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MG dau

rong suét nhiing ndm 1990, liéu phap hormone

diéu tri danh cho tudi méan kinh (LPHDT) dugc

s dung ngay cang nhiéu da lam gidm nguy co
bénh tim mach va dé diéu tri nhiing triéu ching man
kinh. Viéc st dung rong rai LPHDT chid yéu dua vao
rét nhiéu nghién ctiu quan sat cho thay LPHDT béo vé
tim mach, tuy nhién dac tinh lam tdng nguy co ung
thu v chua ré rang. Nghién ctiu WHI (Womens Health
Initiative) dugdc thuc hién ngdu nhién c6 nhom ching
nham xac dinh liéu LPHDT c6 that su bado vé chéng
bénh tim mach va lam gia tdng nguy cd ung thu va hay
khong?

Nghién cuu WHI

Nghién ctiu WHI gdm 2 nghién cu ngau nhién c6 nhém
chiing: thd nghiém thd nhat chi st dung don thuan
estrogen so v6i nhém st dung placebo; thd nghiém thu
hai st dung estrogen két hop véi progestogens so Vi
nhém dung placebo. K&t qué budc dau clia nghién cuiu

dugc cong bé vao ndm 2002 va da co6 anh hudng 16n

trong quyét dinh st dung LPHDT cla nhing phu ni c6

chi dinh dung thuéc ciing nhu céc bac si cla ho va da

lam gidm dang ké sé luong ngudi dung LPHDT khodng

80%. Tt khi nghién ctiu dugc cong bd, da cd nhiéu cudc

tranh luan lién quan dén viéc Ung dung két qué cua

ngién ctu trén déi tucng phu nd viia busc vao tudi man
kinh do nghién ctu WHI c6 mdt s6 thién léch nhu:

 Tudi trung binh clla mau nghién ctiu WHI khodng 63
trong d6 2/3 dan s6 nghién ctu c6 do tudi tu trén 60
dén 79 va da c6 khoang 13 nam sau man kinh. 0 do
tudi nay, trong co thé phu n{ tat nhién da c6 nhiéu tén
thuong ndi mach va cling ¢6 nguy co méc cac bénh
tim mach, ung thu, dai thdo dudng cao hon nhling
ngudi 8 do tudi tré, viia man kinh. Va thusng & do
tudi nay, it cdn dén liéu phap hormone diéu trj hon
vi nhing triéu chiing méan kinh hau nhu khong con.
Trong khi d6 chi c6 3,56% s6 ngusi trong nghién clu &
do tudi 50-54 1a do tudi thusng quyét dinh bt dau su
dung LPHDT.

» 69,5% phu nd trong nghién ctu WHI ¢6 chi sé khéi co
thé (BMI kg/m?) tui 25 dén trén 30 (thiia can hodc béo
phi). Day la yéu t6 nguy co sé&n cd truse khi ho ducc
s dung LPHDT.



o Chi c6 2,3% la thudc chlng toc da vang, ma mot sé
bénh Iy nhu ung thu vd, bénh tim mach & ngusi da
vang c6 ti 1& khac v6i cac chiing toc da trdng, da den...
Vi vay mau clia nghién ctu WHI khong mang tinh dai

dién cao.

Thém vao do, nghién ctiu WHI khong noéi rd chi dinh
chinh cla st dung LPHDT — lam gidm triéu chiing man
kinh. Sau khi két qua cla WHI dugc théng bao, co nhiéu
nghién clu tién hanh khao sat hiéu qua cta LPHDT trén
nhém phu nd 50-54 tudi 14 do tudi co6 khuynh huéng bat
dau dung LPHDT.

Céng bé mdéi nhat vé
lieu phap hormone dieu tri

Chinh vi li do dé cap & trén, Hiép hoi Noi tiét thé gi6i
da tap hgp thong tin tu nghién ctiu WHI va cac nghién
cliu tiép sau dé dé co dugc két luan cudi cung. Va mot
cong b6 méi nhét da dude dang vao dau thang 7 ndm
2010 trén tap chi “Journal of Clinical Endocrinology
and Metabolism” cla Hiép hoi Noi tiét nay. Cong bd
khoa hoc nay da tap trung vao thdi diém bat dau dung
LPHDT, thoi gian tU IGc méan kinh dén khi diéu tri, lidu
dung, dudng dung, loai estrogen hay progestogens, chu
ky diéu tri so v6i ché do diéu tri lién tuc, thsi gian dung

LPHDT va nhlng thay ddi mang tinh di truyén.

Dua vao hé théng phan loai GRADE cla Hiép hoi Noi
tiét, cong bd khoa hoc vé liéu phap hormone diéu tri
danh cho phu n méan kinh da tom t&t mot sé Igi ich
va nguy cd cla viéc st dung LPHDT dua theo mot sé
chting ¢l va muic do tin cay clia cac ching cu (gidi thich

ré vé hé théng GRADE va muc dé ching ct & bang 1).
Bénh mach vanh

Chiing ci mic dé B

o LPHDT c6 thé ngan ngua dudc bénh xo via dong
mach va bénh tim mach

o LPHDT dung & nhiing phu nd 16n tudi, thsi gian man
kinh da lau khi b4t dau st dung LPHDT c6 anh hudng

khong t6t va cé thé gia ting bénh tim mach.

Huyét khéi tinh mach

Chiing cit miic dé A

o LPHDT lam gia tang huyét khéi tinh mach gép 2 1an.
Nguy co huyét khéi tinh mach khi st dung LPHDT sé
gia tdng thém nhiéu 1an néu kém theo yéu t6 tudi tac,
BMI cao, ching tang huyét khoi, phdu thuat va tinh
trang bat dong.

Ching cir mic dé C
o LPHDT estrogen dudng qua da khong lam gia tédng
nguy co huyét khéi tinh mach.

Dot quy,

Ching ci mic dé A
o Hormone khong 1am giam ti 1& dot quy & nhiing phu

nd 16n tudi da cé tién can bénh mach mau.

Chiing ci miic dé B

o Lidu thuéc chudn dusng udng LPHDT c6 thé lam ting
nguy co dot quy 1én khoang 1/3 & trong nhém nhiing
ngudi phu nG man kinh binh thudng.

Ching ci mic dé C

o Liéu phap estrogen liéu thap c6 thé khong lam gia
tdng nguy co dot quy.

Pai thao duong va khéng dung nap

carbohydrate

Chiing cit miic dé B
o SU dung CEE kém vé6i gidm nguy co dai thao dudng
type 2.

Ching ci mic dé C

o Hiéu qud bdo vé clia LPHDT khong vuct troi so véi dac
tinh nhay cdm insuline.

« Nhiing két qua trong nghién ctiu nay cé thé khoéng ap
dung rong rai cho nhiing phac dé LPHDT khéc.

Thay déi trén can nang co thé hay BMI

Chiing ci miic dé B



o Viéc khdi dau LPHDT thudng keém v6i gidm tang can,

gidm tich tu ma.

Hé xuong va gay xuong

Chiing ci' miic dé A

» Estrogen két hop hay khong két hop véi progesterone
hiéu qua tuong tu bisphosphonates trong nglia gidm
mat dd xuong & nhiing phu nd vtia man kinh va tang
mat do xucong & nhing phu ni méan kinh da lau.

» Nghién ctu WHI da chiing minh estrogen don thuan
hay estrogen két hop véi progesterone ngdn ngua

dugc gay xuong chau va xuong cot séng.

Viém khdp thoai héa

Chiing ci miic dé B

» C6 bang chiing cho thay hiéu qué béo vé cla estrogen
noi sinh va ngoai sinh d6i v6i bénh viém xuong khép.

» Estrogen don thuan trong LPHDT c6 thé 1am gidm
toan thé tf & tao hinh khép.

o Lgi ich cla viéc tao hinh khép khéng ré rang trong
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nghién ctu WHI 8 nhém sU dung estrogen va

progestogens, diéu nay cho thdy phac dd két hop voi

progesterone dung lién tuc cé thé lam gidm hiéu qua

cb Igi clia estrogen.
Ung thu va

Ching ci mic dé B

« G nhom phu nd bat dau LPHDT nhidu nadm sau man
kinh, st dung estrogen don thudn < 5 nam c6 thé lam
gidm nguy co ung thu vu, estrogen néu st dung > 5
nam c6 thé lam t&ng nguy co ung thu v & nhiing phu
nd méi man kinh.

» K&t hop estrogen va progestogens dic biét 1a loai
progestogens téng hop di kém véi tdng nguy co ung
thu v xam 148n sé xu&t hién trong vong 3-5 nam dau
st dung.

« Trong phac db estrogen va progestogens thi nguy co ung
thu v sé gidm bang véi nguy co cla nhiing ngusi khong
dung thudc néu ngung st dung thudc trong 3 nam.

o Co6 su gidm nhanh chong nhing trudng hop ung thu
vU nhay v6i thu thé estrogen do c6 su gidm si dung
LPHDT ké tu khi két qud busc dau cla nghién clu
WHI cong b6 vao nam 2002.

Bang 1: Bang hé théng GRADE vé miic dé chiing cit

GRADE Mo t& ching cl hd trg

Dién gidi

A: chliing cl v6i muc

dd tin cay cao

B: chiing cl véi muc

do tin cay vua

C: chting ct véi muc

do tin cay thap

D: chiing cl v6i muc

do tin cay kém

Bang ching chic chdn tu nhing thu
nghiém lam sang thiét k& t6t hay bang
ching ch3c chdn tu nhing nghién clu
quan sat da dugc loai bd sai lam.

Bang ching tU nhing thd nghiém lam
sang c6 mot s6 diém han ché vé phucng
phéap luan hay bang ching khong chac
chdn tu nhiing nghién clu quan sat.
Bang chlng tu it nhat bai phé binh cla
nghién cliu quan sat hay tu thd nghiém
lam sang c6 nhiéu sai léch, bang ching
khéng ré rang.

Bang ching tU it nh&t bai phé binh cla
nghién clu quan sat thi€u tinh hé théng

hay bang chiing khéng ré rang.

Ap dung cho hau hét bénh nhan trong moi tinh
hudng. Nghién ctiu sau hon khong lam thay déi
muc do tin cay trong viéc danh gia tadc dong
cla mot phac do.

Ap dung cho hau hét bénh nhan trong moi tinh
hudng. Nghién ctiu sau hon c6 thé anh hudng
dén muc do tin cay trong viéc danh gia tac
dong clia mot phac do.

Két luan c6 thé thay déi mot khi co thém nhiing
chiing cl dang tin cay hon. Nghién cliu sau hon
nhiéu kha n&ng sé anh hudng dén muc do tin
cay va lam thay ddi cach danh gia phac do.
Két luan c6 thé thay déi mot khi cé thém nhiing
chiing cl dang tin cay hon. Cach danh gia tac

dong cla phéac dd khong chéc chén.



Chiing ci' mic dé C

» Khéi u va tdng 1&n & nhiing phu nd sU dung estrogen
don thudn thusdng nhay véi thu thé estrogen va loai u
v tiéu thuy.

» Nguy co quy trach tu viéc st dung estrogen don thuan
la rat thap khodng 0/1000 dén 2,59/1000.

Chiing ci mic dé D

» Van chua c6 mot di liéu nao, mot nghién clu thi
nghiém lam sang ngdu nhién dd d6 manh cing nhu
du thsi gian can thiét dé co thé danh gia ung thu va cé
lién quan dén viéc dung androgens.

«0 nhing phu ndi béo phi c6 su gidm nguy co ung thu
vU khi s dung LPHDT vi tinh trang béo phi lam ting
téng hop estrogen tai chd tU aromatase, trai lai &

nhing phu ni gay thi nguy co nay lai cao.

Ung thu ndi mac ti cung

Chiing ci miic dé A

» Estrogen don thuan khong két hop véi progestogens
lam t&ng nguy ¢o ung thu ndi mac td cung.

» Dung estrogen va progestogens lién tuc giup loai bd
tac dung cla estrogen va khong lam tadng nguy co ung

thu ndi mac ti cung.

Chiing ci miic dé B
» DUng estrogen va progestogens tiép theo sau lam gidm
nguy c¢o ung thu ndi mac t& cung nhung hiéu qua kém

hon phac dé dung estrogen va progestogens lién tuc.

Ung thu budng triing

Chiing ci miic dé B
» Dung estrogen don thuan lau dai kém v6i ting nguy
€O quy trach ung thu budng tring lén 0,7/1000 trong

vong 5 nam su dung.

Chiing cii miic dé C
» Khong c6 nguy ¢o nao hay nguy ¢o ung thu budng tring
rat thap khi dung estrogen két hop v6i progestogens.

Ung thu dai truc trang

Chiing cit miic dé A
» Thi nghiém lam sang ngau nhién cho thay LPHDT voi
phéac dd estrogen két hop véi progestogens lam gidm

nguy ¢o ung thu dai trang.

Bang quang ting hoat, tiéu khong kiém soat

khi ging sdc va nhiém trang tiéu tai phat

Chiing cit miic dé A

» Etrogen dung tai ché hay dudng toan than lam gidm
triéu chiing cla bang quang tang hoat, dung dudng
am dao cho hiéu qua t6t hon.

» Dua vao 2 thi nghiém lam sang ngdu nhién, estrogen
dudng dat am dao lam gidm ti 1& nhiém trung tiéu tai

phé&t & nhiing phu nd man kinh.

Chiing ci miic dé D
» Khong du bang chiing két luan hiéu qua cla estrogen

dudng toan than ddi véi nhiém trung tiéu tai phat.
Teo niém mac am dao

Chiing cit miic dé A
« Estrogen lidu thdp 10pg dit am dao 2 1&n mot tudn
lam niém mac teo trd vé binh thudng va lam gidm cac

triéu chiing do teo niém mac am dao.

Chiing cit miic dé B
» Khdo sat phat hién viéc hédp thu estrogen lidu thap dat

am dao vao hé tuadn hoan cho thay chi co 1 s6 it ting

ndng do estradiol trong mau.




o Lidu estrogen 7,5 — 25ug estradiol 2 1an/tuan khong gay

tang sinh niém mac tl cung & hau hét bénh nhan.

Triéu ching béc héa

Chiing ci' miic dé A

o Liéu estrogen chuén c6 thé lam gidm dang ké tan suat
va muc do béc hoa.

» Lidu thap estrogen ciing c6 hiéu qua lam giam triéu

chiing béc hoa.

Hoat dong tinh duc

Chiing ci' miic dé A

« Miéng dan testosterone tai da phong thich 300ug
testosterone /ngay lam tang muc do thda man vé tinh
duc khi so sanh véi nhiing phu ni da phau thuat cat 2
phan phu hay dd man kinh st dung gia dugc.

o Tuong tu, cling gitp cai thién dang ké su ham
muén, khoai cdm va thda méan & nhing phu nd dung
testosterone.

o Dehydroepiandrosteron (DHEA) uéng 50mg/ngay
khong lam cai thién dang ké khd nang tinh duc &
nhing phu n man kinh c6 réi loan gidm ham mudn

tinh duc néu ho khéng dung cung lic v6i estrogen.

Tram cam va thay déi tinh tinh

Chiing ci miic dé B

o Hiéu qua chéng trdm cdm cla estrogen chi xay ra
3 nhiing ngusi quanh tudi man kinh va khéng gép &
nhing ngudi da méan kinh.

Giam nhan thidc va sa sat tri tué

Chiing ci miic dé A
» B4t dau dung LPHDT sau 60 tudi khong cai thién dugc
tri nhé.

Chiing ci miic dé B
o Sau man kinh, LPHDT c¢6 1& khong ¢ hiéu qua quan
trong trong chtic nang nhan thdc & nhiing phu nd tudi

trung nién.

» Khdi dau lieu phap estrogen ngay sau thdi diém man
kinh do phau thuat c6 thé co Igi cho tri nhé trong thdi
gian ngan.

o LPHDT bt dau sau tudi 65 c6 thé Iam tang nguy co

sa sut tri tué.
Nhing trudng hop dac biét
Man kinh sém

Chiing ci miic dé B

o Phu ni phau thuat cat 2 phan phu tdng nguy co cla
cac bénh nhu: tim mach, gdy xuong, sa sut tri tug,
gidm hoat dong tinh duc va viéc dung LPHDT c6 thé

gilp cdi thién cac bénh ké trén.

Céc dang thay thé cta
LPHDT

Tibolone

Chiing cit miic dé A

» Tibolone lam gidm b6t cac triéu ching réi loan van
mach cla tudi man kinh va cai thién tinh trang teo
niém mac tiét niéu sinh duc.

« Nhiing phu nii > 60 tudi bj lodng xuong, tibolone lam
gidm dang ké t 1& gay xuong cot séng va gay cac
xuong khéc.

« Tibolone lam tang nguy co dot quy & nhiing phu na 16n
tudi nhung diéu nay khong dung véi phu nd tré tudi.

« Tibolone khéng dan t6i tdng san hay ung thu néi mac
td cung & nhing phu n méan kinh.

o Tibolone lam tang nguy co tai phat ung thu vu, dac
biét & nhiing phu nd dudc diéu tri badng thudc Uc ché

men thdm héa (aromatase inhibitors)

Chiing cit miic dé B

« Tibolone lam gidm nguy cd ung thu va 6 nhing phu nd
man kinh, gidm nguy co ung thu dai trang.

o Tibolone khéng lam tédng nguy cc bénh tim mach hay
huyét khéi tinh mach.

» Tibolone gilp cai thién chiic nang tinh duc & nhiing phu i

man kinh gidm ham muén tinh duc va hiéu qua cao hon so



véi lieu phap estrogen phéi hop progestogens qua da.
Raloxifene

Chiing cii mic dé A

» Raloxifene cai thién mat do xuong va giam gay xuong
cot séng nhung khong lam gidm viéc gay xuong chau.

« Raloxifene gidm nguy ca tién trién clia ung thu va.

» T 1& huyét khéi tinh mach cao ¢6 ¥ nghia so véi nhém
s dung gia dugc.

o Khong lam tang ti 1&é bénh tim mach va dot quy

Chiing ci miic dé B

Raloxifene lam gidm ti I&é ung thu ndi mac td cung.
2 =
Ket luan

Cong b6 cua Hiép hoi Noi tiét Hoa ky da kién nghi
“Nhiing phu nd man kinh < 60 tudi va thsi gian man

kinh ngdn thi liéu phap hormone mang lai nhiéu Igi ich
hon nguy co va d&c biét sé gitp lam gidm nhing triéu

chiing mén kinh gay ra do su thiéu hut estrogen”.

Cong b6 nay chi gilp lugng gia mdc do tin cay cla
nhiing ching ct ma khong dua ra khuyén céo cu thé.
Y hoc ngay nay la y hoc dua trén chiing ci “Evidence
Based Medicine” nén co6 thé xem cong bé trén la mot
ngudn chiing c dang tin cay cé thé tham khao trong
viéc quyét dinh s dung liéu phap hormone diéu tri

danh cho phu nt méan kinh.
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