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Vpliv staranja na kakovost Zivljenja v sodobnih
zahodnih potrosniskih druzbah na splosno (in na
kakovost Zivljenja zensk v teh druzbah se posebej)

Vesna V. Godina

Kljuéne besede: staranje, starost, zahodne potro$niske druzbe, staranje
zensk, druzbeni polozaj starejsih zensk

Izvledek

V predavanju bomo pokazali, kak$no je v danasnjih zahodnih potro$niskih
kapitalisti¢cnih druzbah razumevanje staranja in starosti na splo$no ter starej-
sih in starajocih se Zensk $e posebej. Pokazali bomo: kdaj in kako se je na
Zahodu spremenilo razumevanje starosti; kako je mladost postala merilo
normalnosti in zdravja; kako je taksno razumevanje staranja in starosti pove-
zano z ekonomijo zahodnih kapitalisti¢nih druzb in s kulturo narcisizma kot
prevladujoco kulturo v zahodnih druzbah; kako sta starost in staranje postala
razumljena kot socialna patologija in celo bolezensko stanje, ki ga je treba
zdraviti; kako so bili Stevilni vidiki Zenskega Zivljenja na Zahodu od II. sve-
tovne vojne dalje spremenjeni v trge (telo, videz, zdravje itd.) in kako tak$no
razumevanje staranja in starosti vpliva na polozaj starejsih zensk v zahodnih

druzbah.

Uvod

Kdaj in kako se je na Zahodu spremenilo razumevanje starosti in kako je
mladost postala merilo normalnosti in zdravja

Svetovno znana ameriska antropologinja Margaret Mead je ze leta 1970 v
svojem delu Culture and Commitment: a Study of Generation Gap uvedla
koncept »prefigurativne kultures, torej kulture, v kateri sta zamenjani vlogi
starej$ih in mladih: opazila je namre¢, da je v ZDA na delu pomembna dru-
zbena sprememba, povezana z zmanjSevanjem vloge in pomena starosti in




starej$ih ter povecevanjem vloge in pomena mladih in mladosti, s katero je
povezano tudi dejstvo, da mladi postajajo merilo zazelenosti in da se starejsi
ucijo od mladih, jih oponasajo. Samo nekaj let pozneje, leta 1979, je Chris-
topher Lasch izdal svojo precizno analizo ameriske prefigurativne kulture, ki
jo sam poimenuje kultura narcisizma. V' tej kulturi mladi in mladost posta-
nejo merilo socialnega in individualnega bivanja in uspeha, medtem ko sta-
rost in staranje postaneta grozljivi stanji, ki se jima je treba izogibati in ki
jima je treba poskusiti z vsemi sredstvi ubezati. Od sedemdesetih let 20.
stoletja do danes so se potrosniske druzbe s svojo kulturo narcisizma razsirile
v vse zahodne drzave, tudi v postsocialisticne. Tako danes na Zahodu Zivimo
v svetu, ki ga preveva negativno dojemanje staranja in starejsih (prim. Lasch,
Twenge), ¢emur seveda ne morejo ubezati niti starejse in starajoce se zenske.

Vsebina

Povezanost staranja in starosti z ekonomijo zahodnih kapitalistiénibh
druzb in z za te druzbe znacilno kulturo narcisizma

Zahodne kapitalisti¢ne druzbe so s prehodom v korporativni tip kapitalizma
po drugi svetovni vojni vpeljale tip kapitalizma, ki je izpostavil dve klju¢ni
ekonomski prioriteti: prvi¢, povecevanje produktivnosti in, drugi¢, povece-
vanje potro$nje. Preorientacija proizvodnje na trenutne ucinke in njihovo
povecevanje je s sabo prinesla tudi spremenjeno kulturo, v kateri, kot izpos-
tavlja Lasch, preteklost ni ve¢ pomembna, pomembni niso dosezki in znanje
iz preteklosti, ampak je pozornost preusmerjena v sedanjost in doseganje ¢im
vedjega udinka, tudi socialnega aplavza, tu in zdaj. V tej druzbi in kulturi
starejSe generacije, ki se po lastni produktivnosti ne morejo meriti z mlaj$imi
generacijami, izgubijo svojo druzbeno vlogo in pomen tudi zato, ker prete-
klo znanje, izku$nje in modrost, ki so jih starejsi skozi zivljenje nabrali, niso
niti ekonomsko niti socialno nagrajevani. StarejSe generacije za¢ne druzba
razumeti ne kot vir stabilnosti, znanja, modrosti, izkusenj in podobnega, kar
je bilo za razumevanje starejsih generacij obicajno v vecini ¢loveskih druzb,
ampak kot oviro in strosek, ki ju je treba zminimalizirati.

To spremenjeno razumevanje preteklosti in starejsih generacij je kljuéni
vzrok za slabsanje poloZaja starejsih v zahodnih druzbah. Starejsi so tudi kot
posamezniki videni kot ovira, strosek, kot nepotrebni, zastareli in podobno.
Skratka, starejse generacije kot celota in starejsi ljudje kot posamezniki so v
zahodnih druzbah negativno vrednoteni in stigmatizirani kot vir stroskov in
problemov, kot ovira spremembam, napredku ipd., ki niti kot generacije niti




kot posamezniki k druzbi in njeni dobrobiti nimajo ve¢ kaj prispevati. Tak-
$no razumevanje je povezano tudi s strahom pred starostjo in staranjem, za
katerega Lasch ugotavlja, da je ena temeljnih znacilnosti kulture narcisizma.

Staranje in starost kot novi trg

Druga klju¢na skupina razlogov, iz katerih je starost postala negativno vred-
notena, pa je pretvorba starosti in staranja v trg.

Zahodne kapitalisticne potro$niske druzbe so namre¢ v drugi polovici 20.
stoletja zacele uvajati nov tip trgov, trge objekta zelje malega a. To so trgi, na
katerih se ne trzi potreba, ampak ¢lovekova konstitutivna nezmoznost zado-
voljiti lastno Zeljo. Ti trgi se od klasi¢nih trgov potreb locijo po tem, da se
nikoli ne zaprejo, saj zelje v primerjavi s potrebo ni mogoce nikoli zadovolji-
ti. Kot taki so ti trgi idealni za neskon¢no potrosnjo, ki je v zahodnih potro-
sniskih kapitalisti¢nih druzbah, za katere je znacilna ekonomska hiperprodu-
kcija, ekonomski pogoj za obstoj teh druzb. Od Sestdesetih let do danes so se
tako v trge spremenila skorajda vsa podrocja clovekovega bivanja, tudi stara-
nje. Staranje je odlicen trg, saj cilja — ponovne mladosti — ni mogoce dosedi,
kar za prodajo pomeni, da je mogoce starajo¢im se ljudem znova in znova
prodajati neskon¢no Stevilo najrazli¢nejsih izdelkov, ki naj bi jim povrnili
mladost ali vsaj ustavili staranje.

Starost in staranje kot socialna patologija in celo bolezensko stanje, ki ga
je treba zdraviti

Seveda pa je tak$no delovanje trga mogoce le, Ce sta starost in staranje videna
kot nekaj nezazelenega, kot napaki ali celo kot bolezensko stanje, ki ga je
treba zdraviti. Tak$no razumevanje staranja in starosti se je od konca 20.
stoletja do danes uveljavilo v vseh zahodnih druzbah. Na delu ga je mogoce
opazovati na razli¢nih podro¢jih. Naj navedemo le dve ilustraciji: videz in
zdravje.

Ko gre za videz, je vsako odstopanje od mladega telesa videno kot nekaj
negativnega, celo grdega. Ko gre za zenska telesa, so v kulturi narcisizma
postala lepotni ideal nerazvita dekliska telesa najstnic, vsako odstopanje od
tega ideala pa je videno kot problem oz. kot neestetsko telo. Zato danes na
svetu milijone Zensk strada, izvaja najrazli¢nejSe diete in druge postopke, s
katerimi naj bi svoja odrasla Zenska telesa ponovno pretvorile v najstniska
dekliska telesa. Ker ta pretvorba ni mogoca, trgi za prodajanje najrazli¢nejsih




izdelkov, terapij, diet in preostalega, kar naj bi pripomoglo k pretvorbi odra-
slega Zenskega telesa v deklisko telo, ostajajo odprti.

Drugi ilustrativni primer je zdravje. Danes za zdravje kot kriterij veljajo
standardi in izvidi, ki so znacilni za mlada telesa — ko gre za telesno tezo,
raven holesterola, viSino krvnega tlaka itd. Odstopanja od teh idealnih vred-
nosti so avtomati¢no razumljena kot bolezenska stanja oz. kot znanilci bole-
zni, ki jih je treba zdraviti, ne pa kot normala znacilnost staranja. Tudi ¢e bi
bila videna kot slednje, pa bi bila zaradi negativnega odnosa do starosti in
staranja ter zaradi strahu pred staranjem brana kot znamenja negativnega
telesnega stanja, ki ga je treba odpravljati in proti kateremu se je treba boriti.

Vpliv zahodnega razumevanja staranja in starosti na polozaj starejsih
Zensk v zahodnih druzbah

Kar velja na Zahodu za staranje in starost na splosno, velja tudi za staranje in
starost zahodnih Zensk oz. za staranje in starost zahodnih Zensk velja $e pose-
bej. Razlog za to je na Zahodu od antike uveljavljena biologi¢nost druzb, ki
jo je Oyewumijeva razpoznala kot kljuéno znacilnost Zahoda. Ta znacilnost
skupaj z za Zahod znacilnim razumevanjem belega moskega, belca kot ideala
¢clovekove eksistence, vodi v dvojno negativno stigmatizirani polozaj starejsih
zensk: po eni strani so zZenske, ker niso moski, obsojene na podrejeni druz-
beni poloZaj (prim. Perez, tudi Zablode feminizma); po drugi strani pa so
obsojene na podrejene druzbene polozaje kot starejse osebe.

Polozaj zensk v zahodnih druzbah $e dodatno slabsa dejstvo, da so Zenske,
posebej Zenska telesa, bistveno bolj kot moski in njihova telesa, trzene, kar
pomeni tudi izpostavljene nedosegljivim trznim standardom za doseganje
trzno predpisane telesne podobe kot poti do osebne srece, uspeha itd.

Zakljucek

Staranje in starost sta v zahodnih druzbah pomembna dejavnika slabsanja
druzbenega poloZaja zensk. Tudi ugotovitve empiri¢nih raziskav dokazujejo,
da v zahodnih druzbah prav starejSe zenske spadajo med najranljiveje in
najbolj diskriminirane druzbene skupine.

Zato ne ¢udi dejstvo, da se Zenske na Zahodu borijo zoper lastno staranje,
posebej zoper staranje lastnega telesa, z vsemi sredstvi ter da v tem okviru
sprejemajo tudi razumevanje staranja kot bolezenskega stanja in se proti tej
»bolezni« borijo tudi s pomodjo razli¢nih strok, ki delijo razumevanje staran-
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ja kot bolezenskega stanja, ki ga je treba zdraviti. Tu igra prav medicina z
najrazli¢nej$imi pristopi, npr. s hormonskim »zdravljenjem« menopavze,
pomembno, celo klju¢no vlogo.

Tako Zenske kot posameznice kot tudi razli¢ne stroke bi se morale zavedati,
da so tovrstne prakse boja proti starosti ne le problemati¢ne, ampak tudi
individualno in druzbeno skodljive.
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Delo in kakovost Zivljenja v poznih srednjih letih

Metoda Dodié Fikfak

Uvod

Nobenega dvoma ni, da se aktivna leta Zivljenja podalj$ujejo in da na delov-
nem mestu vedno pogosteje ostajajo ljudje, ki so stari ve¢ kot 60 let. Danes
je ze povsem jasno, da nikakor ne gre enaciti bioloske starosti s fiziolosko
starostjo in da z nenadnim odhodom starej$e populacije odhaja v pokoj
bogastvo izkusenj, znanja, lojalnosti, socialnih in poslovnih mrez. Zato je
smiselno ohranjati ustvarjalno delovno silo ¢im dlje aktivno, predvsem pa ji
omogociti pocasen ali postopen odhod v pokoj, pri ¢emer naj svoje znanje in
spretnosti ter izku$nje v najvec¢ji mozni meri pred odhodom posreduje mla-
dim. Mladim pa je treba prikazati pomen takega znanja, izkusenj in social-
nih mrez.

Po drugi svetovni vojni je ideja o Zivljenjski poti lo¢enih obdobij izobrazeva-
nja, dela in upokojitve postala priljubljena med "socialnimi partnerji". Ti so
ustvarili prakso, da uporabijo starost in invalidnost kot orodje za olajsan
odhod starejsih delavcev. Ceprav je bilo takrat to verjetno upraviceno, zdaj
ta pravila in prakse ovirajo spodbude posameznikov in delodajalcev za vlaga-
nje v ¢loveski kapital in delovna okolja, ki starej$im delavcem omogocajo, da
ostanejo delovno aktivni. Skupina $vedskih avtorjev trdi, da je delovno
okolje za ljudi, rojene okoli leta 2000, precej druga¢no od tistega sto let pre;j.
Ljudje so bolj zdravi in zivijo veliko dlje, delovno okolje pa je prijaznejse.
Avtorji ugotavljajo, da ni ve¢ upraviceno subvencioniranje odhoda v pokoj
okoli 60. leta starosti za zdrave delavce, zlasti glede na prihajajoée pomanj-
kanje delovne sile v Evropi.

V Evropi bo leta 2025 pri¢akovan delez ljudi, starejsih od 65 let, okrog 30
odstotkov, podporno razmerje (to je razmerje med odraslim aktivnim prebi-
valstvom in starej$imi od 65 let ter mlaj$imi od 15 let) pa eno tretjino tistega
iz leta 1950, zato v $tevilnih drzavah obstaja ekonomski imperativ, kako
vzpodbuditi ljudi, da bi ostali v delovnem procesu tudi v starosti.
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Delazmoznost starejsih

Spreminjajo¢i se starostni profil delovne populacije prinasa koristi in tvegan-
ja. Seveda lahko delo v pozno starost koristi zdravju, hkrati pa je lahko veli-
ko breme za tiste, ki so dejansko bolni.

Najpogostejse bolezni odraslih, ki omejujejo njihovo delazmoznost, so kost-
no-misi¢ne bolezni (KMB), zato se postavljajo vprasanja: kako je mogoce
delati s kroni¢no KMB, je delo za delavca s KMB dobro za njegovo zdravje,
kako so pri delu delavci s KMB dejansko omejeni, kako pogosto KMB ome-
jujejo njihovo delazmoznost, kaj lahko naredimo na delovnem mestu, da bi
izboljsali produktivnost delavcev s KMB, kateri so prediktorji invalidnosti
zaradi KMB, ¢e delavci s KMB zelijo delati dlje, kaj lahko naredimo, da jih v
tem podpremo, kaksno vlogo imamo pri tem zdravniki?

Najpogostejsa KMB v srednjem in poznem delovnem obdobju je bolec¢ina v
krizu, takoj za tem je bolecina v kolenih in ramah, sledijo kolk, vrat, noge in
stopala. Analize kazejo, da skoraj dve tretjini delavcev povezujeta svoje KMB
z delom. Povezava bolecine v krizu s starostjo je nekonsistentna, eprav
nekatere velike Studije, kot je $tudija CUPID, ki je zajela 12.000 delavcev
znotraj 47 poklicev iz 18 drzav, kaze, da je v skupini 50-59 let bolecina v
krizu za 55 odstotkov pogostejsa kot v skupini 20-29 let, podobno kaze tudi
britanska populacijska $tudija o 12-mese¢ni prevalenci bolecine v krizu.
Variacija v distribuciji enomese¢ne prevalence delovne invalidnosti zaradi
bole¢ine v krizu in zapestju po poklicni skupini in drzavi pri delavcih, starih
40-59 let, kaze, da gotovo igrajo pri delovni invalidnosti poleg dela
pomembno vlogo $e drugi dejavniki. Ceprav je povsem jasno, da obremenit-
ve pri delu lahko povzrocajo nekatere poklicne bolezni ali vsaj bolezni, pove-
zane z delom, pa je isto¢asno tudi jasno, da na delu ostaja veliko delavcev s
kroni¢no misi¢no-skeletno bolecino, da se na delo vra¢a mnogo delavcev z
umetnimi sklepi in da kljub priporo¢ilom kirurgov in ortopedov, naj po taki
operaciji manj obremenjujejo prizadeti del, ni $tudij, ki bi odgovorile na
vprasanje o dejansko povecanem tveganju za takega delavca po vrnitvi na
delo. Sklenemo lahko, da so KMB zelo pogoste med delavci in da naraséajo s
staranjem, da imajo v starosti pomembno vlogo pri ohranjanju zaposlitve
delavca, da so dejavniki, ki odlo¢ajo o tem, ali bo delavec delo ohranil, vrsta
KMB, resnost bolezni in udinkovito zdravljenje, prisotnost komorbidnosti,
delavéev odnos do dela in upokojitve in obremenitve delovnega okolja. Ce
torej zelimo ohraniti na delovnem mestu delavca s KMB, moramo razmislja-
ti o intervencijah, ki optimizirajo simptome in omogocajo bolj prilagodljivo

13



delovno okolje, potrebnega je tudi veliko ve¢ raziskovanja, ki bi dalo odgo-
vore na doslej povsem neresena vprasanja.

Pri doloc¢anju delazmoznosti starejsih se pogosto sklicujemo tudi na hitro
pesanje kognitivnih sposobnosti v starosti. Zavedamo se, da so kognitivne
sposobnosti pomembni napovedovalci izobrazevalne in poklicne uspesnosti,
socialno-ekonomskih dosezkov, zdravja in dolgozivosti ter da je zmanj$anje
kognitivnih sposobnosti povezano z okvarami vsakodnevnih funkcij starejsih
odraslih. Kljub temu je treba upostevati, da se ljudje med seboj razlikujejo
po stopnjah upadanja kognitivnih sposobnosti v odraslosti in starosti. Zato
je prepoznavanje dejavnikov, ki itijo pred ogrozeno kognicijo v poznem
sivljenju, velikega druzbenega pomena. Stevilo let formalnega izobrazevanja,
ki so ga posamezniki konali, je v pozitivni korelaciji z njihovo kognitivno
funkcijo v odrasli dobi in napoveduje manjse tveganje za demenco pozno v
zivljenju. Povezave med izobrazevanjem in kognitivnimi sposobnostmi so
ocitne v celotnem zivljenjskem obdobju odraslega in na vseh ravneh izobra-
Zevanja.

V Sloveniji se delodajalci pri iskanju ustrezne delovne sile najpogosteje skli-
cujejo na to, da starejsi delavec pogosteje od mlajSega ostaja v bolniskem
stalezu, da je posledi¢no manj produktiven, tezje ucljiv in manj prilagodljiv
ter da je drazji. Vecina navedenih lastnosti ni dokazana v nobeni resni litera-
turi, pogledali si bomo le podatke o bolniskem stalezu v Sloveniji za zadnjih
pet let. Ti kazejo, da se v Sloveniji najpogosteje odlocajo za odhod v bolniski
stalez delavci, stari 20—44 let, na drugem mestu je skupina 45-64 let, starejsi
od 65 let pa se za bolniski stalez odlo¢ajo najbolj redko (graf 1).
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Graf 1: Indeks frekvence bolniskega staleza (Stevilo primerov bolniske odsotnosti
na sto zaposlenih) v Sloveniji v 0bdobju 2018-2023 po starostnib skupinah.
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Vendar pa je dejansko delez bolniskega staleza, ki je produkt tako pogostosti
kot resnosti primerov, najvedji v starostni skupini 45—-64 let. Tak delez gre
na racun resnosti bolezni, ki je v starostni skupini 45-64 let visoka (graf 2).

Graf 2: Delez bolniske odsotnosti v Sloveniji v obdobju 2018—2023 po
starostnih skupinah.
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Vzroki za vegji delez BS v skupini 45-64 let so v Sloveniji KMB in poskod-

be, oboje pa gre predvsem na racun vedje resnosti bolezni.
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Zakljucek

Obhranjanje delazmoznosti v starosti je mnogoplastno, nikakor pa ni odvisno
le od bolezni ali odsotnosti le-te, pa¢ pa od delovne kulture, uveljavljenih
pravnih aktov drzave, vrednot, ki jih imajo delavci, odnosov na delovnem
mestu, propagiranju starostne diskriminacije med delavci ter prilagojenosti
in prilagodljivosti delovnega okolja. Gotovo ni dovolj relevantnih in zanes-
ljivih Studij, ki bi kazale na bistvene razlike v delazmoznosti starejSega in
mlajsega delavca, vsekakor pa bo za ohranjanje delazmoznosti delavca potre-
bno nadrtno spreminjanje stalis¢ do delazmoznosti, razbijanje mitov o veliki
pogostosti bolezenske odsotnosti starejsih, stalis¢ do nesposobnosti starejsega
delavca za delo, odpravljanje starostne diskriminacije in predvsem prilagajan-
je delavnih mest starejSemu delavcu. Ni dvoma, da starejsi delavci lahko
ostanejo na delovnem mestu, Ce se to prilagodi specifi¢nim fizioloskim pot-
rebam starejSega delavca in ¢e se upostevajo zahteve varnosti in zdravja pri
delu, ki so velikokrat specificne za starejSo populacijo. Doslej se na takih
delovnih mestih vse od ergonomske urejenosti do psiholoskih obremenitev
in obremenjenosti v Sloveniji ni naredilo skoraj ni¢, ne glede na to, da veli-
kost starej$e delovne populacije eksponentno narasca.
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Obdobja reproduktivnega staranja zensk

Vilma Kovaé

Klju¢ne besede: Zenske, reproduktivno staranje, menopavza

Izvledek

Staranje je napredujoci proces, ki povzroca postopno spreminjanje sestave in
zmanj$evanje funkcij organskih sistemov brez znane bolezni. Reproduktivno
staranje je pri zenskah povezano z zmanjsevanjem $tevila in kakovosti jajénih
celic v jajéniku, kar je posledica atrezije foliklov in ovulacij. Prenehanje rep-
roduktivne funkcije poteka postopno in se kaze s spremembami v menstrua-
cijskem ciklusu, hormonskimi spremembami in menopavznimi simptomi ter
konéno z menopavzo.

Razvri¢anje v obdobja reproduktivnega staranja na osnovi klasifikacije
STRAW+10 (angl. Stages of Reproductive Aging Workshop), ki vkljucuje
sedem numeri¢nih stadijev reproduktivnega staranja (od -5 do +2), omogo-
¢a lazjo klini¢no oceno in svetovanje npr. o plodnosti in potrebi po kontra-
cepciji ter obravnavo po menopavzi, prav tako omogoca primerjavo med
raziskavami o reproduktivnem staranju Zensk.

Uvod

Staranje je naravni napredujo¢i proces, ki se dogaja vse Zivljenje in povzroca
fizi¢ne, psiholoske ter druzbeno-socialne spremembe. V bioloskem smislu se
staranje nanasa na postopno spreminjanje sestave in zmanjSevanje funkcij
organskih sistemov brez znane bolezni. Staranje poteka individualno in se
pri razli¢nih ljudeh odvija v razli¢nih ¢asovnih okvirih in na razli¢ne nadine,
odvisno od genetske predispozicije, Zivljenjskega sloga, vpliva okolja in splo-
$nega zdravja. Staranje prizadene pri Zenskah najprej reproduktivni sistem, ki
se za¢ne starati Ze deset let pred drugimi organskimi sistemi. Reproduktivno
staranje je pri zenskah povezano z zmanjsevanjem $tevila in kakovosti jajénih
celic v jajéniku, kar je predvsem posledica atrezije foliklov ali ovulacije. Pri
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zenskah se s starostjo povezane spremembe v delovanju jaj¢nikov pokazejo ze
sredi tridesetih let in se kaZejo z zmanjsano plodnostjo in kompenzacijskimi
spremembami v osi hipotalamus-hipofiza-jaj¢nik, ki vzdrzujejo razvoj foli-
klov in izlo¢anje estradiola kljub zmanj$anemu $tevilu jajénih foliklov. Med
30. in 35. letom starosti se namre¢ spremeni delez rekrutiranih rastocih foli-
klov, ki za¢nejo pospeseno propadati. S starostjo povezane spremembe v
kakovosti jajénih celic, ki potekajo vzporedno z zmanjsanjem Stevila jajénih
celic, vodijo v zmanj$ano stopnjo oploditve in zanositve, veca se lahko tudi
delez spontanih splavov. Za menopavzni prehod so znacilna nihanja v razvo-
ju foliklov, ovulacij, rednosti menstruacij in pojav simptomov hiper- ali
hipoestrogenizma. Ko se $tevilo foliklov v jajénikih zmanjsa na 100-1000,
preneha reproduktivna funkcija in sledi menopavza, zadnja spontana mens-
truacija, ki pri zenski oznacuje konec reproduktivnega obdobja.

Na reproduktivno staranje Zensk vplivajo razli¢ni dejavniki, med drugim
oksidativni stres, mitohondrijske napake, krajsanje telomer, napake v segre-
gaciji kromosomov v mejozi in genetske spremembe. Reproduktivno staran-
je vpliva tudi na splo$no zdravje, saj hormoni jaj¢nikov vplivajo na $tevilne
organske sisteme v telesu Zenske in jih uravnavajo. Posledice reproduktivne-
ga staranja pri Zzenskah postajajo vse bolj perece, saj Zenske odlasajo z rojeva-
njem otrok in prelagajo Zeljo po zanositvi na poznej$e starostno obdobje, ko
je zanositev Ze tezja, po drugi strani pa zaradi daljse Zivljenjske dobe Zenske
danes velik del Zivljenja prezivijo v obdobju po menopavzi.

Obdobja reproduktivnega staranja zensk

Na podlagi definicije STRAW +10 (angl. Stages of Reproductive Aging
Workshop; 2001, 2011) je zivljenje Zensk razdeljeno v tri daljsa obdobja:

e reproduktivno obdobje,
e menopavzni prehod in
e pomenopavzno obdobje.

Ta obdobja se delijo $e na sedem numeri¢nih stadijev reproduktivnega sta-
ranja, ki so razvri¢eni okrog zadnje spontane menstruacije ali menopavze (od

-5 do +2) (tabela 1).
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Tabela 1: Obdobja reproduktivnega staranja Zensk po klasifikaciji STRAW+10
(povzeto po Harlow et al., 2012).

zadnja menstruacija

Stopnja -5 [-4 [-3b [-3a -2 [-1 +la_ [+1b [+ic [+2
Terminologija REPRODUKTIVNO OBDOBJE MENOPAVZN| PREHOD POMENOPAVZA
zgodnje | vrh \ pozno zgodnji | pozen zgodnja pozna
Trajanje razli¢no razliéno | 1-3 leta | 2 leti (1+1) l 3-6 let dotivljensko
‘GLAVNI KRITERI)
Menstrualni nereden |reden reden rahle spremenljiva  |intervali
cikel do spremembe dolZina, amenoreje
reden jakosti/ dolZine |vztrajna 260 dni
=7 -dnevna
razlika v
dolzini
zaporednih
ciklov

PODPORNI KRITERUI

Endokrini

FSH nizek varira* /N varira* T >25 IE/L ‘M varira  |se stabilizira

AMH nizek nizek nizek nizek nizek zelo nizek

Inhibin B nizek nizek nizek nizek zelo nizek

St. antralnih nizko nizko nizko nizko zelo nizko zelo nizko

oliklov

OPISNE ZNACILNOSTI

Simptomi vazomotorni |vazomotorni napredovali
simptomi simptomi zelo simptomi
verjetni verjetni urogenitalne atrofije

* Odvzem krvi 2. - 5. dan ciklusa T = povisano

Reproduktivno obdobje je razdeljeno v tri stadije — v zgodnje (-5), vrh (-4)
in pozno reproduktivno obdobje, ki se deli v dve fazi (-3b, -3a).

Menopavzni prehod je sestavljen iz zgodnje (-2) in pozne faze (-1).

Sledita $e zgodnja faza v pomenopavznem obdobju, ki je razdeljena v tri faze
(+1a, +1b, +1¢), in pozna faza (+2).

Standardizacija obdobij reproduktivnega staranja Zensk na podlagi klasifika-
cije STRAW +10 temelji na izsledkih $tevilnih kohortnih raziskav in uposte-
va spremembe v menstruacijskem ciklusu ter v kazalnikih rezerve jaj¢nika,
kot so AMH, FSH, inhibin B, in v S$tevilu antralnih foliklov (AFC).
STRAW+10 omogoca celovitejso osnovo za ocenjevanje reproduktivnega
staranja v raziskovalnem in klini¢cnem kontekstu, saj omogoca izboljsanje
primerljivosti raziskav in olajsa klini¢no svetovanje ter odlocanje.

Znadilnosti obdobij reproduktivnega staranja Zensk

Med fazami od -5 do -3 ni jasnih meja, najvecja plodnost zensk je ugotov-
ljena med sredino in koncem dvajsetih let starosti (-4), nato pa zane posto-
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pno upadati do menopavze (od -4 do -1). Zmanjsana plodnost je lahko prvi
znak reproduktivnega staranja in je individualno pogojena.

Pozno reproduktivno obdobje (-3) oznacuje obdobje, ko zacne plodnost
pomembno upadati in Zenske Ze opazijo spremembe v menstruacijskem ciklusu. V
stadiju -3b je rednost menstruacijskega ciklusa $e ohranjena, prav tako e ni spre-
memb v bazalnih vrednostih FSH, opazimo pa lahko znizano vrednost AMH,
AFC in verjetno tudi inhibina B. V stadiju -3a se pojavljajo spremembe v znacil-
nostih menstruacijskega ciklusa, ki se za¢ne krajsati. Naras¢a bazalna vrednost
FSH (med 2. in 5. dnem menstruacijskega ciklusa), ki postane tudi variabilna, ob
tem so drugi trije kazalniki rezerve jaj¢nika 7e nizki.

Menopavzni prehod je posledica fizioloskih sprememb, ki vodijo v reprodu-
ktivno staranje in menopavzo. To je pomembno klini¢no obdobje v Zivljenju
zensk, saj se pri mnogih pojavijo zgodnje in lahko tudi pozne spremembe v
zdravju in kakovosti zivljenja.

Zgodnjo fazo menopavznega prehoda (-2) oznacuje vedja variabilnost dolzi-
ne menstruacijskega ciklusa, ki je opredeljena kot stalna razlika v dolzini
ciklusa za sedem dni in ve¢ v zaporednih ciklusih. Znacilno je stalno ponav-
ljanje motnje v dolzini ciklusa v vsaj desetih ciklusih od prvega ciklusa s

spremenjeno dolzino. Za to fazo so znacilne tudi povisane, a $e variabilne
bazalne vrednosti FSH in nizke ravni AMH in AFC.

Pozno fazo menopavznega prehoda (-1) zaznamuje odsotnost menstruacije
za 60 dni in ve¢. Dolzina menstruacijskega ciklusa je zelo variabilna, pojavijo
se hormonska nihanja, prav tako so pogosti anovulatorni ciklusi. Vrednost
FSH Ze obcasno doseze menopavzno raven (> 25 [U/L), lahko pa je tudi na
ravni, znacilni za zgodnje reproduktivno obdobje skupaj z visokimi vrednos-
tmi estradiola. Na podlagi raziskav o spremembah menstruacijskih ciklusov,
vrednostih FSH in estradiola ocenjujejo, da ta faza traja povpre¢no 1-3 leta.
Vazomotori¢ni simptomi se najpogosteje prvi¢ pojavijo ravno v tej fazi.

Novejse raziskave potrjujejo, da v zgodnji pomenopavzi, v obdobju dveh let,
serumske vrednosti FSH $e nadalje nara$¢ajo, vrednosti estradiola padajo,
nato se vrednosti obeh hormonov stabilizirajo. Na podlagi teh sprememb so
obdobje zgodnje pomenopavze razdelili v tri faze. Faza +1a in +1b trajata
vsaka eno leto in se koncata takrat, ko se ravni FSH in estradiola stabilizira-
jo. Faza +1a oznaluje konec 12-mese¢nega obdobja amenoreje, ki je potreb-
no za opredelitev pojava menopavze in ustreza koncu perimenopavze. Ta
izraz, ki ga $e vedno uporabljamo, opisuje obdobje okoli menopavze z zacet-
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kom v fazi -2 in koncem 12 mesecev po menopavzi. Faza +1b predstavlja
obdobje zgodnje pomenopavze s hitrimi spremembami povpre¢nih ravni
FSH in estradiola. Fazi +1a in +1b trajata skupaj povpre¢no dve leti in tudi v
tem obdobju se pogosto pojavljajo vazomotori¢ni in drugi simptomi.

Faza +1c je obdobje stabilizacije visokih vrednosti FSH in nizkih vrednosti
estradiola, kar naj bi trajalo 36 let, to pa pomeni, da lahko celotno obdobje
zgodnje menopavze traja 5-8 let.

Pozna pomenopavza (+2) je obdobje, v katerem so hormonske spremembe
reproduktivne funkcije Ze omejene in stabilne, v ospredje pa stopajo spre-
membe zaradi somatskega staranja zaradi hipoestrogenizma, kot sta urogeni-
tana atrofija in suhost noznice. Vazomotori¢ni simptomi so lahko prisotni Se
sedem let po menopavzi. Ravni serumskega FSH za¢nejo vec let po menopa-
vzi padati in se do starosti 75 let zniZajo za povpre¢no 30 odstotkov.

Priporoéila STRAW +10 lahko uporabimo za vedino Zensk ne glede na sta-
rost, demografske znacilnosti, BMI in znacilnosti Zivljenjskega sloga. Ker
omenjena opredelitev obdobij reproduktivnega staranja uposteva tudi spre-
membe menstruacijskega ciklusa, je potrebna previdnost oz. je manj primer-
na za zenske po histerektomiji ali endometrijski ablaciji, pri sindromu polici-
sti¢nih jajénikov (PCOS) in drugih kroni¢nih obolenjih ali po dolo¢enih
zdravljenjih, ki vplivajo na rednost menstruacij.

Zakljucek

Reproduktivno staranje Zensk je postopen proces, ki se za¢ne veliko prej kot
nastopi zadnja menstruacija. Zacne se v obdobju, v katerem kompenzatorni
mehanizmi v hipotalamusu, hipofizi in jajéniku $e vzdrzujejo reproduktivno
sposobnost in izlo¢anje steroidnih hormonov, sledi obdobje velikih nihanj v
rasti foliklov, v izlo¢anju hormonov jaj¢nika in pojava specifi¢nih simpto-
mov, kar kmalu privede do zadnje menstruacije. Fizioloske spremembe, ki so
posledica reproduktivnega staranja, lahko negativno vplivajo na splo$no
zdravje in na kakovost Zivljenja Zensk, zato so potrebni ustrezna obravnava,
svetovanje in véasih tudi ustrezno zdravljenje.
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Hormonsko zdravljenje v menopavzi

Bojana Pinter

Izvledek

Glavni cilj hormonskega zdravljenja v menopavzi (HZM) je izboljsanje
kakovosti zivljenja zensk v menopavzi, saj ugodno vpliva na laj$anje simp-
tomov menopavze, presnovo kosti in sr¢no-zilni sistem. Pri predpisovanju je
treba oceniti tveganja in koristi ter upostevati merila primernosti glede na
zdravstveno stanje zenske. Prva izbira HZM je uporaba telesu identi¢nih
hormonov, kot je transdermalna aplikacija estradiola v kombinaciji z mikro-
niziranim progesteronom.

Klju¢ne besede: estrogeni, progestogeni, vro¢inski oblivi, merila primernosti

Uvod

Cilj hormonskega zdravljenja v menopavzi (HZM) (angl. menopausal hor-
mone therapy — MHT) je izbolj$anje kakovosti zivljenja Zensk z obvladovan-
jem menopavznih simptomov, kot so vazomotori¢ni simptomi (VMS), nes-
pec¢nost, motnje razpoloZenja, bolecine v sklepih, ter preprecevanje osteopo-
roze ob velikem tveganju za zlome, ¢e druga zdravila niso primerna. Za te
indikacije je zdravljenje sistemsko, lokalno pa za genitourinarni sindrom v
menopavzi (GSM).

HZM in tveganja

Iskanje eliksirjev mladosti sega v zgodovino. Prvi estrogen je bil izoliran iz
urina nose¢ih zensk leta 1931, leta 1940 pa so izolirali estrogen iz urina
brejih kobil (CEE), ki je postal v ZDA najpomembnejsi estrogen za zdrav-
lienje menopavznih tezav. Zensko gibanje Feminine Forever je leta 1966
populariziralo hormonsko zdravljenje. Leta 1975 so prve raziskave opozorile
na povecano tveganje za nastanek raka endometrija ob zdravljenju samo z
estrogeni, zato je bilo leta 1980 uvedeno estrogensko-progestogensko zdrav-
ljenje z dodatkom progestogena za zas¢ito endometrija pri Zenskah z mater-
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nico. Leta 1991 so v Studiji Nurses’ Health Study potrdili ugoden ucinek
HZM na sréno-zilne bolezni (SZB), zato so HZM zaleli predpisovati tudi
kot sekundarno preventivo za SZB. Leta 1998 je $tudija HERS (angl. 7he
Heart and Estrogen/Progestin Replacement Study) pokazala vedje tveganje za
venske trombembolije (VTE) ob HZM, leta 2002 pa je $tudija WHI (angl.
Women's Health Initiative), v kateri so Zenske, stare 50-79 let, jemale HNZ
z CEE in medroksiprogesteron acetatom, pokazala ve¢je tveganje za SZB,
mozgansko kap, VTE in raka dojke. Po teh ugotovitvah je raba HZM v
svetu drasticno upadla, nekatere Zenske pa so zacele posegati po e vedno
nepreskusenih »bioidenti¢nih hormonih«, misle¢, da so bolj varni. Dodatne
analize WHI so leta 2013 dokazale, da je tveganje za zaplete ob HZM manj-
Se, e zenske za¢nejo jemati HZM do 60. leta starosti ali v desetih letih po
menopavzi, kar pocasi spreminja odnos javnosti do HZM. Raziskave tudi
kazejo, da HZM zmanj$a umirljivost zaradi koronarne sréne bolezni za 50
odstotkov in umrljivost zaradi vseh vzrokov za 30 odstotkov.

Vrste hormonov v HZM

Koristi HZM pretehtajo tveganja ob upos$tevanju kontraindikacij, ¢e se
HZM uvede v prvih desetih letih po menopavzi ali pred 60. letom starosti
ob zmerno oz. hudo izrazenih simptomi (npr. ve¢ kot $est oblivov na dan).
Preventiva pri kroni¢nih boleznih ni indikacija za HZM. Prva izbira so tele-
su identi¢ni hormoni (angl. body-identical hormones), estradiol (E2) in doda-
tno progesteron (P4), ¢e ima Zenska maternico. Druga izbira je HZM s tele-
su neidenti¢nimi progestogeni (npr. noretisteronacetat). Zdravljenje za¢ne-
mo z najmanj$imi odmerki.

Estrogeni, aplicirani peroralno (mikronizirani 17-8 E2) v odmerkih 1-2 mg
E2 (Estrofem), se presnavljajo v jetrih in povecajo tvorbo vezalnih globuli-
nov, holesterola HDL, trigliceridov, Zol¢a in faktorjev strjevanja krvi. Pri
transdermalni aplikaciji E2 v obliki razprska (Lenzetto), gela (Estradiol
Besins) ali obliza (Estraderm in Climara, ki pri nas trenutno nista na voljos
kot nujno zdravilo je v zdrav. organizacijah na voljo le Estramon) ni prvega
prehoda skozi jetra, ucinkovitost zdravljenja je enaka, tudi za za¢ito kosti,
manj pa je vpliva na lipide in faktorje strjevanja krvi. Transdermalni E2,
npr. razprek, se aplicira zjutraj, ker se tako maksimalna koncentracija doseze
med drugo in Sesto uro zjutraj, kar ugodno zmanj$a no¢no potenje. Vagi-
nalno se za zdravljenja GSM v majhnih odmerkih aplicira E2 v obliki tablet
(Vagifem) ali obrocka (Estring) ali pa estriol (E3) v kremi (Estriol, vaginalna

krema).
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Progesteron je na voljo kot telesu identi¢ni mikronizirani progesteron (P4),
ki se v odmerku 100400 mg (Utrogestan), odvisno od odmerka E2 in
rezima HZM, vzame per os zvecer, ker se tako pri prehodu skozi jetra pretvo-
ri v nevrosteroid alopregnenolon s pomirjevalnim uc¢inkom. Ob stranskih
ucinkih progesterona se P4 lahko uporablja vaginalno ali pa se uvede sinteti-
¢ni didrogesteron (DYD) 5-20 mg (Dabroston), ki nima pomirjevalnega
ucinka, je pa po svojih klini¢nih lastnostih najbolj podoben naravnemu
progesteronu. Uporaba sinteti¢nih progestogenov (npr. norestisteronacetat,
drospirenon) je druga izbira. Posebna pozornost pa je potrebna pri uporabi
norestisteronacetata (5 mg) (Primolut-Nor) v monoterapiji, ki se pogosto
uporablja za sprozitev menstruacije v predmenopavznem obdobju. Norestis-
teronacetat se delno pretvori v etinilestradiol, ki je glavni hormon v kombi-
nirani hormonski kontracepciji (KHK) in moden estrogen z ve¢jim vplivom
na faktorje strjevanja krvi. Za norestisteronacetat v odmerku 5 mg veljajo
enake kontraindikacije kot za KHK. V kombiniranem HZM pa se norestis-
teronacetat nahaja v od pet- do desetkrat manj$ih odmerkih (Novofem,

Trisequens). Lokalno se za zas¢ito endometrija lahko uporabi tudi 52 mg
LNU-IUD (Mirena, Levosert), ki §¢iti endometrij pet let.

Selektivni modulatorji estrogenskih receptorjev (SERM) ugodno vplivalo na
vazomotori¢ne simptome in presnovo kosti. Zaradi androgenega ucinka,
npr. tibolon (Livial), so indicirani tudi pri zmanjsanju libida v pomenopavzi.

Rezimi HZM

Cikli¢no kombinirano HZM se uporablja pri prezgodnjem popuscanju jajé-
nikov (POI), ¢e zelimo maternico pripraviti na nose¢nost, npr. z darovani
jajénimi celicami, pa tudi pri zdravljenju oligoamenoreje pri mlajsih Zen-
skah. Peroralni ve¢odmerni cikli¢ni pripravki obicajno vsebujejo hormone v
vedjih odmerkih, npr. Cyclo-Progynova (trenutno pri nas ni dosegljiva), 21
tablet: 11 tablet po 2 mg E2 valerat (bele) in 10 tablet po 2 mg E2 valerat +
0,5 mg norgestrel (rjave), sledi sedem dni premora brez tablet. E2 valerat
ima daljSo biolosko razpoloZljivost kot E2, zato je biolosko ucinkovitejsi kot
E2. Kot izhod v sili, ¢e tovrstni pripravki niso na voljo, se lahko uporabi
kombinirano sekvenéno HZM (npr. Trisequens), tako da se ne vzame zad-
njih Sest tablet v zavoj¢ku in se tako naredi premor za prekinitveno krvavi-
tev. Pri transdermalni uporabi E2 se uporabijo 23 razprski ali 1 potisk gela
ali ve¢ 21 dni in doda peroralno progestogen zadnjih 12-14 dni (P4 200-
400 mg ali DYD 10-20 mg).
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Sekvenc¢no kombinirano HZM se uporablja pri zenskah v perimenopavzi, ki
$e imajo menstruacijski ciklus (MC), vecodmerni pripravki se jemljejo nep-
rekinjeno s pricakovano krvavitvijo ob koncu zavojcka. Preparati z vedjimi
odmerki hormonov, kot je Trisequens, vsebujejo hormone v treh odmerkih
tablet, skupaj 28 tablet: 2 mg E2 (modre), 2 mg E2 + 1 mg noretisteronace-
tat (bele), 1 mg E2 (rde¢e) in so namenjeni predvsem Zenskam pred 40.
letom starosti. Za perimenopavzne zenske po 40. letu starosti so primernejsi
pripravki z manj$imi odmerki hormonov, kot je Novofem: 1 mg E2 (rdece)
in 1 mg E2 + 1 mg noretisteronacetat (bele). Prva izbira pa je transdermalni
E2, kot 1-3 razprski ali 1 potisk gela (ki je enak 2 razprskoma) ali ve¢ po
potrebi, vsak dan in zadnjih 12-14 dni peroralno progesteron 200-400 mg
ali DYD 10-20 mg. Zdravljenje zatnemo z manj$imi odmerki hormonov, ki
jih po potrebi ve¢amo.

Kontinuirano kombinirano HZM se uporablja pri Zenskah v pomenopavzi,
ki nimajo ve¢ menstruacije. Enoodmerni peroralni pripravki vsebujejo ali 1
mg E2 + 0,5 mg noretisteronacetata (Activelle) ali 1 mg E2 + 2 mg drospi-
renona (Angeliq) ali 2 mg E2 + 1 mg noretisteronacetata (Kliogest). Prva
izbira so transdermalni pripravki E2, kot 1-3 razprski ali 1 potisk gela (ki je
enak 2 razprskoma) ali ve¢ po potrebi, vsak dan in hkrati vsak dan peroralno
P4 100-300 mg ali DYD 5-20 mg ali pa zas¢ita endometrija s 52 mg LNG-
IUD (Mirena, Levosert). Zdravljenje za¢nemo z manjsimi odmerki hormo-
nov, ki jih po potrebi ve¢amo.

Pri zenskah brez maternice se lahko uporablja samo E2. Glede P4 v monote-
rapiji pa Se potekajo raziskave o ucinkovitosti lajsanja menopavznih simpto-

mov.

Tabela 1: Shema priblizno enakovrednih odmerkov estradiola v razlicnih

pripravkib.

Pot uporabe Odmerki

Ultranizki Nizki Srednji Visoki
Peroralno (Estrofem) 0,5mg Tmg 2mg 3-4mg
Transdermalno priilo (Lenzetto) 1 razpriek 2 razprika 3 razpriki -
Transdermalni gel (Estradiol Besins) V5 potiska 1 potisk 2 potiska 3-4 potiski
Transdermalni obliZ (Estramon) %25ug 2519 50 ug 75-100 ug
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Tabela 2: Shema kombinacij transdermalne uporabe estradiola (prsilo, gel) s

progestogeni
Progestogen Estradiol

Pot uporabe | ReZim Trazpriekali | 2razprikaali | 3 razprskiali

Y2 potiska 1 potisk 2 potiska

Progesteron mikr. | peroralno sekvencno 200 mg 200-300mg | 300—400 mg
(Utrogestan) peroralno kontinuirano | 100 mg 200 mg 300 mg
Didrogesteron peroralno sekvenno 10mg 10-20 mg 20 mg
(Dabroston) peroralno kontinuirano | 5-10mg 10mg 20mg
Levonorgestrel intrauterino | kontinuirano | 20 pg/dan 20 pg/dan 20 pg/dan
(Mirena, Levosert)
52 mg LNG-IUD

Merila primernosti za uporabo HZM

Merila primernosti za uporabo HZM iz leta 2022 podrobno obravnavajo

priporocila za uporabo HZM pri zenskah z razli¢nimi zdravstvenimi stanji.

Stanja so razdeljena, podobno kot pri merilih za uporabo kontracepcije, v

stiri kategorije:

kategorija 1: brez omejitev za uporabo HZM — brez anamneze res-
nih zdravstvenih tezav, ki bi omejevale uporabo hormonskega zdrav-
ljenja, npr. sladkorna bolezen, hiperholesterolemija.

kategorija 2: koristi prevladajo nad tveganji, npr. hipertenzija, asim-
ptomatska trombofilija ob transdermalnem E2 HZM, migrena brez
avre, migrena z avro ob transdermalnem E2 HZM, kajenje ob tran-
sdermalnem E2 HZM, indeks telesne mase (ITM) nad 30 kg/m2
ob transdermalnem E2 HZM, nosilke BRCA1/BRCA2.

kategorija 3: tveganja prevladajo nad koristmi, npr. anamneza SZB,
mozganske kapi, VTE, raka dojke, asimptomatska trombofilija ob
peroralnem E2 HZM, migrena z avro ob peroralnem E2 HZM,
kajenje ob peroralnem E2 HZM, ITM nad 30 kg/m2 ob peroral-
nem E2 HZM.

kategorija 4: HZM naj se ne uporablja, npr. anamneza raka dojke in
tibolon, napredovale SZB, akutni hepatitis.

HZM se lahko uporablja najmanj do 70. leta starosti, glede na indi-
vidualno oceno tveganj lahko tudi dlje.
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Spremljanje HZM

Ob HZM so potrebni redni pregledi dojk, ki jih Zenska opravlja v programu
DORA. Pred 50. letom pa naredimo pregled dojk pred predpisom HZM,
nato zensko napotimo v ambulanto za bolezni dojk. Svetujejo se letni pre-
gledi za podaljsanje HZM, rutinska ultrazvo¢na preiskava ni potrebna. Prvih
pet let ni potrebe po ukinjanju HZM, nato je potrebna individualna ocena,
saj ima ve¢ kot 40 odstotkov zensk po 60. letu $e vedno izrazene VMS in ve¢
kot 10 odstotkov zensk $e po 70. letu starosti. Iz sekvenénega zdravljenja
preidemo na kontinuirano, ko ni ve¢ krvavitev ob HZM. Ce se pojavi krva-
vitev ob kontinuiranem HZM ob zadetku uporabe HZM in je UZ-slika
nesuspektna, naredimo premor za §tiri dni. Ce se krvavitve ob kombinira-
nem kontinuiranem HZM ponavljajo, je potrebna evalvacija endometrija.
Po supracervikalni histerektomiji uvedemo tri cikluse sekvenénega HZM, ¢e
ni krvavitve, lahko preidemo na HZM samo z E2. Ukinjanje HZM naj bo
postopno, npr. $tirikrat, trikrat, dvakrat, enkrat na teden od tri do Sest mese-
cev. Ce se ponovno pojavijo simptomi, je treba povelati odmerek.

Hormonska kontracepcija in HZM

KHK se lahko jemlje do 50. leta, nato jo je treba zamenjati s progestogensko
oralno kontracepcijo (POK) ali drugo metodo. POK se lahko jemlje do 55.
leta starosti. Pri Zenskah nad 50. letom lahko ob POK ocenimo fertilnost: ¢e
je FSH ob POK ve¢ kot 30 IU/L, je treba uporabljati kontracepcijo (KC) se
eno leto. Sekvenéno HZM ni kontracepcija. Lahko pa se uporabljata hkrati
POK in HZM, saj ni dokazov, da POK dovolj zas(iti endometrij ob E2
HZM. 52 mg LNG-IUD (Mirena, Levosert) kot progestogenska kompo-
nenta HZM (in KC) &iti endometrij do pet let. Po petih letih pa 52 mg
LNG-IUD ni dovolj$na zas¢ita endometrija ob E2, zato je treba poleg E2 za
HZM dodati $e progestogene. Ce se 52 mg LNG-IUD (Mirena, Levosert)
vstavi pri 45. letih ali pozneje, traja zanesljiva zascita deset let, najmanj do
55. leta. Po 55. letu KC ni ve¢ potrebna.

Zakljucek

Hormonsko zdravljenje v menopavzi je ucinkovito in lahko pomembno
izboljsa kakovost Zivljenja Zensk. Ustrezna izbira hormonov in nacinov daja-
nja je ob upostevanju tveganj in koristi klju¢na za uspesno zdravljenje.
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Osteoporoza in sarkopenija — zdravljenje in vpliv
na kakovost zivljenja

Tomaz Kocjan

Izvledek

Osteoporozo lahko klini¢no ena¢imo s povecanim tveganjem za zlome. Sar-
kopenija pomeni izgubo misi¢ne modi in mase zaradi staranja misic in dru-
gih vzrokov. Poveca tveganje za padce in zato tudi za osteoporozne zlome.
Obe bolezni pomembno zmanjsata kakovost Zivljenja pomenopavznih zZensk
in negativno vplivata na njihovo prezivetje. Kakovost Zivljenja lahko dobro
opredelimo s specifi¢nimi vprasalniki za osteoporozo oz. sarkopenijo, izbolj-
$amo pa z zgodnjo diagnozo, ustrezno preventivo in ucinkovitim zdravljen-
jem.

Klju¢ne besede: osteoporoza, sarkopenija, zdravljenje, kakovost Zivljenja

Uvod

Staranje, ki se pri zenskah mocno pospesi ob nastopu menopavze, vkljucuje
zlome zaradi povecane lomljivosti kosti in klini¢no pomembno izgubo misi-
¢ne mod¢i in mase. Govorimo o osteoporozi in sarkopeniji, ki pomembno
zmanjsata kakovost zivljenja pomenopavznih Zensk in negativno vplivata na
njihovo prezivetje.

Definicija in opredelitev kakovosti Zivljenja

Kakovosti Zivljenja ni mogoce natan¢no opredeliti, vendar ima kljub temu
jasen pomen za vecino ljudi. To pomeni splo$no zadovoljstvo z Zivljenjem,
na katero vplivajo Stevilni dejavniki. Med najpomembnejsimi je zagotovo
zdravje, zato je bolj pravilno poimenovanje »od zdravja odvisna kakovost
zivljenja« (angl. health-related quality of life). Na ta nac¢in oznadimo, kako
mocno je ¢lovekovo telesno, ¢ustveno in socialno blagostanje prizadeto zara-
di bolezni ali njenega zdravljenja. To je subjektivna ocena bolnika, ki je
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obi¢ajno ve¢dimenzionalna in obsega izku$njo o telesnem, funkcionalnem,
¢ustvenem in druzinskem ugodju, socialnem udejstvovanju, zadovoljstvu z
zdravljenjem in spolnostjo.

Kakovost zivljenja lahko dobro opredelimo s Stevilnimi vprasalniki, ki so bili
razviti in preizkuseni v ta namen. Na voljo so splo$ni vprasalniki za oceno
zdravstvenega stanja, npr. Short Form-36 (SF-306), ki ga je mogoce uporabiti
v vseh populacijah, tako zdravih kot bolnih ljudi, in splosni vprasalniki za
oceno katerekoli bolezni, npr. Sickness Impact Profile (SIP).

Ce zelimo natan¢neje oceniti bolnike z dolo¢eno boleznijo, je treba uporabi-
ti specifi¢ni vprasalnik za to bolezen. Obstaja ve¢ specifi¢nih vprasalnikov za
osteoporozo, kot so Osteoporosis Quality of Life Questionnaire (OQLQ),
Osteoporosis Functional Disability Questionnaire (OFDQ), OsteoPorosis Targe-
ted Quality of Life Questionnaire (OPTQoL), OsteoPorosis Assessment
Questionnaire (OPAQ), Quality of Life Questionnaire of the European Osteo-
porosis Foundation (QUALEFFO-41) in Quality of Life Questionnaire in
Osteoporosis (QUALIOST). Za sarkopenijo sta zaenkrat v rabi le dva specifi-
¢na vpra$alnika: Sarcopenia and Quality of Life (SarQoL) in Age-Related Mus-
cle Loss Questionnaire (ARMQL).

Kakovost Zivljenja po osteoporoznih zlomih

Precej je podatkov o kakovosti Zivljenja po zlomu kolka, ki ima zelo negati-
ven vpliv. Samo polovica prezivelih bo spet hodila, pa Se to pogosto ne ena-
ko kot pred zlomom. Najboljsi napovednik dogajanja po zlomu oz. moznos-
ti za ozdravitev je zdravstveno stanje pred zlomom. Ve¢ raziskav je pokazalo
tudi pomemben upad kakovosti zivljenja po zlomih vretenc. V ospredju so
kroni¢ne bole¢ine, motnje prebave in dihanja. Kako hudo je poslabsanje, je
odvisno od $tevila, stopnje in mesta zlomov. Najbolj so prizadeti vsi s hudi-
mi ali multiplimi deformacijami vretenc, pri katerih je negativen u¢inek na
Stevilne dnevne dejavnosti skoraj tako hud kot po zlomu kolka. Tudi klini¢-
no nemi zlomi vretenc, ki so bili naklju¢no odkriti na rentgenskem slikanju,

lahko poslabsajo kakovost Zivljenja.

Kakovost Zivljenja z osteoporozo brez zlomov

Osteoporoza je do prvega zloma asimptomatska, vendar kljub temu zniza
kakovost zivljenja. Gre za posledico dojemanja diagnoze osteoporoze, kot
napoved, da se Zivljenje koncuje, pojavi se strah pred padcem, zlomom kol-
ka, manjso podporo okolja in odhodom v dom za starejse. V neki raziskavi je
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kar 80 odstotkov bolnic z osteoporozo izjavilo, da rajsi umrejo, kot da bi po
zlomu postale nepokretne in odvisne od tuje pomod¢i. Dokazali so tudi moc-
no povezavo med osteoporozo in depresivnimi simptomi, podobno kot pri

drugih kroni¢nih boleznih.

Ukrepi za izboljsanje kakovosti Zivljenja z osteoporozo

Pred prvim zlomom lahko na kakovost Zivljenja zelo ugodno vpliva ze vklju-
¢itev v kratek, nekajdnevni izobrazevalni program s poukom o bolezni,
ustrezni prehrani in telesni vadbi. Na kakovost Zivljenja bomo najbolj vpli-
vali z ustreznim zdravljenjem osteoporoze, s katerim bomo prepreili prve ali
nadaljnje zlome. V raziskavah so ugoden, od protizlomnih u¢inkov neodvi-
sen vpliv na kakovost Zivljenja med antiresorptivnimi zdravili dokazali za
bisfosfonate in denosumab, ne pa tudi za raloksifen. Hormonsko zdravljenje
ima dokazano nekatere ugodne ucinke na kakovost Zivljenja, vendar le v
smislu blaZenja pomenopavznih simptomov. Med anabolnim zdravljenjem
hude osteoporoze s teriparatidom so v veliki opazovalni raziskavi ExFOS
opisali znacilno manj bole¢in v krizu in tudi izbolj$anje kakovosti Zivljenja.

V randomizirani raziskavi po zlomu kolka je zoledronska kislina v primerjavi
s placebom zmanj$ala umrljivost za slabo tretjino. Zdravljenje z zdravili za
osteoporozo naj bi po podatkih metaanalize zmanjsalo umrljivost za dobrih
10 odstotkov.

Kakovost zivljenja s sarkopenijo

Nedavna metaanaliza je potrdila, da je kakovost zivljenja s sarkopenijo
pomembno znizana, kar ni presenetljivo, saj je bilo ze dokazano, da je sarko-
penija vzrok za $tevilne neugodne izhode, kot so zmanjsana pokretnost, ovi-
ranost, padci, zlomi, hospitalizacije in smrt. Tudi za sarkopenijo so dokazali,
da je za oceno kakovosti bolje uporabiti za bolezen specificen vprasalnik,
najbolje SarQouL. Kakovost zZivljenja je verjetno slabsa pri sarkopeni¢nih
oskrbovankah domov za starejse kot pa pri tistih v domacem okolju, in sicer
ne glede na starost.

Ukrepi za izboljsanje kakovosti Zivljenja s sarkopenijo

Lahko domnevamo, da je najboljsi ukrep ucinkovito preprecevanje razvoja
sarkopenije. V ta namen je klju¢na intenzivna vadba za misi¢no mo¢, ki
ugodno vpliva tudi na mi$i¢no maso in izboljsa telesno zmogljivost. Uéinek
vadbe je v pozitivni korelaciji z njenim obsegom. Telesno aktivnost svetuje-
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mo v kombinaciji s proteinsko bogato prehrano. Dodatna vrednost prehran-
skih dopolnil, kot so proteini, esencialne aminokisline in PB-hidroksi-B-
metilbutirat (HMB), je vprasljiva. Za najbolj koristno se je izkazalo ob teles-
ni vadbi dodajati kreatin. Vsi ti dodatki bodo imeli malo u¢inka pri relativ-
no mlajsi, dobro prehranjeni populaciji v zgodnji menopavzi, bistveno vedje-
ga pa pri slabse prehranjenih starostnicah. Zato priporotamo povec¢an dnev-
ni vnos proteinov pri starejsih: na 1-1,2 g/kg telesne teze z vsaj 20-25 g
visokokakovostnih proteinov ob vsakem glavnem obroku.

Zaenkrat ni dovolj dokazov, da bi lahko priporo¢ili zdravljenje sarkopenije z
zdravili. V klini¢nih raziskavah so sarkopenijo s spremenljivim uspehom ze
poskusili zdraviti s testosteronom, selektivnimi modulatorji androgenih
receptorjev (SARM), drugimi anabolnimi hormoni in rastnim hormonom.
V razli¢nih fazah razvoja so Se zaviralci miostatina, agonisti grelina in anta-
gonisti receptorjev tipa 2 za aktivin. Na misice ugodno delujeta ACE-
zaviralec perindopril in zaviralec adrenergi¢nih receptorjev betaespindolol.
Tudi hormonsko zdravljenje v kombinaciji s telesno dejavnostjo morda lah-
ko izboljsa ali vsaj prepreci izgubo misi¢ne mase, mo¢i in telesne zmogljivos-
ti.

Zakljucek

Osteoporoza in sarkopenija prizadeneta Stevilne Zenske v menopavzi. Velik
vpliv, ki ga imata na njihovo kakovost Zivljenja, se bo zaradi dalj$anja ziv-
ljenjske dobe in staranja prebivalstva v prihodnosti brez zgodnje diagnoze,
ustrezne preventive in u¢inkovitega zdravljenja obeh bolezni le $e stopnjeval.
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Nehormonske moznosti za izboljsanje kakovosti
zivljenja v perimenopavzi in pomenopavzi

Tinkara Srnovrsnik

Izvle¢ek: Nehormonsko laj$anje menopavznih tezav je metoda izbora pri
zenskah, ki ne smejo ali ne zelijo uporabljati hormonskega nadomestnega
zdravljenja. Vkljucuje kognitivno-vedenjsko terapijo, medicinsko hipnozo,
izgubo telesne teze, izbirne zaviralce ponovnega privzema serotonina, zaviral-
ce privzema serotonina in noradrenalina, gabapentin, oksibutinin, obetajoce
rezultate pa kaZzejo tudi antagonisti receptorjev za nevrokinin B.

Klju¢ne besede: vazomotori¢ni simptomi, no¢no potenje, menopavza, fezo-
linetant, elinzanetant

Uvod

Menopavza je naravni bioloski proces, vendar ga lahko spremljajo Stevilni
neprijetni simptomi, kot so vazomotori¢ni simptomi (VMS), no¢no potenje,
nespecnost, nihanje razpolozenja, suhost noznice in zmanjsan libido. Hor-
monsko zdravljenje (HZ) je pri lajsanju teh simptomov udinkovitejse, ven-
dar je za nekatere zenske kontraindicirano ali nesprejemljivo. Uporabiti je
mogoce nekatere nehormonske oblike lajsanja menopavznih tezav.

Vsebina

Prehrana in prehranska dopolnila, kot so sojini izoflavoni (npr. genistein,
daidzein in glicitein), grozdnata svetilka (Cimicifuga racemosa), maca, kitaj-
ska zelis¢a (dong quai), svetlinovo olje, ginseng, kanabinoidi, vitamin E ali
omega-3 mascéobne kisline, so dolgo veljali za metodo izbora pri lajsanju
VMS pri zenskah, pri katerih je HZ kontraindicirano ali nesprejemljivo. V
primerjavi z estrogenskim zdravljenjem njihov maksimalni uc¢inek nastopi
pozneje. V hormonsko odvisnih tkivih dojke, materni¢ne sluznice in $itnice
je bila izpostavljenost 150 mg izoflavonom dnevno v trajanju jemanja do
treh let Se potrjena za varno. Pri nekaterih drugih uéinkovinah dolgoro¢na

34



varnost ostaja vprasljiva (npr. mozni fotosenzitizacija, antikoagulacijski u¢i-
nek ali kancerogenost pri uporabi zelis¢a dong quai, potencialna hepatotoksi-
¢nost pri uporabi grozdnate svetilke). Izsledki razliéno zasnovanih raziskav,
izvedenih v zadnjih letih, so si nasprotujo¢i in s pomembnimi omejitvami,
zato se prehrana in prehranska dopolnila danes ne priporocajo ve¢ kot moz-

na oblika lajsanja VMS.

Kognitivno-vedenjsko zdravljenje, ki vkljucuje razliéne tehnike sproscanja,
spremembo v lastnem dojemanju menopavznih tezav, obvladovanje stresa in
izbolj$anje spanca, lahko dokazano izboljsa VMS. Medicinska hipnoza zma-
njsuje tako pogostost kot mo¢ VMS.

Izguba telesne teze pri nekaterih Zenskah lahko dokazano izboljsa VMS.
Telesna dejavnost, joga in zdrava prehrana imajo za zdravje Zensk koristne
ucinke, vendar je dokazov za ucinkovito lajsanje VMS $e premalo.

Izbirni zaviralci ponovnega privzema serotonina (angl. selective serotonin
reuptake inhibitor, SSRI) in zaviralci privzema serotonina in noradrenalina
(angl. serotonin-norepinephrine uptake inhibitors, SNRI) zmanjSujejo pogos-
tost in mo¢ vazomotori¢nih simptomov. Med najuéinkovitejse SSRI spadajo
paroksetin, citalopram in escitalopram, med najucinkovitej$e SNRI pa ven-
lafaksin in desvenlafaksin. Gabapentin je antiepileptik, namenjen predvsem
zdravljenju diabeti¢ne nevropatije in postherpeti¢ne nevralgije z ugodnim
uc¢inkom na zmanj$anje pogostosti in moc¢i VMS, vendar je zaradi stranskih
ucinkov (omotica, zaspanost, glavobol, dezorientacija, samomorilne misli)
potrebna previdnost pri predpisovanju. Oksibutinin je antimuskarinik, ki se
uporablja za zdravljenje ¢ezmerno aktivnega senega mehurja in simptomov
urgentne urinske inkontinence. Dolgotrajna uporaba je lahko povezana z
upadom kognitivnih funkcij, zato je potrebna previdnost pri predpisovanju
starej$im zenskam. Pri drugih tehnikah lajsanja VMS raziskave kazejo ugo-
den vpliv blokade stelatnega ganglija, vendar se je treba zavedati mogocih
stranskih uc¢inkov (prehodni epilepti¢ni napadi, krvavitev).

Zmanj$anje VMS in noc¢nega potenja ter izboljsanje kakovosti spanca in
razpolozenja kazejo tudi zadnje raziskave antagonistov receptorjev za nevro-
kinin B, ki onemogocajo nevrone, vklju¢ene v termoregulacijo. Zmanjsanje
ravni estrogena v peri- in postmenopavznem obdobju namre¢ povzrodi
povecano spro$canje nevrokinina B iz nevronov v hipotalamusu, kar z vezavo
na nevrokininske receptorje sprozi motnje v termoregulacijskem centru in
povzrodi vrocinske oblive. Fezolinetant je selektivni antagonist receptorjev

nevrokinina 3 (NK3). Izjemno redko je lahko povezan s poskodbo jeter.
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Elinzanetant je dvojni antagonist receptorjev NK1 in NK3, kar mu omogo-
¢a sirsi spekter delovanja in povecuje njegovo ucinkovitost.

V tabeli so zbrana priporoéila za nehormonsko lajsanje VMS na podlagi
razli¢nih ravni dokazov:

e Raven I — dokazi na podlagi zelo kakovostnih raziskav,

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

e Raven III — dokazi na podlagi strokovnih konsenzov ali mnenja
strokovnjakov.

Zakljucek

Nehormonsko lajsanje menopavznih tezav je lahko metoda izbora za zenske,
pri katerih je HZ kontraindicirano, ali pa za zenske, ki HZ iz razli¢nih raz-
logov zavracajo. Antagonisti receptorjev za nevrokinin B, ki se vpletajo v
delovanje termoregulacijskega centra v mozganih, dajejo obetajoce rezultate
za moznost lajsanja VMS v prihodnosti.
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Tabela 1. Priporocila za nehormonsko lajsanje vazomotoricnih simptomov na

podlagi ravni dokazov.
Kategorija Moznosti zdravljenja/lajsanja Se priporoca Se ne
VMS* priporoca
Prehrana in prehranska Soja in sojini pripravki Raven Il
dopolnila Sojin metabolit ekvol Ravenll
Preostala prehrana in prehranska Raven I-ll
dopolnila **
Kanabinoidi Raven Il
Zivljenjski slog Tehnike hlajenja Raven Il
Izogibanje sproZilnim dejavnikom Raven Il
Vadba Raven I
Joga Raven I
Spremembe v reZimu prehrane Raven IlI
Izguba telesne teze Raven [I-IIl
Tehnike sproscanjatelesain | Kognitivno-vedenjsko zdravljenje | Raven|
uma Cujecnost Raven Il
Medicinska hipnoza Raven |
Tehnike predihavanja Raven |
Tehnike sproscanja Raven Il
Nehormonsko farmakoloSko | SSRI/SNRI*** Raven |
zdravijenje Gabapentin Raven |
Pregabalin Raven |-II
Klonidin Raven I
Oksibutinin Raven |-l
Suvoreksant Raven I
Fezolinetant Raven |
Elinzanetant Klinicne raziskave
v teku
Druge tehnike, Akupunktura Raven Il
akupunktura Blokada stelatnega ganglija Raven -1l
Nevrotehnologija Raven Il
Kiropraktika Raven I

Legenda: Raven I — dokazi na podlagi dobro zasnovanih raziskav; Raven II — dokazi na podla-

gi raziskav z dolo¢enimi omejitvami in tveganjem za pristranost; Raven III — dokazi na podla-

gi strokovnih konsenzov ali mnenja strokovnjakov. * VMS — vazomotori¢ni simptomi.

Izvledek cvetnega prahu, grozdnata svetilka, divji jam, maca, dong quai, svetlinovo olje, gin-

seng, pegasti badelj, omega-3 mascobne kisline, vitamin E. *** SSRI — selektivni zaviralci

ponovnega privzema serotonina; SNRI — zaviralci ponovnega privzema serotonina in norad-

renalina.
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Genitourinarni sindrom v menopavzi

Aleksander Andjeli¢

Izvledek

Genitourinarni sindrom v menopavzi vkljucuje Sirok spekter genitalnih,
spolnih in urinarnih simptomov, ki so posledica pomanjkanja spolnih hor-
monov v menopavzi. Kljub visoki razsirjenosti je sindrom pogosto premalo
prepoznan in zdravljen, kar moc¢no vpliva na kakovost Zivljenja Zzensk.
Pomanjkanje estrogenov in androgenov povzro¢i atrofi¢ne spremembe v
tkivih, ki vodijo do zmanjsane elasti¢nosti, povecanega pH ter zmanjsane
vlaznosti in zas¢ite pred okuzbami Med zdravljenjem so najpogosteje upora-
bljene vaginalne lokalne terapije z estrogeni ali nehormonska podporna tera-
pija z lubrikanti in vaginalnimi vlazilci. Vse pomembnejsa je tudi terapija z
dehidroepiandrosteronom, ki je podprta z vse $tevilnejsimi raziskavami.

Klju¢ne besede: genitourinarni sindrom v menopavzi, hormonsko zdravljen-
je, nehormonsko zdravljenje, estrogen, dehidroepiandrosteron, selektivni
modulatorji estrogenskih receptorjev, lubrikant, vaginalni vlazilec, fiziotera-
pija, sprememba zivljenjskega sloga, vaginalni dilatatorji, lokalni anestetik,
laser

Uvod

Genitourinarni sindrom v menopavzi (GSM) je strokovni izraz, ki je nado-
mestil izraza vulvovaginalna atrofija in atrofi¢ni vaginitis. Leta 2014 se je
uvedel $irsi pojem GSM, da bi tako $irSe zajeli vse simptome, ki vplivajo na
kakovost zivljenja Zensk ne samo na podro¢ju genitalnega, temve¢ tudi uri-
narnega in spolnega zdravja. Vsem simptomom je skupen predvsem upad
estrogena. GSM se obicajno pojavi v nekaj letih po menopavzi, vendar so
lahko simptomi prisotni Ze prej, $e posebej pri Zenskah, ki so imele operativ-
no odstranjene ovarije ali so bile zdravljene s kemoterapijo, radioterapijo ali
drugimi terapijami, ki zniZujejo raven estrogena in drugih spolnih hormo-
nov.
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Epidemioloski podatki kazejo, da GSM prizadene priblizno 50-70 odstot-
kov zensk, s povecevanjem pricakovane Zivljenjske dobe pa lahko Zenske ve¢
kot tretjino Zivljenja preZivijo v pomenopavznem obdobju. Kljub visoki
prevalenci je sindrom preredko prepoznan in premalo zdravljen, kar lahko
vodi v dolgotrajno nelagodje in zmanjsanje kakovosti zivljenja.

Simptomi in znaki

Na GSM moramo posumiti ob navajanju obé¢utka suhe noznice, srbecice ali
pekocega obc¢utka v predelu zunanjega spolovila ali vagine. Pogosto so tem
tezavam pridruzene tudi tezave v spolnosti, o katerih se tako ginekolog kot
pacientka vedinoma pogovarjata redko in z zadrianostjo. Zenske porocajo
predvsem o zmanjsani vlaznosti kljub ohranjeni Zelji po spolnosti in primer-
ni predigri, ob spolnem stiku pogosteje zakrvavijo, spolni odnos lahko zaz-
navajo kot bole¢, pojavi se lahko tudi do takrat nepoznana tezava nezmozno-
sti ali izrazito tezjega doseganja orgazma. Simptomi so lahko dominantni
tudi v secilih — najpogosteje navajajo bole¢ino ob mikciji (dizurija), pogos-
tejSo potrebo po uriniranju, ponavljajo¢a se vnetja se¢il in nenadno potrebo
po uriniranju (urinska urgenca), ki se je lahko pojavi z urinsko inkontinen-
co.

Ob temeljitem ginekoloskem pregledu lahko zaznamo ve¢ sprememb v pre-
delu zunanjega spolovila in noznice, kot so zmanj$ana poras¢enost, upad
velikosti in volumna malih in velikih sramnih ustnic, rigiden in oZji introi-
tus, prolaps sluznice se¢nice, bleda, suha in manj elasti¢na vaginalna sluzni-
ca, ki ob pregledu zlahka zakrvavi ali pa se kaze s pojavom petehij. Vaginalna
sluznica je gladka, ne moremo si prikazati vaginalnih gub, v noznici je lahko
prisoten tudi poudarjen, suspekten izcedek zaradi sprememb v flori noznice
in posledi¢no tudi porasta pH nad 5.

Patofiziologija

Razvoj GSM je tesno povezan z upadom ravni estrogena in androgenov.
Spolni hormoni v celicah sprozijo aktivacijo celi¢nih poti, ki regulirajo izra-
zanje specifi¢nih genov in posledi¢no proizvodnje proteinov (tudi elastina in
kolagena), proliferacijo celic, vaskularizacijo, sekrecijo glikogena in vaginal-
nih izlo¢kov. Embriolosko se ve¢ina genitourinarnega sistema razvije iz
intermediarnega mezoderma, spodnji del vagine, se¢nica in vestibulum so
endodermalnega izvora, male in velike sramne ustne so ektodermalnega
izvora, klitoris pa izvira iz vseh treh kli¢nih listov. Glede na embrioloski
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izvor so pri teh tkivih razli¢no izrazeni estrogenski (ER) in androgeni (AR)
receptorji. Najve¢ ER je v noznici in se¢nici (tkiva endodermalnega izvora),
medtem ko je v tkivih ektodermalnega izvora (velike in male sramne ustni-
ce), klitorisu in miSicah medeni¢nega dna ve¢ androgenih receptorjev. V
predelu vestibuluma, v katerem so $tevilne Zleze, so prisotni Stevilni ER in

AR.

Estrogen je kljuéen hormon za ohranjanje normalne strukture in funkcije
genitourinarnega trakta. Njegov upad po menopavzi povzro¢i tanjsanje z
glikogenom bogatega povrhnjega sloja ve¢skladnega ploscatega vaginalnega
epitela, v okolju z manj glikogena pa fiziolosko prisotni laktobacili ne more-
jo ve¢ zadovoljivo vzdrzevati nizkega pH noznice in zagotavljati zas¢ite noz-
nice. Povecano je tveganje za razrast bakterij, kot sta Gardnerella vaginalis in
E.coli, spolno prenosljivih bakterij ali kandidiaze. ZniZana raven estrogena
privede do upada elasti¢nosti noznice zaradi pospesene fragmentacije elasti¢-
nih vlaken in hialinizacije kolagena, pomembno pa upade tudi sekrecija
mukopolisaharidov in hialuronske kisline, kar se odraza z zmanj$ano lubri-
kacijo. V se¢ilih zmanj$ana koncentracija estrogena povzrodi oslabitev misic-
nih vlaken in zmanj$anje tonusa uretralnega sfinktra, kar lahko vodi do pro-
lapsa uretralne sluznice in urinskih simptomov, kot so pogosto uriniranje,
urinska urgenca in povec¢ana verjetnost okuzb secil.

Pri patofiziologiji GSM imajo poleg estrogena pomembno vlogo tudi andro-
geni. Vecina androgenov v zenskem telesu nastane v nadledvi¢nih Zlezah in
jaj¢nikih, njihova proizvodnja pa v odraslem Zivljenju progresivno upada. V
perimenopavznem obdobju je zmanjSana tvorba androgenov sprva ublazena
z upadom SHBG (angl. sex hormone-binding globulin), kar zalasno zagotavlja
stabilno biorazpolozljivost androgenov. V nekaj letih po menopavzi pa se ob
odsotnosti zadovoljive produkcije spolnih hormonov za¢nejo stopnjujoce se
spremembe tkiv. Pomembno upadejo prekrvavitev tkiv in s tem povezana
transudacija in vlaznost tkiv, vulva postane manj voluminozna, predel introi-
tusa se ozi zaradi slabse funkcije misic medeni¢nega dna, sploh v kombinaciji
z dejavniki tveganja je pogostejsi razvoj prolapsa medeni¢nih organov. Ob
upadlem volumnu vulve klitoris postane bolj izpostavljen, z znizanimi
androgeni in estrogeni pa so Zenske nagnjene k zmanj$ani toleranci na bole-
¢ino. Imunohistoloske $tudije nakazujejo celo porast kolicine parasimpatic-
nih, simpati¢nih in senzori¢nih Ziv¢énih vlaken v tkivu vagine pomenopavz-
nih Zensk, ki ne prejemajo hormonske terapije. To lahko dodatno pojasni
razvoj vazokonstrikcije Zilja, suhe noZnice in bole¢ine. Funkcionalne studije
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nakazujejo modulatorne udinke androgenov in estrogenov na funkcijo sen-
zornih ziv¢énih vlaken in s tem na percepcijo senzornih ucinkov.

Dejavniki tveganja za razvoj GSM

Znani so $tevilni dejavniki, ki pomembno vplivajo na pogostejsi pojav GSM.
Med najbolj ogrozene spadajo kadilke, spolno neaktivne zenske, nulipare in
zenske brez anamneze vaginalnega poroda. Pomemben dejavnik tveganja je
tudi prisotnost depresije, urinske inkontinence in kirurskih posegov v prede-
lu vulve ali vagine. Zenske z nizko ravnijo androstenediona in testosterona v
pomenopavzi prevladujejo z znaki atrofije tkiv v sklopu GSM.

Zdravljenje GSM

Primarni cilj zdravljenja GSM temelji na lajsanju simptomov in obnavljanju
genitourinarnih tkiv, ki so prizadeta zaradi pomanjkanja estrogenov in
androgenov po menopavzi. Obstajajo razliéne moznosti zdravljenja, ki so
prilagojene resnosti simptomov in specifi¢cnim potrebam posameznic. Zdrav-
ljienje vkljucuje tako nehormonske kot tudi hormonske pristope. Sistemsko
hormonsko nadomestno zdravljenje (HNZ) pri GSM ni primerno, saj ne
razvije zelenih udinkov v genitourinarnih tkivih. HNZ se lahko uporablja
socasno s terapijo za GSM za lajSanje prisotnih sistemskih simptomov
menopavze, ¢e le ni kontraindikacij za njegovo uporabo.

Nehormonsko zdravljenje lahko izboljsa kakovost Zivljenja Zensk z blagimi
oz. zmernimi simptomi in je $e posebej koristno pri tistih, ki ne morejo ali
nocejo uporabljati hormonske terapije. Priporocajo se:

e Sprememba Zivljenjskega sloga, ki vkljucuje redno telesno dejavnost
z vzdrzevanjem zdrave telesne teze, uravnotezeno prehrano, opusti-
tev kajenja in redno spolno aktivnost.

e Vaginalni vlazilci in lubrikanti nadomesc¢ajo primanjkljaj lubrikacije
v predelu introitusa in noznici. Vaginalni vlazilci se uporabljajo
predvsem za ohranjanje vlaznih tkiv v vsakdanjem Zivljenju in s tem
za izboljSanje udobja. Vsebujejo hialuronsko kislino, ki omogoci
podaljsan ucinek vlazenja, zato se uporabljajo predvidoma vsake tri
dni. Lubrikanti se uporabljajo neposredno tik pred spolnim odno-
som. Ucinkujejo kratek ¢as, zato je ob dalj$em spolnem aktu lubri-
kant treba dodajati. Po priporocilih WHO se priporo¢a uporaba
lubrikantov na vodni osnovi, pri katerih osmolalnost ne presega 380

mOsm/kg.
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® Vaje za krepitev miSic medeni¢nega dna pomagajo pri izbolj$anju

tezav v sklopu urinske inkontinence, z vadbo misic se izbolj$a njiho-
va podpora se¢cnemu mehurju in se¢nici, poveca se prekrvavitev tkiv
in nadzor nad njimi. Zenske lahko ob dobro vzpostavljenem nadzo-
ru nad misicami medeni¢nega dna dosezejo boljso sprostitev tkiv in
tako zmanjsajo obc¢utek disparevnije.

e Lokalni anestetik v gelu je uporaben predvsem pri Zenskah s penet-
rantno disparevnijo. Na introitus noznice se nanese npr. lidokain v
gelu priblizno tri minute pred predvidenim penetrantnim spolnim
odnosom.

e Vaginalni dilatatorji so u¢inkovito orodje za zenske z ozko in rigid-
no noznico in posledi¢no disparevnijo. Posebej so uporabni pri Zen-
skah z anamnezo obseznejsih kirurskih posegov na noznici, radiote-
rapijo in tudi v procesu udenja spro$¢anja misic medeni¢nega dna.
Dilatatorje je treba uporabljati vsaj vsak drugi dan po 15 minut,
vec¢inoma se uporabljajo socasno z lubrikanti.

o Laserska frakcionirana mikroablacija ali neinvazivna transkutana

temperaturno nadzorovana radiofrekvenca sta fizikalni metodi, s

katerima se poskusa povecati prekrvavitev prizadetih tkiv in sproziti
regenerativne procese. Pri izbiri metod je $e vedno smiselna previd-
nost in zadrzanost, vsaj dokler ne bodo na voljo zanesljive Studije z
ve¢jim $tevilom vkljucenih kandidatk in brez navzkrizja interesov
raziskovalcev.

e Dsiholoska obravnava prispeva k celovitemu izbolj$anju pocutja in

kakovosti Zivljenja Zensk. Spoprijemanje s psiholoskimi in custve-
nimi posledicami GSM je klju¢nega pomena za uspesno obvladova-
nje bolezni, saj izbolj$a tako dusevno kot tudi telesno zdravje ter
pozitivno vpliva na spolno funkcijo in odnose. Pri psiholoski obrav-
navi se izvajajo predvsem vedenjsko-kognitivna terapija, ucenje teh-
nik obvladovanja stresa, podpora pri samopodobi in samosposto-
vanju ter psihoseksualna terapija.

Hormonsko zdravljenje pomeni uporabo zdravil, ki u¢inkujejo na estrogen-
ske in androgene receptorje in spodbujajo povrnitev aktivnosti v tkivih, ki so
prizadeta zaradi primanjkljaja spolnih hormonov v menopavzi.

e Lokalni estrogeni veljajo za zlati standard pri zdravljenju GSM.
Estrogenski preparati v obliki vaginalnih krem, tablet ali obroc¢ka
neposredno vplivajo na vaginalni epitelij in izboljsajo njegovo pre-
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krvavitev, tvorbo kolagena in elasti¢nost tkiv. Zmanj$ajo tudi pH
vagine, kar pripomore k vzdrzevanju primerne mikroflore. Ta tera-
pija je primerna za Zenske z zmerno oz. hudo vaginalno suhostjo,
disparevnijo in ponavljajocimi se okuzbami selil. Stevilne observa-
cijske $tudije niso prikazale povecanega tveganja za razvoj raka doj-
ke, raka endometrija, CVI ali venskega trombembolizma. Ob pripo-
ro¢eni uporabi prav tako ni dokazov o ucinkih na endometrij, zato
za$Cita z gestageni ni potrebna. Vaginalni obrocek se nadeloma vsta-
vi v noznico za 90 dni neprekinjeno, vaginalne tablete pa se ob uve-
dbi terapije uporabljajo po shemi: ena vaginaleta na dan prva dva
tedna, nato sledi vzdrzevalni odmerek z eno vaginaleto dvakrat na
teden.

e  Dechidroepiandrosteron (DHEA) je u¢inkovita moznost za zdravlje-

nje zensk z zmernimi oz. hudimi simptomi disparevnije, suho noz-
nico in draZenjem genitalnih tkiv v sklopu GSM. Deluje lokalno,
brez sistemskih stranskih uéinkov, saj je to prekurzor spolnih hor-
monov, ki se lokalno v vaginalnem tkivu s primernimi encimi pret-
vori v estrogene in androgene. Ti se nato vezejo na androgene in
estrogenske receptorje, ki sprozijo zelene ucinke. Izboljsa tudi spol-
no pozelenje, zmoznost doseganja orgazma in zmanjsa bolecino ob
spolni aktivnosti. Uporablja se v obliki vaginalet, priporo¢a se apli-
kacija ene tablete v noznico vsak dan zvecer pred spanjem.

e Ospemifen je selektivni modulator estrogenskih receptorjev
(SERM), ki izboljsuje simptome vaginalne atrofije pri Zenskah po
menopavzi. Agonisti¢no deluje na estrogenske receptorje v vaginal-
nem tkivu, nima pa estrogenih sistemskih ucinkov, kar je posebej
pomembno za zenske z anamnezo hormonsko obéutljivih rakov (rak
dojke ali endometrija). Signifikantno izbolj$a simptome disparevnije
in suhe nozZnice, vendar so ob uporabi pogosto prisotni sistemski
stranski ucinki (vro¢inski oblivi), povecano je tudi tveganje za
trombembolizem.

Zakljucek

Genitourinarni sindrom v menopavzi je zelo razsirjeno in pogosto premalo
. . . V. . M v
prepoznano obolenje, ki pomembno vpliva na kakovost Zivljenja zensk po
menopavzi. Kljub stevilnim ucinkovitim metodam zdravljenja je pri obrav-
navi bolnic potrebna kriti¢nost. Simptomi GSM namre¢ sovpadajo z drugi-
mi diagnozami, kot so lichen sclerosus, prekomerno aktiven se¢ni mehur,
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intraepitelijska neoplazija vulve. Ob neuspehu uvedenih terapij je treba
pomisliti tudi na moznost drugih vzrokov za prisotne simptome. Pri postav-
ljanju diagnoze je smiselno upostevati celotno zdravstveno zgodovino paci-
entke, njene individualne dejavnike tveganja ter socasno izkljucevati druge
mozne bolezni. Le s temeljito in celovito obravnavo lahko zagotovimo ustre-
zno zdravljenje, ki bo uéinkovito ublaZilo simptome in izboljsalo kakovost
zivljenja Zensk z GSM.
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Urogenitalna atrofija: laser in radiofrekvenca —
alternativni pristopi k zdravljenju

Nina Janéar

Izvledek

Urogenitalna atrofija pri Zenskah nastane zaradi pomanjkanja estrogena.
Kaze se lahko na razli¢ne nadine, ve¢inoma pa kot suha noznica, pekoc¢ ali
stbe¢ obcutek v noznici, pekoce uriniranje in bolecine pri spolnih odnosih.
Ustaljeni nacini zdravljenja vkljucujejo sistemsko hormonsko nadomestno
zdravljene, lokalno zdravljenje z estrogeni ter vlazilce noZnice in lubrikante.
To stanje lahko pomembno vpliva na kakovost Zivljenja, vendar so v zadnjih
letih razli¢ne nove metode zdravljenja, kot sta laserska terapija in radiofrek-
venca, pritegnile pozornost zaradi uc¢inkovitosti pri zdravljenju teh simpto-
mov. Obe tehnologiji povzrodata segrevanje tkiva noznice, s tem se stimulira
proizvodnja kolagena, poveca se prekrvavitev in izbolj$a elasti¢nost tkiva.
Posledi¢no se povrneta vlaznost in debelina vaginalne sluznice, kar ublazi
simptome suhosti, bole¢ine med spolnim odnosom, nelagodje in uhajanje
urina.

Klju¢ne besede: urogenitalna atrofija, laserski Zarki, radiofrekvencni Zarki,
urinska inkontinenca, suha noznica

Uvod

Urogenitalna atrofija se pojavi zaradi pomanjkanja Zenskega spolnega hor-
mona estrogena. Vzrok za pomanjkanje estrogena je najpogosteje menopav-
za. Drugi vzroki so $e kajenje, obsevanje, zdravljenje raka (npr. raka dojke) s
hormonskimi zdravili, kot so inhibitorji aromataze in GnRH-agonisti,
kemoterapija, odstranitev jajénikov.

Simptomi, ki so povezani z urogenitalno atrofijo, so peko¢ obcutek v noznici
in po spolovilu, srbe¢a noznica in spolovilo, izcedek iz noznice, peko¢ obéu-
tek ob uriniranju, pogosto uriniranje, ob¢utek nujnosti uriniranja, boleci

45



spolni odnosi, krvavitve ob spolnem odnosu in ob brisanju spolovila, zmanj-
$ana elastiénost noznice, ponavljajoce okuzbe secil. Urogenitalna atrofija
lahko vpliva tudi na spolno Zivljenje, saj bole¢ina in suhost pogosto zmanjsa-
ta spolno Zeljo in zadovoljstvo, kar vodi do stresa in napetosti v partnerskih
odnosih.

Tradicionalno zdravljenje suhe noZnice

NajucinkovitejSe zdravljenje je tisto z nadomes¢anjem estrogenov, kadar je
to mogoce. Estrogene nadomes¢amo v obliki sistemskega zdravljenja z estro-
geni v tabletah, kadar Zenska nima maternice ali ima vstavljen IUS, ki izlo¢a
progesteron. Na voljo so tudi preparati v obliki prsila in transdermalnega
gela, ki jih mora pri zenskah z maternico spremljati progesteron, peroralno,
vaginalno ali v IUS. Najveckrat za hormonsko nadomestno zdravljenje upo-
rabljamo kombinirane preparate v obliki tablet, ki vsebujejo tako estrogene
kot progesteron. Estrogen je mogoce nadomestiti tudi lokalno, z vaginalnimi
tabletami.

Pri nekaterih Zenskah, npr. pri tistih po zdravljenju hormonsko odvisnih vrst
raka, hormonsko nadomestno zdravljenje ni mogoce. Pri njih lahko upora-
bimo nehormonsko zdravljenje z vlazilci noznice in lubrikanti.

Alternativni pristopi k zdravljenju urogenitalne atrofije

Tradicionalno so bile za zdravljenje uporabljene hormonske terapije z estro-
genom, vendar so nekatere Zenske zaskrbljene zaradi moznih stranskih uéin-
kov dolgotrajne hormonske terapije, zato se vse ve¢ pozornosti posveca
alternativnim, neinvazivnim metodam zdravljenja, kot sta laserska terapija in
radiofrekvenca.

Laserska terapija pri zdravljenju urogenitalne atrofije

Laserska terapija je v zadnjem desetletju postala priljubljena metoda za zdra-
vljenje vaginalne atrofije. To je postopek, ki temelji na uporabi laserske
energije, da bi spodbudili regeneracijo vaginalnega tkiva. Lasersko zdravljen-
je se pogosto uporablja pri estetskih posegih, vendar ima zdaj tudi medicin-
sko uporabo pri zdravljenju tezav, povezanih z menopavzo, kot je urogeni-
talna atrofija. Mozna je uporaba razli¢nih laserjev. Najpogosteje uporabljeni
laserski tehnologiji sta:
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e laserji CO:: to je ena najbolj priljubljenih oblik laserskega zdravljen-
ja vaginalne atrofije. Frakcionirani laserji CO, delujejo tako, da
segrevajo vaginalno tkivo, spodbujajo tvorbo kolagena in izboljsuje-
jo elasti¢nost ter vlaznost tkiva. Zdravljenje z njimi lahko zmanjsa
simptome, kot so suhost, srbenje in bole¢ina med spolnimi odnosi.

e laserji Erbium YAG: ti laserji delujejo podobno kot laserji COs,
vendar povzrocajo manj toplotnih poskodb in imajo nekoliko krajsi
¢as okrevanja. Spodbujajo obnovo tkiva in povedajo produkcijo
kolagena, kar pomaga pri zmanj$evanju simptomov vaginalne atrofi-
je.

Obe tehnologiji sta minimalno invazivni in veljata za u¢inkoviti pri lajsanju
simptomov urogenitalne atrofije, vendar se izbira laserja lahko razlikuje glede
na posamezno stanje pacientke in priporocila zdravnika.

Sam postopek zdravljenja vkljucuje usmerjanje laserskih zarkov v vaginalno
tkivo, kar spodbuja tvorbo kolagena, povecuje prekrvavitev in izboljsuje
elastinost ter vlaznost noznice. Laserska energija ustvarja mikroskopske
poskodbe v tkivu, ki sprozijo naravni proces zdravljenja in stimulirajo fibro-
blaste, celice, ki proizvajajo kolagen. S tem se obnovita gostota in debelina
vaginalnega epitelija, kar izboljfa simptome suhosti in bolecine.
Raziskave kazejo, da laserska terapija izboljuje simptome vaginalne atrofije
pri Stevilnih Zenskah. Med glavnimi prednostmi te terapije so:

e neinvazivnost: postopek ne vkljucuje rezov ali Sivov.
e brez uporabe hormonov: primeren je za Zenske, ki ne Zelijo ali ne
smejo uporabljati hormonske terapije.
e hitra izvedba: postopek traja le nekaj minut, okrevanje pa je hitro,
saj Zzenske pogosto nadaljujejo svoje obicajne dejavnosti ze isti dan.
e dolgotrajni rezultati: po ve¢ ponovljenih posegih (obicajno 2-3)
lahko ucinki trajajo ve¢ mesecev oz. let, odvisno od posameznice.
Laserska terapija se izvaja ambulantno in ne zahteva hospitalizacije. Vecina
zensk poro¢a o zmanj$anju simptomov Ze po prvem posegu, eprav je za
optimalne rezultate priporocljivih ve¢ obravnav. Pogostost vzdrievalnih
posegov je obicajno enkrat na leto.

Radiofrekvencéna terapija pri zdravljenju urogenitalne atrofije

Radiofrekvencna terapija je Se ena inovativna metoda zdravljenja vaginalne
atrofije, ki se je uveljavila v zadnjem desetletju. Podobno kot laserska terapija
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je radiofrekvenca neinvaziven postopek, ki stimulira tvorbo kolagena in
obnavljanje tkiva. Med radiofrekven¢no terapijo se uporablja radiofrekvenc-
na energija za segrevanje vaginalnega tkiva, kar spodbuja proizvodnjo kola-
gena in elastina. Segrevanje povzroci rahlo zatezanje kolagenskih vlaken, kar
vodi v izbolj$ano strukturo in funkcionalnost vaginalnega tkiva. Postopek je
nebole¢ in traja od 20 do 30 minut, ob tem pa ni potrebe po anesteziji ali
daljsem okrevanju. Radiofrekven¢na terapija ima podobne prednosti kot
laserska terapija, saj je neinvazivna, varna in ucinkovita pri zdravljenju vagi-
nalne atrofije. Raziskave kazejo, da ta terapija povecuje vlaznost noznice,
zmanjsuje bolecine pri spolnih odnosih in izbolj$uje elasti¢nost vaginalnega
tkiva. Ucinki so obi¢ajno vidni po ve¢ posegih, rezultati pa lahko trajajo ve¢
mesecev. Prednosti radiofrekvencne terapije so:

® neinvazivnost: ni potrebe po operaciji ali dolgem okrevanju.

e brez hormonskega zdravljenja: primerna za Zenske, ki se izogibajo
hormonskim terapijam.

e hitra in neboleca terapija: vedina zensk obcuti izboljsanje simpto-
mov po prvih posegih.

e dolgotrajni rezultati: ve¢ina Zensk poroca o dolgotrajnih ucinkih po
nekaj obravnavah.

Primerjava laserske in radiofrekvencne terapije

Tako laserska kot radiofrekvenéna terapija imata pomembne prednosti pri
zdravljenju urogenitalne atrofije, vendar so med njima nekatere razlike, ki
lahko vplivajo na izbiro zdravljenja.

e Mehanizem delovanja: laserska terapija uporablja svetlobno energijo
za ustvarjanje mikroskopskih poskodb v tkivu, medtem ko radiofre-
kvenca uporablja toplotno energijo za segrevanje tkiva in spodbu-
janje tvorbe kolagena.

e Trajanje postopka: obe terapiji sta kratki, obi¢ajno trajata od 20 do
30 minut, vendar nekateri strokovnjaki menijo, da je radiofrekvenca
nekoliko manj agresivna in zato primernejsa za obéutljivejse bolnice.

e Utinki: obe terapiji izboljSujeta simptome vaginalne atrofije, vklju-
¢no z bole¢inami, suhostjo in pogostimi okuzbami secil. Nekatere
zenske morda zaznajo hitrejse izboljsanje z lasersko terapijo, vendar
so dolgoro¢ni rezultati pri obeh metodah primerljivi.
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e Nezeleni ucinki: oba postopka sta ve¢inoma varna in z minimalnimi
stranskimi udinki, kot sta rahla rdecina ali oteklina, ki obic¢ajno
izgineta v nekaj dneh. Pomembno je, da terapijo izvajajo usposob-
ljeni strokovnjaki, da se preprecijo morebitni zapleti.

Mednarodno menopavzno zdruzenje (angl. International Menopause Society
— IMS) je v preteklih letih izrazilo mnenje, da je potrebna previdnost pri
uporabi laserskih in radiofrekvenénih terapij za zdravljenje urogenitalne
atrofije. IMS v svojih smernicah poudarja potrebo po natan¢nih klini¢nih
raziskavah in dolgoro¢nih podatkih o varnosti in ucinkovitosti teh postop-

kov.

Leta 2018 je IMS v uradni izjavi opozorilo, da so laserske in radiofrekvenéne
terapije v ginekologiji relativno nove in da — ¢eprav obstajajo nekateri preli-
minarni podatki, ki kaZejo na koristne ucinke teh terapij pri zdravljenju
vaginalne atrofije — je za dokon¢no potrditev njihove dolgoro¢ne varnosti in
ucinkovitosti potrebnih ve¢ klini¢nih $tudij. Poudarja tudi, da trenutni
dokazi temeljijo predvsem na majhnih $tudijah brez kontrolnih skupin, zato
so potrebne dodatne raziskave z vedjim $tevilom pacientk in ustrezno zasno-
vo. IMS priporoca, da se pred uporabo teh metod najprej preudijo uveljav-
ljeni pristopi, kot so lokalna hormonska terapija, vlaZilna sredstva in druge
nekirur$ke moznosti, ki imajo obsezno znanstveno podporo in so t. i. eviden-
ce based. Vsekakor IMS priznava, da se laserske in radiofrekvencne terapije
razvijajo in so obetavne za nekatere Zenske, zlasti za tiste, ki ne smejo upora-
bljati hormonskih zdravil. Zaradi pomanjkanja dolgoro¢nih podatkov pa se
svetuje previdna uporaba teh tehnologij, dokler ne bodo na voljo zanesljivi
dokazi o njihovi varnosti in uc¢inkovitosti.

Zakljucek

Urogenitalna atrofija je pogosta tezava pri zenskah po menopavzi, ki lahko
resno vpliva na kakovost zivljenja. Tradicionalne oblike zdravljenja, kot so
hormonske terapije, so ucinkovite, vendar niso primerne za vse zenske. Zato
so vse bolj priljubljene neinvazivne moznosti zdravljenja, kot sta laserska in
radiofrekven¢na terapija. Obe metodi ponujata varno in uéinkovito alterna-
tivo za zenske, ki iS¢ejo olajsanje simptomov brez uporabe hormonov ali
invazivnih postopkov. Laserska terapija deluje s spodbujanjem tvorbe kola-
gena s svetlobno energijo, medtem ko radiofrekvenca za doseganje podobnih
rezultatov uporablja toplotno energijo. Rezultati so pri obeh metodah obeta-
vni, saj zenske porocajo o zmanjsanju suhosti, izbolj$anju elasti¢nosti tkiva
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in zmanj$anju bolecin pri spolnih odnosih. Laserska in radiofrekven¢na tera-
pija lahko zagotovita pomembno olajsanje zenskam, ki trpijo za urogenitalno
atrofijo. Pomembno je, da se Zenske posvetujejo s strokovnjakom, da izbere-
jo najustreznej$o metodo. Zaenkrat pa je Se potrebna previdnost, saj Se
manjkajo raziskave na zadostnem $tevilu zensk, ki bodo potrdile ali ovrgle
dolgoro¢no varnost novih nacinov zdravljenja.
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Minimalno invazivno zdravljenje disfunkcije

spodnjih secil pri zenskah

Mija Blaganje

Izvledek

Disfunkcija spodnjih secil pri zenskah, zlasti v poznih srednjih letih, je pogo-
sta zdravstvena tezava, ki pomembno vpliva na kakovost Zivljenja. Smernice
Evropskega uroloskega zdruzenja in Mednarodnega zdruZenja za kontinenco
poudarjajo pomembnost minimalno invazivnih metod zdravljenja, ki bolni-
cam omogocajo boljso kakovost zivljenja z manj zapleti in hitrej$im okrevan-
jem. V prispevku bomo predstavili razliéne moznosti minimalno invazivnega
zdravljenja, kot so injekcije polnil, uporaba toksina botulinuma A, sakralna
nevromodulacija, uporaba suburetralnih trakov, in se dotaknili tudi laserske
terapije. Pregledali bomo ucinkovitost, prednosti in omejitve teh metod v
skladu s priporocili.

Klju¢ne besede: disfunkcija spodnjih se¢il, minimalno invazivno zdravljenje,
inkontinenca

Uvod

Disfunkcija spodnjih secil (DSS) se pojavlja pri $tevilnih Zenskah, predvsem
v poznejsih Zivljenjskih obdobjih. Simptomi, kot so urinska inkontinenca,
¢ezmerno aktivni se¢ni mehur (PASM) in tezave pri praznjenju mehurja,
pogosto zmanj$ujejo kakovost zivljenja in vodijo v socialno izolacijo ter pos-
labsanje dusevnega zdravja. DSS lahko moc¢no vpliva na kakovost vsakdanje-
ga Zivljenja in dostojanstvo Zensk, zato je razvoj u¢inkovitih, a manj invaziv-
nih metod zdravljenja klju¢nega pomena. Smernice Evropskega uroloskega
zdruzenja (angl. European Association of Urology, EAU) in Mednarodnega
zdruzenja za kontinenco (angl. International Continence Society, ICS) pripo-
ro¢ajo stopenjski pristop k zdravljenju. To pomeni postopno prehajanje od
konservativnih nadinov zdravljenja, vklju¢ujo¢ vedenjsko terapijo in fiziote-
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rapevtsko obravnavo, ki jih uporabljamo na zacetku zdravljenja, do zdravlje-
nja z zdravili in nazadnje do invazivnega zdravljenja, za katero se odlo¢imo,
¢e s predhodnimi nacini nismo bili zadosti uspesni. Od invazivnih metod
zdravljenja v prvi vrsti priporo¢ajo minimalno invazivne pristope, ki bolni-
cam omogocajo hitrej$e okrevanje, manj bolecin in boljse rezultate.

Minimalno invazivne metode zdravljenja DSS

1. Toksin botulinum A

Toksin botulinum A se uporablja za zdravljenje PASM in urgentne urinske
inkontinence. Vbrizgavanje toksina v misico detruzor zmanjsa nezelene kon-
trakcije miSice, spremeni zaznavo mehurja in s tem poveca funkcionalno
kapaciteto mehurja ter interval med posami¢nimi uriniranji. Ta zelo uspesni
postopek je $e posebej primeren za pacientke, pri katerih terapija z zdravili ni
bila uspesna. Uéinek toksina botulinuma traja od 6 do 12 mesecev, kar
omogoca prilagodljivo zdravljenje glede na pacientkine potrebe. Stranski
ucinki, kot sta retenca urina ali botulizem, so redki, vendar morajo biti bol-
nice o njih poucene.

2. Sakralna nevromodulacija

Sakralna nevromodulacija (SNM) je ucinkovit nacin zdravljenja motenj
spodnjih secil, zlasti pri pacientkah s PASM, pri katerih zdravila niso dala
zelenih rezultatov, ali pacientkah z motnjami praznjenja mehurja, ki se zara-
di retence urina samokateterizirajo. SNM vkljucuje vstavitev elektrode, ki
posilja elektri¢ne impulze v sakralne zivce v blizino Ziv¢ne korenine, kar
izboljsa nadzor nad funkcijo mehurja. SNM ima visoko stopnjo zadovoljstva
med pacientkami, saj omogoc¢a dolgotrajno izboljsanje simptomov. Poleg
tega je SNM reverzibilna metoda, saj je elektrodo mogoce odstraniti ali pri-
lagoditi stopnjo stimulacije glede na spremembe simptomov.

3. Suburetralni trakovi

Operacije s suburetralnimi trakovi (angl. s/ing ali operacije TVT) vklju¢ujejo
uporabo sinteti¢nih trakov, ki se vstavijo pod se¢nico in ji zagotavljajo doda-
tno podporo. So najpogosteje uporabljene operacije za zdravljenje stresne
urinske inkontinence v evropskih drzavah. V tej skupini operacij s skupnim
imenom so zbrani razli¢ni nadini izpeljave trakov, ki se razlikujejo po sami
tehniki, invazivnosti, u¢inkovitosti in moznih zapletih. Najstarejsi in najus-
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pesnejsi nacin je retropubi¢ni nacin izpeljave traku, sledi mu transobturator-
ni nac¢in izpeljave. Oba sta zelo ucinkovita pri zdravljenju stresne urinske
inkontinence. Retropubi¢ni trak se vstavi vaginalno in se izpelje skozi Retzi-
usov prostor nad sramno kostjo skozi trebusno steno, transobturatorni trak
pa skozi obturatorno membrano in misico obturator v gubo med zunanjimi
sramnimi ustnicami in notranjo stranjo stegna. Operacije imajo visoko sto-
pnjo uspesnosti, ¢eprav so pri dolo¢enih bolnicah mozni zapleti, kot so bole-
¢ine v medenici ali infekcije. Ceprav so operacije s t. i. mini trakovi manj
invazivne, se zaradi bistveno slabse uspesnosti njihova uporaba zmanjsuje in
postopno opusca.

4. Polnila

Uporaba razli¢nih polnil (angl. bulking agents) je ena izmed moznosti zdrav-
ljenja stresne urinske inkontinence, ki je po sami uspe$nosti bistveno manj
ucinkovita, a hkrati precej manj invazivna od izpeljave suburetralnih trakov.
Injekcija polnila pod sluznico se¢nice izboljsa tesnjenje se¢nice, poveca njeno
upornost in tako zmanjsa uhajanje urina. Postopek se izvaja v lokalni aneste-
ziji in omogoca kratko okrevanje ter minimalno tveganje za zaplete. U¢inko-
vitost je pri vecini pacientk dovolj velika, ¢eprav sta potrebna reden nadzor
in obcasno vnovi¢na aplikacija. Varnostni profil in uc¢inkovitost sta odvisna
od vrste uporabljenega polnila.

5. Laserska terapija

Uporaba laserja, kot sta CO2 in laser Er:YAG, je relativno nova, a zelo pril-
jubljena metoda zdravljenja inkontinence, ki je EAU in ICS zaradi pomanj-
kljivih dokazov o predvsem dolgoro¢ni udinkovitosti ne priporocata ne za
zdravljenje PASM ne za zdravljenje stresne urinske inkontinence. Laserska
energija povzroca krcenje kolagenskih vlaken v tkivih okoli se¢nice, do kate-
rih prodira, kar naj bi povecalo podporo se¢nici in izboljsalo nadzor nad
uriniranjem. Posamic¢ne raziskave kazejo, da laserska terapija lahko izboljsa
simptome DSS, ¢eprav so potrebne dodatne $tudije za oceno dolgoro¢ne
ucinkovitosti.

Prednosti in omejitve minimalno invazivnih metod

Minimalno invazivne metode zdravljenja DSS prinasajo $tevilne prednosti.
Med klju¢nimi so manjsa invazivnost, ki zmanj$a tveganje za okuzbe, krvavi-
tve in zaplete, krajse obdobje okrevanja ter manjsa stopnja bolecin in veé¢ja
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prilagodljivost terapije. Vecina teh metod omogoca hitrejso vrnitev k obicaj-
nim dejavnostim in ve¢jo kakovost zivljenja pacientk.

Vendar pa imajo minimalno invazivne metode tudi dolo¢ene omejitve.
Nekatere metode, kot so injekcije toksina botulinuma, zahtevajo ponavljanje
zaradi kratkotrajnosti ucinka, kar lahko privede do dodatnih stroskov in
stalnega spremljanja. Obcasno so potrebne tudi ponovitve apliciranih polnil.
Laserska terapija vzbuja vprasanja o trajnosti rezultatov. Poleg tega ni vsaka
bolnica primerna za vse minimalno invazivhe metode, kar pomeni, da je
potreben natancen izbor pristopa k zdravljenju.

Zakljucek

Minimalno invazivno zdravljenje DSS pri Zenskah je prineslo pomemben
napredek v urologinekologiji, saj pacientkam omogoca ucinkovito in prila-
godljivo zdravljenje z manj$im tveganjem za zaplete in hitrej$im okrevanjem.
Smernice EAU in ICS poudarjajo potrebo po individualnem pristopu k
zdravljenju in uporabi minimalno invazivnih metod, kadar je to mogoce. V
prihodnosti lahko napredek na podroéju laserskih sistemov, regenerativne
medicine in biomaterialov dodatno izboljSa moznosti zdravljenja DSS.
Minimalno invazivne metode tako ostajajo temelj sodobnega pristopa k DSS
z obetavnimi moznostmi za izboljSanje kakovosti Zivljenja Zensk v poznih

srednjih letih.
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Ali dodajanje testosterona izboljsa kakovost
zivljenja v pomenopavzi?

Ksenija Gersak

Izvledek

Testosteron je kljuéen hormon, ki pomembno vpliva na stevilne bioloske
funkcije v telesu moskega in Zenske. Njegova sinteza se pri zenskah odvija v
jaj¢nikih in nadledvi¢nih Zlezah iz androgenov. Ceprav so ravni testosterona
pri Zenskah bistveno nizje kot pri moskih, ostaja ta hormon klju¢nega
pomena za zdravje in pravilno delovanje reproduktivnega sistema kot glavni
vir za nastajanje estradiola.

V pomenopavzi se serumske ravni testosterona postopoma zmanjsujejo, kar
lahko povzrodi razli¢ne simptome, vkljuéno z motnjami razpolozenja, izgubo
misi¢ne mase ter spremembami v spolni funkciji. Terapija s testosteronom je
trenutno indicirana le za zdravljenje hipoaktivne motnje spolne Zelje, med-
tem ko ni dovolj dokazov, ki bi podprli njeno uporabo za obvladovanje dru-
gih simptomov v pomenopavzi. Klini¢ne $tudije so pokazale, da so fizioloski
odmerki testosterona lahko varni, vendar dolgoro¢na varnost taksne terapije
Se ni bila ustrezno potrjena.

Lokalna terapija s testosteronom se kaze kot obetavna alternativa za izboljsa-
nje spolne funkcije pri dolo¢enih skupinah Zzensk, vendar so potrebne
nadaljnje raziskave za potrditev njene uc¢inkovitosti in varnosti.

Klju¢ne besede: testosteron, zenska, pomenopavza

Uvod

Testosteron je hormon, ki igra kljuéno vlogo v ¢loveskem telesu, zlasti pri
moskih, vendar tudi pri Zenskah. Sodeluje pri $tevilnih bioloskih funkcijah,
vklju¢no z razvojem misi¢ne mase, kostne gostote in spolne funkcije, kar ga
uvr$¢a med temeljne hormone za ohranjanje zdravja in vitalnosti.
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Naravoslovna podoba testosterona se osredotoca na njegovo sintezo v testisih
pri moskih in jaj¢nikih pri Zenskah, prav tako na celostno regulacijo v hipo-
talamo-hipofizno-gonadni osi, kar vpliva na razli¢ne telesne procese.

Vendar testosteron ni le bioloski fenomen; njegov vpliv se razteza tudi v
druzbene in kulturne sfere. Druzboslovne raziskave preucujejo, kako percep-
cija testosterona oblikuje identitete in vloge v druzbi. Povezan je z lastnos-
tmi, kot so mo¢, ambicioznost in konkuren¢nost, kar vpliva na druzbene
norme in pri¢akovanja.

Humanisti¢ne perspektive pa se osredotocajo na vprasanja etike, identitete in
psihologkih vplivov testosterona. Kako hormon vpliva na posameznikovo
dojemanje sebe in odnosov z drugimi? Kako se lahko razumevanje testoste-
rona in njegovih uc¢inkov uporabi za bolj$e razumevanje ¢lovekovega custve-
nega in socialnega sveta? Tako se testosteron, kljub svoji znanstveni naravi,
prepleta z razliénimi podrodji ¢loveskega delovanja, kar odpira $tevilna vpra-
$anja o ¢lovekovi naravi in identiteti.

Sinteza in delovanje testosterona pri Zenskah

Sinteza testosterona pri zenskah poteka podobno kot pri moskih, vendar
vkljucuje nekatere razlike v lokalizaciji in regulaciji. Glavni vir so njegovi
prekurzorji. V reproduktivnem obdobju si sintezo androgenov enakovredno
delijo jaj¢niki in nadledvi¢ni zlezi. V jajénikih nastaja kot glavni vir andros-
tendion, v nadledvi¢nih Zlezah pa tudi dehidroepiandrosteron in njegov
sulfat. V manjsih koli¢inah nastajajo androgeni $e v perifernih tkivih (npr.
mascobno tkivo).

V'  mitohondrijih se holesterol pretvori v pregnenolon z encimom
CYP11A1, ki je hkrati prvi in klju¢ni korak v sintezi steroidnih hormonov
(slika 1). Iz njega nastane progesteron, kar vklju¢uje delovanje encima 3f3-
hidroksisteroid dehidrogenaze.

Progesteron se nadalje pretvori v androstendion s 17a-hidroksilacijo in kraj-
$anjem stranske verige, ki jo katalizira encim 17,20 dezmolaza.

V zadnji stopnji nastane iz androstendiona s hidrogeniranjem alkoholne
skupine na atomu C-17 testosteron pod vplivom delovanja encima 17p-
hidroksisteroid dehidrogenaze.
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Slika 1: Poenostavljena sinteza testosterona v celicah teka jajénega folikla.

V prenatalnem obdobju je serumska koncentracija testosterona pri Zenskem
plodu nizka. Med adrenarho, v starosti 6-8 let, se koncentracija nekoliko
poveca, po priblizno desetem letu starosti pa pocasi pada skozi celotno rep-
roduktivno obdobje in se ustali v pomenopavzi.

Mogski imajo od 10- do 15-krat vi$je koncentracije serumskega testosterona
kot zenske; vendar pa je tudi pri Zenskah kvantitativno testosteron glavni
spolni steroid v celotnem Zivljenjskem obdobju (slika 2) in osnovni vir za
nastajanje estradiola.

Testosteron se veze na jedrni receptor za androgen (AR), ki se obicajno
nahaja v citoplazmi celice. Po vezavi se receptor aktivira, kar povzrodi, da se
receptor prenese v celiéno jedro. Evolucijsko je zanimivo dejstvo, da se gen
za androgeni receptor nahaja na X-kromosomu.

Aktivirani AR se veze na specifi¢ne sekvence DNK, kar vodi do sprememb v
transkripciji genov, poveca ali zmanj$a se izrazanje specifi¢nih proteinov, ki
vplivajo na razli¢ne procese, vklju¢no z rastjo misic, regulacijo metabolizma
in delovanjem reproduktivnega sistema. Testosteron lahko deluje tudi z




membranskimi receptorji (npr. G-proteinsko povezani receptorji), kar sprozi
hitre celi¢ne odzive brez sprememb v izrazanju genov.
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Slika 2: Serumske koncentracije skupnega testosterona in estradiola se
zmanjsujejo s starostjo Zenske.

Pomenopavza in testosteron

Od pubertete in v celotnem reproduktivnem obdobju se serumske koncen-
tracije androgenih hormonov postopno zmanjsujejo. V zgodnji pomenopav-
zi doseze sinteza najniZjo raven in vodilno vlogo prevzamejo nadledvi¢ne
zleze.

Zenske doivljajo simptome pomanjkanja androgenov kot motnje razpolo-
zenja (tesnoba, razdrazljivost, depresija), pomanjkanje dobrega pocutja,
spremembe v kognitivnih sposobnostih, izgubo spomina, nespe¢nost. Teles-
no ¢utijo utrujenost, s hipoestrogenizmom se pojavljajo izguba kostne mase,
izguba misic, revmatoidne tezave in bole¢ine v sklepih ter spolna disfunkcija.

Skupna serumska koncentracija testosterona se v pozni pomenopavzi ne
spreminja, lahko pa se v sedmi dekadi celo zveca zaradi dolgotrajnega u¢inka
zvecane koncentracije luteinizirajoega hormona, ki spodbuja nastajanje
androgenov (slika 1). Se naprej nastaja dihidrotestosteron, ki vpliva na rast
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las in dlak, zato se v pozni pomenopavzi lahko pokaze povecana porascenost,
celo alopecija. Spremeni se glas, ki je znizan in tudi hripav.

Dodajanje testosterona v pomenopavzi

Postopno znizevanje androgenov naj bi bilo pri Zenskah povezano z zmanj-
$anjem spolne sle in spolne aktivnosti v pomenopavzi. Vendar Studije, ki so
merile raven testosterona pri pre- in pomenopavznih Zenskah, te povezave
nikoli niso potrdile.

Mednarodna strokovna skupina (angl. International Society for the Study of
Women's Sexual Health, ISSWSH), ki se je sestala leta 2019, je sklenila, da je
edina z dokazi podprta indikacija za terapijo s testosteronom zdravljenje
hipoaktivne motnje spolne zelje (angl. hypoactive sexual desire disorder,
HSDD). Predpisani odmerki naj ne presegajo fizioloskih koncentracij testos-
terona v krvi, ki veljajo za predmenopavzo, da se izognemo prevelikim kon-
centracijam, ki bi lahko povzrocile nezelene ucinke. Najveéje izboljsanje
spolne Zelje je bilo opazeno po 12-16 tednih dodajanja testosterona. Terapi-
jo je treba prekiniti, ¢e po Sestih mesecih ni izboljsanja.

Glede na Svetovni dogovor iz leta 2019 (angl. Global Consensus Position
Statement on the Use of Testosterone Therapy for Women) je indicirana trans-
dermalna aplikacija testosterona, vendar v ve¢ini drzav ni odobrenih izdel-
kov s testosteronom za Zenske. Edina izjema je Avstralija, kjer so na voljo
transdermalni oblizi (150 ali 300 microg/dan), geli in kreme. Proizvodni
postopki in nadzor nad sestavinami zdravila morajo zagotoviti stabilnost
uc¢inkovin in koné¢nega izdelka. Individualno pripravljene »bioidenti¢ne«
testosteronske terapije ni mogoce priporociti za zdravljenje HSDD zaradi
pomanjkanja dokazov o u¢inkovitosti in varnosti, razen ¢e je priprava zdravi-
la v lekarni skladna s ¢istostjo aktivnih farmacevtskih sestavin in dobrimi
proizvodnimi praksami, da zagotovi industrijske standarde kakovosti in var-
nosti.

Mednarodna strokovna priporocila predlagajo, da kadar odobrene terapije za
zenske niso na voljo, uporabimo frakcioniran odmerek odobrene moske
terapije, ki omogoca priblizek fizioloskim koncentracijam testosterona pri
predmenopavznih Zenskah.

Stranski udinki vkljucujejo pojav aken, rast dlak, spremembo glasu in rast
klitorisa. Zaenkrat ni dokazov o $kodljivem ué¢inku na endometrij in dojke.
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V zadnjih letih lahko beremo tudi spodbudne izsledke nekaterih studij o
dodatnem zdravljenju s testosteronom pri Zenskah po iatrogeni menopavzi.
Kombinirana terapija z estrogeni povecuje aktivacijo mozganskih predelov,
povezanih s spolno vzburjenostjo, kot je limbi¢ni sistem.

Lokalna testosteronska terapija povecuje ekspresijo gena za androgene recep-
torje v noznici, pretok krvi v noznici in modulira aktivnost gladkih misic
noznice. Tako je intravaginalni testosteron lahko obetavna alternativa za
zdravljenje vulvovaginalne atrofije, ne le za zenske na splo$no, temve¢ tudi za
zenske z rakom dojk, ki jemljejo inhibitorje aromataze. Omejeni podatki
kazejo, da bi intravaginalni testosteron lahko izboljsal njihovo spolno funkci-
jo in zmanjsal osebno stisko. Seveda so za potrditev u¢inkovitosti in varnosti
intravaginalne terapije s testosteronom potrebne veéje, dvojno slepe, s place-
bom nadzorovane klini¢ne $tudije.

Zakljucek

In e odgovor na vprasanje: »Ali dodajanje testosterona izboljsa kakovost
zivljenja v pomenopavzi?«

Edina z dokazi podprta indikacija za terapijo s testosteronom pri zenskah je
zdravljenje hipoaktivne motnje spolne zelje.

Zaenkrat ni dovolj podatkov, ki bi podprli uporabo testosterona za zdravlje-
nje drugih simptomov ali klini¢nih stanj v pomenopavznem obdobju kot
misi¢no-skeletno in kognitivno zdravje in splosno zadovoljstvo z lastnim
zivljenjem.

Metaanalize razpoloZljivih podatkov ne kazejo hudih neZelenih udinkov pri
fizioloski uporabi testosterona, vendar je treba opozoriti, da so bile Zenske z
visokim indeksom telesne mase ali povecanim tveganjem za sr¢no-zilne
zaplete izkljucene iz $tudijskih skupin. Varnost dolgorocne terapije s testos-
teronom $e ni bila ustrezno potrjena.
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Kako izboljsati spolnost v pomenopavzi?

Gabrijela Simetinger

Izvledek

Spolno zdravje in zadovoljstvo vplivata na kakovost Zivljenja, zato je
pomembno, da zdravstveni delavci poleg hormonskih sprememb, ki se zgo-
dijo zaradi staranja, poznamo tudi druge dejavnike, ki vplivajo na spolno
zivljenje, in da se o tem pogovarjamo s pacienti. Za razumevanje tezav v
spolnosti je potreben ve¢dimenzionalni pristop z uporabo biopsihosocialnega
modela. Ve¢inoma poleg medicinske terapije zadostuje svetovanje — psihoe-
dukacija o nemedicinskih intervencijah, pri vedjih tezavah pa je potrebna
psihoseksualna terapija in uporaba specifi¢nih seksualnih tehnik, kognitivno-
vedenjske terapije, ¢uje¢nosti itd. Znanje o fizioloskih spremembah in deja-
vnikih, ki vplivajo na nase spolno zdravje in splosno pocutje, ter o obravnavi
tezav v spolnosti potrebujemo za optimalno oskrbo Zensk.

Klju¢ne besede: pomenopavza, spolno zdravje, spolne motnje, biopsihosoci-
alni pristop, psihoseksualna terapija

Uvod

Vecina ginekologov svojih pacientk ne sprasuje o njihovem spolnem Zivljen-
ju ter tezavah, povezanih s spolnostjo, ¢eprav se vsi zavedamo, da spolno
zdravje in zadovoljstvo pomembno vplivata na kakovost Zivljenja posamezni-
ce. Stevilne Zenske opazijo v ¢asu menopavznega prehoda in po menopavzi
spremembe tudi v dozivljanju spolnosti, ki so delno lahko posledica fiziolo$-
kih sprememb zaradi staranja, ve¢inoma pa so posledica Stevilnih drugih
dejavnikov, ki multivzroéno vplivajo na tezavo.

Obravnava tezav v spolnosti

S padcem estrogena in staranjem se zaénejo pojavljati fizioloske spremembe
tudi v Zenskem spolnem odzivu. Vagina se pocasneje zadostno navlazi in
vlaznosti je manj. Medtem ko se pri mladih Zenskah vagina v fazi vzburjenja
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navlazi v 10-15 sekundah, lahko v starosti traja pet minut ali ve¢, da se
vzpostavi zadostna vlaznost. Zmanjsanje vaginalne vazokongestije in vlaznos-
ti lahko prispeva k vaginalni suhosti in bole¢emu vaginalnemu spolnemu
odnosu. Zenska zato potrebuje ve¢ stimulacije za zadostno vlaznost. Podalj-
$ana je tudi faza platoja, medtem ko se orgazmic¢ni odziv z leti ne spremeni
in Zenske smo $e vedno zmozne dozivljati multiple orgazme.

Simptomi, povezani z menopavzo, lahko ogrozijo spolno zdravje in dobro
pocutje. Genitourinarni sindrom v menopavzi (GSM) je eden najpogostejsih
vzrokov za spolne motnje pri Zenskah po menopavzi in je povezan z depresi-
jo, anksioznostjo in zmanj$ano kakovostjo Zivljenja. Stevilne raziskave prika-
zujejo upad spolne aktivnosti s staranjem in porast tezav v spolnosti ter ugo-
tavljajo, da se spolna funkcija poslabsa z napredovanjem menopavznih simp-
tomov. Raziskava US PRESIDE o zenski spolni funkciji z vzorcem 31.581
zensk je pokazala, da je najpogostejsa spolna motnja pri zenskah od 45. do
64. leta nizka raven spolne Zelje (38,7 %), sledijo ji slabsa vzburjenost (26,1
%) in motnje orgazma (20,5 %).

Etiologija spolne motnje v menopavzi je ve¢dimenzionalna, poleg padca
ravni estrogena moramo upostevati ginekoloska obolenja, neginekoloske
komorbidnosti in psihosocialne dejavnike. Poleg GSM prizadenejo spolno
zivljenje Zensk tudi drugi simptomi menopavze, kot so vrocinski oblivi, no¢-
no potenje, motnje spanja in kognitivne motnje. Pomembni ginekoloski
tezavi, ki negativno vplivata na spolno funkcijo, sta bole¢ina na vulvi in
vulvodinija. Bole¢ina na vulvi je definirana kot posledica dolo¢enega obolen-
ja (infekcijske, vnetne, neoplasti¢ne, nevroloske, travmati¢ne, iatrogene ali
hormonske pomanjkljivosti), medtem ko je vulvodinija opredeljena kot
nelagodje ali pekocina na vulvi, ki traja vsaj tri mesece brez prepoznanega
vzroka. Druga obolenja, ki negativno vplivajo na spolnost, so ginekoloske
vrste raka, rak dojke in druge vrste raka v ginekoloskem predelu ter posledice
terapije ob zdravljenju teh bolezni (kemoterapije in obsevanja). Zdrs mede-
ni¢nih organov, vaginalna stenoza po obsevanjih in posledice endometrioze
lahko povzrocajo tezave pri vaginalni penetraciji in bolecino pri spolnih
odnosih. Spolna motnja v menopavzi je lahko posledica neginekoloskih
komorbidnosti, kot so sladkorna bolezen, sréno-zilne bolezni, kognitivne ali
nevroloske motnje (npr. demenca ali multipla skleroza) in neginekoloske
vrste raka ter artritisi. Psihosocialni dejavniki, ki vodijo do spolne motnje v
menopavzi, so dostopnost partnerja, tezave v odnosu, stres in motnje razpo-
loZenja (depresija in anksioznost), nizka stopnja izobrazbe in slab socialno-
ekonomski status, slabo zdravje, kroni¢ne bolezni in represivna spolna vzgoja
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(v druzini, vpliv vere, kulture itd.). V obravnavi ne smemo spregledati tezav
v spolnosti partnerja, kot sta erektilna disfunkcija in prezgodnji izliv. Spolna
zloraba v otro$tvu in spolna zloraba v odrasli dobi sta ravno tako podcenjena
dejavnika tveganja za spolna motnjo v menopavzi. Zgodovino spolne zlorabe
ali nasilja v druZini povezujejo z zmanj$anim spolnim zadovoljstvom v poz-
nejsih letih Zivljenja. Pomemben in spregledan kulturni dejavnik, ki vpliva
na spolno funkcijo Zensk, je diskriminacija na podlagi spola in starosti, kar
vodi v slabo ozaves¢enost in skromna pri¢akovanja Zensk o spolnosti v poz-
nejsem Zivljenju.

Zaradi vseh mogo¢ih etioloskih dejavnikov v obravnavi naredimo anamnezo
po biopsihosocialnem modelu z natan¢éno ginekolosko, porodnisko in seksu-
alno anamnezo ter anamnezo o vseh drugih zdravstvenih tezavah. Pomem-
bno je oceniti klini¢no pomembno stisko in to, kaj se dogaja v partnerskem
odnosu. Sledi razsirjen ginekoloski pregled z natan¢nim pregledom vulve in
vagine ter oceno tonusa misic medeni¢nega dna. Pri tem ne smemo pozabiti
na moznost spolno prenosljivih okuzb. Glede na najdeno naredimo potreb-
ne laboratorijske teste. Po Global consensus position statement on the use of
testosterone therapy for women iz leta 2019 merjenje androgenov v obtoku
nima velikega pomena pri diagnozi Zenske spolne motnje zaradi tezav, pove-
zanih z obcutljivostjo in specifi¢nostjo androgenskih testov.

Po vzeti anamnezi in pregledu v obravnavi sledi psihoedukacija o tezavi —
zenski se razlozi, kaj se dogaja z njenim telesom in kateri v anamnezi odkriti
dejavniki vplivajo na njeno spolno funkcijo. Svetuje se uporaba lubrikantov
in vlazilcev, dilatatorjev po radioterapiji in raznih spolnih pripomockov
(izboljsajo vzburjenje in pomagajo pri doseganju orgazma) ter igrack. Spolni
pripomocki in igracke se uporabljajo tudi v okviru modela dovolj dobrega
seksa (angl. good enough sex) za spreminjanje spolnih scenarijev in sprejeman-
je novih tehnik in poloZajev, ki so osredotoceni na spreminjanje spolnih
potreb in na novo definiranje seksualnosti in ¢utnosti. Psihoseksualna terapi-
ja temelji na kognitivno-vedenjski terapiji in tehnikah ¢uje¢nosti. S kogniti-
vnimi tehnikami se posve¢amo obnovi pozitivnih misli in ¢ustev o spolnosti,
normalizaciji, preoblikovanju, opogumljanju spolne aktivnosti brez penetra-
cije. Glede na pri ginekoloskem pregledu odkrite znake svetujemo vedenjske
tehnike, kot so samoraziskovanje genitalij, samozadovoljevanje, desenzitiza-
cijske tehnike, spros¢anja misic medeni¢nega dna, Keglove vaje ter vaje osre-
dotocanja na obcutke (angl. sensate focus).

64



V farmakoloski terapiji se kot prva izbira priporo¢a hormonsko zdravljenje
(estrogeni, progestageni), ki je indicirano za zdravljenje simptomov menopa-
vze, s ¢imer se izboljsa tudi spolno zivljenje. Dodatne hormonske terapevtske
moznosti so $e: testosteron, ki dvignjen na predmenopavzno raven poveca
spolno Zeljo in izboljsa vzburjenje; tibolone, ki je u¢inkovit pri zdravljenju
disparevnije, vaginalne suhosti in zmanjsane spolne Zelje; dihidroepiandoste-
ron, ki je indiciran za zdravljenje vaginalne atrofije, ter ospemifen (selektivni
modulator estrogenskih receptorjev), ki se ravno tako uporablja za zdravljen-
je vaginalne suhosti in disparevnije. Na voljo so $e nehormonski preparati
(sildenafil), v fazi raziskav pa so $e folna kislina (5 mg, vzeta per os), oksito-
cinski gel, apliciran vaginalno, in vitamin D vaginalne supozitorije. Preizku-
$a se tudi vaginalna aplikacija hialuronske kisline. Laser zaenkrat ni indiciran
za zdravljene tezav v spolnosti, se pa uporablja pri vaginalni atrofiji Zensk z
rakom dojke, pri katerih drugo zdravljenje ni mogoce.

Pomembne so tudi spremembe splosnega Zivljenjskega sloga. Prekinitev
kajenja in zmanj$anje vnosa alkohola izbolj$ata spolno zdravje in pocutje.
Redna aerobna vadba in vadba proti uporu izboljsata spolno zmogljivost,
ublazita klimakteri¢ne simptome in izboljsata telesno pripravljenost.

Predstavljena obravnava tezav v spolnosti po menopavzi se sklada s priporo-
¢ili Evropskega zdruzenja za menopavzo in andropavzo (angl. European

Menopause Andropause Society — EMAS).

Povzetki priporoéil EMAS

e Spolno zdravje in s tem povezano splosno dobro pocéutje v pomeno-
pavzi ne bi smela biti tabu.

e Do oceni tezave v spolnosti mora biti obravnava zenske individual-
na.

eV oceno moramo vkljuciti tudi mozne partnerjeve seksualne tezave.

e Ocena in obravnava tezave v spolnosti morata vkljucevati osebni
ve¢dimenzionalni pristop po biopsihosocialnem modelu.

e Medicinski obravnavi, ki vklju¢uje farmakolosko terapijo, sledi psi-
hoedukacijsko ali psihoseksualno svetovanje o uporabi nefarmakolo-
skih tehnik ali psihoseksualna terapija.

e Spolno zdravje zensk v menopavzi in pomenopavzi bi morali vklju-
¢iti v dodiplomsko in specialisti¢no usposabljanje zdravstvenih dela-
veev.
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Zakljucek

Zdravstveni delavci potrebujemo znanje o fizioloskih spremembah, ki nasta-
nejo v spolnosti v pomenopavzi, ter drugih dejavnikih, ki vplivajo na spolno
zdravje, in o tem, kako to znanje uporabiti v klini¢ni praksi za optimalno
oskrbo pacientk.
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Telesna dejavnost, ki lajsa simptome menopavze

Darija Séepanovié

Izvledek

Telesna dejavnost lahko pripomore k manj dramati¢nim spremembam v
menopavzi in ohranjanju dobrih funkcijskih sposobnosti. Vse ve¢ je doka-
zov, da je telesna dejavnost ucinkovita nefarmakoloska oblika lajsanja simp-
tomov menopavze in da lahko prepre¢uje obolenja z vedjim tveganjem za
pojav v menopavzi. Na podlagi trenutnih dokazov ni mogoce priporo¢iti
vrsto telesne dejavnosti, ki je u¢inkovita za laj$anje posameznih vrst simpto-
mov menopavze.

Klju¢ne besede: menopavza, telesna dejavnost, lajsanje simptomov, kakovost
zivljenja

Uvod

Pri Zenskah v menopavzi se zgodijo $tevilne spremembe v kardiometabol-
nem, telesnem in psihosocialnem zdravju. Zenske, ki imajo huje simptome
menopavze, imajo slabso kakovost Zivljenja in v ve¢ji meri uporabljajo razli-
¢ne zdravstvene storitve. Telesna dejavnost kot del Zivljenjskega sloga je
verjetno med vsemi razli¢nimi in razpolozljivimi moznostmi laj$anja in zdra-
vljenja simptomov menopavze edina nekontroverzna oblika lajsanja teh sim-
ptomov. Nastajajo¢i dokazi nakazujejo koristne udinke telesne dejavnosti na
zmanj$evanje nekaterih simptomov menopavze in preventivno vlogo pred
boleznimi z vedjim tveganjem pojava v menopavzi. Kljub mnogo koristim
telesne dejavnosti Zenske v pred- in pomenopavzi predstavljajo del populaci-
je z najnizjo stopnjo telesne dejavnosti.

Priporocila in smernice za telesno dejavnost

Se vedno je nekako odprto vprasanje, katera vrsta telesne dejavnosti je tista,
ki je primerna za lajsanje posameznih simptomov v pomenopavzi. Objavlje-
nih priporo¢il ali smernic za telesno dejavnost v menopavzi ni zaslediti.
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Nedavno objavljeni pregled 17 sistemati¢nih pregledov literature, v katerih
je bilo vklju¢enih 80 raziskav, ki so vkljucevale 8983 Zensk, je sklenil, da
obstajajo dokazi, da joga kot oblika telesne dejavnosti izboljsa telesne (misic-
no-skeletne tezave, glavobol, palpitacije, tezave s spanjem, zmanj$ana misic¢-
na masa) in urogenitalne (suhost noznice) simptome menopavze. Dokazi o
ucinkovitosti joge na zmanjSevanje vazomotori¢nih in psiholoskih simpto-
mov niso bili konkluzivni. Ugotovitve glede uéinkovitosti aerobne vadbe
prav tako niso bile konkluzivne, ¢eprav je bilo nekaj primerov, ki so pokazali
koristne uc¢inke aerobne vadbe na zmanj$anje vazomotori¢nih simptomov.
Dokazi o ucinkovitosti drugih vrst telesne dejavnosti na psiholoske, seksual-
ne in urogenitalne simptome menopavze pa so bili zelo omejeni. Treba je
omeniti, da je bila vecina intervencij v obliki strukturirane vadbe in ne splo-
$ne telesne dejavnosti.

Zaslediti je, da se vecina literature o telesni dejavnosti v pred- in pomenopa-
vzi sklicuje na trenutne smernice Svetovne zdravstvene organizacije o telesni
dejavnosti in sede¢em vedenju, ki vkljucujejo smernice za odrasle (od 18 do
64 let), starejse odrasle (65 let in ve¢) ter odrasle in starej$e odrasle s kronic-
nimi obolenji. V teh smernicah so natan¢no opredeljeni vrsta telesne dejav-
nosti in pomembni vadbeni parametri (pogostost, intenzivnost in trajanje),
ki so primerni za dolo¢eno populacijo ali stanje.

Smernice za telesno dejavnost in sedece vedenje za odrasle (od 18 do 64 let)
navajajo, da naj bodo vsi odrasli redno telesno dejavni. Odrasli naj za znatne
koristi za zdravje Cez teden izvajajo vsaj 150-300 minut zmerno intenzivne
aerobne telesne dejavnosti ali vsaj 75-150 minut visoko intenzivne aerobne
telesne dejavnosti oz. enakovredno kombinacijo telesne dejavnosti obeh
intenzivnosti. Odrasli naj dva- ali veckrat tedensko izvajajo vaje za krepitev
misic zmerne oz. vedje intenzivnosti, ki vkljucujejo vecje misi¢ne skupine, saj
to zagotavlja dodatne koristi za zdravje. Odrasli lahko za dodatne koristi za
zdravje ez teden izvajajo ve¢ kot 300 minut zmerno intenzivne aerobne
telesne dejavnosti ali ve¢ kot 150 minut visoko intenzivne aerobne telesne
dejavnosti oz. enakovredno kombinacijo telesne dejavnosti obeh intenzivno-
sti.

Priporotilo dobre prakse je, da je nekaj telesne dejavnosti bolje kot ni¢. Ce
odrasli ne dosegajo navedenih priporodil, bo ze nekaj telesne dejavnosti kori-
stilo njihovemu zdravju. Odrasli naj za¢nejo z majhno kolic¢ino telesne deja-
vnosti, scasoma pa naj povecujejo njeno pogostost, intenzivnost in trajanje.
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Oderasli naj omejijo cas, ki ga prezivijo sede. Cas sedenja, nadomescen s tele-
sno dejavnostjo katerekoli intenzivnosti (vklju¢no z nizko intenzivnostjo),
koristi zdravju. Da bi zmanjsali skodljive ucinke velike kolic¢ine sedecega
vedenja na zdravje, bi morali odrasli stremeti k izvajanju vecje kolic¢ine
zmerno oz. visoko intenzivne telesne dejavnosti, kot je priporoceno.

Za starejse od 65 let veljajo enake smernice kot za odrasle. Dodano je le, naj
starejsi tri- ali veckrat tedensko izvajajo vadbo, ki poudarja funkcijsko ravno-
tezje za izboljsanje funkcijskih sposobnosti in preprecevanje padcev. Posame-
zniki, ki iz razli¢nih razlogov ne zmorejo dosegati smernic, naj bodo telesno
dejavni toliko, kot jim to dopusca zdravstveno in telesno stanje.

Tabela 1: Ravni intenzivnosti telesne dejavnosti

Nizka intenzivnost Zmerna intenzivnost Visoka intenzivnost

Ne obcutimo napora. Obc¢utimo nekaj napora. Precej se ogrejemo.
Nismo zadihani. Ogrejemo se. Zadihamo se.
Lahko se normalno Rahlo se zadihamo. Potimo se.

pogovarjamo. Med dejavnostjo se lahko Pogovarjanje je otezeno (med
pogovarjamo (povemo cel stavek | govorjenjem moramo zajeti
brez zajemanja sape). sapo).

Srcni utrip Srcni utrip Srcni utrip

<50 % maksimalnega srénega
utripa

50-70 % maksimalnega srénega
utripa

70-85 % maksimalnega srénega
utripa

Hitrost hoje
<4,8km/h

Hitrost hoje
4,8-6,4km/h

Hitrost hoje
6,4-8 km/h

Primeri zmerno intenzivne telesne dejavnosti so hitra hoja, lahkotno kolesar-
jenje po ravnem terenu, lahkoten ples, pocasno plavanje, golf, lahkotna
aerobika in alpsko smucanje, pocasno rolanje, lahkotna vodna aerobika,
metanje zoge na kos, vadba na napravah za povecanje misi¢ne zmogljivosti,
prenasanje srednje tezkih bremen, tezja gospodinjska opravila in vrtnarjenje.
Primeri telesne dejavnosti visoke intenzivnosti pa so tek, hitro kolesarjenje
ali kolesarjenje po hribovitem terenu, hitro plavanje, hoja po stopnicah,
izjemno zivahna aerobika, tenis, badminton, energic¢en ples, preskakovanje
kolebnice, tek v vodi, dvigovanje/prenasanje tezkih bremen in lopatanje.
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Zakljucek

Telesna dejavnost prinasa $tevilne koristi za zdravje, omogoca boljse in daljse
zivljenje, zato naj bodo vsi odrasli telesno dejavni, vsak dan in vsepovsod.
Koliko? Vsak gib Steje. Ta priporocila so skupaj z osebnimi preferencami
trenutno najpomembnejsa pri izbiri telesne dejavnosti, ki bo prispevala k
laj$anju simptomov menopavze in boljsi kakovosti Zivljenja.
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Hormonske spremembe in spolna funkcija pri
moskem v poznih srednjih letih

Nejc Kozar

Izvledek

Reproduktivno staranje doleti tako moske kot zenske, pri ¢emer je napredo-
vala starost odeta povezana z zmanjSano kakovostjo semena, vklju¢no z
manj$im Stevilom, gibljivostjo, morfologijo in povecano fragmentacijo
DNK, medtem ko koncentracija semencic ostaja stabilna. Moski s staranjem
prav tako dozivljajo postopno zmanjSevanje ravni testosterona, kar vpliva na
spolno funkcijo, zdravje kosti in mi$i¢no mo¢. Ceprav lahko terapija s testos-
teronom izboljsa te vidike, dolgoro¢ni uéinki ostajajo negotovi. Priporoceno
je individualizirano zdravljenje pri moskih s simptomi pomanjkanja, kar
odraza potrebo po prilagojenem pristopu k reproduktivnemu staranju.

Klju¢ne besede: staranje, testosteron, zmanj$ana plodnost, nadomes$¢anje
testosterona

Uvod

S staranjem moskega nastajajo pomembne hormonske spremembe, Se pose-
bej na ravni cirkulirajo¢ih steroidnih hormonov. Steroidi, ki vsebujejo testo-
steron in njegove metabolite, igrajo klju¢no vlogo pri vzdrzevanju misi¢ne
mase in kostne gostote ter pomembno vplivajo na spolno funkcijo, plodnost
in splosno dobro pocutje. Raziskave nakazujejo na pomemben progresiven
upad koncentracije steroidnih hormonov v starostnem obdobju med 40. in
80. letom.

Epidemiologija upada steroidnih hormonov

Stevilne Studije kazejo na vrh koncentracije serumskega testosterona med 20.
in 30. letom starosti. Pozneje pride do postopnega upada, ki znasa priblizno
en odstotek letno, kar velja tako za skupni kot prosti testosteron. Vrednosti

71



ravni pri starej$ih moskih so manjse kljub upostevanju dejavnikov, kot so
debelost, ¢as odvzema, pridruzena obolenja, zdravila in zivljenjski slog. V
novejsih epidemioloskih raziskavah so uporabljali natan¢nejse metode teko-
¢inske kromatografije v kombinaciji z masno spektrometrijo, pri ¢emer so
pri 10-15 odstotkih moskih srednjih let ugotavljali vrednosti testosterona, ki
so bile pod mejo normale za mlade, zdrave moske. Poleg navedenega je treba
upostevati $e s starostjo povezan porast SHBG, kar pomeni Se vedji upad
prostega, torej biolosko aktivnega testosterona. Prevalenca znizanega skup-
nega testosterona (< 8 nmol/L) v evropski populaciji, v kateri so prisotni $e
simptomi, povezani z motnjami spolnosti, znasa 3,2 odstotka moskih v sta-
rosti med 60. in 69. letom ter 5,1 odstotka v starosti od 70 do 79 let. Ter-
min pozni hipogonadizem, ki se obcasno pojavlja, se nanasa na upad testos-
terona pri starej$ih moskih, pridruZen pa je $e pojav simptomov in znakov,
ki so podobni kot pri klasicnem hipogonadizmu. Potek starostno pogojene-
ga upada testosterona je ve¢inoma odvisen od adipoznosti, pridobivanja
telesne teze, pridruzenih obolenj in genetskih dejavnikov. Hitrost upada je
veliko vedja pri moskih s kroni¢nimi obolenji ter vejo telesno tezo kot pri

vitkih, zdravih moskih.

Fiziologija upada steroidnih hormonov

Funkecija hipotalamiéno-hipofizno-gonadne osi

V ospredju upada steroidnih hormonov je zmanjsana funkcija hipotalamic-
no-hipofizno-gonadne osi. S staranjem se zmanjs$a izlo¢anje gonadoliberina
(GnRH) iz hipotalamusa, kar vodi v zmanjsano spro$¢anje luteinizirajoéega
hormona (LH) in folikle stimulirajo¢ega hormona (FSH) iz hipofize. Zniza-
ne ravni LH vodijo v zmanj$ano stimulacijo Leydigovih celic v testisih, ki
proizvajajo testosteron in druge androgene.

Funkecija Leydigovib celic

Leydigove celice so s starostjo podvrzene upadanju. Lahko se zmanjsa celot-
no Stevilo celic, poleg tega je zmanjsana odzivnost na LH kot posledica zma-
njsane obcutljivosti receptorjev in znotrajceli¢nih signalnih poti. Vse to pos-
ledi¢no vodi v zmanj$ano tvorbo testosterona in drugih steroidnih hormo-

nov.
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Metabolizem steroidnibh hormonov

Metabolizem in ocistek steroidnih hormonov sta podvrzena starostnim
spremembam. S starostjo se lahko spremeni encimska aktivnost v steroido-
genezi, kar lahko neposredno vpliva na pretvorbo holesterola v aktivne stero-
idne hormone. Jetrna sposobnost konjugiranja steroidov z namenom izloca-
nja se lahko poveca, kar vodi v vi$je ravni konjugiranih steroidov v krvnem
obtoku, medtem ko se na ta na¢in zmanjsa kolic¢ina biolosko aktivnih hor-
monov.

Povecane vrednosti SHBG pri starej$ih moskih se dodatno prispevajo k upa-
du biolosko aktivnih steroidov. SHBG se tesno veze na testosteron in preos-
tale androgene, kar zmanjsa delez prostih hormonov, ki imajo edini sposob-
nost vezave na androgene receptorje v tar¢nih tkivih. Zmanjsanje fizioloske
funkcije vpliva na povratno zvezo v hipotalami¢no-hipofizno-gonadni osi.

Funkecija nadledviénice

Dodatno vlogo ima tudi nadledvi¢na Zleza, ki proizvaja DHEA in njegovo
obliko DHEAS, kar je predhodnik spolnih steroidov. S staranjem se izlo¢an-
je DHEA in DHEAS zmanjsuje, to pa zmanjsa razpolozljivost substrata za
periferno pretvorbo v aktivne androgene in estrogene.

Vpliv starosti na plodnost in spolno funkcijo

Upad testosterona in spermatogeneza

Upad plodne sposobnosti pri moskih v starosti med 40. in 80. letom je tesno
povezan s spremembami serumskih koncentracij konjugiranih in nekonjugi-
ranih steroidov. Nekonjugirani testosteron je klju¢en v spermatogenezi.
ZniZanje ravni nekonjugiranega testosterona posledi¢no vodi v zmanjsanje
tako kvantitete kot kvalitete semencéic. Znizana serumska raven je povezana s
slabso gibljivostjo in kakovostjo semencic ter vodi v morfoloske nepravilnos-
ti, kar skupno prispeva k zmanjsani plodnosti.

V zadnjih desetletjih je opazen zaznaven porast starosti tako moskih kot
zensk ob zanositvi v ve¢jem delu razvitega sveta. Tovrstni trend spodbujajo
razni druzbeni, ekonomski in kulturni dejavniki, ki vkljucujejo poznejse
poroke, daljSo pricakovano starost in pomemben napredek na podrodju
reproduktivne medicine, zato je na voljo veliko podatkov o vplivu ocetove
starosti na reproduktivno sposobnost in vplivu na potomce.
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Vpliv na kakovost semena

Ena najbolj opaznih posledic staranja pri moskem je upad kakovosti semen-
skega izliva. S staranjem nastanejo kriti¢ne spremembe v reproduktivnem
sistemu. Med te spadajo upad volumna semenskega izliva, skupno $tevilo
semencic, gibljivost in morfologija. Koncentracija semencic ostaja dokaj
nespremenjena, kar je posledica so¢asnega zmanjsanja volumna in skupnega
Stevila. Za te posledice so odgovorne Stevilne spremembe reproduktivnega
sistema, od zmanjsane funkcije pomoznih spolnih Zlez do celi¢nih in tkivnih
poskodb in strukturnih sprememb, kot je zmanjSanje premera semenskih
tubulov.

Vpliv na oploditev z biomedicinsko pomocjo

S starostjo povezan upad parametrov semenskega izliva ne pomeni zgolj
stevilk, pa¢ pa ima pomembne posledice za par, ki si Zeli zanositve — naravno
ali z oploditvijo z biomedicinsko pomo¢jo, kot sta in vitro fertilizacija IVF in
intracitoplazemska spermalna injekcija ICSI. Raziskave zelo konzistentno z
zviSevanjem starosti moskega kazejo na zmanjsevanje verjetnosti zanositve,
vedjo pojavnost spontanih splavov in manjsi delez zivorojenih otrok. Starost
moskega je tako nedvomno pomemben dejavnik pri napovedovanju uspeha
zdravljenja neplodnosti z biomedicinsko pomocjo.

Tveganje za potomstvo

Visja starost oletov ob rojstvu otrok lahko ima vedplasten in pomemben
vpliv na njihovo zdravje. Najvedja skrb je tveganje za genetske napake. S
starostjo moskih namre¢ pomembno naras¢a DNK-fragmentacija semencic
in vedja je verjetnost za kromosomske nepravilnosti ploda. Tovrstne napake
lahko pomenijo povedano tveganje za bolezni, kot so Downov sindrom,
avtisti¢ni spekter in shizofrenija. Znano je, da so nasteta obolenja pogostejsa
pri otrocih starejsih ocetov v primerjavi z mlajsimi.

Nadomescanje testosterona

V zadnjih letih je bilo izvedenih veliko klini¢nih raziskav nadomestnega
zdravljenja s testosteronom pri hipogonadnih moskih. Le malo randomizira-
nih raziskav je ocenilo ucinkovitost tega zdravljenja pri starejsih moskih z
jasno znizanimi ravnmi testosterona in simptomi pomanjkanja. Nobena od
teh raziskav ni bila dovolj obsezna ali dolgotrajna, da bi jasno zacrtala dolgo-
ro¢ne koristi zdravljenja, upostevajo¢ vse klinicno pomembne izide, kot so
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invalidnost, zlomi, sladkorna bolezen, distimija in napredovanje Alzheimer-
jeve bolezni pri ogrozenih moskih.

Skupek raziskav The Testosterone Trials (TTrials) je vkljuceval sedem uskla-
jenih, s placebom nadzorovanih raziskav nadomestnega zdravljenja s testos-
teronom pri 788 moskih, starih 65 let ali ve¢, ki so ziveli v skupnosti. Ti
moski so imeli povprecno dve jutranji vrednosti skupnega testosterona na
tes¢e pod 275 ng/dl, merjeno z uporabo tekocinske kromatografije z masno
spektrometrijo. Vkljuceni so bili mogki z enim ali ve¢ spolnimi ali telesnimi
simptomi oz. utrujenostjo. Naklju¢no so bili razporejeni v skupine, v katerih
so eno leto prejemali ali placebni gel ali gel s testosteronom. Odmerjanje
gela s testosteronom je bilo prilagojeno tako, da so dosegli in vzdrzevali
serumske ravni testosterona v srednjem obmod¢ju zdravih mladih moskih.

Zdravljenje s testosteronom je bilo povezano z izbolj$anjem splosne spolne
aktivnosti, spolne zelje, erektilne funkcije in zadovoljstva s spolnimi izkus-
njami v primerjavi s placebom. Metaanaliza je pokazala, da zdravljenje s
testosteronom pri hipogonadnih moskih znatno poveca spolno Zeljo, erektil-
no funkcijo in spolno zadovoljstvo. Ob tem je pomembno dodati, da je
izboljsanje erektilne funkcije pri starej$ih hipogonadnih moskih, ki so prejeli
testosteron, bistveno manjse kot pri tistih, pri katerih poroc¢ajo o uporabi
inhibitorjev fosfodiesteraze tipa 5, kot je sildenafil citrat.

Pomanjkanje testosterona je povezano z zmanjsano frekvenco spolnih misli
in zmanj$ano splosno spolno aktivnostjo. Kljub temu lahko mladi hipogo-
nadni moski dosezejo erekcijo kot odziv na vizualne eroti¢ne drazljaje.
Nadomestno zdravljenje s testosteronom pri mladih moskih s pomanjkan-
jem testosterona izboljsa spolne fantazije, spolne misli, spontane erekcije in
odzivnost na eroti¢ne drazljaje. Prav tako poveca frekvenco in trajanje erek-
cije med spanjem. Ceprav hipogonadni moski lahko dozivijo orgazem in
ejakulacijo, imajo zmanjsan volumen ejakulata. Pri zdravih mladih moskih s
pomanjkanjem testosterona se spolna funkcija obnovi, ko raven testosterona
doseze spodnjo mejo normalnega obsega za moske.

Poleg tega je bilo ugotovljeno, da nadomescanje testosterona povecuje maso
skeletnih misic, mo¢ glavnih misi¢nih skupin in mo¢ nog tako pri mladih
kot pri starej$ih moskih. To povecanje pripisujejo hipertrofiji skeletnih misi-
¢nih vlaken, povzrodeni s testosteronom. Izboljsanje miSi¢ne mase in modi je
povezano z odmerkom testosterona in dosezenimi serumskimi ravomi testos-
terona. Ucinki testosterona na misi¢no maso in mo¢ se dodatno povecajo z
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vadbo z uporom in rekombinantnim rastnim hormonom, ne pa z ve¢jim
vnosom beljakovin.

Preiskovalci so prav tako raziskali vpliv testosteronskega zdravljenja na zdrav-
je kosti, pri ¢emer so nasli pomembne izboljsave v mineralni kostni gostoti
vretenc in ocenjeni mo¢i kosti, zlasti v hrbtenici in bolj v trabekularnih kot v
perifernih kosteh. Kljub tem obetavnim izsledkom prejsnje tudije niso bile
dovolj obsezne ali dolgotrajne, da bi dokon¢no dolodile uéinke testosteron-
skega zdravljenja na tveganje za zlome pri starejsih moskih s hipogonadiz-
mom.

Nadomeséangje testosterona in plodnost

Nadomescanje testosterona lahko negativno vpliva na mosko plodnost z
motenjem hipotalami¢no-hipofizno-gonadne osi. Vnos testosterona sproza
negativno povratno zvezo in s tem zavira spros¢anje GnRH, kar posledi¢no
zmanjsuje izlo¢anje LH in FSH iz hipofize. Znizane ravni LH in FSH zma-
nj$ajo intratestikularno proizvodnjo testosterona, ki je klju¢na za spermato-
genezo. Posledi¢no se poslabsajo klju¢ni parametri semenskega izliva, vklju-
¢no s Stevilom spermijev, gibljivostjo in morfologijo, kar pogosto vodi do
azoospermije. Ceprav lahko terapija s testosteronom olajsa simptome hipo-
gonadizma in izbolj$a spolno funkcijo, predstavlja negativen uéinek na plo-
dnost in se ne predpisuje posameznikom, ki Zelijo ohraniti plodnost ali dose-
¢i ocetovstvo.

Zakljucek

Medtem ko testosteronska nadomestna terapija pri starej$ih moskih s hipo-
gonadizmom jasno koristi pri izboljsanju spolne funkcije, pove¢anju misi¢ne
mase in mod¢i ter povecanju kostne gostote, vplivi na dolgoro¢ne klini¢no
pomembne izide, kot so napredovanje invalidnosti, tveganje za zlome in
vedja depresivna motnja, ostajajo negotovi. Potrebne so obseznejse in daljse
Studije, da bi v celoti razumeli $irSe posledice testosteronskega zdravljenja v
tej demografski skupini.
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Erektilna disfunkcija in moZnosti zdravljenja

Bojan Strus

Izvledek

Spolna aktivnost je pomemben kazalnik splo$nega zdravja, hkrati pa je inti-
mni del vsakega ¢loveka. Obicajno se za¢ne pozno v puberteti, ko se zgodijo
hormonske spremembe. Spontane noc¢ne erekcije se dogajajo navadno od
otro$tva do pozne starosti, éesar se vecina ob prebujanju zaveda. Ce so odso-
tne, lahko pomislimo na dejanske motnje erektilne funkcije, ki zahtevajo
diagnostiko. Okvara endotelijske celice zaradi oksidativnega stresa, ki ga
povzrodijo razli¢ni povzroditelji, moti Zilni sistem zlasti v kavernoznih telesih
in spongioznem delu se¢nice penisa, odgovornem za nastanek erekcije. Pris-
pevek okvirno predstavi diagnostiko in moznosti zdravljenja.

Klju¢ne besede: erektilna disfunkcija, diagnostika, zdravljenje, inhibitorji
fosfodiesteraze tipa 5, vazoaktivne u¢inkovine — prostaglandini

Uvod

Zdravljenje erekcijskih moten;j se je zelo pospesilo po odkritju prvega inhibi-
torja fosfodiesteraze tipa 5 pred ve¢ kot 20 leti. Danes poznamo Stiri razli¢ne
ucinkovine inhibitorjev fosfodiesteraze tipa 5 in jih delimo na kratkodelujo-

e (do Sest ur) in dolgodelujo¢i tadalafil (36 ur).

Vsebina

Bolnika z erekcijsko motnjo obravnavamo z anamnesti¢nim izprasevanjem
enako kot druge — povprasamo kdaj, kako in kaj je glavni problem pri spol-
nosti. Vedno povprasamo o spontanih no¢nih erekcijah — ali so ali niso pri-
sotne. Nocno erekcijo je mogoce objektivizirati z napravo rigiScan, a jo red-
ko uporabljamo. Zanimajo nas tudi spremljajoce bolezni, operacije in zdra-
vila, ki jih bolnik redno jemlje. Pomembne so razvade, kot so kajenje, uziva-
nje alkohola in morebitnih psihoaktivnih substanc.
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Sledi splosni somatski pregled, pri katerem se osredoto¢imo na sekundarne
spolne znake, genitalije in prostato pri moskem, starejsem od 40 let.

Pregledamo laboratorijske izvide, predvsem krvni sladkor, ledvi¢no delovanje
in elektrolite, lipogram, hormonske preiskave (testosteron), delovanje $¢itni-
ce, prostati¢ni specifi¢ni antigen po 40. letu. V primeru dokazanega hipogo-
nadizma bolnika napotimo k endokrinologu, ki se odlo¢i o nadomestnem
zdravljenju s testosteronom v obliki gela dnevno skozi kozo ali z intramusku-
larnimi injekcijami na tri mesece. Testosteron je treba izmeriti v jutranjem
Casu, ker ima cirkadiani ritem. Potrebni sta dve meritvi, preden lahko ugo-
tovimo, da gre morda za hipogonadizem.

Erektilno motnjo opredelimo z vprasalnikom IIEF-5, ki je standardiziran in
tockovno opredeli stanje tezav.

Za nastanek tezav z erekcijo poznamo v ve¢ kot 80 odstotkih organske vzro-
ke — lahko izhajajo iz Zilnega sistema, Zivéevja male medenice, so hormonski
ali jatrogeni.

Vecinoma pa so kombinacije organskih vzrokov, ki se jim pridruzi psihoge-
na zavora osrednjega zivcevja in spolno vzburjenje ne poteka pricakovano.
Za primerno spolno vzburjenje in posledi¢no erekcijo moski potrebuje nor-
malno delovanje zivéne poti od mozganske skorje do brecil penisa.

Zilno arterijsko ali vensko insuficienco od preostalih vzrokov za nastanek
erektilne motnje lo¢imo z doplersko ultrazvo¢no preiskavo kavernoznih teles
z uporabo vazoaktivne uc¢inkovine ali brez uporabe le-te.

Naceloma najprej za zdravljenje uporabljamo peroralne tablete. To so krat-
kodelujo¢i preparati, od Sest do osem ur po zauzitju: sildenafil 25-100 mg,
vardenafil 10-20 mg, avanafil 100-200 mg.

Dolgodelujoci preparat je tadalafil (10-20 mg), ki uc¢inkuje do cca 36 ur po
zauzitju. Farmakokinetika in farmodinamika izlo¢anja tadalafila sta ugodni
za kroni¢no jemanje manjsega odmerka (5 mg vsak dan ali vsak drugi dan ne
glede na spolno dejavnost). Tako je po nekaj dnevih jemanja koncentracija
tadalafila v krvi enaka, kot bi ga zauzili 20 mg.

Za vse inhibitorje je znacilno, da moski potrebuje ustrezno spolno stimulaci-
jo, da se za¢ne sproscati dusikov oksid v brecilih penisa, kar omogoca vazodi-
latacijo kavernosnih sinusov v brecilih penisa. Fosfodiesterazni inhibitor
onemogoca encim, ki dusikov oksid razgrajuje, zato ga je ve¢ in dlje casa je
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na voljo gladki misici za relaksacijo in pove¢an vnos krvi skozi arteriole v
brecila.

Danes je v lekarnah na voljo ve¢ preparatov z generi¢no ucinkovino, zato
odsvetujemo nakup na spletu. Za vse preparate velja beli samoplac¢niski
recept. Edina kontraindikacija za uporabo je socasna uporaba zdravil za
angino pektoris, na primer nitroglicerin v kakrsnikoli obliki. Spolnost odsve-
tujemo tistim bolnikom, ki imajo Ze v mirovanju dispnejo.

Naslednja stopnja zdravljenja je injekcijska terapija s samovbrizgavanjem
vazoaktivnih snovi (prostaglandinov) v brecilo penisa pol ure pred odnosom.
Nastopi nehotna erekeija penisa, nevezana na spolno stimulacijo, ki jo moski
izkoristi za spolni odnos in ne sme trajati dlje od $tirih ur. Mogke priu¢imo
samoapliciranja podobno kot sladkorne bolnike nauc¢imo uporabljati inzu-
lin.

Ce je erekcija predolga in $e vztraja po tirih urah, je $lo za predoziranje ter
posledi¢ni priapizem. V teh primerih uporabimo razredéeni adrenalin (1 mg
v 10 ml fizioloske raztopine) in tako razred¢ino vbrizgavamo v telo penisa (1
ml razred¢ine na cca 20 minut oz. do ohlapnosti penisa).

Vazoaktivne substance ob uporabi doplerskega ultrazvoka uporabljamo za
diagnostiko in razlikovanje arterijske/venske insuficience v primerjavi z dru-
gimi vzroki erektilne motnje. Pri mlajsih moskih tako navadno odkrijemo
vensko insuficienco oz. venogeno erektilno motnjo. To pomeni, da ima
moski patolosko povecan prehiter odtok krvi iz penisa, zato otrdelost penisa
ni dovolj dobra in ne dovolj dolga za uspesen zacetek in dokoncanje spolne-
ga odnosa.

Dokonéno lahko z operacijo in implantacijo trodelne hidravli¢ne ali semiri-
gidne proteze penisu povrnemo erekcijo. Tovrstno operacijo predlagamo
izbranim bolnikom, ki si spolne aktivnosti Zelijo in so dovolj zdravi, da zanje
anestezija ne pomeni vecjega tveganja za zdravje.

Metodo predlagamo le tistim, pri katerih vsa preostala terapija zdravljenja
ercktilnih motenj ni bila uéinkovita. Alternativa je poizkus uporabe vaku-
umske ¢rpalke — na podlagi valja in podtlaka v penisu erekcijski obrocek
zadrzi kri za nekaj Casa oz. toliko ¢asa, da moski izvede spolni akt. Erekecijski
obrocek se lahko uporablja tudi kot samostojen ukrep, sploh pri dokazani
venski insuficienci erektilne motnje. Nadene se takoj, ko penis zatne nabre-
kati, z obro¢kom pa se skusa zadrzati ¢im ve krvi v penisu. Na korenu peni-
sa je lahko namescen v eni fazi do priblizno pol ure.
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Zakljucek

Erektilna motnja dandanes v medicini ni ve¢ tabu. Z zdravili je mogoce
bolniku povrniti zadovoljivo erekcijo, ki omogoc¢a penetracijo in seksualni
uzitek paru pri spolni aktivnosti.

Spolna aktivnost ima dolo¢eno obliko tudi pozno v starosti, ¢eprav takrat
temelji bolj na dotikih in na ¢ustveni ravni. Par, ki Zeli ohraniti spolno akti-
vnost tudi po mnogo skupnih letih, se mora zavedati, da so zato potrebna
leta zdravega Zivljenja, medsebojnega spostovanja, primerne prehrane in
predvsem fizi¢ne aktivnosti s primerno telesno tezo.
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Klinicno preizkuSeno zdravilo
rastlinskega izvora za lajSanje
menopavznih simptomov.

BREZ
FITOESTROGENO

zdravilg rastlinske

gl ga izvo : S podaljSanjem zdravljenja so rezultati Se boljsi, zato je pri
alsanje tezay S

V menj zdravilu Remifemin® priporocljiva dolgotrajnejSa uporaba, ki
$Re pa naj brez posveta z zdravnikom ne traja vec kot 6 mesecev.*

Zdravilo je varno tudi glede vpliva na estrogensko odzivno
tkivo, saj vsebuje izvlecek, ki ne vsebuje fitoestrogenov.'?

+Casovna omejitev se ne nanasa na varnost zdravila, temve¢ na priporo¢ilo za reden
kontrolni pregled.?

Skrajsan povzetek glavnih znacilnosti zdravila
Remifemin®

Sestava: Ena tableta (280 mg) vsebuje 2,5 mg suhega ekstrakta korenike grozdnate svetilke (cimicifuge) (Cimicifuga racemosa (L.) Nutt., rhizoma, extractum siccum) (6-11:1), kar ustreza
15-27,5 mg korenike te zdravilne rastline. Ekstrakcijsko topilo je 40-odstotni (V/V) izopropanol. PomoZna snov z znanim ucinkom: Ena tableta vsebuje 186,8 mg laktoze. Terapevtske
indikacije: Zdravilo rastlinskega izvora za lajsanje menopavznih tezav, kot so navali vroine in obilno znojenje. Odmerjanje in nain uporabe: Odmerjanje: Zenske v menopavzi:
Priporoceni odmerek za Zenske v menopavzi je ena tableta zdravila Remifemin dvakrat na dan (zjutraj in zvecer), ne glede na obroke hrane. Pediatricna populacija in moski: Pri otrocih,
mladostnikih in moskih ni ustrezne indikacije. Nacin uporabe: za peroralno uporabo; Tablet zdravila Remifemin se ne sme Zveciti ali sesati, pogoltniti jih je treba cele in z nekaj tekocine.
Trajanje uporabe: Delovanje zdravila Remifemin se ne pokaze takoj. Prvi terapevtski ucinki so vidni najhitreje po dveh tednih zdravljenja. S podaljsanjem zdravljenja so rezultati Se boljsi,
zato je pri zdravilu Remifemin priporocijiva dolgotrajnejéa uporaba, ki pa naj brez posveta z zdravnikom ne traja ve¢ kot 6 mesecev. Ce se znaki bolezni v ¢asu zdravijenja poslab3ajo
ali ne izbolj3ajo v treh mesecih uporabe zdravila Remifemin, naj se bolnice posvetujejo z zdravnikom ali farmacevtom. Kontraindikacije: Preobcutljivost na ucinkovino ali katero kol
pomozno snov. Posebna opozorila in previdnostni ukrepi: Zdravilo Remifemin naj se uporablja previdno pri bolnicah z boleznimi jeter v anamnezi. Bolnice naj prenehajo jemati
zdravilo Remifemin, ¢e se pojavijo znaki ali simptomi, ki bi lahko kazali na poskodbo jeter (utrujenost, izguba apetita, rumena obarvanost koze in o¢i, hude bolecine v zgornjem delu
trebuha, slabost, bruhanije ali temno obarvan urin), in nemudoma obiécejo svojega zdravnika. Ce se pojavijo krvavitev iz noznice ali drugi nepojasnjeni simptomi, mora bolnica ¢im prej
obiskati zdravnika, saj gre lahko za stanja, ki jih je treba razjasniti. Razen po nasvetu zdravnika naj Zenske izdelkov z grozdnato svetilko (cimicifugo) ne uporabljajo hkrati z estrogeni.
Bolnice, ki so se v preteklosti zdravile ali se trenutno zdravijo zaradi raka dojke ali drugih hormonsko odvisnih tumorjev, naj ne uporabljajo zdravil, ki vsebujejo grozdnato svetilko
(cimicifugo), brez posveta z zdravnikom. To zdravilo vsebuje laktozo monohidrat. Bolniki z redko dedno intoleranco za galaktozo, odsotnostjo encima laktaze ali malabsorpcijo glukoze/
galaktoze ne smejo jemati tega zdravila. Interakcije: Studij medsebojnega delovanja niso izvedli. NeZ i u€inki: Bolezni prebavil: Redki: prebavne teZave (dispepsija, diareja);
Bolezni jeter, 7ol¢nika in Zol¢evodov: Neznana pogostnost: toksicnost za jetra (vklju¢no s hepatitisom, zlatenico, nenormalnimi rezultati jetrnih testov) je povezana z uporabo pripravkov,
ki vsebujejo koreniko grozdnate svetilke (cimicifuge). Bolezni koZe in podkoZja: Redki: alergijske kozne reakcije (urtikarija, srbecica, izpuscaj), obrazni edem, periferni edem. V navodilu za
uporabo je bolnici svetovano, naj preneha jemati to zdravilo in poisce zdravnisko pomoc. Na€in in reZim predpisovanja in izdaje zdravila: BRp |+p - Izdaja zdravila je brez recepta
v lekarnah in specializiranih prodajalnah. Imetnik dovoljenja za promet z zdravilom: Schaper & Brimmer GmbH & Co. KG, BahnhofstraRe 35, 38259 Salzgitter, Nemcija Lokalni
predstavnik imetnika dovoljenja za promet z zdravilom: STADA d.o.o., Dunajska cesta 156, 1000 Ljubljana, Slovenija Datum zadnje revizije besedila: 17.1.2023

Pred predpisovanjem preberite celoten povzetek glavnih znacilnosti zdravila!
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scopanh

\.

10 mg oblozZene tablete
skopolaminijev butilbromid

KRCIV

TREBUHU?
Osvobodite
se jih.

Za odrasle in otroke, starejsSe od 6 let.

Na voljo brez recepta v lekarnah.

Skrajsan povzetek glavnih znacilnosti zdravila
Buscopan 10 mg obloZene tablete

Sestava: Ena obloZena tableta vsebuje 10 mg skopolaminijevega butilbromida. PomoZzne snovi z znanim
ucinkom: Ena obloZena tableta vsebuje 41,2 mg saharoze. Terapevtske indikacije: Spazem v prebavilih,
spazem in diskinezija Zolcnih poti, spazem v secilih ali rodilih. Odmerjanje in nacin uporabe: Odmerjanje:
Ce zdravnik ne predpise drugacnega jemania, velja naslednje priporoceno odmerjanje: Odrasli in otrodi, starefsi
0d 6 let: 1 do 2 obloZeni tableti 3- do 5-krat na dan. Posebne populacije: Starejsi: Odmerka ni treba prilagoditi;
Bolniki z ledvicno okvaro: Odmerka ni treba prilagoditi; Bolniki z jetrno okvaro: Odmerka ni treba prilagoditi;
Pediatri¢na populacija: Zdravilo Buscopan ni primerno za uporabo pri otrocih, mlajsih od 6 let. Nacin upora-
be: Tablete se jemljejo neprezvecene s kozarcem vode. Bolniki zdravila Buscopan ne smejo jemati vsak dan,
neprekinjeno daljSe obdobje, e ni raziskan vzrok trebusne bolecine. Kontraindikacije: Zdravilo Buscopan
je kontraindicirano pri bolnikih, ki so preobcutljivi na ucinkovino ali katero koli pomozno snov; pri bolnikih z
miastenijo gravis; pri bolnikih z mehanicno stenozo gastrointestinalnega trakta; pri bolnikih s paraliticnim ali
obstrukcijskim ileusom ter pri bolnikih z megakolonom. Posebna opozorila in previdnostni ukrepi: C
traja huda, nepojasnjena trebusna bolecina dlje Casa, se poslabsa ali pojavi hkrati s simptomi, kot so vrocina, si-
lienje na bruhanie, bruhanje, spremenjeno iztrebljanje, bolecina na pritisk, znizan krvni tlak, omedlevica ali kri v
blatu, se je treba nemudoma posvetovati z zdravnikom. Zaradi moZnih antiholinergicnih zapletov je potrebna
previdnost pri bolnikih z nagnjenjem h glavkomu z zaprtim zakotjem, obcutljivih za Erevesno zaporo ali zaporo
secnih izvodil ali nagnjenih k tahiaritmiji. Ena oblozena tableta vsebuje 41,2 mg saharoze, kar pomeni 411,8 KRC|VP0DROCJU TR'EBU(;:APP%ETBEAH‘;IUH’ . oaLOiEZN\?T‘BLU
mg saharoze v najvecjem dnevnem odmerku. Bolniki z redko dedno intoleranco za fruktozo, malabsorbcijo SECILIH, RODILIHALI Z0L!
glukoze/galaktoze ali pomanjkanjem saharoza-izomaltaze ne smejo jemati tega zdravila. Interakcije: Zdra-
vilo Buscopan lahko okrepi antiholinergi¢ni ucinek zdravil kot so tri- in 3tiriciklicni antidepresivi, antihistaminiki,
antipsihotiki, kinidin, amantadin, disopiramid in ostalih holinergikov (tiotropij, ipratropij, atropinu podobne spo-
jine). Socasno zdravljenje z antagonisti dopamina, kot je npr. metoklopramid, lahko oslabi ucinke obeh zdravil
na prebavila. Zdravilo Buscopan lahko okrepi tahikardne ucinke betaadrenergicnih zdravil. NeZeleni ucinki:
Stevilne neZelene ucinke od spodaj nastetih lahko pripisemo antiholinergicnim lastnostim zdravila Buscopan.
Antiholinergicni neZeleni ucinki zdravila Buscopan so obicajno blagi in omejeni. Bolezni imunskega sistema:
Obcasni: anafilakticni Sok, anafilakticna reakcija, dispneja, koZne reakcije (npr. urtikarija, izpuscaj, eritem, pru-
ritus), in druge preobcutljivosti; Sréne bolezni: Obcasni: tahikardija; Bolezni prebavil: Obcasni: kserostomija;
Bolezni koZe in podkozja: Obcasni: neobicajno znojenje; Bolezni secil: Redki: zastajanje seca. Nacin in rezim
predpisovanja ter izdaje zdravila: BRp - Izdaja zdravila je brez recepta v lekarnah. Imetnik dovoljenja
2za promet z zdravilom: Opella Healthcare France SAS, 157 avenue Charles de Gaulle, 92200 Neuilly-sur-Se-
ine, Francija. Lokalni predstavnik imetnika dovoljenja za promet z zdravilom: STADA d.0.0., Dunajska
cesta 156, 1000 Ljubljana, Slovenija. Datum zadnje revizije besedila: 15. 7. 2023.

Pred izdajo zdravila preberite celoten povzetek glavnih znacilnosti zdravila!

Lokalni predstavnik: -
STADA d.o.0., Dunajska cesta 156, 1000 Ljubljana | www.stada.si
BUS0824-17, avgust 2024 | Samo za strokovno javnost. SANOFI ~4




Bistveni podatki iz Povzetka glavnih znacilnosti zdravila

W Za to zdravilo se izvaja dodatno spremijanje varnosti. Tako bodo hitreje
na voljo nove informacije o njegovi varnosti. Zdravstvene delavce naprosa-
mo, da porocajo o katerem koli domnevnem nezelenem ucinku zdravila.
Glejte poglavie 4.8 SmPC, kako porocati o nezelenih uéinkih,

Drovelis 3 mg/14,2 mg filmsko oblozene tablete

Kakovostna in koli€inska sestava: Ena roznata filmsko obloZena tableta z
zdravilno ucinkovino vsebuje 3 mg drospirenona in 14,2 mg estetrola v ob-
liki estetrol monohidrata). Bela placebo tableta ne vsebuje zdravilnih u¢inko-
vin. Pomozna snov z znanim u¢inkom Ena roznata tableta z zdravilno ucin-
kovino vsebuje 40 mg laktoze monohidrata. Ena bela placebo tableta
vsebuje 68 mg laktoze monohidrata. Terapevtske indikacije: peroralna
kontracepcija Odmerjanje in nacin uporabe: Peroralna uporaba. Zenska naj
28 zaporednih dni jemlje po eno tableto na dan. Tablete je treba vzeti vsak
dan ob priblizno istem Casu, po potrebi z nekaj tekocine, v zaporedju, ozna-
cenem na pretisnem omotu. Vsak pretisni omot se zacne s 24 roznatimi
tabletami z zdravilno ucinkovino, nato sledijo 4 bele placebo tablete. Tablete
iz novega pretisnega omota je treba zaceti jemati na dan, ki sledi dnevu, ko
Jje zenska vzela zadnjo tableto iz prejSnjega pretisnega omota. Prilozene so
nalepke, oznacene s 7 dnevi v tednu, ustrezna nalepka pa mora biti naleplje-
na na pretisni omot tablete kot kazalo, kdaj je bila vzeta prva tableta. Za bolj
podrobne informacije glejte Povzetek glavnih znacilnosti zdravila. Kontrain-
dikacije: Kombiniranih kontraceptivov (CHC) se pri naslednjih stanjih ne sme
uporabljati: prisotnost ali tveganje za vensko trombembolijo (VTE); prisot-
nost ali tveganje za arterijsko trombembolijo (ATE); obstojeca huda bolezen
jeterali huda bolezen jeterv anamnezi, pri kateri se izvidi delovanjajeter niso
povrnili na normalne vrednosti; huda ledvicna okvara ali akutna odpoved
ledvic; jetrni tumoriji ali jetrni tumorji v anamnezi (benigni ali maligni); znane
maligne bolezni ali sum nanje, zaradi vpliva steroidnin spolnih hormonov
(npr. genitalnih organov ali dojk); nediagnosticirana vaginalna krvavitev; pre-
obcutljivost na zdravilni uinkovini ali katero koli pomozno snov. Za bolj
podrobne informacije o kontraindikacijah glejte Povzetek glavnin znacilnos-
ti zdravila. Posebna opozorila in previdnostni ukrepi: Opozorila Ce je
prisotno katero od spodaj navedenih stanj ali dejavnikov tveganja, se je treba
2 7ensko pogovoriti o ustreznosti zdravila Drovelis preden se odloéi zaceti
uporabljati zdravilo Drovelis. V primeru suma ali ugotovijene VTE oziroma
ATE je treba prekiniti uporabo CHC. Ob zacetku antikoagulacijskega zdravl-
jenja je treba zaradi teratogenih ucinkov antikoagulacijskih zdravil (kumari-
nov) uvesti alternativno kontracepcijsko metodo. Zilne bolezni Tveganje za
vensko trombembolijo (VTE) Z uporabo katerega koli kombiniranega hor-
monskega kontraceptiva (CHC) je tveganje za vensko trombembolijo (VTE)
vecje kot pri neuporabi. Zdravila z nizko vsebnostjo etinilestradiola (< 50 pg
etinilestradiola) v kombinaciji z zdravilno ucinkovino levonorgestrel, norges-
timat ali noretisteron, so povezana z manjsim tveganjem za VTE. Zaenkrat 3
ni znano, kako se tveganje pri zdravilu Drovelis primerja s temi zdravili z
manjsim tveganjem. Odlocitev za uporabo katerega koli zdravila razen tiste-
ga z najmanj3im tveganjem za VTE, je treba sprejeti po pogovoru z zensko,
ko le-ta zagotovo razume tveganje za VTE, povezano s CHC, kako na to
tveganje vplivajo prisotni dejavniki tveganja in da je tveganje za VTE najvecje
v prvem letu uporabe. Obstajajo nekateri dokazi, da se tveganje poveca, Ce
se zacne CHC ponovno uporabljati po 4 ali vec tednih premora. Dejavniki
tveganja za VTE Tveganje za venske trombemboli¢ne zaplete pri uporabni-
cah CHC se lahko bistveno poveca pri zenskah z dodatnimi dejavniki tve-
ganja, predvsem ce je dejavnikov tveganja ve¢. Uporaba zdravila Drovelis je
kontraindicirana pri Zenskah z ve¢ dejavniki tveganja, ker pri njih obstaja ve-
liko tveganje za vensko trombozo. Ce ima zenska ve¢ kot en dejavnik
tveganja, se lahko tveganje poveca za vec kot je sestevek posameznih
dejavnikov - v tem primeru je treba upostevati njeno skupno tveganje za
VTE. Ce se oceni, da je razmerje med koristmi in tveganji negativno, se CHC
ne sme predpisati. Dejavniki tveganja za VTE so: debelost (indeks telesne
mase vec kot 30 kg/m?), dolgotrajna imobilizacija, vegji kirurski poseg, vsak
kirurski poseg na nogah ali v predelu medenice, nevroloska operacija ali ve-
lika poskodba, pozitivna druzinska anamneza, druga klinicna stanja, poveza-
na z VTE, starost. Tveganje za arterijsko trombembolijo (ATE) V epidemio-
loskih Studijah so uporabo CHC povezali z vecjim tveganjem za arterijsko
trombembolijo (miokardni infarkt) ali cerebrovaskularni dogodek (npr. tran-
zitorna ishemicna ataka, mozganska kap). Arterijske trombembolije so lahko
smrtne. Dejavniki tveganja za ATE Tveganje za arterijske trombemboliéne
zaplete ali cerebrovaskularne dogodke pri uporabnicah CHC se pri zenskah
z dejavniki tveganja poveca. Uporaba zdravila Drovelis je kontraindicirana,
Ceima zenska en resen ali ve¢ dejavnikov tveganja za ATE, ker pri njej obstaja
veliko tveganje za arterijsko trombozo. Ce ima zenska ve¢ kot en dejavnik
tveganja, se lahko tveganje poveca za vec kot je seStevek posameznih
dejavnikov - vtem primeru je treba upostevati njeno skupno tveganje. Ce se
ocen, da je razmerje med koristmi in tveganji negativno, se CHC ne sme
predpisati. Dejavniki tveganja za ATE so: starost, kajenje, hipertenzija, debe-
lost (indeks telesne mase vec kot 30 kg/m?), pozitivna druzinska anamneza,
migrena, druga klinicna stanja, povezana z nezelenimi Zilnimi dogodki

drovelis

3 mg/14,2 mg filmsko oblozZene tablete

drospirenon / estetrol

KONTRACEPCIJA

BREZ

KOMPROMISOV

Simptomi VTE in ATE Ce se pojavijo simptomi, je treba zenski svetovati, da
poisce nujno medicinsko pomo¢ in obvesti zdravstvenega delavca da jeml-
je CHC. Tumoriji Nekatere epidemioloske studije navajajo vecje tveganje za
pojav raka maternicnega vratu pri zenskah, ki so dolgo (> 5 let) jemale CHC
7 etinilestradiolom. Mnenja o tem, v kolikéni meri je to mogoce pripisati
uéinkom spolnega vedenja in drugih dejavnikov, npr. humanega papiloma-
virusa (HPV), so $e vedno deljena. Metaanaliza 54 epidemioloskih studij je
pokazala rahlo povecano relativno tveganje (RT = 1,24) za raka dojke pri
zenskah, ki trenutno jemljejo CHC z etinilestradiolom. Povecano tveganje
postopoma izzveni v desetih letih po prenehanju jemanja kombiniranega
hormonskega kontraceptiva. V redkih primerih so pri zenskah, ki so jemale
CHC z etinilestradiolom, porocali o benignih, $e redkeje o malignih jetrnih
tumorjin. V posameznih primerih so ti tumorji povzrocili smrtno nevarne
intraabdominalne krvavitve. Ce se pri zenski, ki jemlje CHC pojaviio mocna
bolecina v zgornjem delu trebuha, povecanje jeter ali znaki intraabdominal-
ne krvavitve, je treba diferencialno diagnosticno upostevati moznost jetrne-
ga tumorja. Hepatitis C V kliniénih preskusanijih pri bolnicah, ki so se zaradi
virusnih okuzb s hepatitisom C (HCV) zdravile z zdravili, ki vsebujejo ombita-
svir/paritaprevir/ritonavir in dasabuvir, z ali brez ribavirina, so se povecane
vrednosti transaminaze (ALT), vecje od 5-kratne zgomnje meje normalnin
vrednosti (ULN), pojavile pogosteje pri zenskah, ki so uporabljale zdravila, ki
vsebujejo etinilestradiol, kot npr. CHC. Poleg tega so tudi pri bolnicah, ki so
jih zdravili z glekaprevirjiem/pibrentasvirjem ali sofosbuvijem/velpatasvir-
jem/voksilaprevirjem, opazili zvisane vrednosti ALT pri zenskah, ki so upo-
rabljale zdravila, ki vsebujejo etinilestradiol, kot so CHC. Druga stanja Pro-
gestagen v zdravilu Drovelis, drospirenon, je antagonist aldosterona in
varcuje s kalijem. Pri zenskah z motnjami v delovanju ledvic, ki imajo vred-
nosti kalija v serumu ze pred zdravljenjem na zgornji meji, je treba med pr-
vim ciklusom jemanja zdravila Drovelis spremljati vrednosti kalija v serumu;
to je $e posebej pomembno pri socasni uporabi zdravil, ki varcujejo s kali-
Jjem. Pri zenskah s hipertrigliceridemijo ali z druzinsko anamnezo hipertrigli-
ceridemije lahko med jemanjem CHC obstaja vedje tveganje za pankreatitis.
Ceprav so pri mnogih zenskah, ki jemljejo CHC, porocali o majhnem
povecanju krvnega tlaka, pa je klinicno pomembno povecanje redko. Poro-
caliso, da se naslednje bolezni ali motnje pojavijo ali poslabsajo med nose¢-
nostjo in med uporabo CHC, vendar dokazi o povezavi s CHC niso dokonc-
ni: zlatenica in/ali pruritus povezan s holestazo, nastanek zol¢nih kamnov,
porfirija, sistemski eriternatozni lupus, hemolitiéno uremicni sindrom, Sy-
denhamova horeja, herpes gestationis, izguba sluha zaradi otoskleroze. Ek-
sogeni estrogeni lahko povzrocijo ali poslabsajo simptome dednega in pri-
dobljenega angioedema. Pri akutnih ali kroniénih motnjah delovanja jeter je
lahko potrebna ukinitev uporabe CHC, dokler se kazalci delovanja jeter ne
povrnejo na normalo. V primeru ponovitve holestatske zlatenice, ki se je
prvié pojavila med nosecnostjo ali med predhodno uporabo steroidnin
spolnih hormonov, mora zenska prenehati z uporabo CHC. Sladkorne bol-
nice je treba skrbno spremljati med jemanjem CHC, $e posebej v prvih me-
secih njihove uporabe. Med uporabo CHC je bilo porocano poslabsanje
endogene depresije, epilepsije, Crohnove bolezni in ulceroznega kolitisa.
Depresivno razpolozenje in depresija sta dobro znana nezelena ucinka upo-
rabe hormonskin kontraceptivov. Depresija je lahko resna in je dobro znan
dejavnik tveganja za samomorilno vedenje in samomor. Zenskam je treba
svetovati, naj pri spremembah razpolozenja in znakih depresije, vkljucno
kmalu po zacetku zdraviienja, stopijo v stik z zdravnikom. Obéasno se lahko
pojavi kloazma, Se posebej pri zenskah, ki imajo v anamnezi nose¢nostno
kloazmo. Zenske, ki so nagnjene k pojavu kloazme, se morajo med jeman-
jem CHC izogibati izpostaviienosti soncu ali- ultravijoliénemu sevanju
Zdravniski pregled/posvet Preden zacne Zenska uporabljati zdravilo Drovelis
ali pred njegovo ponovno uvedbo, se mora zdravnik seznaniti z njeno
anamnezo (tudi z druzinsko) in izkljuciti nosecnost. lzmeritije treba krvni tlak
in opraviti klinicni pregled, predvsem glede kontraindikacij in posebnih opo-
zoril. Pomembno je zensko opozoriti na informacije glede venske in arterij-
ske tromboze, vkljuéno s tveganjem zdravila Drovelis v primerjavi z drugimi
CHC, simptomi VTE in ATE, znanimi dejavniki tveganja in kaj je treba storiti
ob sumu na trombozo. Zmanjsana ucinkovitost Ucinkovitost CHC se lahko!
zmanj3a npr. v primeru izpuscenih tablet, prebavnih motenj med jemanjem
roznatih aktivnih tablet ali so¢asnega jemanja zdravil. Nadzor ciklusa Privseh
CHC se lahko pojavijo neredne krvavitve (krvavi madezi ali vmesne krva-
vitve), e posebej v prvih mesecih jemanja. Ce neredne krvavitve trajajo ali se
pojavijo po predhodno rednih ciklusih, je treba upostevati moznost nehor-
monskih vzrokov in izvesti diagnosticne postopke za izkljucitev maligne
bolezni ali nosecnosti. Laboratorijski testi Uporaba kontracepcijskih steroi-
dov lahko vpliva na izvide dolocenih laboratorijskih preiskav, vkljucno z bio-
kemicnimi parametri delovanja jeter, $Citnice, nadledvicne Zleze in ledvic,
plazemskimi koncentracijami (prenasalnih) proteinov, npr. vezavnega glo-
bulina za kortikosteroide (CBG, corticosteroid binding globulin) in lipidno/
lipoproteinsko frakcijo, parametri presnove ogljikovih hidratov ter parametri
koagulacije in fibrinolize. PomozZne snovi Bolniki z redko dedno intoleranco
za galaktozo, odsotnostjo encima laktaze ali malabsorpcijo glukoze/galak-

toze ne smejo jemati tega zdravila. To zdravilo vsebuje manj kot 1 mmol (23
mg) natrija na tableto, kar v bistvu pomeni ‘brez natrija’ Za dodatne in boj
podrobne informacije o posebnih opozorilih in previdnostnih ukrepih glejte
Povzetek glavnih znacilnosti zdravila. Medsebojno delovanje z drugimi
zdravili in druge oblike interakcij: Interakcije se lahko pojavijo z zdravili, ki
inducirajo mikrosomalne encime, kar lahko poveca ocistek spolnih hormo-
nov in lahko povzroci vmesne krvavitve, in/ali neuspesnost peroralne kon-
tracepcijske metode. Ucinkovine, ki povecujejo ocistek CHC (indukcija enci-
mov) npr. barbiturati, bosentan, karbamazepin, fenitoin, primidon,
rifampicin in zdravila proti HIV (ritonavir, nevirapin in efavirenz) in verjetno
felbamat, grizeofulvin, okskarbazepin, topiramat in zdravila, ki vsebujejo
Sentjanzevko (Hypericum perforatum). Ucinkovine z razlicnimi ucinki na
ocistek CHC: Pri socasnem zdravljenju s CHC stevilne kombinacije zaviral-
cev HIV proteaz in nenukleozidnih zaviralcev reverzne transkriptaze, kot tudi
kombinacije z zaviralci HCV, lahko povecajo ali zmanjsajo plazemske kon-
centracije estrogena ali progestagena. Ucinek teh sprememb je lahko v ne-
katerih primerih Klinicno pomemben. Ucinkovine, ki zmanjsujejo ocistek
CHC (zaviralci encimov): Socasna uporaba mocnih zaviralcev CYP3A4 lahko
poveca plazemske koncentracije estrogena ali progestagena ali obeh. Moz-
ne interakcije z drospirenonom V tudiji z vekratnim odmerjanjem kombi-
nacije drospirenona (3 mg/dan) / etinilestradiola (0,02 mg/dan) je 10-dnev-
na soasna uporaba mocnega zaviralca CYP3A4 ketokonazola povecala
povrsino pod krivuljo med 24 urami (AUC (0 - 24 h)) drospirenona 2.7-krat
in etinilestradiola 1,4-krat. MoZne interakcije z estetrolom Estetrol pretezno
glukuronizira encim UDP-glukuronoziltransferaza (UGT) 2B7. Klinicno po-
membnih interakcij z estetrolom in moénim zaviralcem UGT valprojsko
kislino nibilo. U¢inki zdravila Drovelis na druga zdravila Kombinirani peroral-
ni kontraceptivi lahko vplivajo na presnovo nekaterih drugin ucinkovin. Gle-
de na to se lahko poveca (npr. ciklosporin) ali zmanjsa (npr. lamotrigin) nji
ova koncentracija v plazmi in tkivu. Plodnost, nosecnost in dojenje:
Noseénost Zdravilo Drovelis ni indicirano za uporabo med nosecnostjo. Ce
Zenska zanosi v ¢asu jemanja zdravila Drovelis, mora takoj prenehati z nje-
govo uporabo. Dojenje V materino mleko se lahko izlocajo majhne kolicine
kontracepcijskin steroidov in/ali njihovih presnovkov in lahko vplivajo na
otroka. CHC bi lahko vplivali na dojenje, ker lahko zmanjsajo koli¢ino mate-
rinega mleka in spremenijo njegovo sestavo. Plodnost Zdravilo Drovelis je
indicirano za preprecevanje zanositve. Vpliv na sposobnost voznje in
upravljanja strojev: Zdravilo Drovelis nima vpliva aliima zanemarljiv vpliv na
sposobnost voznje in upravijanja strojev. Nezeleni ucinki: Najpogosteje po-
rocani nezeleni ucinki zdravila Drovelis so metroragija (4,3 %), glavobol (3,2
%), akne (3,2 %), krvavitev iz noznice (2.7 %) in dismenoreja (2.4 %). Pogosti
> 1/100 do < 1/10): motnje in spremembe razpolozenja, motnja libida, gla-
vobol, bolecine v trebuhu, navzea, akne, bolecine v prsih, metroragija, krva-
vitev iz noznice, dismenoreja, menoragija, nihanje teze. Obéasni (> 1/1.000
do <1/100): gliviéna okuzba, vaginalna okuzba, okuzba secil, motnje apetita,
depresija, anksiozna motnja, nespecnost, Custvena motnja, stres, migrena,
omotica, paraestenija, somnolenca, navali vrocine, trebusna distenzija,
bruhanje, driska, alopecija, hiperhidroza, bolezni koze, bolecine v hrbtu, ne-
normalna odtegnitvna krvavitev, oteklina prsi, vulvovaginalna motnja, izce-
dek iz noznice, predmenstrualni sindrom, povecanje dojk, kré maternice,
krvavitev iz maternice, menometroragija, disparevnija, utrujenost, edem,
bolecine v prsih, nenormalen obcutek, zvisanje jetrnih encimov, nenormal-
nilipidi. Redki (> 1/10.000 do < 1/1.000): mastitis, fibroadenom dojke, preob-
Cutljivost, hiperkaliemija, zadrzevanje tekoCine, Zivénost, amnezija, okvara
vida, zamegljen vid, suho oko, vrtoglavica, hipertenzija, venska tromboza,
tromboflebitis, hipotenzija, kréne zile, gastroezofagealna refluksna bolezen,
kolitis, motnje gibljivosti prebavil, zaprtje, dispepsija, napenjanje, suha usta,
oteklina ustnic, dermatitis, motnje pigmentacije, hirzutizem, seboreja, pruri-
tus, otekanje obraza, urtikarija, razbarvanje koze, misiéni kréi, nelagodje v
udih, oteklina sklepov, bolecina v okoncinah, kré mehurja, nenormalen vonj
urina, ektopicna nosecnost, cista jajénikov, motnje dojenja, obolenje endo-
metrija, disfunkcionalna krvavitev iz maternice, bolecina v medenici, obo-
lenje bradavic, razbarvanje dojk, koitalne krvavitve, splosno slabo pocutje,
bolecina, hipertermija, zvisan krvni tlak, nenormalni izvid ledvicne funkcije,
zvisana koncentracija kalija v krvi, zvisana koncentracija glukoze v krvi, nizje
vrednosti hemoglobina, nizje vrednosti serumskega feritina, kri v urinu. Na-
¢in izdajanja: Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept Imetnik dovol-
jenja za promet: Gedeon Richter Plc.,, Gyomréi ut 19-21, H-1103 Budimpes-
ta, Madzarska Dodatne informacije: Gedeon Richter d.o.0., Verovikova
ulica 55, 1000 Ljubljana; telefon: 01 430 50 50, telefaks: 08 205 68 75; e-na-
slov: medinfo.si@gedeonrichter.eu. Datum revizije besedila: 11.4.2024
Pred predpisovanjem se seznanite s celotnim Povzetkom glavnih zna-
Cilnosti zdravila.
Samo za strokovno javnost.

. GEDEON RICHTER

Datum priprave informacije: avgust 2024
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COOK’

Natancno

Orodja za mikromanipulacijo Cook Medical so
natancni instrumenti, izdelani po strogih
standardih kakovosti.

Specializirano

Pipete so na voljo v razli¢nih konfiguracijah za
potrebe po intracitoplazemski injekciji sperme
(ICSl) in za postopke predimplantacijske
genetske diagnoze (PGD).

Preizkuseno

Vse pipete so pregledane pod izjemno povecavo,
sterilizirane z gama obsevanjem ter celotna serija
testirana za prezivetje celic MEA in za LAL
toksi¢nost.

Zasciteno

Pipete so pakirane posami¢no v posodah, ki so
zasnovane za dostavo neposkodovanih izdelkov.
Te posode so enostavne za uporabo in izdelane
iz materiala, ki ga je mogoce reciklirati .

Medine plus
d.0.0.



Vec bolnikov s PASM nadaljuje zdravljenje

7 zdravilom BETMIGA™ kot z antimuskariniki’

Prirejeno po: Retrospektivna, longitudinalna, opazovalna raziskava anonimnih podatkov iz baze “UK Clinical Practice Research Datalink GOLD".

Njen 6. pohod od dneva, ko je
zacela jemati zdravilo BETMIGA

IME ZDRAVILA: Betmlga 25 mg tablete s podaljSanim spros¢anjem, Betmiga 50 mg tablete s
podaljsanlm sproscan}em « KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA: Betmiga 25 mg_tablete s
podaljsanim sgros(an jem: Ena tableta vsebuje 25 mg mirabegrona._Betmiga 50 mg_ tablete s
podaljsanim_sproscanjem: Ena tableta vsebuje 50 mg mirabegrona. «
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jo celo pogoltnitiin se ne sme zgristi, prelomiti ali zdrobiti. Treba jo je vzeti s hrano. - Kontraindikacije:
Preobcutljivost na ucinkovino/e ali katero koli pomozno snov. Huda neobvladana hlpenenZJa
(swstohcm krvm tlak = 180 mmHg in/ali diastoli¢ni krvni tlak = 110 mmHg). - Posebna opozorila in

i ukrepi Okvara ledvic Zdravila ni priporocljivo uporabljan pri bolnikih s hudo okvaro

Prekomerno_aktiven secni_mehur _pri_odraslih: Betmiga tablete s podaljsanlm sproscanjem so
indicirane za simptomatsko zdravljenje urgentne mikcije, ve¢je pogostnosti mikcij in/ali urgentne
inkontinence, ki se lahko pojavijo pri odraslih bolnikih s sindromom prekomerno aktivnega se¢nega
mehurja (PASM). Nevrogena prekomema aktivnost detruzorja pri pediatri¢ni populaciji: Betmiga
tablete s podaljsanim spro3canjem so indicirane za zdravljenje nevrogene prekomerne aktivnosti
detruzorja (NDO - Neurogenic Detrusor Activity) pri pediatricnih bolnikih, starih od 3 do 18 let. «
Odmerjanje in nadin uporabe Odmerjanje: Prekomerno aktiven se¢ni mehur Odrasli (vklju¢no s
starejsimi bolniki) Pnporocem odmerek je 50 mg enkrat na dan. Nevrogena prekomerna aktivnost
detruzorja pri pediatricni populaciji Pediatricni bolniki, stari od 3 do 18 let, z nevrogeno prekomerno
aktivnostjo detruzorja lahko prejmejo Betmiga tablete s podalj3anim spros¢anjem ali Betmiga zrnca
za peroralno suspenzuo s podaljsanim spros¢anjem, odvisno od njihove telesne teze. Tablete s
podaljsanim sproscanjem se lahko dajo bolnikom s telesno maso 35 kg ali ve¢, zrnca za peroralno
suspenzijo s podaljsanim spros¢anjem pa se priporocajo za bolnike s telesno maso manj kot 35 kg.
Bolniki, ki prejemajo odmerek 6 ml peroralne suspentzije, lahko preidejo na odmerek 25 mg tablete.
Bolniki, ki prejemajo odmerek 10 ml peroralne suspenzije, lahko preidejo na odmerek 50 mg tablete.
Priporoeni zacetni odmerek Betmiga tablet s podalj3anim spros¢anjem je 25 mg enkrat na dan s
hrano. Po 4 do 8 tednih je odmerek po potrebi mogoce povecati na najvedji odmerek 50 mg enkrat na
dan s hrano. V primeru dolgotrajne terapije je treba bolnike periodi¢no spremljati ter presoditi
potrebo po nadaljnjem zdravljenju oziroma prilagoditvi odmerka vsaj enkrat letno oziroma
pogosteje, Ce je indicirano. Bolnikom je treba narociti, da vzamejo morebitne pozabljene odmerke,
razen ¢e je od pozabljenega odmerka minilo ve¢ kot 12 ur. Ce je minilo vec kot 12 ur, se lahko
pozabljeni odmerek preskoci, naslednji odmerek pa se mora vzeti ob obi¢ajnem ¢asu. Posebne
skupine bolnikov: Okvara ledvic in jeter Pri bolnikih s konéno odpovedjo ledvic (ocena glomerulne
filtracije (0GF) < 15 ml/min/1,73 m?), bolnikih, ki potrebujejo hemodializo, ali bolnikih s hudo okvaro
jeter (Child-Pugh C) zdravilo Betmiga ni raziskano, zato ga v tej populaciji bolnikov ni priporocljivo
uporabljati. Priporoceni dnevni odmerki za odrasle bolnike s PASM z okvaro ledvic?: blaga/zmerna* -
odmerek 50 mg; huda** - odmerek 25 mg; kon¢na odpoved ledvic - uporaba ni priporodljiva.
Priporoceni dnevni odmerki za odrasle bolnike s PASM z okvaro jeter?: blaga* - odmerek 50 mg; zmerna**
- odmerek 25 mg; huda - uporaba ni priporocljiva. (1 - Blaga/zmerna: oGF od 30 do 89 ml/min/1,73 m?%
huda: oGF od 15 do 29 ml/min/1,73 m? kon¢na odpoved ledvic: oGF < 15 ml/min/1,73 m2 2 - Blaga:
Child-Pugh A; zmerna: Child-Pugh B; huda: Child-Pugh C. *Pri bolnikih z blago do zmerno okvaro
ledvic ali blago okvaro jeter, ki so¢asno prejemajo mocne zaviralce CYP3A, je priporoceni odmerek
najvec¢ 25 mg. **Zdravila ni priporocljivo uporabljati pri bolnikih s hudo okvaro ledvic ali zmerno
okvaro jeter, ki socasno prejemajo mocne zaviralce CYP3A.) Priporoceni dnevni odmerki za pediatricne
bolnike, stare od 3 do 18 let, z nevrogeno prekomerno aktivnostjo detruzorja, ki imajo okvaro ledvic™, s
telesno maso 35 kg ali vec: blaga/zmerna* - zacetni odmerek 25 mg - najvecji odmerek 50 mg; huda**
—zacetni odmerek 25 mg - najvecji odmerek 25 mg; konéna odpoved ledvic - uporaba ni priporocljiva;
Priporoceni_dnevni odmerki za pediatricne bolnike, stare od 3 do 18 let, z nevrogeno prekomerno
aktivnostjo detruzorja, ki imajo okvaro jeter, s telesno maso 35 kg ali vec: blaga* - zacetni odmerek 25
mg; najvecji odmerek 50 mg; zmerna** - zacetni odmerek 25 mg - najvecji odmerek 25 mg; huda -
uporaba ni priporocljiva. (1 - Blaga/zmerna: oGF od 30 do 89 ml/min/1,73 m? huda: oGF od 15 do
29 ml/min/1,73 m? konéna odpoved ledvic: oGF < 15 ml/min/1,73 m2. Pri bolnikih z blago do zmerno
okvaro ledvic prilagajanje odmerka ni potrebno. 2 - Blaga: Child-Pugh A; zmerna: Child-Pugh B; huda:
Child-Pugh C. *Pri bolnikih z blago do zmerno okvaro ledvic ali blago okvaro jeter, ki so¢asno
prejemajo mocne zaviralce CYP3A, je priporoceni odmerek lahko le zacetni odmerek. **Zdravila ni
priporocljivo uporabljati pri bolnikih s hudo okvaro ledvic ali zmerno okvaro jeter, ki so¢asno
prejemajo mocne zaviralce CYP3A.) Spol: Prilagoditev odmerka glede na spol ni potrebna. Pediatricna
populacija: Prekomerno aktiven se¢ni mehur: Varnost in ucinkovitost mirabegrona pri otrocih s PASM,
mlajsih od 18 let, $e nista bili dokazani. Podatkov ni na voljo. Nevrogena prekomerna aktivnost
detruzorja: Varnost in ucinkovitost mirabegrona pri otrocih, ml od 3 let, se nista bili dokazani.
Nacin uporabe: Prekomerno aktiven secni mehur pri odraslih: Tableto je treba vzeti s tekocino, jo celo
pogoltniti in se je ne sme zgristi, prelomiti ali zdrobiti. Vzame se jo lahko s hrano ali brez nje.

aktivnost pri pediatriéni populaciji: Tableto je treba vzeti s tekocino,

ledvic (0GF od 15 do 29 ml/min/1,73 m?), ki socasno prejemajo mocan zaviralec CYP3A. Okvara jeter
Zdravilo ni priporocljivc uporabljati pri bolnikih z zmerno okvaro jeter (Child-Pugh B), ki so¢asno
prejemajo mocan zaviralec CYP3A. Hipertenzija Prekomerno aktiven secni mehur pri adrasllh
Mirabegron lahko povzroci povisanje krvnega tlaka. aktivnost rja pri
pediatricni populaciji: Mirabegron lahko pri pediatri¢nih bolnlklh povzroci povisanje krvnega tlaka.
Povisanja krvnega tlaka so lahko visja pri otrocih (od 3 do 12 let) kot pri mladostnikih (od 12 do 18 let).
Bolniki z obstrukcijo se¢nega mehurja in bolniki, ki jemljejo antimuskarinike za zdravljenje PASM V
obdobju trzenja so pri bolnikih z zaporo izhoda iz se¢nega mehurja (BOO - Bladder Outlet
Obstruction), ki so jemali mirabegron, in pri bolnikih, ki so socasno z antimuskariniki za zdravljenje
PASM jemali mirabegron, porocali o zastoju urina. V kontrolirani klini¢ni studiji pri bolnikih z BOO,
zdravljenih z zdravilom Betmiga, ni bilo dokazanega povecanega zadrzevanja urina; vendar pa je
potrebna prevndnos( pri uporabi zdravila Betmiga pri bolmkwh s klini¢no pomembmm BOO in pn
bolnikih, ki jemljejo antimt i zdravila za PASM. -
drugimi zdravili in druge oblike interakcij Podatki_in vitro: Transport in presnova mlrabegrona
potekata po vec poteh. Mirabegron je substrat citokroma P450 (CYP) 3A4, CYP2D6, butirilholinesteraze,
undm difosfo-glukuronoziltransferaz (UGT), iztocnega transporterja P- glikoproteina (P-gp) in vtocnih
transporterjev organsklh kanonov (OCT) 0oCT1, OCTZ in OCT3. Studije mirabegrona s ¢loveskimi
Jetmlml ik $kimi encimi CYP so pokazale, da mlrabegron zmernoin
od casa odvisno zavira CYP2D6 in da Sibko zavira CYP3A. V velikih koncentracijah je zavrl transport
zdravil s P-gp. Za bolnike z blago do zmerno okvaro ledvic (0GF od 30 do 89 ml/min/1,73 m2) ali blago
okvaro jeter (Child-Pugh A), ki socasno prejemajo mocne zaviralce CYP3A, npr. itrakonazol,
ketokonazol, ritonavir ali klaritromicin, je priporo¢eni odmerek 25 mg enkrat na dan (glejte poglavje
4.2). Zdravilo Betmiga ni priporocljivo za bolnike s hudo okvaro ledvic (oGF od 15 do 29 ml/min/1,73
m2) in bolnike z zmerno okvaro jeter (Child-Pugh B), ki socasno prejemajo mocne zaviralce CYP3A.
Previdnost je potrebna, ¢e je mirabegron uporabljen socasno z zdravili, ki imajo ozek terapevtski
indeks in se v pomembni meri presnavljajo s CYP2D6, npr.s tlondazmom antiaritmiki skupine 1C (npr.
s flekainidom, pi rom) ali triciklicnimi antidepresivi (npr. z imipramii dezipraminom). Ce
je zdravilo Be(mlga uporabljeno v kombinaciji z ob¢utljivimi substrati P-gp, npr. z dabigatranom, je
potrebno upostevati moznost zavrtja P-gp z mirabegronom. « NEZELENI UCINKI_Infekcijske in
parazitske bolezni: pogosti: okuzba secil; obcasni: okuzba noznice, cistitis. Psihiatricne motnje:
neznana pogostnost (ni mogoce oceniti iz razpoloZljivih podatkov): nespecnost*, stanje zmedenosti*.
Bolezni Zivéevja: pogosti: glavobol*, vrtoglavica*. Ofesne bolezni: redki: edem vek. Sréne bolezni:
pogosti: tahikardija; obcasni: palpitacije, atrijska fibrilacija. Zilne bolezni: zelo redki: hipertenzivna
kriza*. Bolezni prebavil: pogosti: navzea*, zaprtje*, driska*; obcasni: dispepsija, gastritis; redki: edem
ustnic. Hepatobiliarne motnje: zvisanje GGT, zvisanje AST, zvianje ALT. Bolezni koze in podkoZja:
obcasni: urtikarija, izpuicaj, makularen izpus¢aj, papulozen izpuscaj, srbenje; redki: levkocitoklasti¢ni
vaskulitis, purpura, angioedem*. Bolezni misi¢no-skeletnega sistema in vezivnega tkiva: obcasni:
oteklost sklepov. Bolezni seil: redki: zastajanje urina®. Motnje reprodukcije in dojk: obcasni:
vulvovaginalni pruritus. Preiskave: obcéasni: zvisan krvni tlak. *opazili so jih v obdobju trzenja zdravila.
« IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM Astellas Pharma Europe B.V,, Sylviusweg 62,
2333 BE Leiden, Nizozemska « Nacin in rezim predpisovanja ter izdaje zdravila Rp - Predpisovanje
in izdaja zdravila je le na recept - Datum priprave informacije september 2024 - Pred
predpisovanjem, prosimo, preberite celoten povzetek glavnih znacilnosti zdravila.
MAT-AB-BET-2024-00054

Lokalni kontakt za specifi¢na vprasanja o zdravilih druzbe Astellas:
medinfo.est-m@astellas.com

Lokalni kontakt za poro¢anje varnostnih informacij: 7
farmakovigilanca.si@astellas.com
Viri: 1. Chapple CR, et al. Eur Urol. 2017;72(3):389-399 as tella S
Datum priprave: november 2024;
MAT-AB-BET-2024-00092 Astellas Pharma d.o.0., Smartinska 53, Ljubljana



Zgodovina spominskih sestankov

akademikinje prof. dr. Lidije Andol$ek-Jeras

I. Umetna prekinitev nose¢nosti v Sloveniji, 2004

I1. Reproduktivno zdravje mladih 2005

III. Spolno prenosljive okuzbe 2006

IV. Sodobne oblike zdravljenja neplodnosti, 2007

V. Premagovanje moske neplodnosti, napredek in novi izzivi, 2009
VI. Nepravilne krvavitve iz maternice v rodnem obdobju, 2010

VII. Ohranjanje plodne sposobnosti pri onkoloskih bolnicah in bolnikih,
2011

VIII. Kontracepcija danes, 2012

IX. Kirursko zdravljenje neplodnosti, 2013

X. Spolno nasilje, 2014

XI. Kroni¢na medeni¢na bolecina pri zenskah, 2015

XII. Vpliv debelosti na Zensko zdravje v reproduktivnem obdobju, 2017
XIII. Motnje ovulacije in zdravljenje, 2019

XIV. Covid-19 in reproduktivno zdravje, 2022

XV. Pozno reproduktivno obdobje, 2023

XVI. Kakovost Zivljenja v poznih srednjih letih, 2024
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