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Uutta tietoa vaihdevuosien hormonihoidosta

atunnaistettu lumekontrolloitu Women’s

Health Initiative (WHI) -tutkimus suun-

niteltiin arvioimaan vaihdevuosien hor-
monihoidon vaikutuksia kroonisten sairauksien
ehkaisyssd. Tutkimus keskeytettiin ennenaikai-
sesti, silli ensimmaiiset tulokset viittasivat sii-
hen, etta vaihdevuosien hormonihoidolla olisi
enemmin terveyshaittoja kuin -hydtyja (1).
Erityistd huolta herittivit suurentunut rinta-
syovian sekd mahdollinen sydin- ja verisuo-
nitautien riski. Rintasyopiriski oli ennestdin
tiedossa, mutta epidemiologisten tutkimusten
pohjalta hormonihoidon oli uskottu suojaavan
valtimonkovettumistaudilta. WHI-tutkimustu-
losten herattima kohu aiheutti
hormonihoidon kidytén romah-
tamisen niin Yhdysvalloissa
kuin Euroopassakin.

Viime vuosina WHI -tutki-
muksen tuloksia on analysoitu
uudelleen, ja on saatu rauhoittavaa lisitietoa. Sy-
dan- ja verisuoniterveyden kannalta merkityk-
selliseksi on todettu hormonihoidon aloitusika
(2). Terveelle naiselle kymmenen vuoden ku-
luessa vaihdevuosista aloitettava hormonihoito
ndyttdd suojaavan verisuonia, mitd tukevat useat
viimeaikaiset tutkimustulokset (3-5). WHI-
tutkimusta onkin kritisoitu siitd, ettd tutkimus-
asetelma ei vastannut tilannetta, jossa hormoni-
hoidon aloitusta yleensi harkitaan — juuri vaih-
devuodet saavuttaneen, oireisen naisen hoitoa.
WHI-tutkimuksen osallistujat olivat jo selvisti
vaihdevuodet ohittaneita naisia (keski-iki 63,3
vuotta), ja heilli oli sydin- ja verisuonitautien
riskitekijoitd. Suurimmalla osalla ei esiintynyt
vaihdevuosioireita.

Uudessa WHI-julkaisussa keskitytdan koko-
naiskuolleisuuteen ja tautikohtaisiin kuoleman-
syihin (6). Tutkittavista 16 608 naista oli kiyt-
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Merkitykselliseksi on
todettu hormoni-
hoidon aloitusika

tianyt konjugoitunutta estrogeenia 0,625 mg ja
medroksiprogesteroniasetaattia S mg sisaltavad
yhdistelmédhoitoa pdivittdin keskiméirin 5,6
vuotta. Pelkkdd estrogeenihoitoa 0,625 mg pii-
vittdin 7,2 vuoden ajan puolestaan sai 10739
naista. Kokonaisseuranta-aikaa kertyi molem-
missa ryhmissd keskimdirin 18 vuotta. Vain
4 % raportoi kiyttineensd hormonihoitoa
intervention jilkeen. Yli 98 %:n kuolleisuustie-
dot olivat saatavilla.

Kumpikaan hormonihoitointerventio ei li-
sannyt sydédn- ja verisuonitauti-, syopa- tai ko-
konaiskuolleisuutta. Koko 18 vuoden seuranta-
jakson aikana pelkkdd estrogeenihoitoa saanei-
den kuolleisuus Alzheimerin
tautiin ja dementiaan oli mer-
kitsevisti pienempi, riskisuhde
lumeryhméin verrattuna oli
0,74. Pelkkidd estrogeenihoitoa
saaneiden rintasyopakuollei-
suuskin oli merkitsevisti pienempi (riskisuhde
0,55) kuin lumeryhmissi. Yhdistelmihoidon
vaikutus rintasydpikuolleisuuteen (riskisuhde
1,44) ei ollut merkitsevi. Samankaltainen ero
eri hormonihoitojen vililli on havaittu aiem-
min rintasyOpésairastuvuudessa. WHI-aineis-
tossa suurentunut rintasyopariski liittyi vain
yhdistelmahoitoon, ei pelkkiin estrogeenihoi-
toon (7).

Kokonaiskuolleisuuden voidaan ajatella ku-
vaavan hormonihoidon nettovaikutusta pitka-
aikaisterveyteen. Aloitusian merkitys ilmeni ko-
konaiskuolleisuudessakin. Vaikka alle 60-vuo-
tiaiden naisten osuus tutkimuksessa oli pieni,
hormonihoitoa kayttivien kokonaiskuolleisuus
vaikutti kuitenkin pienentyneen, jos hoito oli
aloitettu tyypillisessia vaihdevuosi-idssid. Hor-
monihoidon 50-59-vuotiaana aloittaneiden ris-
ki oli merkitsevisti pienempi kuin 70-79-vuoti-
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aana aloittaneiden (riskisuhde 0,61). Seuranta-
jakson aikana suojavaikutus laimeni.

Hormonihoidon neutraali vaikutus kuol-
leisuuteen on tirkei tieto, vaikka WHI-tut-
kimuksen tuloksia ei voida suoraan soveltaa
suomalaisiin hormonihoidon kayttajiin. WHI-
tutkimuksessa kiytetty konjugoitunutta estro-
geenia sisdltavi valmiste saattaa nimittdin olla
riskiprofiililtaan erilainen kuin Suomessa kay-
tettdvd luonnollinen estradioli. Konjugoituneen
estrogeenin on sydin- ja verisuonivaikutusten
kannalta osoitettu olevan trombogeenisempi
kuin estradiolin (8). Toisaalta pelkin estra-
diolin kéytté on yhdistynyt suurentuneeseen
rintasyopdriskiin, vaikkakin riski on selvisti
pienempi ja ilmenee myohemmin kuin yhdis-
telmihoidossa (9). Suomalaisissa rekisteritut-
kimuksissa hormonihoidon kaytté6n on toi-
saalta yhdistetty samankaltainen rintasy6pa- ja
kokonaiskuolleisuuden pieneneminen kuin
WHI-tutkimuksessa (10,11).

Emittimen limakalvojen oheneminen on
yleinen vaihdevuodet ohittaneiden naisten oire.
Paikallinen estrogeenildikitys lievittidd oireita te-
hokkaasti, mutta pitkiaikaisturvallisuus huolet-
taa edelleen. WHI:n seurantatutkimushaarassa
seurattiin 45663 keskimairin 65-vuotiasta nais-
ta, jotka eivit kayttineet lainkaan systeemistd
hormonihoitoa mutta joista 9 % kaytti vaginaa-
lista estrogeenia keskimiirin 40 % seuranta-
ajasta (12). Kiytetty annos ei ollut tiedossa.
Rintasy6vin sairastaneet naiset oli suljettu pois
analyyseista, mutta noin 20 %:lla tutkittavista oli
positiivinen sukuanamneesi rintasy6vén riskite-
kijand. Tulokset oli kontrolloitu muun muassa
idn, painoindeksin, sosioekonomisten tekijoi-
den, sairaushistorian ja rintasyopériskin suhteen.

Paikallisestrogeenin noin kahden vuoden
kiyttimiseen ei 6,4 vuoden seurannassa liit-
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tynyt suurentunutta sairauden tai kuoleman
riskid. Paikallisestrogeenia kiyttineiden nais-
ten kokonaissairastavuuden riski oli sen sijaan
24 %, sydaninfarktiriski 48 % ja lonkkamurtu-
mariski 60 % pienempi verrattuna naisiin, jot-
ka eivit olleet kiyttineet paikallishoitoa. Naitd
tuloksia tulkitessa tulee kuitenkin muistaa vali-
koitumisharhan mahdollisuus.

Paikallisestrogeenin neutraali vaikutus rinta-
syopariskiin vahvistaa aikaisempaa tutkimustie-
toa ja toivottavasti lisdd luottamusta paikallis-
hoidon turvallisuuteen iikkiimmillikin naisil-
la (9). Mahdollinen sepelvaltimotaudilta suo-
jaava vaikutus on yhteneva rekisteripohjaisten
seurantatutkimusten tulosten kanssa, joiden
mukaan paikallisestrogeenin kaytt6 on liittynyt
aivoinfarktiriskin sekd sydin- ja verisuonitauti-
kuolleisuuden pienentymiseen (13,14). Niis-
sd tutkimuksissa kaytettiin 25 pg:n vahvuista
estradiolivalmistetta, joten jos suojavaikutus
vilittyy estrogeenin kautta, nykyisin kaytetta-
vin 10 pg:n valmisteen suojavaikutus voi olla
pienempi.

Vaikka WHIL:n tutkimusasetelmaa ja toteu-
tusta on aiheellisestikin kritisoitu, on tutkimus
my0s auttanut ymmartamaan aiempaa parem-
min vaihdevuosien hormonihoidon hydtyja ja
riskejd sekd selventinyt hoidon aiheita: hor-
monihoitoa ei aloiteta ensisijaisesti kroonisten
sairauksien ehkaisemiseksi. Uusimpien WHI-
tulosten valossa hormonihoidon kaytto ei lisad
kuolleisuutta, ja tima on tirked tieto sekd hor-
monihoidon kayttsjille ettd vaihdevuosioirei-
sia naisia hoitaville laikireille. Hormonihoito
on tehokkain apu vaihdevuosioireisiin, ja sitd
voidaan turvallisesti tarjota oireista kirsiville
naisille. Hoidon vaikutuksista on tirkeia antaa
objektiivista, ajantasaiseen tutkimusniyttoon
perustuvaa tietoa. B
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