εξάψεων είναι πολύ αποτελεσματική, δεν αποτελεί πάντα όμως την καλύτερη επιλογή, εξαιτίας των πιθανών κινδύνων για την υγεία που εγκυμονεί η χρήση τους(5).

Υπάρχει ωστόσο μία ποικιλία μη συνταγογραφούμενων προϊόντων , από σκευάσματα βιταμινών έως φυσικές ορμόνες. Τα προϊόντα της κατηγορίας αυτής είναι γνωστά ως συμπληρώματα διατροφής και δεν έχουν υποβληθεί σε κλινικές δοκιμές, ούτε έχουν ελέχθη σε ό,τι αφορά την αποτελεσματικότητα ή την καθαρότητα του περιεχομένου τους (19,11).

Κάποια προϊόντα μπορεί να έχουν μέτρια αποτελεσματικότητα, άλλα να μην είναι επιβλαβή, να είναι όμως αναποτελεσματικά ή ακριβά, ενώ υπάρχουν και προϊόντα που μπορούν να προκαλέσουν σοβαρά προβλήματα υγείας(27).

8.1. Η Χρήση Φυτοοιστρογόνων στην Εμμηνόπαυση

Υπάρχουν πολλά μη συνταγογραφούμενα  προϊόντα που πωλούνται ως φυσικά προϊόντα αντιμετώπισης της εμμηνόπαυσης. Ο όρος που χρησιμοποιείται είναι φυτοοιστρογόνα ή φυτοορμόνες, ουσίες φυτικής προέλευσης με ασθενείς ορμονικές δράσεις. Κυριότερες πηγές προέλευσης είναι τα φασόλια σόγιας και οι γλυκοπατάτες. Ο χαρακτηρισμός «φυσικό προϊόν» που χρησιμοποιείται ευρέως για μια ποικιλία προϊόντων υπονοεί ότι το προϊόν είναι ασφαλές και δεν προκαλεί βλάβες είναι ωστόσο σημαντικό ότι κάποια βότανα και φυτά έχουν φαρμακολογικές ιδιότητες (13).

Κάποια από αυτά μπορούν να αλληλεπιδρούν με άλλα φάρμακα που τυχόν παίρνουν οι γυναίκες ή να έχουν δικές τους παρενέργειες.

Υπάρχουν γυναίκες που αναγνωρίζουν κάποια αποτελεσματικότητα στα φυτοοιστρογόνα, ωστόσο δεν υπάρχουν στοιχεία αναφορικά με την αποτελεσματικότητα και την ασφάλεια τους (12).

8.1.1. Η Φυσική Προγεστερόνη
Ένα είδος εναλλακτικής θεραπείας που έχει γίνει δημοφιλές είναι  οι φυτοορμόνες που προέρχονται από ένα είδος μεξικάνικης γλυκοπατάτας και πωλούνται στο εμπόριο υπό μορφή δερματικής αλοιφής.Στην Ελλάδα κυκλοφορεί το σκεύασμα με το όνομα utrogestan (23).

Οι υποστηρικτές τους ισχυρίζονται ότι είναι ασφαλής και αποτελεσματική εναλλακτική επιλογή στα οιστρογόνα και στην προγεστερόνη για την ανακούφιση των εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων. Οι ισχυρισμοί αυτοί δεν έχουν αποδειχθεί με κλινικές μελέτες. Η ποσότητα της προγεστερόνης που περιέχεται στις αλοιφές ποικίλλει, χωρίς κανείς να είναι σίγουρος για το πόση ποσότητα χρησιμοποιεί (5).

Μια χαμηλή δόση ίσως δεν είναι επιβλαβής, μπορεί όμως να μην είναι καν αποτελεσματική. Μια πολύ χαμηλή δόση μπορεί στην πραγματικότητα να είναι επιζήμια αν μια γυναίκα βασίζεται σε αυτή για προστασία έναντι του καρκίνου της μήτρας, ενόσω παίρνει μονοθεραπεία ορμονικής υποκατάστασης με οιστρογόνα (3).

Αν η αλοιφή δεν αποδίδει επαρκή δόση για να προστατέψει τη μήτρα, ο κίνδυνος για καρκίνο της μήτρας αυξάνεται.  Για τους λόγους αυτούς, η Εταιρεία εμμηνόπαυσης της Βορείου Αμερικής δεν συνιστά τη χρήση μη συνταγογραφούμενων αλοιφών προγεστερόνης (5).

8.1.2. Η Δεϋδροεπιανδροστερόνη ή DHEA 

Η δεϋδροεπιανδροστερόνη ή DHEA που πωλείται ως μη συνταγογραφούμενο συμπλήρωμα διατροφής προέρχεται επίσης από άγριες γλυκοπατάτες. Στο σώμα η ορμόνη αυτή είναι ένα ανδρογόνο που παράγεται από τα επινεφρίδια (11).

Οι ισχυρισμοί ότι τα διατροφικά συμπληρώματα DHEA έχουν ευνοϊκή επίδραση στην ενεργητικότητα, στη διάθεση, στη libido, στην απώλεια βάρους και στην καθυστέρηση της γήρανσης, δεν έχουν μελετηθεί επαρκώς.

 Τα στοιχεία για την αποτελεσματικότητα της DHEA είναι περιορισμένα. Τα ευρήματα σχετικά με την επίδραση της στην καρδιαγγειακή νόσο είναι αλληλοσυγκρουόμενα (21).

Κάποιοι θεραπευτές εναλλακτικής ιατρικής συνιστούν ότι οι μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες που παρουσιάζουν κόπωση και μειωμένη διάθεση για σεξουαλική δραστηριότητα πρέπει να λαμβάνουν 5 έως 50 mg ημερησίως (5,11).

Οι δόσεις αυτές δεν είναι επιβλαβείς, χωρίς όμως να αποκλείεται η πιθανότητα παρενεργειών όπως η υπερτρίχωση του προσώπου και η ακμή.  Υψηλότερες δόσεις μπορεί να προκαλέσουν κατάθλιψη, ίκτερο και  αυξημένο κίνδυνο για καρκίνο του ήπατος(5).

8.1.3. Η Χρήση Σόγιας

Ως μια ασθενής φυσική πηγή οιστρογόνων η σόγια έχει θεωρηθεί ως πανάκεια για τις γυναίκες. Η σόγια περιέχει φυτοοιστρογόνα, που έχουν οιστρογονικές ιδιότητες σε κάποιους ιστούς του σώματος και αντιοιστρογονικές σε άλλους (27).

Υπάρχουν  ενδείξεις ότι η κατανάλωση τροφών που περιέχουν σόγια, μπορεί να είναι χρήσιμη στην άμβλυνση των εξάψεων και άλλων εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων, χωρίς ωστόσο το φαινόμενο να έχει πλήρως διευκρινιστεί (25).

Υπάρχει πιθανότητα οι οιστρογονικές ιδιότητες της σόγιας να ανταγωνίζονται τα φυσικά οιστρογόνα στο σώμα αντί να διευκολύνουν τις οιστρογονικές δράσεις.

Έχει αποδειχθεί ότι διαφορετικά προϊόντα σόγιας μεταβολίζονται διαφορετικά από γυναίκα σε γυναίκα. Κάποιες γυναίκες που μελετήθηκαν παρουσίασαν ανακούφιση από τα συμπτώματα, κάποιες όμως όχι (27).

Οι μελέτες  δεν έχουν καταλήξει σε σαφή συμπεράσματα σχετικά με τη σχέση της σόγιας και καρκίνου του μαστού, καρδιοπάθειας και απώλειας οστικής μάζας. Πάντως η  κατανάλωση τροφών που περιέχουν σόγια θεωρείται ασφαλέστερη από τη λήψη δισκίων(5).
8.1.4. Το Κόκκινο Τριφύλλι

Γνωστό ως Trifolium pratense, το κόκκινο τριφύλλι είναι ένα βότανο που χρησιμοποιήθηκε αρχικά από τους Ινδιάνους της Αμερικής για την αντιμετώπιση του κοκκύτη, της βρογχοκήλης και του καρκίνου. Έχει επίσης χρησιμοποιηθεί ως αντικαρκινικό φάρμακο και σε άλλες περιοχές του κόσμου και έχει βρεθεί σε εκχυλίσματα βοτάνων που χρησιμοποιούνται για την αντιμετώπιση ερεθισμού του δέρματος (11,27).

Προσφάτως, εκχυλίσματα κόκκινου τριφυλλιού χρησιμοποιήθηκαν για ανακούφιση εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων, κυρίως των εξάψεων και της κολπικής ξηρότητας (27).

Οι υποστηρικτές ισχυρίζονται ότι η αποτελεσματικότητα του προέρχεται από τις οιστρογονικές δράσεις του, ωστόσο τα αποτελέσματα υπήρξαν απογοητευτικά (4).

Το κόκκινο τριφύλλι βρίσκεται στην λίστα των ασφαλών ουσιών του Οργανισμού Τροφίμων και Φαρμάκων των Η.Π.Α, χωρίς να έχουν μελετηθεί οι μακροχρόνιες συνέπειες της χρήσης του(27).

8.2. Η Χρήση Βοτάνων στην Εμμηνόπαυση

Η λίστα των θεραπευτικών βοτάνων είναι μεγάλη. Παρακάτω αναφέρονται κάποια από τα συστατικά που απαντώνται συχνότερα σε συμπληρώματα φυτικής προέλευσης που πωλούνται σε εμμηνοπαυσιακές γυναίκες(27).

 8.2.1. Η Φυγόκορις

Ένα από τα βότανα που συναντάται συχνότερα σε μη συνταγογραφούμενα συμπληρώματα φυτικής προέλευσης, η φυγόκορις, φαίνεται ότι ανακουφίζει από τις εξάψεις και βελτιώνει τη διάθεση σε κάποιες γυναίκες. Πωλείται επίσης σε τυποποιημένη μορφή με το όνομα Remifemin. Δεν είναι σαφές αν η φυγόκορις έχει οιστρογονικές δράσεις. Μέχρι σήμερα δεν υπάρχουν ενδείξεις ότι η φυγόκορις αυξάνει τον κίνδυνο για καρκίνο του ενδομητρίου όπως κάνουν τα οιστρογόνα. Δεν φαίνεται επίσης να προκαλεί κολπική αιμόρροια όπως συμβαίνει με τη συνδυασμένη θεραπεία ορμονικής υποκατάστασης (25). 

Οι παρενέργειες περιλαμβάνουν γαστρεντερικές διαταραχές, χαμηλή αρτηριακή πίεση ή ελάττωση της αποτελεσματικότητας της θεραπείας υποκατάστασης με οιστρογόνα όταν  αυτή χορηγείται(27).
8.2.2. Η Βετονίκη

Για πολλά χρόνια η βετονίκη χρησιμοποιούνταν για την αντιμετώπιση ήπιων μορφών κατάθλιψης. Είχε δειχθεί σε μελέτες να είναι περισσότερο αποτελεσματική συγκριτικά με το εικονικό φάρμακο σε βραχυπρόθεσμη χορήγηση - δύο μήνες ή λιγότερο (25).

Προσφάτως, μια μελέτη έδειξε ότι η βετονίκη δεν είναι αποτελεσματικότερη από το εικονικό φάρμακο στην αντιμετώπιση της μείζονος κατάθλιψης. Για την αντιμετώπιση της ήπιας κατάθλιψης λαμβάνεται από το στόμα σε δόσεις των 300 mg τρεις φορές ημερησίως. Οι παρενέργειες περιλαμβάνουν γαστρεντερικές διαταραχές και φωτοευαισθησία (25,27).

Επιπρόσθετα, μπορεί να ελαττώσει ή να επαυξήσει την αποτελεσματικότητα φαρμάκων όπως η βαρφαρίνη,  η θεοφυλλίνη,  η κυκλοσπορίνη και τα από του στόματος χορηγούμενα αντισυλληπτικά(27).

8.2.3. Το Πολυτρίχι ή Αδίαντο
Οι μελέτες έδειξαν ότι το πολυτρίχι προκαλεί μικρή  βελτίωση της μνήμης σε πάσχουσες από νόσο  Αλτσχαϊμερ. Κάποιοι ειδικοί πιστεύουν ότι μπορεί να είναι χρήσιμο σε γυναίκες με περιεμμηνοπαυσιακά ή μετεμμηνοπαυσιακά προβλήματα μνήμης, δεν υπάρχουν ωστόσο οριστικά συμπεράσματα για να υποστηρίξουν τη χρήση για τον σκοπό αυτό (20).

Η συνήθης δόση είναι 120- 160 mg ημερησίως. Μπορεί να προκαλέσει στομαχικές διαταραχές, κεφαλαλγία, δερματικές αντιδράσεις και παράταση των χρόνων πήξης του αίματος. Προσοχή συνιστάται εφόσον χρησιμοποιείται με αντηπηκτική αγωγή (25).
Έχει συσχετιστεί με ενδοεγκεφαλική  αιμορραγία όταν χρησιμοποιήθηκε με αντιπηκτικό φάρμακο βαρφαρίνη. Κάποιοι ειδικοί συνιστούν να μη χρησιμοποιείται για διάστημα δύο εβδομάδων πριν από προγραμματισμένη χειρουργική επέμβαση λόγω του αυξημένου κινδύνου για αιμορραγία(27).

8.2.4. Η  Βαλεριανή

Έχοντας χρησιμοποιηθεί ως καταπραϋντικό για αιώνες, η βαλεριανή μπορεί να βοηθήσει κάποιες γυναίκες με εμμηνοπαυσιακής προέλευσης προβλήματα ύπνου.  Έχει δειχθεί ότι ελαττώνει τον χρόνο που χρειάζεται για να επέλθει ο ύπνος και βελτιώνει την ποιότητα του (27).

Λαμβάνεται πριν την κατάκλιση συνήθως σε δόσεις μεταξύ 400 mg και 900 mg. Μπορεί να προκαλέσει κεφαλαλγίες, ευερεθιστότητα και καρδιακές ανωμαλίες. Η βαλεριανή δεν πρέπει να χρησιμοποιείται μαζί με άλλα καταπραϋντικά και η οσμή της περιγράφεται ως «οσμή κάλτσας» (27).

8.2.5. Η Κάβα (Piper  methysticym)
Μελέτες έδειξαν ότι η κάβα είναι αποτελεσματικότερη από το εικονικό φάρμακο στην ανακούφιση του άγχους, ωστόσο η εγκυρότητα των μελετών αυτών έχει αμφισβητηθεί.

Προσφάτως η κάβα συσχετίστηκε με ηπατική ανεπάρκεια και κίρρωση του ήπατος σε μελέτες που έγιναν στη  Γερμανία, στην Ελβετία και στις Η.Π.Α. Άλλες  παρενέργειες περιλαμβάνουν γαστρεντερικές διαταραχές, κεφαλαλγία και διέγερση ή υπνηλία.

Μπορεί  να επαυξήσει τις δράσεις άλλων κατασταλτικών του κεντρικού νευρικού συστήματος και των αντιπηκτικών. Λαμβάνονται 210 mgημερησίως διαιρεμένα σε τρεις δόσεις (27).

8.2.6. Το Ginseng
Παρά την εξέχουσα θέση του στην παραδοσιακή κινέζικη ιατρική, το Ginseng δεν έχει δειχθεί αποτελεσματικό στην αντιμετώπιση των εξάψεων ή άλλων συμπτωμάτων που σχετίζονται με την εμμηνόπαυση.

Έχει επίσης αρκετές παρενέργειες όπως αϋπνία, αύξηση της αρτηριακής πίεσης, παράταση των χρόνων πήξης του αίματος και υπογλυκαιμία αν χρησιμοποιηθεί μαζί με ινσουλίνη(27).
8.2.7. Η Αγγελική

Άλλο ένα συχνό συστατικό της παραδοσιακής κινέζικης ιατρικής,  η  αγγελική, έχει χρησιμοποιηθεί για την αντιμετώπιση πολλών γυναικολογικών παθήσεων.

Σε μια συγκριτική μελέτη με εικονικό φάρμακο, δεν δείχθηκε αποτελεσματικό στη ανακούφιση των εξάψεων  ή άλλων εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων, ωστόσο πολλοί υποστήριξαν ότι τα κινέζικα βότανα δεν χρησιμοποιούνται μεμονωμένα και ως εκ τούτου η αποτελεσματικότητα τους προκύπτει από τον συνδυασμό τους που χρησιμοποιούν οι Κινέζοι πρακτικοί ιατροί(27).

8.3. Η Λήψη Βιταμινών στην Εμμηνόπαυση

Οι βιταμίνες και τα ιχνοστοιχεία είναι σημαντικά σε οποιαδήποτε ηλικία, αλλά όσο αυξάνεται πιθανώς να παίζουν ρόλο στην πρόληψη ασθενειών. Οι μεσήλικες γυναίκες ίσως πρέπει να αρχίσουν να τα θεωρούν ως μια επιπρόσθετη ασπίδα προστασίας έναντι των χρόνιων παθήσεων (11).

Κάποιες βιταμίνες και ιχνοστοιχεία μπορούν να βοηθήσουν στην ελάττωση του κινδύνου διαφόρων χρόνιων παθήσεων που σχετίζονται με τη γήρανση, ενώ υπάρχουν και κάποιες ενδείξεις ότι η βιταμίνη Ε προκαλεί κάποια ανακούφιση από τις εξάψεις(5).

8.3.1. Το Ασβέστιο και η  Βιταμίνη D
To ασβέστιο συμβάλλει στην ομαλή λειτουργία των οστών, της καρδιάς και του νευρικού συστήματος. Οι γυναίκες αρχίζουν να χάνουν οστική μάζα με γρήγορο ρυθμό μετά την εμμηνόπαυση. Έτσι καθίσταται σημαντική η λήψη 1.200 mg ασβεστίου την ημέρα, ειδάλλως υπάρχει ο κίνδυνος οστεοπόρωσης και καταγμάτων με μεγάλη νοσηρότητα στα επόμενα χρόνια (5).

Ωστόσο το ασβέστιο από μόνο του δεν αρκεί. Το ασβέστιο και η βιταμίνη D δουλεύουν από κοινού ώστε να διατηρηθεί η οστική πυκνότητα. Χωρίς τη βιταμίνη D το σώμα δεν μπορεί να απορροφήσει ασβέστιο (17).

Η παραγωγή της βιταμίνης D γίνεται στο σώμα από την αλληλεπίδραση της υπεριώδους ακτινοβολίας του ήλιου με μια μορφή χοληστερόλης στο δέρμα (19).

Μια μικρής διάρκειας έκθεση στην ηλιακή ακτινοβολία - περίπου 15 λεπτά την ημέρα - διευκολύνει την παραγωγή βιταμίνης D, ωστόσο μεγαλύτερη έκθεση μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο για καρκίνο του δέρματος. Η βιταμίνη D είναι επίσης διαθέσιμη στο εμπλουτισμένο γάλα. Κύριες πηγές ασβεστίου είναι τα γαλακτοκομικά προϊόντα αλλά και τα πράσινα λαχανικά.

Δεν είναι εύκολο να πάρουμε επαρκή ποσότητα ασβεστίου καθημερινά και έτσι η λήψη συμπληρωμάτων ασβεστίου είναι μια καλή επιλογή(5).

8.3.2. Ο Ρόλος των Αντιοξειδωτικών

Τα αντιοξειδωτικά είναι ουσίες που συλλαμβάνουν  και εξουδετερώνουν  ελεύθερες ρίζες που προκαλούν βλάβες στα κύτταρα του σώματος. Οι βιταμίνες C και Ε και τα β-καροτένια είναι σημαντικές αντιοξειδωτικές ουσίες και η αυξημένη πρόσληψη τους παρέχει επιπλέον προστασία έναντι κάποιων χρόνιων παθήσεων. Οι μελέτες ωστόσο δεν έχουν καταλήξει σε οριστικά συμπεράσματα (5,27).

Η βιταμίνη Ε έχει δειχθεί ότι ανακουφίζει ελαφρώς από τις εξάψεις σε πάσχουσες από καρκίνο του μαστού. Το σελήνιο αποτελεί μέρος ενός σημαντικού ενζύμου που δρα ως αντιοξειδωτικό και σχετίζεται στενά με τις λειτουργίες της βιταμίνης Ε. Δεν έχει δειχθεί να ανακουφίζει τα εμμηνοπαυσιακά συμπτώματα (4,25).

Κάποιες μελέτες έδειξαν υποσχόμενα αποτελέσματα, κάποιες άλλες όμως δεν έδειξαν χρησιμότητα στην πρόληψη του καρκίνου. Κάποιες μεγάλες μελέτες συνέδεσαν το σελήνιο με μια μικρή αύξηση του καρκίνου του μαστού.

Αν και τα αποτελέσματα τυχαιοποιημένων μελετών δεν υποστηρίζουν τη λήψη διατροφικών  συμπληρωμάτων αντιοξειδωτικών ως τρόπο πρόληψης χρόνιων ασθενειών, πληθυσμιακές μελέτες δειχθούν ότι άνθρωποι που καταναλώνουν μεγαλύτερες ποσότητες πλήρων δημητριακών, φρούτων και λαχανικών που είναι πλούσια σε αντιοξειδωτικά, παρουσιάζουν χαμηλότερα ποσοστά καρδιοπάθειας συγκριτικά με αυτούς που καταναλώνουν μικρότερη ποσότητα τέτοιων τροφών(5).

8.3.3. Οι Βιταμίνες του Συμπλέγματος Β
Η διατήρηση των κατάλληλων επιπέδων κάποιων βιταμινών του συμπλέγματος Β μπορεί σε γυναίκες μέσης και μεγάλης ηλικίας να αποτρέψει την εμφάνιση αναιμίας, κατάθλιψης, αϋπνίας, ευερεθιστότητας  και πιθανώς καρδιοπάθειας και καρκίνου του μαστού(5).

Το φυλλικό οξύ, ανήκει στις βιταμίνες του συμπλέγματος Β και έχει πολλές ιδιότητες που συμβάλλουν στην καλή υγεία του οργανισμού. Εκτός από τη συμβολή του στην πρόληψη βλαβών του νευρικού σωλήνα στα αναπτυσσόμενα έμβρυα, το φυλλικό οξύ μπορεί να βοηθήσει στην ελάττωση του κινδύνου για καρδιοπάθεια και κάποιους τύπους καρκίνου, περιλαμβανόμενου του καρκίνου του μαστού και του εντέρου (11).

 Ειδικότερα, η καθημερινή λήψη συμπληρώματος φυλλικού οξέως συνδράμει στην ελάττωση του κινδύνου για καρκίνο σε άτομα που καταναλώνουν αλκοόλ. Το φυλλικό οξύ βρίσκεται στα πράσινα λαχανικά, στα πορτοκάλια και στα επεξεργασμένα δημητριακά (4).

Στη μελέτη NHS δείχθηκε ότι οι γυναίκες που λάμβαναν τη συνιστώμενη ημερήσια δόση φυλλικού από τροφές ή συμπληρώματα διατροφής είχαν χαμηλότερο κίνδυνο καρδιακής νόσου συγκριτικά με γυναίκες που λάμβαναν μικρότερες ποσότητες. Η συνιστώμενη ημερήσια δόση είναι 400 mcg την ημέρα(5).
Η βιταμίνη Β12, είναι αναγκαία για την παραγωγή ερυθρών αιμοσφαιρίων και την ομαλή λειτουργία του νευρικού συστήματος. Βρίσκεται στο κόκκινο κρέας, στο κοτόπουλο, στο ψάρι, στα γαλακτοκομικά προϊόντα και στα επεξεργασμένα δημητριακά (5).

Ανεπάρκεια της βιταμίνης Β12 είναι δυνατόν να συμβεί σε ηλικιωμένους, αν ελαττωθούν  τα γαστρικά οξέα που βοηθούν στην απορρόφηση  της βιταμίνης από τις τροφές (11).

Η ανεπάρκεια της βιταμίνης Β12 σε ηλικιωμένους, μπορεί να οδηγήσει σε μια κατάσταση που ονομάζεται κακοήθης αναιμία, η οποία ενδέχεται να προκαλέσει νευρικές βλάβες και ενίοτε άνοια. Στις περιπτώσεις αυτές απαιτείται ενέσιμη χορήγηση της βιταμίνης Β12 καθώς δεν υπάρχει η ικανότητα απορρόφησης της από το πεπτικό σύστημα (5,11).

Η βιταμίνη Β6 παίζει ρόλο στον μεταβολισμό λιπών και πρωτεϊνών και βοηθά στην ανάπτυξη των ερυθρών αιμοσφαιρίων και του νευροδιαβιβαστή σεροτονίνη. Οι κύριες πηγές της είναι το κρέας και τα όσπρια (27).

Η βιταμίνη Β6 μπορεί να βοηθήσει στην ελάττωση του κινδύνου για καρδιοπάθεια ενώ μελέτες έδειξαν ότι η πρόσληψη  ποσότητας μικρότερης από τη συνιστώμενη των 2 mg ημερησίως σχετίζεται με αυξημένο κίνδυνο στεφανιαίας νόσου. Τα χαμηλά επίπεδα της βιταμίνης Β6 έχουν επίσης σχετιστεί με την κατάθλιψη, την αϋπνία και την ευερεθιστότητα (4,27).

Με την ελάττωση της κατανάλωσης κόκκινου κρέατος χωρίς την αύξηση οσπρίων, πιθανώς να ελαττωθεί η πρόσληψη της βιταμίνης αυτής. Η καθημερινή λήψη ενός πολυβιταμινούχου διατροφικού συμπληρώματος είναι μια καλή επιλογή(5).

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 9Ο - ΕΝΑΛΛΑΚΤΙΚΕΣ ΘΕΡΑΠΕΙΕΣ ΤΗΣ ΕΜΜΗΝΟΠΑΥΣΗΣ
9.1. Η Θεραπεία με Ομοιοπαθητική

Η  ομοιοπαθητική είναι ένα πλήρες σύστημα ιατρικής που έχει σκοπό να βελτιώσει τη γενική υγεία, ενισχύοντας τις φυσικές θεραπευτικές ικανότητες του σώματος. Η ομοιοπαθητική βασίζεται στην αρχή ότι τα συμπτώματα και οι εκδηλώσεις μιας ασθένειας είναι στην πραγματικότητα προσπάθεια του οργανισμού να θεραπευτεί μόνος του. Επομένως, αν χρησιμοποιηθεί μια ουσία που μπορεί να δημιουργήσει μια παρόμοια εικόνα συμπτωμάτων με την ασθένεια, ενισχύει τον αμυντικό μηχανισμό του οργανισμού. Τα φάρμακα φτιάχνονται από ένα μητρικό βάμμα, που είναι μια πρόσμειξη της φυτικής, ζωικής ή ορυκτής πηγής με καθαρή αλκοόλη(28 ).

Οι ομοιοπαθητικοί ιατροί, θεραπεύουν τα εμμηνοπαυσιακά συμπτώματα μέσω μιας διαδικασίας, κατά την οποία, ο ομοιοπαθητικός ιατρός συλλέγει και διαχειρίζεται την θεραπεία κάθε γυναίκας στηριζόμενος στο σύνολο των συμπτωμάτων που εμφανίζει και στη φυσική, συναισθηματική και διανοητική της κατάσταση. Οι περισσότερες ομοιοπαθητικές θεραπείες, μπορούν να χρησιμοποιηθούν για τα εμμηνοπαυσιακά συμπτώματα. 

Τα συχνότερα χρησιμοποιούμενα φάρμακα από ομοιοπαθητικούς για ανακούφιση των εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων είναι(28): 

1) Το άγριο χαμομήλι, η μπελαντόνα για την αντιμετώπιση της ευερεθιστότητας, της νευρικότητας και της κατάθλιψης.

2) Η σέπια, το θειάφι για εξάψεις και νυχτερινές εφιδρώσεις.

3) Η βρυωνία για κολπική ξηρότητα.

4) Το καφεόδεντρο, η μπελαντόνα για την αϋπνία.

5) Η λάχεση για  τις ζαλάδες.
9.2. Η Αρωματοθεραπεία

Αρωματοθεραπεία σημαίνει θεραπεία που χρησιμοποιεί τις αισθήσεις. Αποτελεί, δηλαδή, μια ολιστική θεραπεία φροντίδας για το σώμα με ευχάριστες οσμές αιθέριων ελαίων που ανακουφίζουν από τον πόνο, το στρες, την κούραση και αναζωογονούν σώμα και μυαλό. Τα αιθέρια έλαια είναι αρωματικά αποστάγματα (εκχυλίσματα) που προέρχονται από φυτά, δέντρα, φρούτα, σπόρους και διακριτικές θεραπευτικές ψυχολογικές και φυσιολογικές ιδιότητες ενώ έχουν μέγιστη δράση μόνο όταν παρασκευάζονται από φυσικά, αγνά υλικά (29). 

Τα αιθέρια έλαια που χρησιμοποιούνται για την αντιμετώπιση εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων είναι(30): 

1) Λεβάντα και μέντα για πονοκεφάλους.

2) Ευκάλυπτος και τριαντάφυλλο για ευερεθιστότητα, άγχος.

3) Ανθόνερο και λεβάντα για την αϋπνία.

9.3. Γιόγκα

Αποτελεί πιθανότατα την πιο γνωστή θεραπεία αυτοσυγκέντρωσης. Οι ασκήσεις που προσφέρει η γιόγκα ωφελούν τόσο το σώμα όσο και το μυαλό, χαρίζοντας ενέργεια και ψυχική ισορροπία. Η γιόγκα περιλαμβάνει μια σειρά από ασκήσεις και αναπνοές που βοηθούν το γυναικείο σώμα να προσαρμοστεί ευκολότερα στις αλλαγές που προκαλούνται λόγω της εμμηνόπαυσης. Οι ασκήσεις της γιόγκα βελτιώνουν την κυκλοφορία του αίματος, την οξυγόνωση των ιστών και ολόκληρο το γυναικείο αναπαραγωγικό σύστημα, λόγω βελτίωσης της κυκλοφορίας του αίματος και οξυγόνωσης στην περιοχή της πυέλου και παράγεται καλύτερη ωοθηκική λειτουργία (31).

Στις γυναίκες που ασχολούνται με τη γιόγκα, έχει παρατηρηθεί ότι  μειώνεται η συχνότητα και σοβαρότητα εξάψεων και εφιδρώσεων, η ευερεθιστότητα, η νευρικότητα, η αϋπνία ενώ αυξάνεται η επιθυμία για σεξουαλική επαφή. Οι ασκήσεις της γιόγκα ερεθίζουν το νευρικό σύστημα και τον εγκέφαλο, βελτιώνοντας τη μνήμη και την ικανότητα συγκέντρωσης, ενώ παράλληλα επιδρούν στα ενδοκρινικά όργανα, ιδιαίτερα τον θυρεοειδή, ενισχύοντας το μεταβολισμό. Άλλα  οφέλη της γιόγκα είναι ότι βοηθά στην αντιμετώπιση πεπτικών διαταραχών και βελτιώνει τη λειτουργία καρδιαγγειακού συστήματος. Το σημαντικότερο, ωστόσο, όφελος της yoga είναι ότι δυναμώνει την οστική λειτουργία βοηθώντας στην πρόληψη της οστεοπόρωσης ή στην αντιμετώπιση της καθώς έχει διαπιστωθεί ότι αυξάνει την οστική μάζα(31).

ΕΠΙΛΟΓΟΣ

Στην παρούσα εργασία έγινε προσπάθεια να αποδοθεί με όσο το δυνατό καλύτερο τρόπο η έννοια της κλιμακτηρίου, της εμμηνόπαυσης και ειδικότερα την περίοδο στην οποία εντάσσεται μια γυναίκα όταν φτάσει στην ώριμη ηλικία. Φυσικά η χρονική αυτή στιγμή στην ζωή κάθε γυναίκας είναι πολύ σημαντική και αποτελεί για εκείνη το εφαλτήριο νέων εξελίξεων τόσο στο σώμα όσο και στην ψυχολογική διάσταση μιας γυναικείας παρουσίας. 

Οι γυναίκες παρ’ όλες τις ανασφάλειές τους, πρέπει να αντιμετωπίσουν αυτή τη νέα κατάσταση με πολλούς τρόπους, κατά κύριο με θεραπευτική προσέγγιση. Σ’ αυτή βέβαια πρέπει να ληφθούν υπ’ υπόψη και η διάθεση της γυναίκας για να οδηγήσει σε ικανοποιητικότερα αποτελέσματα. 

Πρέπει αρχικά να ορισθεί ο τύπος και η φάση της εμμηνόπαυσης, στην οποία βρίσκεται ή γυναίκα και η ενδεχόμενη ορμονική θεραπεία που χρειάζεται η ανάλογα με την ηλικία της, την αιτία της εμμηνόπαυσης και τη βαρύτητα των πρώιμων συμπτωμάτων. Επίσης πρέπει να καθοριστούν, σε συνεργασία με τη γυναίκα, οι στόχοι της χορήγησης της Θ.Ο.Υ. και να συνεκτιμηθούν εναλλακτικές στρατηγικές. 

Τα οιστρογόνα είναι συνήθως αποτελεσματικά στην αντιμετώπιση των πρώιμων εμμηνοπαυσιακών συμπτωμάτων. Οι εναλλακτικές θεραπευτικές προσεγγίσεις για τα αγγειοκινητικά συμπτώματα και τις διαταραχές του ύπνου και της διάθεσης πρέπει να περιλαμβάνουν αλλαγές στον τρόπο ζωής, μη οιστρογονικά σκευάσματα και διατροφικά συμπληρώματα μολονότι κανένα από αυτά δεν φθάνει σε αποτελεσματικότητα τα οιστρογόνα. Η ξηρότητα του κόλπου που μπορεί να αντιμετωπισθεί εναλλακτικά με κολπικά λιπαντικά.

   Όπως έχει ήδη τονιστεί, η κατάλληλη διατροφή, η άσκηση και η ιατρική φροντίδα, αποτελούν σημαντικά βήματα για καλή υγεία δια βίου. Ωστόσο, καλή υγεία σημαίνει κάτι περισσότερο από την απουσία νόσου. Οι μεσήλικες γυναίκες μπορούν να βελτιώσουν την ποιότητα ζωής τους διατηρώντας τις κοινωνικές σχέσεις τους, ελαττώνοντας το στρες και το άγχος και δίνοντας στον εαυτό τους χρόνο για χαλάρωση και ευχάριστες δραστηριότητες. Ένα πολύ σημαντικό χαρακτηριστικό που πρέπει να γίνει κατανοητό σχετικά με την εμμηνόπαυση, είναι ότι πρόκειται μια εμπειρία που βιώνεται διαφορετικά από κάθε γυναίκα.

Συμπερασματικά λοιπόν η ιδανική θεραπεία της εμμηνόπαυσης πρέπει να προσαρμόζεται στις ανάγκες των μετεμμηνοπαυσιακών γυναικών και να στηρίζεται στη μοριακή βιολογία για νέους μηχανισμούς δράσης. Επιπλέον πρέπει να αναπτυχθούν νέες και ακριβέστερες διαγνωστικές μέθοδοι για να επιλεγούν οι γυναίκες που θα ωφεληθούν περισσότερο και να γίνεται σωστή παρακολούθηση των γυναικών. Τέλος πρέπει να διασφαλισθεί η ασφάλεια και η αποτελεσματικότητα της θεραπείας ορμονικής υποκατάστασης.
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Πίνακας 1: Πιθανότητα Ανάπτυξης Καρκίνου του Μαστού στις Διάφορες Ηλικιακές Ομάδες
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