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摘要：近 !# 年来 :;（:+<&+=> ?@><’AB）的应用已在很多国家展开，并已成为当前研究绝经后妇女生活

质量和健康状态的热点，对 :; 的安全性，医患双方都极为关注，在临床医生中仍有不同观点，甚至仍

然是个争论的焦点。我们今天讨论的重点不再是绝经后妇女该不该用 :;，而是 :; 可以预防什么病，

谁需要用 :;、谁能用 :; 以及如何有效、安全地使用 :;。理想的 :; 应该是能有效缓解绝经前后出现

的症状，预防泌尿生殖器官萎缩、预防骨丢失加速、保护心血管、促进心理健康，提高社会交往能力；无

不规则的阴道出血；不增加癌的危险。对所有需要用又没有禁忌证的妇女给予规范化、个体化、系统

化的 :; 治疗以及定期监测，可以保证所有使用 :; 的妇女冒最小的风险得到最大的利益。
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随着时代的发展，目前人们对健康的定义逐渐

趋向更高的水平，世界卫生组织提出新的健康概念

是指“整个身体，包括生理、精神和社会生活的完好

状态”，而不仅仅是没有疾病。而随着社会经济的发

展，医疗卫生水平的提高，人口老龄化已成为必然趋

势，预计到 .#.$ 年全世界 !# 岁以上的妇女将达到

!5$ 亿，其中发展中国家的老年妇女约有 954$ 亿。

而我国 !$ 岁以上的老年人数几乎以每年 /Q的速

度增长，预计到 .#9# R .#$# 年将超过人口总数的

.#Q［"］。老龄人口尤其是老年妇女的健康越来越受

到人们的重视。关爱老年妇女，除了治疗她们的已

患的疾病外，更应以健康保健为中心。随着人类整

体寿命延长，女性一生有 "S/ 的时间是在绝经后度

过的。为了提高老年妇女的健康水平和生活质量，

老年保健工作尤其是中老年妇女的保健日益受到人

们的关注。

早在 "8"! 年即出现更年期综合征这一名词，人

们已认识到雌激素不足可引起绝经后的一系列症

状，并影响健康。因此，在纯化雌激素问世之前，就

有人用干燥的动物卵巢治疗更年期综合征。此后纯

化的孕酮和雌激素分别问世，采用雌激素替代治疗

（%D?<+H>= <>A)’2>&>=? ?@><’AB，%3;）预防和延缓绝经

相关的症状的方法也逐渐增多。.# 世纪 $# 年代，

欧美许多妇女曾把雌激素当作永葆青春的灵丹妙药

大量服用。4# 年代有学者通过病例对照研究首次

发现长期大量单用雌激素会成倍增加子宫内膜癌的

发病率，因而“雌激素致癌”之一观点的影响一直延

续止 今。"64" 年 国 际 健 康 基 金 会 首 次 召 开 关 于

%3; 的大会，针对当时 %3; 导致子宫内膜癌的发病

率明显升高的问题，强调有子宫的妇女在补充雌激

素时应周期性地加用孕激素，即性激素替代治疗
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（!"#$"%& ’(&#)*+，!,）［-］。经过多年的实验室研究、

动物实验及临床观察，!, 已在很多国家展开，并已

成为当前研究绝经后妇女生活质量和健康状态的热

点。因此，对于 !, 的安全性问题，医患双方都极为

关注，特别是关于 !, 引起恶性肿瘤风险性的问题

一直是研究热点。目前临床医生对此仍持不同观

点。有人认为不必要进行常规的预防性雌激素替代

疗法，觉得不应为减少心脏病或骨质疏松的发生率

而增加乳腺癌的危险；而也有人认为，有理由对所有

无特殊禁忌证的绝经期妇女推荐性激素替代治疗，

因为这不但可减轻早期更年期综合征的短期症状，

并且有利于保持阴道、泌尿道的长期健康，减少骨质

疏松，保护牙齿健康，是一项必要的保健措施。近

./ 年性激素替代治疗应用情况提示：!, 明显提高

了生活质量，降低骨质疏松症所致的骨折发生率

-01 2 0/1，降低老年痴呆症的发病率约 3/1，减少

结肠癌发生率 -/1［4］。大量的临床观察和基础研

究已证实适量地补充雌孕激素，有利于妇女身心健

康和延长寿命。因此我们关注的不再是绝经后妇女

该不该用 !,；而是 !, 的适用范围，适用人群及合

理的用法用量的问题。

! 理想的 !,

（5）能有效缓解绝经前后出现的症状：预防泌尿

生殖器官萎缩；预防骨丢失加速；保护心血管；促进

心理健康，提高社会交往能力。（-）无不规则的阴道

出血。（4）不增加癌的危险。

应用 !, 的目的是使那些内分泌失调，处于不

健康或亚健康状况的绝经后妇女恢复健康状况，而

并非恢复到绝经前的激素水平。因此选择适宜的

!, 制剂、剂量及用药方式非常重要。

" !, 的益处

总体来说，!, 的益处体现在调整绝经过渡期已

紊乱的月经周期，缓解或根除绝经前后出现的症状：

如血管运动功能不稳定，泌尿生殖道萎缩等。这与

!, 减少绝经后骨量过度丢失，延缓或防止骨质疏松

症及与其相关骨折的发生，减低 6/ 岁后骨折率有

关，还与 !, 保护神经系统功能、减少摔倒有关，除

此之外，!, 还降低冠心病发病率，可能延迟或防止

老年性痴呆症的发生［3］。具体可归纳为“五减少、五

预防”：减少潮热，减少睡眠障碍，减少情绪及认知功

能改变，减少泌尿生殖道的萎缩，减少骨量丢失；预

防骨质疏松造成的骨折，预防神经退行性改变，预防

牙齿脱落，预防成人失明（降低罹患黄斑变性的危

险），预防结肠癌。另外 !, 还对受伤的皮肤有直接

作用，对创伤，如静脉溃疡、压迫、烧伤等愈合有促进

作用，可延长结肠癌患者的存活期。

# !, 的适应证

!, 的适用对象为卵巢功能开始衰退及已经衰

退，绝经症状严重影响生活质量，需要防治骨质疏松

症和心血管疾病的妇女。当老年妇女有以下三方面

问题应考虑应用 !,：

（5）绝经症状严重影响生活质量：血管运动功能

不稳定症状，潮红、潮热、出汗等；泌尿生殖道萎缩症

状以及神经精神症状。

（-）预防绝经后骨质疏松症［0］：绝经后妇女中

574 2 573 可发生骨质疏松，单纯补钙不能有效阻止

绝经后的骨质丢失。对有骨质疏松高危因素的人群

（如消瘦、摄钙不足、嗜烟、酗酒、缺少运动、绝经早、

有骨质疏松家族史等）使用 !, 可减少绝经近期及

远期骨量过度丢失。

（4）预防心血管疾病：对有动脉硬化、冠心病高

危因素的人（如高血压、血脂异常、糖耐量低减、抽

烟、缺少运动、直系亲属有心血管病史等）长期使用

!, 者冠心病的发生率下降 401 2 301。

$ !, 的禁忌证

!, 的禁忌证主要有以下几个方面：!性激素依

赖性肿瘤：乳癌、子宫内膜癌、黑色素瘤；"原因不明

的阴道出血；#严重的肝肾疾病；$近 . 个月内血栓

栓塞性疾病；%红斑狼疮、硬化病；&血卟啉症（血红

素代谢中卟啉酶缺乏，为一种遗传病，有急性腹痛、

呼吸肌麻痹史等）；’孕激素禁忌证：脑膜瘤。

绝经后妇女有以下情况时慎用 !,：!子宫肌

瘤、子宫内膜异位症；"严重高血压及糖尿病；#血

栓栓塞史及血栓形成倾向者；$胆囊疾病、偏头痛、

癫痫、哮喘、垂体 89: 瘤等；%乳癌家族史。

% 治疗原则

!, 的治疗原则体现在其规范化、个体化、系统

化，目的在于保证所有应用 !, 治疗的妇女风险利

益比最低。其中，个体化治疗应涉及的项目有：!
!, 用前应详细了解既往病史及其治疗情况。患者

目前生理、心理健康状况，患者的要求。体格检查：

身高、体重、血压。常规妇科检查，; 超测量子宫、子

宫内膜厚度，双附件情况。监测乳腺，必要的实验室
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检查包括血脂、肝功、肾功、血糖及凝血指标等。!
观察 !" 疗效的指标包括主诉症状的改善情况，血

脂、骨密度等。" 对有乳腺良性病变合并症的患者

用 !" 前需用乳腺外科明确病变的性质，良性乳腺

病变不是 !" 的禁忌证［#］，建议 !" 中定期检查乳

腺，!" 时间 $ %& 年。# 糖尿病患者，高甘油三酯水

平常见，使用雌激素补充治疗后则会使风险升高，有

可能导致胰腺炎发生，因此对所有绝经后妇女在开

始 !" 前应测甘油三酯水平，甘油三酯水平 ’ ()&
*+,-. 为 /0" 的禁忌证。应用经皮吸收的雌二醇加

口服孕激素后监测发现不会导致 !12、212 或甘油

三酯变化，提示这一高危人群适应经皮吸收的雌二

醇加口服孕激素［(］。$随诊频度：一般应在初剂后

3 4 5 周随诊了解症状变化及不良反应情况。以后

若无特殊情况可每半年至 % 年随诊 % 次。慎用 !"
的妇女则酌情增加随诊次数。

! 对 !" 的总体权衡

长期应用 !" 是否致癌，是人们最为关注的问

题。目前认为，!" 不增加生殖道鳞癌、非生殖道恶

性肿瘤（除脑膜瘤）发生的危险，可能不增加卵巢癌、

宫颈与阴道腺癌的发生。!" 与乳腺癌的关系尚未

阐明。多数流行病学研究显示，长期应用 !" 可使

乳腺癌发病危险略有增高。但上述结果多数来自观

察性研究，而非实验性研究。与未用者相比，用 !"
者往往文化层次较高，经济条件较好，自我保健意识

较强，所得到的医疗监护较多。因此，对 !" 持反对

立场者怀疑上述益处究竟是由 !" 所致，抑或为原

来较健康者接受了 !"，更担心 !" 会导致医源性疾

病，希望等待大规模前瞻实验性研究结果面世后再

行定夺。

冠心病与骨质疏松性骨折患病率远高于乳腺癌

及子宫内膜癌。!" 减低高患病率疾病的发生给多

数绝经妇女带来的益处，超过其略增加低患病率疾

病的发生所带来的危害。因此，宏观上讲，总体权衡

!"，其利多于弊。但并不等于 !" 对每个绝经妇女

皆如此。患有雌激素依赖性肿瘤（乳腺癌、子宫内膜

癌）、原因不明的阴道流血、严重肝肾疾患、血卟啉

病、脑膜瘤、现患血栓栓塞性病、结缔组织病均应禁

用 !"。此外，也可因个人自然条件（年龄、体重、绝

经时间）、家庭遗传背景、生活方式、既往疾病史等方

面的不同，而产生不同的利弊比例。临床医生在决

策前应进行全面的评估，全面了解有无相关疾病的

高危因素存在。骨质疏松症高危因素有摄入钙不

足、嗜烟、酗酒、消瘦、缺少运动、阳性家族史等。冠

心病高危因素有高血压、血脂异常、糖尿病、肥胖、嗜

烟、缺少运动、阳性家族史等。乳腺癌高危因素有初

潮早、未产或初产迟、母亲姐妹乳腺癌史等。具有最

多冠心病与骨质疏松症高危因素及最少乳腺癌高危

因素者，将从 !" 中获得最大益处。

此外，某些妇科疾病史（子宫肌瘤、子宫内膜异

位症、有无子宫切除史），内外科疾病史（胆囊疾病、

胃肠疾病、哮喘、癫痫、偏头痛等），患者的意愿（愿否

有月经样出血等）都影响 !" 及具体制剂、用药途

径、方案及剂量的选择。由于个体间肝脏代谢能力

的差异，!" 合适剂量应因人而异。常用剂量可使某

些妇女出现乳胀、水肿、不规则出血等症状，从而影

响 !" 的依从性［5］。由于上述众多的复杂因素及 !"
本身某些方面的不肯定性，临床实践中必须强调个

体化治疗，并争取患者的理解、合作，进行定期监测。
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