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一
　更年期には．卵巣からの エ ス トロゲ ン分泌低下 から閉経に至る．こ の劇的な内分泌的変

化に伴 っ て生 じる身体 あるいは精神症状を，厳密な 意味での 狭義の 更年期障害 と呼ぶこ と

がで きる ．その意味で も，ホル モ ン補充療 法（HRT ）は理 に かな っ た治療法とい える ．し

か し，そこに個人の素 因や．この年代における特有の 身体的，精神的，あ る い は社会的な

ス トレス が絡み合 っ て ，更年期に特徴的な多彩な病態を呈するようになると考えられる，

　本稿で は，HRT の 効果と限界．そ して HR丁が効 かない症状 に対す る対策 につ いて考

察する．

一
　更年期女性 は，ホ ッ トフ ラ ッ シ ュ をはじめ ，肩こ り．腰痛，頭痛，めまい ，冷 えな どの

さまざまな身体症状を訴えるほか，睡眠障害，不安，不満，抑 うつ な どの精神症状を同時

に訴えて くる．更年期障害で も精神疾患に起因する場合 いずれ において も，身体症状 と精

神症状を訴える ことが多い ため，これ らの 鑑別が困難 となる．

　現在 HRT の有効性に つ いて コ ンセ ンサス が得 られて い る更年期症状は，ホ ッ トフ ラ ッ

シ ュ と尿道 腟粘膜 の萎縮 性変化に起因 す る症状だけで ある，ホッ トフラ ッ シ ュ による中

途覚醒 に は有効で ある が，抑うつ に対す る有効性 は確立 してい ない （表 1）．最近の 大規

模臨床試験 で，HRT はホ ッ トフ ラッ シ ュ を伴う症例 におい ては メン タル ヘ ル スや うつ 症

状を有意に改善するが，ホ ッ トフラ ッ シ ュ を伴わない症例 においては運動機能や活力／疲

労感をむしろ悪化させる こ とが報告された
1〕
．ホ ッ トフ ラッ シ ュ を伴 う場合 には，それ に

付随する精神症状にも効果 がある と考えられる，

　 また，HRT には老化の 予防とい うもうひ とつ の重要な作用がある，骨粗鬆症 の予防効

果につ いて はコ ンセンサス が得 られ て い る．しか し，最近の 大規模臨床試験
2）3）

で 冠動脈
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（表 1） ホ ル モ ン補充療法の効果

症 状

治療効果

　　ホ ッ トフ ラ ッ シ ュ

　　睡眠 障害

　　骨格筋症状 （肩 こ り，腰痛）

　　頭痛，め まい，耳鳴 り

　　萎縮性腟炎

　　尿失禁

　　性欲低下

うつ 症状

予防効果

　　骨粗鬆症

　　冠 動脈性心疾患

　 脳卒中

　　ア ルツハ イ マ
ー
病

皮 膚症 状

効果

有効

ホ ッ トフ ラ ッ シ ュ に よ る中途覚醒 にの み有効

有効 で はな い

有効 で はな い

有効

有効 で はな い

有効で はな い、ただ し低用量 の ア ン ドロ ゲ ン を付力ロする こ とに

よ り有 効

ホ ッ トフ ラ ッ シ ュ を 伴 う症 例 に は有効

治療，予防ともに有効

有効 で はな い

有効 ではな い

治 療の有効性 は コ ン セ ン サ ス が得られ て い ない，予防には閉経

後早期に 行えば，有効で あ る、

コ ラ
ーゲ ンの 増加，保湿性の 維持 弾性力の 維 持 に有効 で あ る

とされ る
一

方．色素沈着やメラ ノ
ー

マ発症増加が懸念され る．

皮膚加齢性変化に 対す る有効性は 確立 さ れ て い な い．

性心疾患や脳卒中の予 防効果は否定的であ る．

　ア ル ツハ イマ ー病の 治療効果は，有効であ る とする 報告と無効であ るとするもの とがあ

り，未だコ ン セ ン サ ス が得 られて い な い．その 予 防 につ い て は，2003年の Women
’
s

Health　lnitiative　Memory　Study（WHIMS ）
a 〕

による と，65歳以上の 女性 を対象に 5 年間

の HRT （結合型工 ス トロ ゲン ＋ 酢酸メ ドロ キ シプロ ゲ ス テ O ン ）とプラセ ボを前方視的に

比較 した結果，ハ ザー ド比が2．05 とむ しろ 有意に上昇 した．HRT をする と逆に アル ツ ハ

イマ ー病に罹 りやすくなる とい うシ ョ ッ キングなデー
タが得られ た．しか し翌年，WHIMS

は子宮摘出後の女性を対象とした結合型エ ス トロ ゲン単独とプラセ ボとの比較試験を報告

し．ハ ザー ド比が1．49と今度は有意差が得 られ なか っ た とした
5）．この ように，同 じ HRT

と言 っ ても プロ ゲス ト
ー

ゲンを含むか否 かによ っ て効果が異なる可能性があ るの で，報告

を鵜呑み にせ ず，慎重に評価を下す必要がある，しか し，Cache　County　Study6，で は，

HRT の服用歴 が10年以上の場合 におい ての みハザー
ド比が0．41と有意にア ルツハ イマ ー

病 の 発症を予防で きる と した．MIRAGEStudy7〕

は，50〜63歳の 閉経 後早期に HRT を

行 っ た場合 におい て オ ッ ズ比が0．35 とア ル ツハ イマ
ー
病発症を有意に抑制 するが，64歳

以上で は有意な効果が得られな か っ たとした，この ように ，HRT は閉経 後早期に
一

定期

閤服用すればア ル ツハ イマ ー病の予防効果があるが，高齢にな っ て から始めた場合に は効

果がないかむ しろ リス クを高め る可能性もあ る と考え られる．

　上述のように，更年期女性にはホ ッ トフ ラ ッ シ ュ をはじめ とする血管運動神経性障害以

外に も さまざまな精神症状を訴える ．更 年期症状を治療するうえで まずポイン トとなるこ

とは，更年期障害 と精神疾患の鑑別であ る．更年期における劇的な内分泌的変化を主因 と
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する身体，精神症状を厳密に更年期

障窖 と呼ぶ とすれば，これと精神疾

患による身体，精神症状との鑑別は

困難で あ り，しばしば混同されてい

る．更年期障害の 病態におい て， 

内分泌的変化，  個人の 素因，  ス

トレ ス ・社会的環境 が絡み合 っ て

病 因を 形成 し て い る （図 1）．気分

障害は，主 とし て 個人の 遺伝的な素
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ノ

因に基づくもの と考えられ，ひとつ

の責任遺伝子があ るわ けで はな く，

多因子遺伝要因が関与する と言われ

て い る．適応障害 は．心理社会的ス

トレスが直接の原因で発症する病態

をさす．身体表現性障害は，身体症

状が存在するが，その原因が器質疾

患や薬物の影響を受けてい ない場合

を さす．そ して ，不安障害は，疾患

の 1症 状 と しての不 安 以 外 に，医

療側 からの説明不足の ため の不安も

あ る．

（図 1 ） 閉経周辺期 の病因

一
　 1．診断手順（図 2 ）

　そこ で，更年期の新患女性に最初

にMenopausal　check 　list（MCL ）
5）

を行う，精神症状が強い場合には，

更年期不定愁訴

　
一一一

r

　　　↓

韈 剄
t

ホル モ ン補充療法 （HRT ） 1
・向精神薬
・精神科 紹 介

（図 2 ）　更年期障害の 診断手順と治療指 針

Self−rating 　depression　scale（SDS ）を行 い，点数別 に40点未満 は正 常範囲，40点〜49

点が軽度の抑うつ ，50点〜59点が以前いわれ ていた神経症の範 疇，60点以上はうつ 病 の

範疇と大雑把に把握で き，精神疾患 との鑑 別の 目安 にで きる，SDS が高得点で精神疾患

の 方が強く疑われれば，さ らに Profile　of　mood 　status （POMS ），　 Hamilton　depression

sGale（HAM −D），　Hamlltonanxiety　scale （HAM −A）を行う．おおむね，ホ ッ トフ ラッ シ ュ

が強く，精神症状が軽度なものが更年期障害で，精神症状 が強いものは精神疾患で あ る と

考えて良いと思われ る．当科の統計で は．抑 うつや不安な ど精神症状を訴える場合 ，更年

期障害，DSM −IV　TR 分類 で適応障害，気分障害．身体表現性障害の川頁に頻度が多か っ た．

　 2．治療指針

　表 2 に処方例を示 す，

　ホ ッ トフラ ッ シ ュ や尿道腟粘膜症状を訴え る場合に は HRT を推奨する．精神疾患が疑

われれば，カウンセ リングを行い，抗不安薬や抗うつ 薬に よる治療を勧める 。自殺念慮の

ある症例は，心療内科や精神科 には じめから紹介する．

　睡眠障害は入眠障害，中途覚醒 早朝覚醒 に大別 され る．エ ス トロ ゲンが有効で あるの

はホ ッ トフ ラ ッ シ ュ が原因 となる中途覚醒 で ある．早朝覚醒はうつ病によくみられる、
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（表 2）　更年期女性の諸症状に対する治療法

症状 選択薬

ホ ッ トフ ラ ッ シ ュ HRT グ ラン ダ キ シ ン  
漢方療法

リーゼ  

桂枝茯苓丸

加［床逍遥 散

当帰芍薬散な ど

萎縮性腟炎 エ ス トリ
ー

ル
働

ユ ベ ラ   八味地黄丸

（経 ロ，経腟）

尿失禁 パ ッ プフ オ
ー回

ス ピロ ペン ト
回

睡 眠障害

入 眠 障害

途中覚醒

マ イ ス リー 

HRT
レ ン ドル ミ ン 画

ドラール 何
ユ
ー

ロ ジ ン  

早朝覚醒 抗うつ 薬

不安 メイ ラ ッ クス 喞 セ ル シ ン   デパ ス
 

抑 うつ パ キ シ ル   デブロ メール 画
トレドミン  

頭痛

筋緊張性 ロ キソ ニ ン   デパス  

片頭 痛 イ ミグラ ン 凾 レル パ ッ ク ス  

めまい メ 1丿ス ロ ン   アデポス
（ぼ

漢方療法

苓桂朮甘湯

半夏 白朮 天麻湯な ど

肩 こ り 漢方療法 ノイ ロ トロ ピン 瞳 ミ オ ナール 働

桂枝茯苓丸

加味逍 遥散

当帰 芍薬散な ど

冷え 漢方療法 ノイ ロ トロ ピン
 

桂枝茯苓丸

加味逍遥散

当帰芍薬散など

美肌 HRT シナール  

高脂血症 メパ ロ チ ン 鱈 リ ピ ト
ー

ル ◎ ベザ トール  

リボバ ス
ひ

リバ ロ
 

エ パ デ
ー

ル  

骨粗鬆症 フ ォ サマ ッ ク ◎ HRT ワ ン アル フ ァ
 

ベ ネ ツ ト   エ ビス タ  

　骨粗髭症 や高脂血症に対 して は，HRT を第
一

選択とせずに ，ビス フ ォ ス フ ォ ネー トや

ス タチン を使う，

　肩こ りや腰痛などの 骨格筋症状や頭痛，め まい．耳鳴りな どの症状に対 して は，症状に

応じた対症療法を行う．肩こ りや冷えなどの 強い症例には，漢方療法を考慮する．

　更年期症状を治療するうえで，更年期障害 と精神疾患との 鑑別は重要 であ る．身体症状

の改善が精神症状の 改善に も つ な が りうる．中高年女性の身体，精神症状を大 きく捉え．
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HRT をひとつ の選択肢として 適切な治療を行うことに よっ て QOL 改善に努めたい ，
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