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STRESZCZENIE

WSTEP. W wielu obserwacyjnych i randomizowanych
badaniach wykazano zmniejszenie czestosci cukrzy-
cy typu 2 u kobiet w okresie pomenopauzalnym,
przyjmujacych doustne estrogeny. Nie byto jednak
prac, w ktorych oceniano czestos¢ wystepowania
cukrzycy u kobiet stosujacych przezskérne preparaty
17-B-estradiolu. Celem niniejszego badania byta oce-
na wplywu przezskérnego preparatu 17-8-estradiolu
na czestos¢ cukrzycy typu 2 w populacji zdrowych,
nieotytych kobiet w okresie pomenopauzalnym.
MATERIAL | METODY. W okresie od stycznia 1998 roku
do grudnia 2002 roku do badania wtgczono 673 zdro-
we kobiety w okresie pomenopauzalnym, u ktérych
nie stwierdzano nadwagi (Sredni wiek 54 + 5 lat):
144 z nich (21,4%) otrzymywato 17-8-estradiol
w postaci preparatéow przezskérnych, a 529 (78,6%)
nie przyjmowato hormonéw po menopauzie. Kon-
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cowgq analize danych przeprowadzono w lipcu 2003 ro-
ku. Sredni okres obserwacji wynosit 3,7 + 0,7 roku
(0,5-5 lat).

WYNIKI. Podczas obserwacji stwierdzono, ze cukrzy-
ca typu 2 rozwineta sie u 60 pacjentek, co odpowia-
da 22 przypadkom na 1000 kobietolat. W grupie nie-
przyjmujacej estrogenéw cukrzyce stwierdzono
u 54 z 529 kobiet, czyli w 10% przypadkéw, co odpo-
wiada 26,5 przypadkom na 1000 kobietolat, nato-
miast w grupie leczonej hormonalnie cukrzyca roz-
wineta sie u 4,16% kobiet, czyli 6 ze 144 kobiet, co
odpowiada 12,1 przypadkom na 1000 kobietolat.
Wykazano, ze leczenie preparatem przezskérnym
17-B-estradiolu istotnie zmniejszyto ryzyko rozwoju
cukrzycy (RR 2,19; 95% CI 1,79-3,56; p = 0,006).
WNIOSKI. Wyniki pracy wskazuja, ze u zdrowych
kobiet bez nadwagi stosowanie przeskornych prepa-
ratéw17--estradiolu w okresie pomenopauzalnym
istotnie zmniejsza ryzyko rozwoju cukrzycy typu 2.
Moze to sugerowad, ze u niektorych kobiet niedo-
boér estrogenéw po menopauzie stanowi istotny ele-
ment w procesie rozwoju cukrzycy.

Stowa kluczowe: estradiol, cukrzyca typu 2,
preparat przezskérny, okres pomenopauzalny

ABSTRACT
INTRODUCTION. Various observational and randomi-
zed studies have demonstrated a reduction in the
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incidence of type 2 diabetes in postmenopausal wo-
men who received estrogen orally. No studies have
been performed on the incidence of type 2 diabetes
in postmenopausal women treated with transder-
mal 17-8-estradiol. The purpose of our study was to
assess the influence of transdermal 17-8-estradiol
on the incidence of type 2 diabetes in a population
of healthy, nonobese postmenopausal women.
MATERIAL AND METHODS. Between January 1998 and
December 2002, 673 healthy, nonobese postmeno-
pausal women (mean age 54 * 5 years) were en-
rolled: 144 (21.4%) of these took transdermal
17-B-estradiol and 529 (78.6%) had never taken hor-
mones during their postmenopausal period. Final
elaboration of the data took place in July 2003, with
a mean follow-up of 3.7 £ 0.7 years (ranging from
0.5 to 5 years).

RESULTS. Type 2 diabetes developed in 60 patients
during the follow-up period, which is the equiva-
lent of 22 cases per 1,000 women-years. In the ,,hor-
mones nonusers” group, diabetes developed in 10%
(54 of 529 women; equivalent of 26.5 cases/1,000
women-years), whereas in the ,,hormones users”
group, diabetes developed in 4.16% (6 of 144 wo-
men; equivalent of 12.1 cases/1,000 women-years).
Transdermal 17-8-estradiol emerged as a treatment
that significantly reduced the risk of developing dia-
betes (RR 2.19; 95% Cl 1.79-3.56; P = 0.006).
CONCLUSIONS. Our results suggest a significant re-
duction in the incidence of type 2 diabetes in our po-
pulation of nonobese, healthy postmenopausal wo-
men who used transdermal 17-8-estradiol. This could
suggest that, in some women, the estrogen deficien-
cy that occurs after menopause could represent a fun-
damental step in the process of diabetogenesis.

Key words: estradiol, type 2 diabetes, transdermal,
postmenopausal

Wstep

Wyniki wielu prac wskazuja, ze terapia hormo-
nalna stosowana po menopauzie istotnie wptywa na
homeostaze glukozy [1-5]. Jednak tylko w kilku pra-
cach wykazano istotne zmniejszenie czestosci cukrzy-
cy u kobiet po menopauzie, przyjmujacych estroge-
ny [6, 7]. We wszystkich wymienionych badaniach
stosowano hormony doustne. Oprécz wspomnia-
nych prac sg rowniez doniesienia o wptywie przez-
skornych preparatéw 17-3-estradiolu na metabolizm
glukozy [8-13]. Celem wiekszosci ostatnio prowa-
dzonych badan [8, 9, 11, 13] byta odpowiedz na
pytanie, czy rézne drogi podawania estrogenéw

wplywaja na metabolizm glukozy. Zadna z prac nie
zawieratfa informacji dotyczacej czestosci cukrzycy.

Badaniem objeto populacje zdrowych, nieoty-
tych kobiet w okresie pomenopauzalnym, z ktérych
czes¢ otrzymywata 17-$-estradiol w postaci prepa-
ratu przezskornego. Celem pracy byta ocena wpty-
wu tego preparatu na czestos¢ cukrzycy.

Materiat i metody

Pacjentki wigczone do préby klinicznej wybra-
no sposréd kobiet skierowanych do osrodka Bene
Essere Donna, ktéry zajmuje sie badaniem, prewencjg
oraz leczeniem zaburzen zwigzanych z menopauza.
Do osrodka moga sie zgtaszac¢ wszystkie kobiety od
60. roku zycia oraz po menopauzie (za okres pome-
nopauzalny uwaza sie okres, w ktérym miesigczka
nie wystepuje od co najmniej 6 miesiecy, stezenie
hormonu folikulotropowego > 40 Ul/l, a 17-B-estra-
diolu < 120 pmol/l). Informacje o istnieniu osrodka
sq zamieszczane w srodkach masowego przekazu.
Kobiety moga sie uméwic na wizyte i uzyskac pora-
de dotyczaca objawdw. W okresie od 1 stycznia 1998
roku do 31 grudnia 2002 roku ocenie poddano
980 kobiet.

Na poczatku u kazdej z uczestniczek oznaczo-
no na czczo glikemie, stezenia cholesterolu catkowi-
tego i triglicerydéw oraz wykonano doustny test to-
lerancji glukozy (OGTT, oral glucose tolerance test).
Kobiety kwalifikowano do badania, jezeli wyniki te-
stu byty prawidtowe (glikemia na czczo < 110 mg/dl,
po 2 h < 140 mg/dl) [14]. Wytypowano 673 zdrowe
kobiety po menopauzie, ktére spetnity te kryteria;
$redni wiek w tej grupie wynosit 54 * 5 lat. Prze-
zskérny preparat 17-g-estradiolu stosowaty tacznie
144 kobiety (21,4%), pozostatych 529 pacjentek nie
przyjmowato hormonoéw. Kobiety palace, z nadcisnie-
niem tetniczym, hiperlipidemia lub nadwagg oraz
stosujgce doustne estrogeny wykluczono z badania.

Na poczatku wszystkie uczestniczki zwazono,
zmierzono ich wzrost, obwad talii oraz cisnienie skur-
czowe i rozkurczowe. Na podstawie wywiadu, zapi-
su z 12 odprowadzen EKG oraz wyniku badania echo-
kardiograficznego wykluczono przebyte lub istnie-
jace choroby serca. Pacjentki wypetnity rowniez kwe-
stionariusz zawierajacy pytania dotyczace stylu zycia
oraz potencjalnych czynnikéw ryzyka schorzen ukta-
du sercowo-naczyniowego.

Nadcisnienie tetnicze rozpoznawano, jesli war-
tos¢ cisnienia skurczowego wynosita = 140 mm Hg
i/lub cisnienia rozkurczowego = 90 mm Hg albo pa-
cjentka stosowata leki hipotensyjne. Hiperlipidemie
stwierdzano, jesli stezenie cholesterolu catkowitego
> 200 mg/dl i/lub stezenie triglicerydéw = 170 mg/dl.

156 www.dp.viamedica.pl



R. Rossi i wsp., 17-8-estradiol a ryzyko cukrzycy typu 2

Otytos¢ rozpoznawano, gdy wskaznik masy ciata
(BMI, body mass index) = 30 kg/m?Z.

Wyniki zostaty ostatecznie opracowane pod ko-
niec lipca 2003 roku, gdy zakonczyt sie minimalny,
potroczny okres obserwacji ostatniej z zakwalifiko-
wanych kobiet; sredni czas obserwacji wynosit 3,7
+ 0,7 lat (zakres 0,5-5).

Definicja i kryteria rozpoznania cukrzycy

Wszystkie kobiety przychodzity do poradni co
pot roku. Na poczatku badania oraz w czasie kazdej
wizyty (czyli co 6 miesiecy) przeprowadzano bada-
nie podmiotowe, przedmiotowe, pobierano krew do
badan laboratoryjnych, a takze oznaczano glikemie
na czczo. Nowe przypadki cukrzycy rozpoznawano
na podstawie kryteriow stosowanych w badaniu
Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC) [15, 16].
Cukrzyce stwierdzano, jesli: 1) uczestniczka badania
potwierdzita stosowanie lekdéw hipoglikemizujgcych;
2) glikemia na czczo (> 8 h) przekraczata 126 mg/dI;
3) przygodna glikemia byta wyzsza niz 200 mg/dl;
4) choroba zostata rozpoznana przez lekarza. W przy-
padku kobiet, ktore zakwalifikowano jako chore na
cukrzyce na podstawie diagnozy lekarza lub kryte-
rium stosowania lekéw hipoglikemizujacych, za po-
czatek przyjmowano date miedzy ostatnig wizyta,
podczas ktérej cukrzyca nie byta jeszcze rozpozna-
wana, a pierwszg wizyta, na ktérg chora zgtosita sie
z rozpoznang cukrzyca. U pacjentek, u ktérych cu-
krzyce rozpoznano na podstawie wynikow glikemii
przygodnej lub na czczo, jako date poczatku przyj-
mowano dzien, w ktérym wartos¢ glikemii przekro-
czyta wspomniany prog, zaktadajac linearny wzrost
glikemii migedzy wizytami.

Leczenie hormonalne

U wszystkich kobiet leczonych hormonalnie sto-
sowano dawke 50 ug przezskérnego17-3-estradio-
lu. Aby ograniczy¢ proliferacje endometrium okre-
sowo podawano progesteron facznie z estradiolem.
Pacjentki, ktére nigdy w okresie pomenopauzalnym
nie przyjmowaty hormonéw, okreslano jako kobiety
niestosujace terapii hormonalnej, natomiast do gru-
py stosujacej terapie hormonalng zaliczono kobiety,
ktére otrzymywaty 17-3-estradiol przez ponad 3 mie-
sigce i kontynuowaty leczenie do zakonczenia okre-
su obserwacji lub do chwili wystgpienia cukrzycy.
Czas terapii hormonalnej okreslano na podstawie
okresu odpowiadajgcego kolejnym zaleceniom.

Analiza statystyczna
Zmienne ciggte przedstawiono jako wartosci
srednie, zmienne kategoryczne — jako procenty. Rdz-

nice w parametrach wyjsciowych miedzy grupami
oceniano odpowiednio za pomoca analizy ANOVA
oraz testu y2. Poniewaz okres obserwacji 673 kobiet
w okresie pomenopauzalnym byt inny dla kazdej
uczestniczki badania, obliczono osobolata stosowa-
nia terapii.

W przypadku pacjentek, u ktérych rozwineta
sie cukrzyca, okres stosowania hormonéw okreslo-
no jako czas, ktéry minat od chwili wiaczenia do
badania do momentu rozpoznania choroby. U pa-
cjentek, u ktérych nie rozpoznano cukrzycy, okres
stosowania terapii hormonalnej oznaczat czas, jaki
mingt od chwili wiaczenia do badania do jego za-
konczenia w lipcu 2003 roku. Wskaznik czestosci
cukrzycy okreslono, dzielgc liczbe jej przypadkéw
stwierdzonych w czasie obserwacji przez catkowitg
liczbe osobolat stosowania terapii. Wzgledne ryzy-
ko rozwoju cukrzycy obliczono jako stosunek wskaz-
nika czestosci jej wystepowania u kobiet nieprzyj-
mujacych estrogendw do wskaznika u kobiet stosu-
jacych terapie hormonalna. Skorygowany szacunek
ryzyka obliczono, stosujgc model regresji Poisson,
ktéry uwzgledniat wiele potencjalnych czynnikéw,
takich jak: wiek, wystepowanie cukrzycy w rodzinie,
BMI, obwod w talii, czas trwania okresu pomeno-
pauzalnego, czas trwania edukacji, spozycie alkoho-
lu oraz aktywnosc fizyczng. Wartos¢ p < 0,05 przy-
jeto jako istotna statystycznie.

Wyniki

Parametry pacjentek w chwili rozpoczecia ba-
dania przedstawiono w tabeli 1. Obie grupy byty
wiasciwie dobrane — nie stwierdzano miedzy nimi
réznic w zakresie parametréw wyjsciowych.

Rozwoéj cukrzycy typu 2

Obserwacji poddano 673 pacjentki przez okres
3,7 = 0,7 lat. W tym czasie nie stwierdzono zgo-
néw. Wszystkie ukonczyty badanie, zadna z nich nie
przestata przyjmowad hormonéw ani w grupie nie-
leczonej zadna z pacjentek nie rozpoczeta terapii
hormonalnej.

W okresie obserwacji cukrzyca rozwinetfa sie
u 60 pacjentek (22 przypadki/1000 kobietolat),
15 z 60 przypadkow cukrzycy (25%) zostato rozpo-
znanych przez lekarzy, pozostatych 35 przypadkéow
(75%) rozpoznano na podstawie wynikow pomia-
réw glikemii.

W grupie niestosujagcej hormondéw cukrzyca
rozwineta sie w 10% przypadkéw (u 54 z 529 kobiet,
co odpowiada 26,5 przypadkom/1000 kobietolat),
natomiast w grupie leczonej hormonalnie cukrzyce
rozpoznano w 4,16% przypadkéw (u 6 ze 144 ko-
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Tabela 1. Wyjsciowe parametry badanej populacji

Kobiety stosujace Kobiety niestosujace p 95% ClI
terapie hormonalna terapii hormonalnej dla réznicy
n 144 529
Wiek (lata) 53+5 55+4 0,13 -4,6 do 0,6
Czas od menopauzy (miesigce) 30+12 37+14 0,08 -15,0do 1,0
Edukacja (lata) 14+3 13+4 0,44 -1,5do 3,5
BMI [kg/m?] 249+29 25,1+3,0 0,87 -2,6 do 2,2
Obwdd talii [em] 87+13 91+13 0,19 -10,0 do 2,0
Otytos¢ centralna (%)* 49,3 (71) 57,2 (303) 0,10 -0,17do 0,01
Wystepowanie cukrzycy w rodzinie (%) 34,0 (49) 33,4(177) 0,90 -0,07 do 0,09
Aktywnosc¢ fizyczna (ile razy w tygodniu)
Nigdy/rzadko (%) 42,3 (61) 37,0 (196) 0,31 -0,03 do 0,13
1-2 (%) 38,1 (55) 41,7 (221) 0,44 -0,13 do 0,05
= 3 (%) 19,6 (28) 21,3(112) 0,88 -0,08 do 0,06
Spozycie alkoholu (g/tydz.) 58 + 12 57 £ 11 0,34 -1,07 do 3,07
Abstynentki (%) 34,7 (50) 38,7 (205) 0,43 -0,12 do 0,04
Srednie ci$nienie tetnicze [mm Hg] 88+7 88+9 1,00 -1,59 do 1,59
Stezenie cholesterolu na czczo [mg/dl] 186 +17 181+15 0,24 -3,39do 13,40
Stezenie trigliceryddw na czczo [mg/dl] 144 =17 155+ 15 0,07 -23,0do 1,0
Glikemia [mg/dl]
Wyjsciowa 85+7 86+8 0,55 -4,28 do 2,38
2h 12110 11911 0,30 -1,84 do 5,64
Dane stanowig $rednie = SD lub % (n); *Centralng otytos¢ rozpoznawano, jesli obwdd pasa przekraczat 88 cm
Tabela 2. Czestos¢ cukrzycy w badanej populacji
Zachorowalnos¢ Zapadalnos¢* Wspotczynnik p Wspotczynnik p
n/N (%) wzrostu wzrostu
zapadalnosci © zapadalnosci
(nieskorygowany) (skorygowany**)
Catfa badana populacja 60/673 (8,91) 22,0 — — — —
Grupa niestosujaca
hormonow 54/529 (10,20) 26,5 2,198§ 0,006 1,97 ™" 0,004
Grupa stosujaca Wartos¢ Wartos¢ Wartos¢ Wartos¢
hormony 6/144 (4,16) 12,1 odniesienia odniesienia odniesienia odniesienia

*Zapadalnos¢ obliczona na 1000 osobolat stosowania; ~Wspétczynnik wzrostu zapadalnosci uzyskany z poréwnania zapadalnosci wsréd kobiet

w okresie pomenopauzalnym, ktére nigdy nie stosowaty terapii hormonalnej,

oraz kobiet stosujacych terapie hormonalng; grupa stosujaca hormony

stanowi grupe referencyjna; **Model wielokrotnej regresji Poisson skorygowany wzgledem wieku (zmienna ciggta), wystepowania cukrzycy w rodzi-

nie (tak/nie), BMI (zmienna ciagta), obwodu talii (zmienna ciagta), czasu trwa

nia okresu pomenopauzalnego (zmienna ciagta), czasu trwania edukacji

(zmienna ciagta), spozycia alkoholu oraz aktywnosci fizycznej (nigdy/rzadko, 1-2 razy w tygodniu, 3 lub wiecej razy w tygodniu); §95% ClI 1,79-3,56;

~795% Cl 1,65-2,99

biet, co odpowiada 12,1 przypadkom/1000 kobie-
tolat). Wzgledne ryzyko (RR, relative risk) cukrzycy
wzrosto istotnie w grupie nieleczonej hormonalnie
w poréwnaniu z grupg referencyjng (kobiety stosuja-
ce terapie hormonalng) (RR 2,19; 95% Cl 1,79-3,56;
p = 0,006). Po skorygowaniu wzgledem wielu czyn-
nikéw ryzyko wzgledne zmienito sie nieznacznie

158

(RR1,97;95% Cl 1,65-2,99; p = 0,004). Tak wiec, prze-
zskdrny preparat 17-3-estradiolu okazat sie lekiem, ktéry
istotnie zmniejsza ryzyko rozwoju cukrzycy (tab. 2).

Whnioski
Wyniki prospektywnego badania sugeruja, ze
stosowanie przezskérnego preparatu 17-8-estradiolu
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przez zdrowe, nieotyte kobiety w wieku pomenopau-
zalnym zmniejsza ryzyko rozwoju cukrzycy typu 2.
Uzyskane dane prospektywne wskazuja, ze niedo-
bor estrogendw w okresie pomenopauzalnym moze
wptywad na rozwdj cukrzycy. Uzyskane wyniki sg
zgodne z obserwacjami poczynionymi przez Kanaya
i wsp. [7], ktdrzy opracowali i rozwineli dane z ran-
domizowanego badania Heart and Estrogen/proge-
stin Study (HERS), w ktérym stosowano doustny pre-
parat skoniugowanego konskiego estrogenu. Suge-
ruje to, ze korzystny efekt terapii, polegajacy na
zmniejszeniu czestosci cukrzycy, zalezy bezposred-
nio od samego faktu przyjmowania estrogenu, a nie
od sposobu jego podawania. Nie jest to zaskakujgca
obserwacja, biorgc pod uwage wyniki badan, w kté-
rych poréwnywano doustne i przezskérne prepara-
ty estrogendéw i w ktérych nie wykazano réznic
w zakresie wartosci glikemii na czczo oraz wrazli-
wosci na insuline [8, 9, 11, 13].

Chociaz omawiane wyniki przemawiajq za ist-
nieniem zwigzkow etiologicznych, mechanizmy ta-
kich zwigzkéw nie s3 znane i wymagaja dalszych
badan. Niektére hipotezy ttumaczace obserwacje
autorow wymagaja dyskusji. Przypuszcza sie, ze es-
trogeny zmniejszajg czestos¢ cukrzycy poprzez po-
prawe funkgcji srodbtonka. Zmieniona funkcja srod-
btonka zwigksza przepuszczalnos¢ naczyn, a obni-
zenie obwodowego przeptywu krwi powoduje
zmniejszony dowdz insuliny i sprzyja insulinoopor-
nosci [17, 18]. W rzeczywistosci gromadzenie sie in-
suliny w przestrzeni srédmigzszowej stanowi czyn-
nik ograniczajacy skutecznosc dziatania samej insu-
liny. Okres pomenopauzalny, wskutek obnizenia ste-
zenia estrogendw, wigze sie zaburzeniami funkg;ji
srodbtonka [19]. Przywrécenie odpowiedniego steze-
nia estrogenéw powoduje poprawe jego funkgji [20].
W niektérych badaniach wskazywano na insulino-
podobne dziatanie przeskornych preparatéow
17-B-estradiolu na poziomie srodbtonka. Po 2 godzinach
od wywotania hiperglikemii stezenie rozpuszczalnych
czasteczek adhezji wzrasta zaréwno u chorych na
cukrzyce typu 2, jak i u 0oséb zdrowych [21]. Z kolei
insulina powoduje obnizenie stezenia wewnatrzko-
morkowych czasteczek adhezyjnych 1 w komorkach
srodbtonka [22]. Klinicznie, insulinoterapia wigze sie
ze zmniejszeniem stezenia krazacych czasteczek przy-
legania [23]. Seljeflot i wsp. [24] stwierdzili, ze po
leczeniu przezskérnym preparatem estradiolu nasta-
pito istotne obnizenie stezenia rozpuszczalnych mie-
dzykomorkowych czasteczek przylegania, E-selektyny
oraz czgsteczek adhezji naczyniowej 1.

Inny potencjalny mechanizm, ktérym mozna
ttumaczyc¢ obserwacje autoréw, dotyczy wptywu es-

trogenéw na metabolizm glukozy i insuliny. Donie-
sienia na ten temat w literaturze sg sprzeczne. Nie
wszystkie prace potwierdzajg wptyw estrogendéw na
metabolizm glukozy [10, 12, 25, 26], ale niektore
dane wskazuja, w jaki sposob terapia estrogenami
moze zwieksza¢ wrazliwos¢ na insuline [8, 27], wpty-
wac korzystnie na watrobowa glukoneogeneze
i zmniejsza¢ produkcje glukozy w watrobie [8, 28].

Mozliwos¢ zmniejszenia ryzyka rozwoju cukrzy-
cy ma duze znaczenie, poniewaz choroba ta stano-
wi ogromny problem w krajach uprzemystowionych,
zwtaszcza w Stanach Zjednoczonych [29, 30], z uwagi
na powiktania ze strony uktadu sercowo-naczynio-
wego oraz wysokie koszty zwigzane z chorobowos-
cig i Smiertelnoscig [31]. Dlatego tez nowa terapia,
ktéra mogtaby istotnie zmniejszy¢ czestos¢ cukrzy-
cy, moze fatwo wzbudzi¢ entuzjazm. Wyniki, ktére
uzyskano, pochodza z nierandomizowanego bada-
nia i dlatego nalezy je interpretowac ostroznie, po-
niewaz kazda terapie powinno sie ocenia¢ w kate-
goriach stosunku ryzyka i korzysci. Nalezy podkres-
li¢, ze w przeprowadzonym ostatnio duzym, rando-
mizowanym badaniu z udziatem grupy kontrolnej
— Women’s Health Initiative (WHI) [32], dotycza-
cym terapii hormonalnej oraz prewencji pierwotnej,
wykazano zwiegkszone ryzyko wystgpienia choroby
wiencowej u zdrowych kobiet przyjmujacych estro-
geny i progestageny. Ponadto stwierdzono, ze le-
czenie zwiekszato ryzyko wystapienia wielu dziatan
niepozadanych, takich jak: udar mézgu, zator tetni-
cy ptucnej oraz rak piersi. W badaniu WHI,
w ktorym braty udziat zdrowe kobiety (podobnie jak
w omawianym badaniu), nie oceniano czestosci cu-
krzycy. Natomiast w badaniu HERS, po trwajagcym
4 lata okresie obserwacji, nie stwierdzono, by po-
prawa tolerancji glukozy oraz zmniejszenie czesto-
sci cukrzycy [7] spowodowaty redukcje incydentéw
sercowo-naczyniowych [33].

Za istote omawianej pracy uwaza sie fakt, ze
byto to badanie prospektywne. Obserwacjg objeto
duza grupe kobiet, a czas rozpoczecia terapii hor-
monalnej udato sie doktadnie ustali¢. Pozwolito to
okresli¢ ekspozycje na dziatanie estrogenéw oraz
potraktowac ja jako zmienna zalezng od czasu.

Czynnikiem ograniczajgcym wartosc¢ pracy byt
stosunkowo mtody wiek kobiet objetych obserwacja,
u ktérych nie wystepowaty czynniki ryzyka schorzen
uktadu sercowo-naczyniowego ani zadne inne cho-
roby serca. Uzyskane wyniki sg zatem ograniczone
tylko do okreslonej grupy kobiet w wieku pomeno-
pauzalnym i oczywiscie nie dotyczg mezczyzn.

Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze wyniki
prospektywnego badania potwierdzaja, ze terapia
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u kobiet w okresie pomenopauzalnym. Obserwacje
te sugeruja, ze niedobdr estrogendw stanowi jeden
z etapow w procesie rozwoju cukrzycy u kobiet.
Wyniki pracy nie pozwalaja na sformufowanie osta-
tecznych wnioskow, ale nalezy sadzi¢, ze estrogeny
mogg by¢ traktowane jako srodek zapobiegajacy
cukrzycy. Wnioski te wymagajq jednak potwierdze-
nia w formalnych prébach klinicznych z okreslonymi
punktami koncowymi.
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