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Streszczenie |

Przedmiesigczkowe zaburzenia dysforyczne (PMDD) stanowig najbardziej nasilong postac zespotu napie-
cia przedmiesigczkowego (PMS), charakteryzuja si¢ wystgpowaniem objawdw afektywnych oraz somatycz-
nych w drugiej (lutealnej) fazie cyklu miesiecznego i powoduja zaburzenia funkcjonowania spofecznego.
Kryteria diagnostyczne zawarte w ICD-10 sg mniej precyzyjne niz w DSM-IV i zdecydowanie mniej restryk-
cyjne. W postawieniu diagnozy pomocne sa: doktadny wywiad oraz specjalne skale oceniajace nasilenie po-
szczegolnych objawdw w czasie trwania co najmniej dwoch cykli. Leczenie rozpoczyna si¢ od dziatafi niefar-
makologicznych, takich jak zmiana trybu zycia i diety. Etiologia i patogeneza tych zaburzef nie sa dokladnie
poznane, postuluje si¢ udziat czynnikow hormonalnych oraz zaburzen transmisji serotoninowej. Najdoktad-
niej przebadang grupa lekow stosowanych w terapii PMS/PMDD sj selektywne inhibitory wychwytu zwrot-
nego serotoniny (SSRI), takie jak: fluoksetyna, sertralina, paroksetyna (zalecane w USA przez Food and
Drug Administration dla tej jednostki chorobowej). Wykazano rowniez skuteczno$¢ wenlafaksyny (SNRI).
Stosowanie lekow tylko w fazie lutealnej jest rownie skuteczne jak codzienne ich przyjmowanie, a zmniejsza
ekspozycje na leki, ogdlne koszty leczenia oraz objawy niepozadane zwigzane z diugotrwatym leczeniem, ta-
kie jak dysfunkcje seksualne czy przyrost masy ciata. Dopiero w przypadku nieskutecznoSci tych lekow sto-
suje si¢ inne Srodki (np. spironolakton, bromokryptyna, alprazolam, agonisci GnRH, danazol, doustne Srodki
antykoncepcyjne). Duze nadzieje pokiada sie w Srodkach zawierajacych drospirenon, ktdry oprocz wiasciwo-
Sci antyandrogenowych posiada wiasciwosci antymineralokortykoidowe.

Stowa kluczowe: zespot napiccia przedmiesigczkowego, dysforyczne zaburzenie przedmiesigczkowe, terapia
niefarmakologiczna, SSRI

Summary |

PMDD, a severe form of PMS,; is characterized by affective and somatic symptoms in luteal phase of menstru-
al cycle, and cause social impairment. ICD-10 diagnostic criteria of PMS are less precise and less strict than
DSM-IV. In diagnostic process very important is taking carefully a history. Helpful may be also special scales esti-
mating symptoms during at least two menstrual cycles. Etiology and pathogenesis are unknown but evidence
suggests that serotonergic activity and gonadal steroids influence on PMDD. At the beginning, non-pharmaco-
logical therapy, like lifestyle and diet changes, is advisable. SSRI are the first-line drugs for PMDD for example:
fluoxetine, sertraline, paroxetine (recommended by FDA). The efficacy of venlafaxine has been also reported.
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Intermitted treatment, e.g. only in luteal phase, is as effective as continuous therapy and minimizes exposure to
drugs, costs of therapy, long-term adverse effects like sexual dysfunctions and weight gain. The second-line ther-
apy included: spironolactone, bromocriptine, alprazolam, GnRH agonist, danazol, oral contraceptives. Promis-
ing seems to be drospirenone, which have not only antimineralocorticoid but also antiandrogenic activity.

Key words: premenstrual syndrome, premenstrual dysphoric disorder, non-pharmacological management, SSRI

WSTEP

strual syndrome, PMS) wystepuje az u 75% ko-

biet w wieku rozrodczym, trudno go wiec rozpa-
trywaC¢ w ramach zjawiska chorobowego, jest raczej
dowodem na wptyw hormondw piciowych na czynnos¢
OUN. Objawy tego zespolu pojawiajg si¢ w drugiej (lu-
tealnej) fazie cyklu miesi¢cznego i ustepujg w pierw-
szych dniach menstruacji, nie obserwuje si¢ ich rowniez
w fazie folikularnej. Dolegliwosci somatyczne, zabu-
rzenia nastroju i behawioralne sg nieznacznie nasilone,
tak ze nie zaburzajg codziennego funkcjonowania. Naj-
czeSciej przejawiaja si¢ chwiejnoScig emocjonalng, ob-
nizeniem nastroju, napi¢ciem, rozdraznieniem, trudno-
Sciami koncentracji uwagi, uczuciem braku energii oraz
dolegliwoSciami somatycznymi. Przedmiesigczkowe za-
burzenie dysforyczne (premenstrual dysphoric disorder,
PMDD) wystepuje zaledwie u 4-8% kobiet i rozni si¢
od zespotu napiecia przedmiesigczkowego nasileniem
objawOw, dominacjg zaburzen nastroju oraz dysfunkcja
szczegOlnie w kontaktach interpersonalnych i relacjach
w rodzinie oraz w pracy. Poniewaz objawy w istotny
sposOb obnizajg jakoS¢ zycia kobiet 1 pojawiajq si¢ cy-
klicznie przez znaczng czeSC zycia, powinny by¢ leczo-
ne. Lekami pierwszego rzutu sg SSRI, ktdre moga by¢
podawane w sposob ciggly lub przerywany.

RYS HISTORYCZNY

Z espOl napigcia przedmiesigczkowego (premen-

W 1931 r. Frank opisat zespot objawow o roznym nasile-
niu wystepujacy u kobiet w wieku rozrodczym, uzywa-
jac terminu ,,przedmiesigczkowe napigcie””. W latach
piecdziesiatych terminu ,,zespot napi¢cia przedmiesigcz-
kowego” uzywano na okreslenie objawow somatycz-
nych i psychologicznych pojawiajgcych sie w ciagu
dwoch tygodni przed miesigezka i wycofujacych sie
w trakcie menstruacji”. PMDD pierwszy raz zdefinio-
wano w 1987 r. i umieszczono kryteria jego rozpozna-
wania w DSM-III-R (Diagnostic and Statistical Manual
of Mental Disorders, IIT Edition, Revision), ktadac
szczegOlny nacisk na zaburzenia nastroju jako gtowne
kryterium rozpoznawcze w DSM-VI (Diagnostic and
Statistical Manual of Mental Disorder, IV Edition)®.
W kwietniu 2000 r. American College of Obstetricians
and Gynecologists (ACOG practice bulletin) opubliko-
wal biuletyn zatytutowany ,PMS” zawierajacy kryteria

30 diagnostyczne i rekomendacje leczenia®.

CZYNNIKI RYZYKA

U pewnej grupy kobiet ryzyko wystgpienia PMDD jest
wigksze niz u pozostalych. Do czynnikow ryzyka zali-
czamy: wiek (pomiedzy 20. a 30. rokiem zycia), za-
burzenia psychiczne (u ponad 70% kobiet z PMDD
wspotwystepujg lub wezesniej wystepowaly zaburzenia
depresyjne — facznie z duzq depresja, zaburzenia lgko-
we, zaburzenia osobowosci lub naduzywanie/uzalez-
nienie od substancji psychoaktywnych), uwarunkowa-
nia genetyczne — w dwoch badaniach sugeruje si¢
udziat tego czynnika, wywiad potozniczy (kobiety z go-
raczka cigzarnych majg wyzszy wskaznik wystepowania
PMDD), czynniki psychologiczne (traumatyczne, silne
przezycia, narazenie na stresory)®.

KRYTERIA DIAGNOSTYCZNE

Leczenie PMS rdzni si¢ od leczenia PMDD, dlatego
nalezy je roznicowac, doktadnie ustalajac obecnos¢ po-
szczegOlnych objawow 1 ich nat¢zenie. Aby mozna byto
rozpozna¢ PMS wg ACOG, pacjentka powinna zgia-
sza¢ co najmniej jeden z afektywnych i somatycznych
objawOw wystepujacy przez pieC dni przed miesigezka
w co najmniej trzech kolejnych cyklach. Do objawdw
afektywnych zalicza si¢: obnizenie nastroju (depresja),
z10s¢, drazliwosc, lek, zazenowanie i izolacje spoteczna,
natomiast objawami somatycznymi sg: bole gtowy, nud-
nosci/wymioty, bolesnos¢ piersi i wzdecie brzucha. Obja-
wy PMS powinny znikna¢ w ciagu czterech pierwszych
dni krwawienia i nie powracaC przez kolejnych 13 dni
cyklu. Oczywiscie nalezy wykluczy¢ osoby, u ktdrych
wyzej wymienione objawy sg spowodowane naduzywa-
niem narkotykow i/lub alkoholu, wynikiem hormonotera-
pii lub innej kuracji farmakologicznej. Decyzj¢ o posta-
wieniu diagnozy podejmuje si¢ na podstawie wywiadu
oraz dwumiesi¢cznej prospektywnej obserwacji wykresu
objawow. Kryteria zawarte w ICD-10 sa mniej restryk-
cyjne, wystarczy jeden objaw z listy, utrzymujacy si¢ pie¢
dni przed menstruacja: bolesnoS¢ piersi, wzdecie/zmia-
na masy ciata, bol gtowy, pocenie stop/rak, objawy afek-
tywne (depresja, ztos¢, drazliwos¢, zazenowanie, nie-
przystosowanie spoteczne), trudnosci z koncentracja,
zaburzenia snu, zmiana apetytu®.

Zarowno kryteria diagnostyczne dla PMDD zawarte
w ACOG, jak i w DSM-IV wymagaja obecnosci przy-
najmniej jednego afektywnego objawu o natezeniu
umiarkowanym lub silnym oraz powaznego zaburzenia

PSYCHIATR. PSYCHOL. KLIN. 2007, 7 (1), p. 29-35




PRACE POGLADOWE

funkcjonowania w pracy, domu, ograniczenia w zyciu
spofecznym i towarzyskim. Kryteria diagnostyczne dla
PMDD sg bardziej restrykcyjne i jednoznaczne; musi
wystepowac pieC z 11 symptomow z listy, z czego przy-
najmniej jeden musi dotyczyC zaburzen nastroju (de-
presyjny nastrdj/zamartwianie si¢, lek/napigcie, zmien-
nos¢ nastroju/ptaczliwos¢, drazliwosc/ztos¢). Pozostate
objawy to: zaburzenia koncentracji uwagi, brak energii,
zmniejszenie zainteresowania codzienng aktywnoscia,
wycofanie z kontaktow towarzyskich, zmiana apetytu,
zmiana wzorca snu, poczucie utraty kontroli, dolegli-
wosci somatyczne. Wyzej wymienione objawy powinny
wystepowac przez wiekszoS¢ cykli w ciggu roku i zostac
potwierdzone w dwumiesi¢cznej obserwaciji za pomocg
specjalnych skal i wykresow. Narzedziami, ktore sg po-
mocne w przygotowywaniu prospektywnych list obja-
wow depresyjnych, behawioralnych i fizycznych, sa:
Daily Record of Severity of Problems (DRSP)®, Pre-
menstrual Record of Impact and Severity of Menstru-
ation (PRISM)®, Calendar of Premenstrual Experiences
(COPE)®, Daily Symptom Report (DSR)", Visual
Analog Scale (VAS)"". Wszystkie kwestionariusze sg po-
dobne, a ich zadaniem jest zobiektywizowanie i1 kwalifi-
kowanie (normalizowanie) danych dotyczacych PMDD.
PMDD powinno réznicowac si¢ z innymi zaburzeniami
psychicznymi, ulegajacymi zaostrzeniu w okresie przed-
menstuacyjnym. Niestety, nie wiadomo u jakiego od-
setka kobiet zaostrzeniu ulegaja zaburzenia depresyjne
i lckowe w fazie lutealnej. Nie tylko zaburzenia psy-
chiczne nasilajq si¢ przed menstruacja, zjawisko to do-
tyczy prawdopodobnie roOwniez chorob somatycznych,
takich jak: anemia, endometrioza, choroby tarczycy, mi-
grena, cukrzyca, astma, epilepsja, alergia, zespot jelita
drazliwego i choroby autoimmunologiczne.

LECZENIE
NIEFARMAKOLOGICZNE

Jeszcze w trakcie diagnozowania, kiedy pacjentka po
pierwszej wizycie jest proszona o prowadzenie obserwa-
¢ji nasilenia poszczegdlnych objawow kazdego dnia cyklu
przez okres dwoch miesiecy, powinno si¢ wdrozyC i re-
strykeyjnie przestrzegac niefarmakologicznych metod lecze-
nia PMS i PMDD. Zaleca si¢ modyfikacje diety: zmniej-
szenie spozywania soli (szczegOlnie w drugiej potowie
cyklu), ograniczenie napojow gazowanych oraz zawiera-
jacych kofeing i alkohol, znaczne zmniejszenie spozywa-
nia prostych weglowodandw (stodycze). Pacjentki po-
winny prowadzi¢ zdrowy tryb zycia, dba¢ o kondycje
fizyczng (joga, aerobik, relaks, plywanie, tenis itp.), regu-
larnie ¢wiczy¢, unika¢ stresujacych sytuacji, udzielac si¢
towarzysko, dbac o dobre samopoczucie. Wyzej wymie-
nione zabiegi majq na celu zmniejszenie liczby 1 nasile-
nia objawdw somatycznych w przebiegu PMS. Badania
dowodzg skutecznoSci terapii behawioralno-poznawczej
(CBT), suplementacji wapnia w dawce 1200 mg/dobe
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oraz stosowania L-tryptofanu w dawce 6 g/dob¢ od mo-
mentu owulacji do menstruacji.

W kilku opublikowanych badaniach dowiedziono, ze
CBT poprawia ogolne funkcjonowanie oraz zwigksza to-
lerancje objawow psychicznych i fizycznych®. Zdecydo-
wanie lepsze wyniki osiggnely grupy kobiet z niewielkg
wiedzg, nieuSwiadomione. Pozytywne rezultaty wyste-
powaly rowniez przy stosowaniu treningu umiej¢tnosci
(Morse, 1991)“? i terapii relaksacyjnej stosowanej dwa
razy dziennie (Goodale, 1990)®".

Udowodniono rowniez, ze weglan wapnia w dawce
1200 mg/dobg redukuje symptomy PMS (dwa kontrolo-
wane badania Thys-Jacobs — 1989, 1998)"+". L-tryp-
tofan w dawce 6 mg/dobe przyjmowany od dnia owu-
lacji do trzeciego dnia menstruacji rowniez czeSciowo
zmniejszat objawy (Steinberg, 1999)"°.

Suplementacja magnezem okazata si¢ skuteczna w jed-
nym kontrolowanym placebo badaniu (Facchinetti,
1991)”. Kobiety z PMS majg obnizony poziom ma-
gnezu w erytrocytach i leukocytach przy prawidlowym
stezeniu w osoczu. Sadzono, ze niedobdr magnezu, be-
dacy kofaktorem roznych reakcji enzymatycznych, mo-
ze nasila¢ pewne objawy. Stosowane dawki od 200 do
400 mg/dobe jednorazowo zmniejszaly retencj¢ plynow
w organizmie i tym samym zmniejszaly nasilenie dole-
gliwosci somatycznych (bolesnoS¢ piersi, wzdecia).
Uzyskano sprzeczne wyniki na temat skutecznosci wita-
miny B, w dawce 50-100 mg/dob¢"**” oraz witaminy E
w dawce 400 TU/dobg™”. Witamina B, jest kofaktorem
W syntezie neurotransmiterow, mogtaby zatem wplywac na
objawy afektywne, jednak dawka wigksza niz 100 mg/do-
be¢ moze powodowac obwodowa polineuropati¢, a mnicej-
sze dawki nie sg skuteczne. Witamina E teoretycznie
zmnigjsza liczbe 1 nasilenie objawow afektywnych (obni-
zenie nastroju, Iek) oraz bolesnos¢ piersi poprzez wplyw
na syntez¢ prostaglandyn i na neurotransmisjec w OUN.

MECHANIZM POWSTAWANIA
PMS/PMDD

Dziatania niefarmakologiczne tagodzg objawy w prze-
biegu PMS, ale nie w przypadku PMDD. Lekami sto-
sowanymi w leczeniu ostrego PMS i PMDD sg SSRI,
SNRI, klomipramina, anksjolityki, buspiron, leki wpty-
wajace na gospodarke hormonalng (danazol, hormo-
nalne Srodki antykoncepcyjne, GnRH analogi, bromo-
kryptyna), diuretyki (spironolakton). Skutecznos¢ SSRI
Swiadczy o tym, ze dominujacg role w rozwoju PMDD
odgrywa uktad serotoninowy. W r6znych badaniach po-
zytywne rezultaty dziatania SSRI dotyczyly od 52% do
69% badanych, podczas gdy po placebo dotyczyly one
od 15% do 47% badanych®”. Wyniki te s3 podobne do
uzyskiwanych w trakcie leczenia duzej depres;ji i innych
zaburzen afektywnych wynikajacych z dysfunkcji uktadu
serotoninowego. Istniejg jednak roznice miedzy PMDD
a innymi zaburzeniami depresyjnymi. Po pierwsze efek-
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ty leczenia SSRI pojawiajg si¢ bardzo szybko po wdro-
zeniu leczenia (juz po kilku dniach, a nie tygodniach, jak
to ma miejsce w przypadku leczenia depresji)®”. Po dru-
gie leki te sq skuteczne, gdy podaje si¢ je w fazie luteal-
nej cyklu menstruacyjnego, tzn. w sposob przerywany,
jak i w trakcie systematycznego, codziennego ich stoso-
wania®. Te rOznice sugeruja, ze mechanizm powsta-
wania PMDD jest inny niz w przypadku zaburzefi na-
stroju, cho€ zaden z nich nie zostat dokfadnie poznany.
Zostaly opisane pewne odmiennosci w zaburzeniach
uktadu serotoninergicznego u kobiet z PMDD, jednak
ich kliniczna prezentacja wydaje si¢ spekulacyjna i nie
do kofica zrozumiata. Do odmiennosci tych naleza:
zmniejszenie ptytkowego czynnika wigzacego imipra-
min¢ w fazie lutealnej, zmniejszenie ptytkowej serotoni-
ny zwigzanej i wychwyconej oraz obnizenie 0gdlnego
poziomu serotoniny we krwi przed menstruacjg, gorsza
odpowiedz na tryptofan w drugiej potowie cyklu, mniej-
sza aktywno$¢ MAO w plytkach w fazie lutealnej w po-
réwnaniu z fazg folikularng®”. W innym badaniu zaobser-
wowano zwickszong liczbe miejsc wigzania paroksetyny
w folikularnej fazie w porownaniu z grupg kontrolna.
Zjawisko to znikneto po zastosowaniu busereliny, ago-
nisty GnRH®*. Odkrycia te przyczyniajg si¢ do posta-
wienia hipotezy, ze dysfunkcja transmisji serotoni-
nergicznej jest przyczyng powstania PMDD. Objawy
PMDD, ktore wycofaly si¢ w trakcie leczenia fluoksetyna,
powracaja 24 godziny po podaniu metergoliny (anta-
gonisty receptora serotoninowego), natomiast u zdro-
wych kobiet z grupy kontrolnej nie obserwowano zmian
nastroju po zastosowaniu metergoliny*.

Przyczyn PMDD upatruje si¢ rowniez w dzialaniu hor-
monow piciowych. W dominujgcej obecnie teorii mowi
si¢ 0 nadwrazliwosci i nadmiernej odpowiedzi serotoni-
nowej w odpowiedzi na prawidtowe stezenia hormonow
produkowanych przez jajniki. Dowodem na ogromng
role hormondw plciowych w powstawaniu PMDD jest
remisja objawow pod wplywem stosowania agonisty
GnRH - leuprolidu i ponowne ich pojawienie si¢ po od-
stawieniu leku®. W jednym z badafi wysuni¢to hipote-
z¢, 7e progesteron i estradiol sg czynnikami inicjujacymi
wystapienie objawow u kobiet z PMS. Dwdm grupom:
chorym z PMDD i zdrowym kobietom podano leupro-
lid, by wywotaC stan menopauzy, nast¢pnie kobiety
z PMDD, u ktorych wystapita poprawa, i kobiety zdro-
we z proby kontrolnej zostaly poddane badaniu krzyzo-
wemu z podwdjnie Slepg probg przez podanie progeste-
ronu i estradiolu lub placebo. Znaczacy byl powrdt
objawOw po podaniu progesteronu i estradiolu u 0sob
z PMDD, ktorego nie obserwowano w grupie kontrol-
nej. Objawy PMDD nie wystapily u kobiet z PMDD,
ktore przyjmowaty nadal leuprolid i otrzymaly placebo.
Allopregnanolon jest metabolitem progesteronu, ktory
moduluje dziatanie GABA receptoréw w sposdb po-
dobny do benzodiazepin i barbituranéw, zmniejszajac

32 nasilenie Igku. Kobiety z PMDD maja prawdopodobnie

zmniejszong wrazliwos¢ receptorow GABA i nieprawi-
diowe stezenie allopregnanolonu. Niektorzy badacze
zwracaja uwage na roznice w stezeniu beta-endorfin
w okresie okotoowulacyjnym i przed menstruacjg, lecz
zaleznoS¢ ta nie zostafa jeszcze udowodniona.

LECZENIE FARMAKOLOGICZNE

Najdoktadniej przebadang grupg lekow w leczeniu
PMDD s3q inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
— SSRI. Leki te pozytywnie wplywaja na objawy nie tyl-
ko emocjonalne (drazliwos$¢, napigcie, Ik, obnizenie
nastroju), ale rowniez somatyczne (wzdecia, bolesnos¢
piersi, zmiany apetytu, dolegliwosci bolowe). Wazny
jest tez fakt, ze poprawiajg psychospoteczne funkcjono-
wanie, jakoSC zycia i wykonywanie pracy. Pozytywne
efekty terapii obserwowane sg bardzo wczesnie, juz
w trakcie pierwszego cyklu. Mechanizm nie jest do koni-
ca poznany. Przypuszcza si¢, ze moze byC zwigzany ze
zwickszeniem st¢zenia allopregnanolonu. Istniejq roz-
ne metody podawania SSRI: system przerywany, poi-
przerywany i ciagly. Terapia ciggta polega na codziennym
przyjmowaniu lekow w tej samej dawce. Ten sposob le-
czenia jest polecany kobietom ze wspdtistniejacymi za-
burzeniami nastroju czy lekowymi, kobietom, ktdre ma-
ja poronne objawy w fazie folikularnej, oraz tym, ktore
maja problemy z zapamie¢taniem, kiedy powinny za-
czaC brac leki, a takze pacjentkom, u ktdrych pojawity
si¢ objawy po naglym odstawieniu SSRI. Dawki lekow
stosowane w tym modelu leczenia sg takie same jak
w przypadku leczenia depresji (fluoksetyna w dawce
20-60 mg/dobe, sertralina w dawce 50-200 mg/dobe,
paroksetyna w dawce 10-30 mg/dobe, citalopram w daw-
ce 5-20 mg/dobe). Forma przerywanego stosowania le-
kow ogranicza si¢ do dwoch tygodni przed menstruacjg
i koficzy pierwszego, drugiego dnia krwawienia. Stoso-
wana jest u kobiet regularnie miesigczkujacych, zdys-
cyplinowanych, pamig¢tajgcych o terminie rozpoczecia
1 zakonczenia farmakoterapii, u kobiet, u ktorych poja-
wiajg si¢ objawy niepozgdane (np. zaburzenia seksu-
alne, snu, bole glowy), oraz u tych, ktore nie majg za-
burzeh nastroju w fazie folikularnej. Randomizowane
kontrolowane badania wskazujg na efektywnoSc fluok-
setyny, sertraliny, paroksetyny i citalopramu podawa-
nych tylko w fazie lutealnej®.

Potprzerywany sposob polega na codziennym przyjmo-
waniu lekOw ze zwigkszeniem dawki w fazie lutealne;.
Ten sposob leczenia stosuje si¢ sporadycznie, gdy pa-
cjentki majg objawy niepozadane w trakcie codziennego
stosowania leku, a w trakcie leczenia przerywanego w fa-
zie folikularnej wystepujg objawy PMDD lub wspdfist-
niejacych zaburzen. Inne leki serotoninowe rOwniez zna-
lazly zastosowanie kliniczne, np. wenlafaksyna (SNRI)
czy klomipramina (trojpierScieniowy lek przeciwdepre-
syjny). Pozostate leki znajduja zastosowanie w drugim
rzucie, np. alprazolam, buspiron, doustne Srodki anty-
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koncepcyjne (drospirenon), agonisci GnRH, danazol,
bromokryptyna, spironolakton®.

Alprazolam jest GABA agonista, wykazuje skuteczno$¢
w fagodzeniu lub usuwaniu takich dolegliwosci, jak: na-
piccie, lek, drazliwos¢, wrogos¢®”. W nielicznych bada-
niach wykazano rowniez skuteczno$¢ buspironu (SHT
agonista)®®.

Objawy PMDD nie pojawiaja si¢ u kobiet po meno-
pauzie, ktdre nie stosuja HTZ, ani u dziewczat przed
pokwitaniem. Zauwazono rowniez, ze objawy PMDD
znikaty u kobiet poddanych ooforektomii (obustronne
ze wzgledu na duzg inwazyjnosS¢ i wiele objawOw nie-
pozadanych (bezptodnos¢, osteoporoza, objawy okre-
su przekwitania)®.

Farmakologiczng menopauz¢ mozna wywotac, stosujac
agonistow GnRH. W wielu badaniach wykazano ich
skutecznosc, jednak u czesci kobiet wystepuja ucigzliwe
objawy hipoestrogenizmu, np. uderzenia gorgca, bole
gtowy, suchos¢ btony Sluzowej pochwy, bole mi¢Sniowe
1 stawowe™”. Terapie¢ t¢ powinno si¢ stosowac, gdy inne
metody nie sg skuteczne, a czas jej trwania nie przekra-
cza szeSciu miesiecy.

W celu zmniejszenia ryzyka chorob uktadu krazenia
mozna stosowac suplementacje matymi dawkami estro-
genOw 1 progesteronu, ale istnieje ryzyko, ze nawet mate
dawki tych preparatéw mogg inicjowa¢ objawy PMDD.
W ciggu ostatnich 10 lat badano rowniez skutecznos¢
androgendw i ich pochodnych w leczeniu PMDD. Da-
nazol jest stabg syntetyczng pochodng androgenowaq
blokujacg sekrecje FSH (folitropina) i LH (lutropina),
a co za tym idzie powodujacq spadek produkcji hormo-
now jajnikowych. W dawce 200 mg/dobe cz¢sSciowo re-
dukuje objawy emocjonalne i somatyczne, zwlaszcza
migren¢ 1 mastalgi¢. Niektore kobiety przy takiej dawce
leku majg owulacyjne cykle, a nalezy pamigtac, ze dana-
zol powoduje wirylizacje ptodu. W wickszych dawkach
(600-800 mg/dobe) blokuje owulacje i powoduje obja-
wy uboczne, np. utrate miesigczki, wzrost masy ciafa,
retencje ptynOw w organizmie, tradzik, hirsutyzm®-*.
Doniesienia o wplywie doustnej antykoncepcji (OCP) by-
waja sprzeczne. Szczegdlnie trudno jest oceniC jej wplyw
na objawy PMS, gdyz hormonalne srodki antykoncepcyj-
ne moga powodowac takie objawy, jak: bolesnos¢ piersi,
wzdecia, zatrzymanie wody, zaburzenia nastroju. Niekto-
rzy badacze twierdzg, ze trzymiesi¢czna przerwa w sto-
sowaniu OCP jest niezbedna do oddzielenia objawdw
zwigzanych z ich stosowaniem i objawoéw PMDD wyni-
kajacych z naturalnych hormondw piciowych®*.

Elias Eriksson w 1992 1. oglosil, ze kobiety z PMS majg
wyzsze stezenie wolnego testosteronu we krwi w poznej
fazie lutealnej, 1 zasugerowat, ze moze on by¢ przyczy-
ng przedmenstruacyjnej drazliwosci i dysforii, a czasa-
mi rOwniez impulsywnosci. Zaburzenia nastroju wyste-
pujace u czescei kobiet stosujacych OCP moga wynikac
z faktu, iz zawarte w nich progestageny sg pochodny-
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mi testosteronu (pochodna 19-nortestosteronu), nato-
miast wzdecia i bolesnoS¢ piersi sg efektem czgSci es-
trogenowej OCP®.

W ciagu ostatnich 40 lat zawartos¢ pigutek antykoncep-
cyjnych zmieniata si¢: zawartos¢ estradiolu zmniejszyta
si¢ ze 100 do 20-30 ug, rowniez dawki progestagenow
ulegty redukcji, a takze pojawily si¢ pochodne o réznym
profilu dziatania. Jednym ze stosowanych obecnie pro-
gestagenow jest drospirenon, pochodna spironolaktonu.
Substancja ta ma wlasciwosci antymineralokortykoido-
we, antyandrogenowe i progestagenowe. Srodki anty-
koncepcyjne zawierajace drospirenon zamiast 19-norte-
stosteronu powinny dzigki dziataniu podobnemu do
spironolaktonu zmniejszac retencje wody w organizmie,
wzdecia, wzrost masy ciata i bolesnos¢ piersi, a dzigki
wiasciwosciom antyandrogenowym zmniejsza¢ napie-
cie, drazliwos¢, labilnos¢, tradzik i hirsutyzm.

Parsey i1 Pong (2000) prowadzili badania wielooSrodko-
we nad skutecznoscia, bezpieczenstwem i regulacjg cyklu
preparatu Yasmin skfadajacego si¢ z 3 mg drospirenonu
i 30 ug estradiolu®®. Objawy PMS miato 261 kobiet,
w tym 82 spetnialy kryteria PMDD (COPE), preparat
stosowano przez szeS¢ kolejnych cykli. Yasmin okazat si¢
skuteczng i bezpieczng metoda antykoncepcji. Uzyskano
rowniez redukcje wickszoSci objawdw zwigzanych z cy-
klem menstruacyjnym, jednak tylko kilka parametrow
uleglo istotnej statystycznie zmianie: zwickszony apetyt,
che€ izolacji spotecznej, zamartwianie si¢ i tradzik. Brak
znamiennoSci statystycznej pozostatych parametrow
spowodowany byl wysoka odpowiedzig na placebo.
Brown (2001), prowadzac badania nad tym samym pre-
paratem, uzyskat znaczng redukcj¢ objawow zwigzanych
z retencja wody w organizmie oraz objawdw afektyw-
nych mierzonych skala WHAQ (Women’s Health Asses-
sment Questionnaire)®”. Pozytywne zmiany w zakresie
witalnosci, redukgji leku i poprawy ogdlnego samopo-
czucia (Psychological General Well-Being Index) stwier-
dzit Apter (2003) u kobiet migdzy trzecim a szostym
miesigcem stosowania preparatu Yasmin“®.
Bromokryptyna - agonista dopaminy — zmniejsza ste-
zenie prolaktyny, a tym samym dziala korzystnie na do-
legliwosci zwigzane z gruczolem piersiowym®?.
Spironolakton, substancja moczopedna, ma dodatkowo
niewielkie wlasciwosci antyandrogenowe. Stosuje si¢ ja
przez 7-10 dni fazy lutealnej w dawkach 50-100 mg/do-
b¢. Zmniejsza uczucie wzdecia, obrzeki, bolesnosS¢ pier-
sii tradzik. W trakcie kuracji nalezy monitorowac po-
ziom potasu, poniewaz spironolakton powoduje jego
retencje w organizmie.

PODSUMOWANIE

Leki z grupy SSRI sg lekami pierwszego rzutu w lecze-
niu PMDD, sg dobrze tolerowane, a efekt ich dziafania
pojawia si¢ juz w trakcie pierwszych dwoch tygodni

stosowania. Terapia przerywana jest rownie skuteczna 33
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jak codzienne przyjmowanie lekOw. Inne leki, buspiron
czy benzodiazepiny, rowniez mogg by¢ stosowane do
leczenia objawow przedmenstruacyjnych, ale efekt ich
dziatania jest tylko czeSciowy. Duze nadzieje wigze si¢
z drospirenonem, jednak brak badafi kontrolowanych
placebo potwierdzajacych jednoznacznie jego dziatanie
zarOWnNo na objawy somatyczne, jak i zwigzane z zabu-
rzeniami nastroju.
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