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1. Fizjologia ukladu hormonalnego. Menopauza i jej diagnostyka.

W trakcie rozwoju osobniczego organizm wzrasta i rozwija si¢, aby osiagng¢ peing
dorosto$¢ i dojrzatos¢. W tym czasie procesy syntezy i roznicowania zachodza z wigksza
intensywnoscia niz procesy rozpadu i dezintegracji. Po osiagnigciu petnej dojrzatosci organizm
wkracza w faze starzenia, gdzie proporcje mi¢dzy syntezg i rozpadem odwracajg si¢ na rzecz
tych ostatnich, a procesy regeneracji nie sg juz tak wydajne. Dla kobiet szczegdlnym czasem
jest okres klimakterium, czyli przekwitania, ktory z kolei jest elementem szeroko rozumianego
procesu starzenia si¢. Zmiany jakie si¢ w nim dokonuja wplywaja na zdrowie somatyczne
I psychiczne kobiet, co ma ogromny wplyw na codziennie funkcjonowanie. Stad tak wazny jest
to czas w zyciu kazdej kobiety. Jak si¢ okazuje dla wielu kobiet mowienie o tym okresie jest
trudne 1 krepujace, a dla kolejnej grupy jest to czas, ktory trzeba po prostu przezy¢ niewazne

jak trudnym on jest [103, 104].

Warto na poczatku zdefiniowa¢ podstawowe pojecia zwigzane ze zmianami
hormonalnymi i miesigczkowaniem u kobiet zachodzace w trakcie starzenia si¢ organizmu.
Wspomniany juz wczesniej termin klimakterium, nazywany synonimicznie przekwitaniem,
to czas w zyciu kobiety miedzy okresem jej ptodnosci a momentem, w ktérym traci ona
zdolnos$ci rozrodcze 1 przestaje miesigczkowaé. Mozna takze spotkac okreslenie, ze jest to czas
miedzy okresem reprodukcyjny a staroscig u kobiet. W tym czasie pojawiaja si¢ zmiany
somatyczne 1 psychiczne, ktore mogg przetozy¢ si¢ na spoleczne funkcjonowanie kobiety.
Menopauza (gr. meno — miesigc i pausis — przerwa, zatrzymanie) natomiast jest terminem
oznaczajacym ostatnie krwawienie miesigczkowe i jest waznym oraz kluczowym momentem
w przebiegu procesu przekwitania [1]. Zatem, klimakterium jest znacznie szerszym pojgciem,

ktorego sktadowg jest menopauza.

Za menopauzalne natomiast uwaza si¢ to krwawienie, po ktorym nastepuje okres
12 miesiecy bez krwawienia miesigczkowego, przy czym nie stwierdza si¢ zadnych
patologicznych przyczyn tego stanu. Bezposrednio przed menopauzg dlugosé cykli
miesigczkowych ulega zmianie: mogg ulega¢ poczatkowo skrdceniu, a nastgpnie wydhuzeniu.
Podobnie przerwy pomigdzy nastgpujacymi po sobie cyklami zmieniajg si¢: wydtuzaja sig
az do calkowitego wygasnigcia miesigczki. Z danych statystycznych wynika, Zze $redni wiek
menopauzy u kobiet to 51,4 rok zycia. Menopauza moze pojawi¢ si¢ réwniez wczesniej.
Ogolnie przyjmuje si¢, Ze na wczesniejsza menopauze niz wspomniany wyzej wiek moga miec
wptyw czynniki genetyczne i §rodowiskowe. Do pierwszych zalicza si¢ wczesng pierwszg
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miesigczke oraz wczesng menopauz¢ u matki 1 babki. Do drugiej grupy, czynnikow
srodowiskowych, zalicza si¢ palenie papierosow (menopauza wczesniejsza o 1-2 lata),

naduzywanie alkoholu oraz dtugotrwate stosowanie doustnej antykoncepcji [2].

W pismiennictwie uzywa si¢ jeszcze kilku innych termindéw bedacych nazwami
sktadowych procesu przekwitania. Premenopauza jest to okres o réoznym czasie trwania
poprzedzajacym ostatnie krwawienie miesigczkowe, podczas ktorego pojawiajg si¢ zaburzenia
cyklu miesigczkowego, zmiany hormonalne i metaboliczne zwigzane z wygasaniem czynnoS$ci
jajnikow. Odpowiednio, po menopauzie pojawia si¢ okres postmenopauzy, trwajacy do Smierci
kobiety, w czasie ktoérego kobieta nie miesigczkuje 1 pozbawiona jest catkowicie zdolnosci
rozrodczych. Wyrdznia si¢ ponadto okres perimenopauzy, czyli okres okolomenopauzalny,

ktory obejmuje kilka lat przed menopauza i jeden rok po menopauzie.

Jak wynika z powyzszego, kluczowym cyklicznym zjawiskiem w okresie przed
menopauzg jest miesigczka, nazywana rowniez krwawieniem miesi¢cznym lub menstruacja.
Jest ona ostatnim etapem powtarzajacego si¢ co 28 dni procesu zwanego cyklem
miesigczkowym, liczonym od 1. dnia miesigczki do 1. dnia nast¢pnej miesigczki. W czasie jego
trwania dochodzi do zmian o obrebie jajnika i btony $luzowej macicy (endometrium)
zachodzacych na skutek wahan w wydzielaniu hormonéw wytwarzanych przez podwzgorze,
przysadke 1 jajnik. Caty cykl sktada si¢ z trzech faz: folikularnej, owulacyjnej i lutealne;.
Analizujac zmiany zachodzace w poszczegdlnych narzadach mozna natomiast podzieli¢

go na cykl jajnikowy, endometrialny i szyjkowy [3].

Kazdy prawidlowo przebiegajacy cykl jajnikowy rozpoczyna si¢ krwawieniem
miesigcznym trwajagcym $rednio 3-5 dni (zakres normy 2-7 dni). Po nim nastepuje faza
folikularna, w trakcie ktorej dochodzi do rekrutacji 1 dojrzewania pojedynczego pecherzyka
jajnikowego. Pierwotnie, u ptodu, jajnik zawiera 6-7 milionow pecherzykow jajnikowych,
ktore w trakcie wzrostu i1 dojrzewania zmniejszaja swoja liczbe do okoto 300 tysigcy (niektore
zrodta podaja 400 tysiecy) w procesie ich zanikania, czyli atrezji. Kazdy pecherzyk pierwotny,
a takie wypetniaja jajnik i znajduja si¢ pod jego blong biatawa, zawiera oocyt I-rzedu w fazie

diplotenu profazy [ mejozy. Taka komodrke nazywa si¢ w piSmiennictwie takze diktiotenem [4].

Oocyt I-rzedu otoczony jest pojedynczg warstwg komorek pecherzykowych (zwanych
takze ziarnistymi). Od Ilacznotkankowego zrebu jajnika oddziela go btona podstawna.
Wraz z wejsciem w okres dojrzewania, w poczatkowym okresie fazy folikularnej na skutek

pulsacyjnie wydzielanej przez podwzgorze gonadoliberyny (GNRH), wzrasta sekrecja hormonu



zwanego folitroping (FSH), wydzielanej takze pulsacyjnie przez przedni ptat przysadki
moézgowej. Od poczatku fazy folikularnej powoli wzrasta takze wydzielanie drugiego hormonu,
a mianowicie lutropiny (LH), syntetyzowanej i wydzielanej rowniez pulsacyjnie przez
przedni ptat przysadki moézgowej. Pojawiajace si¢ zmiany zachodzg zar6wno w obrebie samego

oocytu, komorek otaczajacych go jak i w obrebie zrebu jajnika.

Wydzielanie FSH powoduje przeksztatcenie pecherzyka pierwotnego w pecherzyk
wzrastajacy (preantralny). Komorki ziarniste otaczajace pecherzyk ulegaja namnozeniu,
tworzac na tym etapie warstwe ziarnistg wokot oocytu I-rzedu. Oocyt I-rzedu oddzielony jest
od warstwy ziarnistej oslonkg przejrzysta, a warstwe ziarnistg od otaczajacej tkanki facznej
oddziela btona podstawna. Oba rodzaje komoérek jednak nie sg $cisle oddzielone od siebie
1 moga kontaktowaé ze soba dzigki wypustkom komoérek pgcherzykowych przenikajacych
do komorki jajnikowej oraz dzigki potaczeniom typu desmosmu i typu nexus. Uwaza sie,
ze dzigki tym potaczeniom z komoérek pecherzykowych do komorki piciowej moga byc

dostarczane substancje odzywcze oraz zwigzki wplywajace na wzrost oocytu [6].

Jedna z takich substancji moze by¢ OMI (ang. oocyte maturation inhibitor). Uwaza sie,
ze OMI, produkowany przez komorki ziarniste, hamuje dojrzewanie oocytu I-rzedu i dzigki
temu jest on ciggle zahamowany w diplotenie profazy | mejozy w okresie przed dojrzewaniem
ptciowym. Przypuszcza si¢, ze podobne funkcje moze spetnia¢ takze hypoksantyna, adneozyna
i guanozyna, jak rowniez cAMP, jony wapnia, kalmodulina oraz hormony przysadkowe
i steroidowe [105]

Pod wptywem dalszej stymulacji FSH pecherzyk wzrastajacy przeksztalca sig
w pecherzyk dojrzewajacy (antralny). Na tym etapie pomiedzy komorkami ziarnistymi
powstajg przestrzenie wypetnione ptynem (zwane wakuolami lub ciatkami Call-Exnera), ktore
na dalszym etapie tacza si¢ ze sobg tworzac jam¢ wypetniong ptynem pecherzykowym. Zawiera
on duze ilo$ci kwasu hialuronowego, estrogendow 1 ich prekursoréw. Jama ta w dalszej
kolejnosci ulega stopniowemu powiekszeniu, spychajac oocyt I-rzedu wraz z pojedyncza
warstwa komorek ziarnistych na jeden biegun pecherzyka, tworzac tym samym wzgorek
jajonos$ny. Zmianie ulegaja komorki zrebu facznotkankowego przeksztatcajac si¢ W ostonke
(tac. thecum), dzielaca si¢ na warstwe zewnetrzng, zawierajacg wiokna kolagenowe
1 siateczkowe oraz wewnetrzng, bioracg udziat w syntezie estrogenow. Dalszy wzrost st¢Zenia
FSH w kolejnych dniach cyklu pobudza wytwarzanie estrogenow, a takze coraz wigksze
stezenie FSH prowadzi do syntezy coraz wiekszej liczy receptorow dla LH. W produkcji
estrogendw wspotdziataja komorki ziarniste 1 komoérki warstwy wewnetrznej ostonki zgodnie
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z teorig dwoch komorek: komorki tekalne produkujg z cholesterolu androgeny, ktore przez
aromataze wystepujaca w komorkach pecherzykowych sa przeksztalcane w estrogeny.
Pierwszy z tych procesow zachodzi dzigki stymulacji LH, drugi natomiast dzigki FSH.
Na skutek wzrastajagcego stezenia estrogenow na poczatku cyklu dochodzi na zasadzie
ujemnego sprzezenia zwrotnego do zmniejszenia wydzielania FSH przez przysadke mozgowa
(krétka petla) oraz GnRH przez podwzgorze (dtuga petla). Dalsze przemiany w jajniku,
a zwlaszcza coraz wyzsze stezenie LH umozliwia przeksztatcenie pecherzyka jajnikowego
dojrzewajacego w dojrzaly (dawniej zwany pecherzykiem Graafa) oraz dodatkowo inicjuje

synteze niewielkiej ilo$ci progesteronu [6].

Najwazniejszym efektem dzialania coraz wyzszego stezenia LH jest przej$cie oocytu
I-rzedu z diplotenu profazy I do kolejnych faz pierwszego podzialu mejotycznego i zakonczenie
tego procesu. W konsekwencji powstaje oocyt I1-rzedu oraz ciatko kierunkowego I, wydzielone
do przestrzeni okotozottkowej. Zawiera ono 23 chromosomy i w ten sposob oocyt pozbywa si¢
namiaru materiatu genetycznego. LH znosi takze dzialanie OMI oraz innych czynnikéw
hamujacych dojrzewanie oocytu I-rzgdu. Oocyt II-rzedu rozpoczyna drugi podzial mejotyczny,
ktory zahamowany zostaje na etapie metafazy. Sam oocyt II-rzedu nadal znajduje si¢
na wzgorku jajonosnym, a komorki ziarniste bezposrednio otaczajace oocyt Il-rzedu tworza
tzw. wieniec promienisty. Pod koniec fazy folikularnej wysokie stezenie estrogendw powoduje
wzrost wydzielania LH oraz dodatkowo jeszcze FSH, wptywajac na przysadke i podwzgorze
tym razem na zasadzie dodatniego sprzezenia zwrotnego. Wzajemne zalezno$ci i wpltyw

na siebie poszczegdlnych hormonow przedstawia rycina 1 [4].
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Szczytowe wydzielanie FSH oraz LH (zwtaszcza LH, ktéra m. in. rozluznia potaczenia
pomigdzy komorkami pecherzykowymi i oocytem II-rzedu) z towarzyszaca maksymalng
sekrecja estrogenow prowadzi do kolejnego etapu cyklu miesigczkowego czyli owulacji,
zwanej rowniez jajeczkowaniem. Jest ono mozliwe takze dzigki stopniowo narastajgcemu
stezeniu progesteronu oraz zwickszonemu wydzielaniu histaminy. W trakcie owulacji z jajnika
do jajowodu wydzielony zostaje oocyt Il-rzedu (zahamowany w metafazie drugiego podziatu
mejotycznego), komorki wienca promienistego oraz ptyn pecherzykowy. W pozostalym
po owulacji pecherzyku wzrasta ci$nienie, jego btona staje si¢ cienka i dochodzi w nigj
do zmian degeneracyjnych. Ponadto, FSH, LH i progesteron aktywujg enzymy proteolityczne
nasilajace procesy degeneracyjne. Jajeczkowanie ostatecznie konczy faze folikularna, po ktorej

nastepuje faza lutealna [3].

Po owulacji spada wydzielanie FSH, LH i estrogenéw, natomiast wzrasta wydzielanie
progesteronu przez pozostato$¢ po pecherzyku jajnikowym, czyli przez ciatko zotte. Nazwa
pochodzi od kumulowanego w jego komorkach zottego barwnika — luteiny. Rozpoczyna si¢
faza lutealna cyklu miesigczkowego, ktora trwa okoto 14 dni. Jesli po owulacji dojdzie
do zaptodnienia ciatko zotte przeksztalci sie¢ w ciatko zolte cigzowe, zachowujace
swa aktywno$¢ do 3. miesigca cigzy, kiedy to zaniknie, a jego funkcje przejmie tozysko. Jesli
natomiast nie dojdzie do zaptodnienia ciatko zolte przeksztatci sie¢ w ciatko z6tte menstruacyjne
1 petni¢ bedzie swoje funkcje przez kolejnych 14 dni. W ciatku z6ttym wyrdznia si¢ w dwa typy
komorek: komorki pecherzykowe oraz komorki warstwy wewnetrznej ostonki. W ciatku
zoltym menstruacyjnym z komorek pecherzykowych powstaja duze komorki luteinowe,
natomiast z komorek warstwy wewngtrznej ostonki komorki paraluteinowe. Komorki
luteinowe oprocz progesteronu wydzielaja takze oksytocyng, relaksyne, inhibing A
oraz czynniki wzrostowe. Komorki paraluteinowe rowniez uczestnicza w produkcji hormonow
steroidowych — estrogendw. Po okresie okoto 14 dni ciatko z6tte menstruacyjne ulega zmianom
degeneracyjnym 1 przeksztalca si¢ w ciatko biatawe. Na poczatku fazy lutelanej wzrastajace
stezenie progesteronu na zasadzie ujemnego sprz¢zenia zwrotnego z przysadka mozgowa (petla
krotka) 1 podwzgoérzem (petla dtuga) doprowadza do zmniejszenia produkeji GnRH, FSH i LH.
Natomiast pod koniec fazy lutealnej spadek stezenia progesteronu na zasadzie dodatniego
sprzezenia zwrotnego z przysadka 1 podwzgdrzem pobudza kazdg z tych struktur do produkeji

hormonow tak, aby mogt rozpoczac si¢ kolejny cykl miesiagczkowy [3,6].

Oproécz cyklu jajnikowego mozemy rowniez wyrdzni¢ cykl endometrialny, w trakcie

ktoérego zachodzg zmiany w obrebie endometrium macicy oraz cykl szyjkowy, zwigzany
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z przemiang $luzu szyjki macicy [3]. W trakcie cyklu endometrialnego wyrdznia si¢ cztery fazy:
miesigczkowa, proliferacyjna, owulacyjng i sekrecyjng. W fazie miesigczkowej (1.-5. dzien
cyklu) dochodzi do =zluszczenia warstwy czynnosciowej endometrium i krwawienia
miesigczkowego. Pozostata warstwa podstawna jest bardzo cienka, a jej grubo$¢ wynosi okoto
0,5 mm. Natomiast w fazie proliferacyjnej (6.-13. dzien cyklu), zaleznej od wzrastajgcego
stezenia estrogendw, dochodzi do namnazania komorek nablonka i pogrubienia btony §luzowe;j
oraz zwigkszenia liczby i objetosci gruczoléw cewkowych. W tym samym czasie w jajniku
kolejnym przemianom ulegaja pecherzyki jajnikowe. W trzeciej fazie, owulacyjnej (14. dzien
cyklu), ma miejsce dalsze pogrubienic blony Sluzowej. W ostatniej fazie, fazie sekrecyjnej
(15.-28. dzien cyklu), zmiany w endometrium zachodzg na skutek wzrastajacego stezenia
progesteronu. Blona §luzowa ulega dalszemu pogrubieniu, a gruczoty cewkowe staja si¢ krete
i szersze. Tkanka taczna podscieliska staje si¢ obrzgknigta, a w jej komorkach gromadza si¢
biatka, lipidy 1 glikoproteiny. Wszystkie przemiany majg przygotowa¢ endometrium
na zagniezdzenie si¢ zaplodnionej komorki jajowej. Je$li jednak nie stanie si¢
tak to rozpoczynaja si¢ zmiany degeneracyjne w endometrium: gruczoly cewkowe ulegaja
zapadnieciu, pojawiaja si¢ krwawe wylewy 1 nacieki z leukocytow. Jest to tzw. okres
niedokrwienia, po ktérym pojawi si¢ faza miesigczkowa i caly cykl w obrebie endometrium

zamyka si¢ [3].

Ostatni z wspomnianych cykow, cykl szyjkowy, zwigzany jest ze zmiang przejrzystosci
1 gestosci §luzu szyjkowego. W fazie folikularnej pod wptywem estrogenow §luz szyjkowy jest
przejrzysty, wodnisty 1 ciggliwy. Wszystko to ma utatwi¢ penetracje plemnikow 1 zaptodnienie.
Natomiast w fazie lutealnej pod wptywem progesteronu $luz szyjkowy zmienia konsystencje
1 przejrzystos¢: staje si¢ gesty 1 metny. Zapobiega to 1 utrudnia wowczas penetracje plemnikoéw

13].

Prawidlowy przebieg miesigczki nie bytby mozliwy, gdyby nie wspotdziatanie ze sobg
wielu hormondéw. W regulacji wydzielania hormondéw nadrzedna rola przypada podwzgorzu,
ktore ukladem wrotnym potaczone jest z przysadka 1 w ten sposdb tworzy
o$ podwzgbérzowo — przysadkowa. W jadrze tukowatym podwzgodrza z zakonczen nerwowych
do uktadu wrotnego osi podwzgorze — przysadka wydzielany jest neuropeptyd zbudowany
z 10 aminokwasow nazywany gonadoliberyng (GnRH, ang. gonadotropin-releasing hormone).
Jego rola jest pobudzenie przedniego plata przysadki moézgowej do wydzielania folitropiny
(FSH, ang. follicle stimulating hormone) oraz lutropiny (LH, ang. luteinizing hormone). GnRH

jest wydzielany w sposéb pulsacyjny, ze szczytem wydzielania w poznej fazie folikularnej
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1 zmniejszeniem si¢ amplitudy wraz z trwaniem cyklu miesigczkowego. Pobudzajacy wplyw
na wydzielanie GnRH ma adrenalina, noradrenalina i neuropeptyd Y, a hamujacy wplyw
wykazuja: -endorfina, dopamina i melatonina [3].

Samo funkcjonowanie uktadu podwzgoérze — przysadka mézgowa, do ktérego czgsto
wilacza si¢ rowniez narzad docelowy, czyli jajnik 1 woéwczas opisuje jako uktad
podwzgorze — przysadka mozgowa — jajnik, odbywa si¢ na zasadzie sprz¢zen zwrotnych,
tworzacych petle dlugg (wptyw czynnosci hormonalnej jajnika na wydzielanie przysadki
mozgowej 1 podwzgodrza), krotkiej (wptyw czynnosci hormonalnej przysadki na podwzgorze)
czy wreszcie ultrakrotkiej, gdzie na zasadzie autokrynii podwzgdrze samo ogranicza

swa czynno$¢ hormonalng [4].

Przedni ptat przysadki mozgowej, w catosci potozonej w siodle tureckim, wydziela
hormony tropowe, oprocz gonadotropin, czyli FSH i LH, takze hormon wzrostu (GH),
tyreotroping (TSH), prolaktyne (PRL) i adrenokortykotroping (ACTH). Folitropina i lutropina
sa glikoproteinami sktadajacymi si¢ z podjednostki o, ktoéra ma takg samg budowe w przypadku
FSH, LH oraz podjednostki B o r6znej budowie: odpowiednio 118 aminokwasow W przypadku
FSH i 121 aminokwasow w przypadku LH. Obie gonadotropiny zgodnie z teorig dwdch
komorek uczestniczag w produkcji estrogenéw w obrebie jajnika. LH wplywa na komorki
tekalne, zwickszajac produkcje androgenow z cholesterolu. Natomiast FSH pobudzajac
komorki ziarniste aktywuje aromatazg, co umozliwia przeksztalcenie androgenow

do estrogenow [5].

Na wydzielanie gonadotopin maja wplyw produkowane w komorkach ziarnistych
jajnika takze aktywina i inhibina oraz mechanizmy auto- i parakrynne w obrgbie samej
przysadki mozgowej. Inhibina i1 aktywina sg peptydami zbudowanymi z podjednostek a 1 f.
Inhibing buduje ta sama podjednostka o i dwie rdzne podjednostki B, dlatego wyrdznia si¢
inhibing A (o+p A) 1 B (a+p B). Aktywine natomiast buduja dwie r6zne podjednostki i dlatego
opisuje sie je jako aktywing A (B A+p A), B (B B+ B) oraz AB (B A+ B). Inhibina hamuje
wydzielanie FSH, natomiast zupetnie nie wptywa na sekrecj¢ LH. Aktywina stymuluje
wydzielanie FSH, hamuje natomiast wydzielanie ACTH, GH i PRL. Jeszcze inna substancja,
folistatyna, bedaca peptydem wydzielanym przez przysadke wplywa hamujaco na wydzielanie
FSH poprzez dezaktywacje aktywiny [3].

Czynno$¢ hormonalng wykazuje nie tylko podwzgorze i przysadka, ale takze jajnik.

Jego funkcja polega gtownie na wytwarzaniu hormonéw steroidowych nalezacych do trzech
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grup: estrogenow, gestagenow 1 androgendéw. Cechg charakterystyczng wszystkich grup jest
obecno$¢ pierscienia cyklopentanoperhydrofenantrenowego, a prekursorowym zwigzkiem jest
pregenolon. Powstaje on w mitochondriach z cholesterolu po odlaczeniu od niego tancucha
bocznego przez enzym cytochrom P-450 (P-450scc). Produktem tej reakcji oprocz pregnenolonu
jest takze aldehyd izokapronowy. Tak powstaty pregnenolon przeksztatcany pod wplywem
licznych  enzymoéw  staje  si¢  substratem do syntezy zwigzkéw  estranowych
(C1s, czyli =zawierajacych 18 atomow wegla, np. estrogeny), androstanowych
(C19, czyli zawierajgcych 19 atoméw wegla, np. testosteron) oraz pregnanowych
(Ca1, czyli zawierajacych 21 atomow wegla, np. progesteron lub kortyzol), jak przedstawia

to ponizsza rycina 2. [5]

Wsrdd estrogenow wyrdznia si¢ trzy podstawowe: estron (E1), 17 B-estradiol (E2)

oraz estriol (E3), ktére produkowane sg gtéwnie w jajniku i tozysku. Pod wptywem enzymu

Podstawowe struktury hormonéw steroidowych

ClHQOH CH,
(Ii (ﬁj Q@ﬁ | @gﬁ
176-Estradiol Testosteron Kortyzol Progesteron
Zwiazki estranowe (C,g) Zwiazki androstanowe (C,g) Zwigzki pregnanowe (C,,)

aromatazy z testosteronu (ktorego z kolei prekursorem jest androstedion) powstaje

Ryc. 2 Schemat budowy hormonéw steroidowych [5].

17 B-estradiol (E2), a z androstendionu estron (E1). Oba estrogeny moge ulec przeksztatceniu
jeden w drugi. Z estronu (E1) natomiast pod wptywem 16 a-hydroksylazy powstaje estriol (E3).
17 B-estradiol jest estrogenem o najwiekszej aktywnosci w okresie rozrodczym u kobiet. Estron
ma 5-ktornie stabsze dzialanie, a estriol jest estrogenem o najstabszym dziataniu. Dziatanie
estrogenéw polega na stymulacji rozwoju drugo- i trzeciorzedowych cech piciowych u kobiet
(np. rozw6] narzadow plciowych, charakterystyczne rozmieszczenie tkanki ttuszczowej),
wplywa na rozrost endometrium, zwigksza mas¢ macicy 1 produkcje przezroczystego Sluzu
ulatwiajgcego penetracje plemnikéw, pobudza wzrost komorek nabtonka w kanalikach

gruczolu sutkowego, a takze zwigksza libido. Estrogeny hamuja osteoliz¢ 1 sprzyjaja
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kosciotworzeniu, zwickszajg synteze bialek (m.in. wigzacych steroidy plciowe, kortyzol
i tyroksyng) i thuszczow, jak rowniez zwigkszaja uwodnienie 1 elastycznos$¢ tkanek. Mogg mieé¢
takze dziatanie prozakrzepowe. Wzajemne szlaki metabolizmu wszystkich wymienionych

hormonoéw przedstawia ponizsza rycina 3 [5].

Glownym gestagenem jest produkowany przez ciatko zoélte 1 tozysko progesteron.
Dzigki jego dziataniu dochodzi do dalszego pogrubienia i rozpulchnienia endometrium
(przygotowanie do implantacji zaplodnionej komorki jajowej), zmienia on konsystencje

produkowanego $luzu na gesty 1 nieprzenikliwy dla plemnikow oraz podobnie jak estrogeny

Cholesterol ———=  Preghenolon ——= 1{17z-Hydroksypregnenolcn

Dehydroepiandrosteron
Progesteron ———= 17a-Hydroksyprogesieron ——— Androstendion

Testosteron

AROMATAZ, !
[ARomaTAZA ] AROMATAZA

O l
il

Inne
metabolity -
HO /@/ HO

Estron {E£,) 178 - Estradiol (£,)

¥
18- Hydroksylaza

OH

Inne metabelity

oH

HO

Estriol

Ryc. 3 Schemat syntezy hormondéw piciowych [5].

wplywa na gruczot sutkowy. Ma rowniez dzialanie diuretyczne, antyandrogenne (hamuje
5 a-reduktaze), zwigksza temperature ciata i wplywa na gospodarke weglowodanowa (zwigksza

produkcje glukagonu oraz zmniejsza dziatanie insuliny) [3].

Ostatnia grupa hormonoéw, czyli androgeny produkowane sa w jajniku i nadnerczach.
Najwazniejszymi s3: androstendion, przeksztalcany pod wplywem dehydrogenazy
17-B-hydorksysteroidowej (17-p-OH) do testosteronu oraz jego aktywny metabolit
dihydrotestosteron (DHT), powstajacy dzieki dzialaniu 5 a-reduktazy. Testosteron moze takze

ulec przeksztatceniu do estradiolu oraz androstendiolu. W warstwie pasmowatej i siatkowate;j
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kory nadnerczy powstaje prekursor androgenow - dehydroepiandrosteron (DHEA)
w wigkszosci obecny jako siarczan (S-DHEA) oraz staby androgen androstedion. Oba ulegaja
przeksztalceniu do silniej dzialajacych androgenéw w tkankach pozanadnerczowych.
Androgeny wplywaja na rozwdj drugo- i trzeciorzedowych cech ptciowych meskich, dziatajg
anabolicznie zwickszajac produkcje masy mie$niowej, przyspieszajg zarastanie przynasad
w kosciach dhugich jak réwniez zwigkszaja libido. Glowne przemiany androgenow przedstawia

ryc. 4 [5].

OH OH
o]
17-B-OH
52— Ee@uk_'taza
—> T
0 NADPH
o)
Androstendion 0 H
Testosteron Dihvdrotestosteron (DHT)

Okres reprodukcji 1 nastepujacego po nim przekwitania zostat wielokrotnie opisany
w pi$miennictwie. Jedna z pierwszych terminologii dotyczacych tego okresu zaproponowana
zostata w 2001 r. i nazywana Stages of Reproductive Aging Workshop (STRAW) jak pokazuje

to tabela 1 (str. 13). Kluczowym momentem jest ostatnie krwawienie miesigczkowe
Ryc. 4 Wzajemne przemiany androgenéw [5].

(FMP, ang. final menstrual period), a poszczegdlne okresy wyroznia si¢ na te wystepujace

przed lub po ostatniej miesigczce, €O przedstawiono w tabl. 2 na str. 13 [2].

Tab. 1 Etapy starzenia si¢ w okresie reprodukcyjnym (STRAW, ang. Stages of reproductive
Aging Workshop)

Okres -5 -4 -3 -2 -1 +1

+2

Nazwa Reprodukcyjny Przej$cie menopauzalne Postmenopauza
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wczesny szczytowy | pézny | wczesny pozny Woczesny
Okotomenopauza
Dhugos$¢ okresu réoznorodna réznorodna a. b.
1 4
rok lata
Cykl rbzny/ regularny roéznorodny >2 12 brak
miesigczkowy regularny (cykle >7 dni | wypadnigtych | miesigc

rézny od cykli oraz okres | 'y brak

zwyklego) braku miesigc
miesigczki (>60 zki
dni)
Zmiany FSH w normie TFSH 1FSH TFSH

hormonalne

FMP — ostatnie krwawienie miesi¢czne (ang. final menstrual period), twzrost

Jak wida¢, STRAW wyro6znia trzy okresy w zyciu reprodukcyjnym kobiety: okres
reprodukcji nomen omen, okres przejscia menopauzalnego konczacego si¢ menopauza,
czyli ostatnim krwawieniem miesigczkowym (FMP, ang. final menstrual period) oraz okres
postmenopauzalny. W kazdym z trzech okresow wyr6zniono jeszcze lacznie 7 stadiow
oznaczonych cyframi ze znakiem minus odpowiadajacych stadiom poprzedzajacym FMP oraz
ze znakiem plus wystepujacych po FMP. Opisujac w 2001 r. okres reprodukcyjny u kobiety
1 nastepujagce po nim zmiany (okres przejscia menopauzalneego, FMP, okres
postmenopauzalny) tworcy STRAW zwracaja uwage, ze kazdy z nich ma okreslong 1 r6zng
dhugos$¢ trwania, a same okresy i stadia wyrdzniono na podstawie zmian w dhugosci cyklu

miesigczkowego oraz zmian w wydzielaniu hormonéw, zwtaszcza FSH [2].

Biorac pod uwage wszystkie opisane kryteria mozna przedstawi¢ pewne cechy typowe
dla poszczeg6lnych okresow 1 stadiow. W okresie reprodukcyjnym wyrdzniamy trzy stadia:
wczesne (-5), szczytowe (-4) oraz pozne (-3) okresu reprodukcyjnego. Czas trwania tego okresu
jako catosci jest r6zny u réznych kobiet. Cykle miesigczkowe w stadium -5 mogg poczatkowo
jeszcze rozni¢ si¢ dlugosciag od siebie lub potem w trakcie trwania tego okresu by¢ regularne.
Natomiast stadia -4 i -3 cechuja si¢ juz tylko regularnym miesigczkowaniem. W stadiach
-5 oraz -4 st¢zenie FSH zawiera si¢ w granicy normy, natomiast w stadium -3 st¢zenie FSH
przekracza gorny zakres normy. W okresie przejScia menopauzalnego wyrdzniono dwa stadia:

wczesne oznaczone jako -2 oraz poézne oznaczone jako -1. Podobnie jak poprzednio dtugos¢
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calego okresu jest rozna u roznych kobiet i nie podano tutaj sztywnych ram czasowych.
We wczesnym okresie przej$cia menopauzalnego (-2) cykle miesigczkowe sg o rdznej dlugosci,
a roznica ta moze nawet wynosi¢ siedem i wigcej dni. W poznym okresie przejsScia
menopauzalnego (-1) dwa lub wigcej cykli miesigczkowych moze wypadaé, a przerwa
pomiedzy cyklami moze dochodzi¢ do 60 lub wigcej dni. W obu okresach stezenie FSH
przekracza goérny zakres normy. Okres przejécia menopauzalnego konczy si¢ ostatnim
krwawieniem miesiecznym, czyli FMP, ktore to zdarzenie jest kluczowym dla ustalenia
wszystkich okresow 1 stadiow STRAW. Ostatni z okreséw, postmenopauzalny, rowniez
podzielono na wczesny 1 poézny 1 oznaczono odpowiednio jako +1 oraz +2. Wczesny okres
postmenopauzalny podzielony zostal jeszcze na dwa stadia: +1a to okres 12 miesigcy
nastepujacych po FMP, w ktérych kobieta nie miesigczkuje i stadium to wyczerpuje pojecie
menopauzy (12 miesi¢cy bez miesigczki). Nastepujace po nim stadium +1b trwa Srednio 4 lata,
a kobieta w tym czasie takze nie miesigczkuje. Natomiast pozny okres postmenopauzalny (+2)
trwa do konca zycia kobiety i w nim réwniez kobieta nie ma miesigczki. W obu wymienionych

okresach stezenie FSH lokuje si¢ powyzej gornego zakresu normy [2].

Warto wspomnie¢, ze STAW wymienia jeszcze jeden okres, a mianowicie
okotomenopauzalny (perimenopauzy). Jego poczatek zbiega si¢ z poczatkiem przejscia
menopauzalnego i konczy si¢ 12 miesigcy po ostatniej miesigczce (FMP). Cykle miesigczkowe
zmieniajg si¢ podobnie jak ma to miejsce w okresie przejscia menopauzalnego, a stezenie FSH

jest podwyzszone [2].

Po 11 latach obserwacji i poglgbieniu badan, w 2012 r. przedstawiono nieco
zmodyfikowane kryteria STRAW, ktore opisano jako STRAW +10. Poszczegdlne okresy
wyrozniono nie tylko na podstawie badan hormonalnych 1 dlugo$ci cyklu miesigczkowego,

ale uzupeliono takze o badania ednoskopowe. Nowe kryteria przedstawiono ponizej

w tabeli 2 [7].

Tab. 2 Etapy starzenia si¢ w okresie reprodukcyjnym +10 (STRAW +10)

Menarche FMP (0)

Okres ‘ 5 ‘ -4 ‘ -3b ‘ -3a ‘ 2 ’ -1 ’ +1a ’ +1b ‘ +1c ’ +2 ’




Nazwa Reprodukcyjny Przejscie menopauzalne Postmenopauza
wczesny ‘ szczyt I pozny wczesny pozny Woczesna pozna
Okotomenopauza
Dhugo$¢ okresu roznorodna réznorodna 1-3 lat 2 lata 3-6 do
(1+1) lat $mierci
Kryteria glowne
Dtugos¢ cyklu rézna/ regu- regu- | mate | rézna okres
regularna larna larna | zmia | (cykle >7 dni | bez
ny roézny od | miesiac
dlugo | zwyklego) zki > 60
$ci dni
Kryteria dodatkowe
Endokrynologiczne
FSH nis. 10z. 1 1r6z. wys. 1 16z. stab.
AMH nis. nis. niska niska niska b.n.
Inhibina B nis. niska niska niska b.n.
Liczba  pecherzykéw nis. nis. niska niska b. niska b.n.
antralnych
Kryteria opisowe
Objawy praw- bardzo objawy
Naczynioruchowe dopo- prawdo- atrofii
dobne podobne ukfadu
urogeni-
talnego

nis. — niskie, b.n. — bardzo niskie, r6z. — r6zna, wys. — Wysoka, stab.-stabilne

Glowna réznica W nowym opracowaniu STRAW polega na tym, ze wyrdzniono nie 7,
ale 10 stadiow. Podzieleniu ulegt pozny okres reprodukcyjny na dwa stadia -3b i -3a.
Takze wczesny okres postmenopauzalny podzielono na krétsze stadia 1 opisano jako +1a, +1b
1 +1c. Zaznaczono tutaj dwa kluczowe momenty w zyciu reprodukcyjnym kobiety: pierwsza
miesigczke (menarche) oraz ostatnie krwawienie miesigczne (FMP). Pomiedzy menrache
a FMP zawieraja si¢ dwa okresy: reprodukcyjny oraz przej$cia menupauzalnego. Po FMP
nastepuje jak poprzednio okres postmenopauzalny. Czas zZycia przed menopauza
1 po menopauzie rozrézniono na podstawie kryteriow gtéwnych i dodatkowych oraz kryteriow
opisowych, czego nie byto w poprzedniej systematyce. Do kryteriow gtéwnych nalezy dtugos¢
cyklu miesigczkowego. Natomiast do kryteriéw dodatkowych zaliczono nie tylko stezenie FSH
jak w pierwszym wydaniu STRAW, ale takze hormonu antymiillerowskiego (AMH,
ang. antimzllerian hormone) oraz inhibiny B. Ponadto w STRAW +10 uwzglednia si¢ takze
wyniki badan endoskopowych biorgc takze pod uwagg liczbe pgcherzykow antralnych (AFC,
ang. antral follicle count) ocenianych w trakcie badanie usg. W kryteriach opisowych
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skoncentrowano si¢ na obecnosci lub braku objawdw naczynioruchowych, przez co rozumie
si¢ uczucie zaczerwienienia i gorgca oraz nocne poty. Moga pojawiaé si¢ takze objawy

zwigzane ze zmianami inwolucyjnymi w obrebie uktadu moczowo-piciowego [7].

Jak wspomniano wczesniej nowym kryterium branym pod uwage w konstruowaniu
STRAW +10 jest stezenie hormonu antymiillerowskiego, AMH. Jest to glikoproteina nalezaca
do nadrodziny transformujacych czynnikéw wzrostu TGF-f [8]. AMH jest syntetyzowany
w komorkach ziarnistych jajnikéw oraz komoérkach Sertolego jader. AMH u ptodow meskich
wydzieliny jest od 8. tygodnia zycia ptodowego, ze szczytem miedzy 12. a 16. tygodniem.
Dzigki AMH przewody przysrodnerczowe Miillera u ptodéw ptci meskiej ulegaja zanikowi
(z ktorych u kobiet powstaje gorna czg$¢ pochwy, macica i jajowody). Stezenie AMH jest niskie
w pierwszych 2 tygodniach zycia, by od 4. miesigca do okresu dojrzewania utrzymywac si¢
na wysokim poziomie. U m¢zczyzn oznaczenie AMH stuzy ocenie czynnosci tkanki jader 1 jest
niewykrywalne w braku jader (anorchia) oraz niskie w przypadku hypogonadyzmu
lub wnetrostwa. U kobiet AMH uczestniczy w folikulogenezie wptywajac na dojrzewanie
pecherzykow jajnikowych oraz rekrutacje pecherzyka dominujacego. Jest syntetyzowany
przez komorki ziarniste pecherzykow pierwotnych, preantralnych i antralnych. Jego stg¢zenie
spada w pecherzykach przedowulacyjnych, a w pecherzykach atrezyjnych w ogole
nie wystepuje. Wraz z wiekiem u kobiet stezenie AMH maleje az do nieoznaczalnych st¢zen
po okresie menopauzy. Dlatego w ocenie okresu okotomenopauzalnego AMH jest czulszym

markerem wystgpienia menopauzy niz FSH i inhibina B [8].

W badaniach Freeman 1 wsp. [9] niskie stezenie AMH (<0,2 ng/ml) poprzedzalo
wystapienie menopauzy w grupie wiekowej kobiet 35-39 lat 0 9,94 roku, a w grupie wiekowej
45-48 lat 0 5,99 roku. Przy wysokim stezeniu AMH (>1,5 ng/ml) menopauza wystepowata
pbézniej Srednio po ponad 13 latach w pierwszej grupie i po 6,23 latach w starszej grupie
wiekowej. Kliniczne AMH ma zastosowanie w diagnostyce zaburzen rdéznicowania plcei
i obecno$ci nowotworow wywodzacych si¢ z komorek ziarnistych (folliculoma). Uwaza sie,
ze samo zwigkszone stezenie AMH na 16 miesiecy wyprzedza objawy kliniczne nowotworu.
Oznaczanie stezenia AMH stuzy takze w  diagnozowaniu  hipogonadyzmu
hipogonadotropowego, zespotu policystycznych jajnikow (wysokie stezenie AMH)
oraz przedwczesnemu wygasaniu czynnosci jajnikowej (niskie stezenie AMH). Jeszcze jednym
waznym zastosowaniem jest oznaczenia stgzenia AMH w diagnostyce bezptodnos$ci i ocena

tzw. rezerwy jajnikowej. Terminem tym okre$la liczbe¢ pecherzykow antralnych
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(dojrzewajacych) jako takich, a takze ich gotowosci do odpowiedzi na egzogenng gonadotoping

w tracie zaptodnienia in vitro [10].

Jeszcze jednym z biochemicznych markerow menopauzy w STRAW +10 jest inhibina
B. Jest to bialko zbudowane z podjednostki alfa oraz dwoch roznych podjednostek beta
(beta-A i beta-B). Stad, wyroznia si¢ inhibing A (alfa-beta-A) oraz inhibinge B (alfa-beta-B).
Wydzielana jest przez komorki ziarniste jajnika oraz komorki Sertolego jader i hamuje
wydzielanie FSH przez przysadke¢ mozgowg. Wraz z wiekiem i1 zanikaniem pecherzykow
jajnikowych stezenie inhibiny B spada do wartosci nieoznaczalnych, a FSH rosnie.
Takie wtasnie zmiany zachodza w organizmie kobiety w okresie menopauzy. Jej oznaczenia
we wcezesne] fazie folikularnej uzywa si¢ w celu oceny rezerwy pecherzykowej jajnika,
czyli ilo$ci oocytow gotowych do dalszych podziatow. Im wyzsze stezenie inhibiny B

tym ich ilo$¢ jest wigksza oraz jako$¢ lepsza. W zaptodnieniu in vitro wzrost stezenia inhibiny

wynikow bedzie podobny z niskim stgzeniem inhibiny B 1 wysokim FSH. Oznaczanie st¢Zenie
inhibiny B ma takze sens u me¢zczyzn, gdyz okre$la prawidtowy przebieg spermatogenezy

oraz funkcjonowania me¢skiej gonady. [11]

Do oceny funkcjonowania jajnikéw, a takze okreSlenia ich wieku biologicznego
(ang. ovarian biological age) uzywa si¢ nie tylko kryteriow biochemicznych, ale takze badan
obrazowych. Jednym z nich, wymienianych w STARW +10, jest ocena liczby pecherzykow
antralnych (AFC, ang. antral follicle count). W trakcie badania ultrasonograficznego sonda
transwaginalng mozemy bezposrednio oceni¢ ilo§¢ pecherzykow antralnych w obrebie

obu jajnikdéw. Pod uwagg bierze si¢ wszystkie te o srednicy migdzy 2 a 10 mm [12].

Wiadomo, ze wraz z procesem starzenia si¢ ich ilo§¢ zmniejsza si¢, a proces
ten widoczny jest juz miedzy wiekowym 22 a 45 rokiem zycia. U 50% kobiet we wspomnianym
przedziale wiekowym liczba pecherzykow spada z 23 do 6 [13]. W badaniach La Manca [14]
wykazano spadek z 14 do 5, podczas gdy w pracy Wiweko [15] spadek ten opisywano
z 9 do 5. Obecnie uwaza si¢, ze do oceny liczby i jako$ci pecherzykow jajnikowych

(tzw. rezerwy jajnikowej) najbardziej nadaje si¢ taczna ocena AFC and AMH [12].
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Analizujac STRAW +10 nalezy zauwazy¢, ze okres reprodukcyjny ma podobnie rézny

czas trwania u réznych kobiet i dzieli si¢ jak poprzednio na wczesny (-5), szczytowy (-4)
1 p6zny (-3) [7].

Nowoscig jest, jak juz zaznaczono wecze$niej, podzielenie poéznego okresu
reprodukcyjny na dwa stadia: -3b i -3a. Rowniez jak poprzednio we wezesnym stadium okresu
reprodukcyjnego (-5) cykle miesigczkowe moga by¢ regularne lub nieznacznie rdznié si¢
dhugoscig od siebie. W szczytowej fazie okresu reprodukcyjnego (-4) 1 cze$ciowo poéznym
tegoz okresu (nowe stadium -3b) cykle miesigczkowe sg regularne i dopiero w stadium
-3a (nowe stadium) poéznego okresu reprodukcyjnego pojawiaja si¢ niewielkie zmiany
w dlugosci cyklu. W okresie przej$cia menopauzalnego zmiany cyklu miesigczkowego sa
podobne jak poprzednio: poczatkowo nastgpujace po sobie cykle moga rézni¢ si¢ dlugoscia
o siedem 1 wigcej dni (wczesne stadium przejscia menopauzalnego, -2) az do okresu 60
lub wigcej dni bez miesigczki (pdzny okres przej$cia menopauzalnego, -1). Okreslono czas
trwania poszczeg6lnych stadiow: -2 ma rézng dtugos¢ u kobiet, natomiast -1 moze trwaé od 1
roku do 3 lat. W okresie postmenopauzalnym rozpoczynjagcym si¢ po FMP kobieta nie
miesigczkuje. Nowoscig jest podzielenie wezesnego okresu postmenopauzalnego na trzy stadia:
+la i +1b trwaja kazde 1 rok, natomiast +1c moze trwa¢ od 3 do 6 lat. Pézny okres

postmenopauzalny okreslany jako +2 trwa do konca zycia kobiety [7].

Uzywajac kryteriow dodatkowych w celu opisania okresu reprodukcyjnego, przejs$cia
menopauzalnego 1 postreprodukcyjnego kobiety zwraca si¢ uwage na oznaczenie stezen FSH,
AMH i inhibiny B. Dodatkowo bierze si¢ pod uwage liczbe pecherzykow antralnych
(dojrzewajacych) ocenianych w ultrasonografii. Poczatkowo stezenie FSH jest niskie
(poczatkowe stadium p6znego okresu reprodukcyjnego, -3), by zaczaé wahac si¢ w dalszej jego
czesci (-3a). W okresie przejscia menopauzalnego stezenie FSH moze by¢ rdzne, ale zawsze
jest powyzej goérnego zakresu normy. Podobnie dzieje si¢ we wczesnym okresie
postmenopaulzanym (+1la, +1b). Wiaze si¢ to ze stopniowym wygaszaniem czynnoS$ci
hormonalnej jajnikdéw 1 zmniejszajaca si¢ produkcja estrogendw, ktoére nie hamuja
juz wydzielania FSH w petli ujemnego sprzezenia zwrotnego 0Si jajnik-przysadka méozgowa.
W koncowym stadium wczesnej postmenopauzy stezenie FSH osigga wzglednie staty wysoki
poziom, podobnie jak w pdznej postmenopauzie. Stgzenie AMH od poczatkowego stadium
wczesnego okresu reprodukcyjnego (-3b) utrzymuje si¢ na niskim poziomie, by w okresie
postmenopauzy osiggna¢ bardzo niskie stezenie. Jest to oczywiscie zwigzane z zanikaniem

komorek jajowych 1 otaczajacych je komorek ziarnistych produkujacych AMH. Podobnie
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zachowuje si¢ inhibina B. Od koncowego stadium okresu reprodukcyjnego (-3) utrzymuje si¢
jej niskie stezenie, a w okresie podstmenopauzy bardzo niskie. Jako ze jest produkowana przez
komorki ziarniste pegcherzykow jajnikowych, ktore wraz z wiekiem zanikaja, jej st¢zenie
rowniez obniza si¢. Sledzac zachowanie AFC mozemy zaobserwowaé, ze zachowuje sie
podobnie jak AMH: ich liczba obniza si¢ od wczesnego stadium pdznego okresu
reprodukcyjnego (-3) az do bardzo niskich wartosci w okresie postmenopauzalnym.
Jak nietrudno zgadna¢ wraz z wiekiem ilo§¢ dojrzewajacych (antralnych) pecherzykow
jajnikowych maleje, co zwigzane jest z naturalnym procesem starzenia si¢ organizmu
1 ich atrezjg. Natomiast dla péznego okresu postmenopauzalnego typowym stajg si¢ objawy
zmian wstecznych w ukladzie moczowo-plciowym i objawiajace si¢ suchoscig pochwy,

dyspareunia, nietrzymaniem moczu czy wypadaniem pochwy [7].

Podobnie jak w pierwszym wydaniu STRAW okres okotomenopauzalny pokrywa si¢
z okresem przejscia menopauzalnego oraz wczesnym okresem postmenopauzalnym, ktory

w nowym wydaniu STRAW okresla si¢ jako +1a. [3,7]

Poza wspomnianymi wyzej badaniami biochemicznymi i obrazowymi pozwalajacymi
okresli¢ w jakim okresie zycia rozrodczego znajduje si¢ kobieta powszechnie wiadomym jest,
ze okres klimakterium charakteryzuje si¢ wystepowaniem okreslonych objawdw somatycznych
1 psychicznych zglaszanych przez kobiety. Chcac odpowiedzie¢ na pytanie czy kobieta
wkroczyla juz w okres klimakterium, a opierajac si¢ na samych objawach klinicznych,
podejmowano proby stworzenia skal majacych pomoc odpowiedzie¢ na to pytanie. Przez dtugi
czas brak bylo jednorodnej skali ujmujacej najczesSciej wystepujace objawy okresu
przekwitania. Jedna z pierwszych prob byta opublikowana ponad 30 lat temu skala Neugarten
1 Kraines, ktora zawierata list¢ objawow ocenianych w systemie zero-jedynkowym. Wada

jej byta mata warto$¢ psychometryczna. [16]

Kolejng proba bylo skonstruowanie skali Blatta i Kuppermana, jednak z powodu

archaicznego jezyka oraz trudnosci w ocenie zmiennych psychometrycznych zostata zarzucona
[17].

Trudno$¢ w stworzeniu dobrego narzgdzia badawczego polega na tym, ze wymaga si¢
od niego odpowiedniego poziomu trafnosci, czyli mierzeniu doktadnie tego, co chcieliby$Smy
zbada¢ oraz rzetelnos$ci, czyli doktadno$ci oznaczajacej, ze im wigksza jest ona dla danego
testu tym mniejszy margines bledu. Dobry test musi by¢ znormalizowany, co oznacza,

ze opracowano dla niego zakres norm oraz wystandaryzowany, co oznacza, Ze opisano
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doktadnie procedure jego wykonania. Z uwagi na fakt, ze w okresie klimakterium objawy
dotycza roznych sfer zycia oraz majg r6zng etiologi¢ wszystko to stwarza dodatkowa trudno$¢
w stworzeniu odpowiedniej skali lub testu. Pierwszym, ktory podjat si¢ tej proby byt J.G.
Greene w 1976 r. [18].

Wkroétce potem inni badacze, jak Indira, Kaufert, Mikkelsen, Abe, Hunter i Holre [1]
koncentrowali si¢ na tym zadaniu i konstruowali swoje wiasne skale. Analizie czynnikowe;j
poddano grupy (ang. cluster) objawow, ktore mozna podzieli¢ na: objawy naczynioruchowe,
somatyczne (lub psychosomatyczne) oraz psychologiczne (niekiedy podzielone jeszcze
na te zwigzane ze wzmozonym niepokojem/lgkiem oraz obnizonym nastrojem). W badaniach
czterech z wyzej wymienionych autoréw analizie czynnikowej dodatkowo, poza wymiennymi
wczesniej clustreami, poddano ocenie objawy takie jak: zaburzenia funkcji uktadu
moczowo-ptciowego (Mikkelsen, Holte), zaburzenia poznawcze (Hunter) czy zwigzane

z zaburzeniami pracy serca (Abe) [1].

Ostatecznie najczgéciej uzywanym narzedziem do badania zmian w okresie
przekwitania jest skala stworzona przez J.G. Greene’a, ktorej ostateczna wersja powstata
w 1998 r. Jest to kompleksowe narzedzie do badania wtasnie tak wieloczynnikowego
i roznorodnego w kontekscie objawoéw procesu. Skala Greene’a ujmuje 21 objawow
(stwierdzen) wystepujacych podczas przekwitania, a podzielonych na trzy podgrupy. Kazdy
z objawow podlega 4-stopniowej ocenie od 0 do 3, gdzie 0 oznacza, ze dany objaw nie
wystepuje, 1 - oznacza rzadkie jego wystepowanie, 2 — czeste, a 3 - bardzo czgste. Uzyskane
warto$ci sumuje si¢ w obrebie poszczegdlnych objawow lub podgrupy i im wiecej punktow
uzyska kobieta po udzieleniu odpowiedzi na kazde ze stwierdzen tym okres klimakterium jest

bardziej prawdopodobny, a objawy tego okresu, co za tym idzie, sg bardziej nasilone [18, 106]

W skali klimakterium Greene’a 20 objawow okresu przekwitania mozna,
jak wspomniano wcze$niej, podzieli¢ na trzy grupy: objawy psychologiczne, somatyczne
1 naczynioruchowe. Oddzielnym pytaniem, oznaczonym numerem 21 jest to o utrate
zainteresowanie wspotzyciem. W pierwszej podgrupie znajduje si¢ 11 objawow dotyczacych
zmian w sferze psychicznej, ktore dodatkowo podzielone s3 te, gdzie podlozem zmian moze
by¢ wzmozony lek (m. in. szybsze lub silniejsze bicie serca, uczucie napigcia
lub zdenerwowania, bezsenno$¢, pobudliwo$¢, napady paniki oraz trudnosci z koncentracja)
lub obnizony nastr6j (np. uczucie zmeczenie lub braku energii, utrata zainteresowania
wiekszoscig rzeczy, poczucie braku szczescia lub depresja, placzliwosé, drazliwosc¢). Grupa
czynnikOw somatycznych obejmuje nastgpujace objawy: uczucie wzmozonego ci$nienia
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w obrebie glowy lub calego ciata, uczucie drgtwienia i mrowienia okreslonych czesci ciata,

bole gtowy, bole migsniowe i stawowe, zaburzenia czucia w obrebie rak lub stop, trudnosci

w oddychaniu. Do grupy czynnikéw naczynioruchowych zalicza si¢ dwa objawy: uczucie

zaczerwienienia i gorgca oraz potliwo$¢ w czasie nocy. Graficznie skale menopauzy Greene’a

prz

edstawia ponizsza tabela 3.

Tabela 3. Skala klimakterium Green’a [1]

Objaw

. Szybsze lub silniejsze bicie serca

. Uczucie napigcia lub zdenerwowania

. Bezsennos¢

. Pobudliwos¢

. Napady paniki

. Trudnosci z koncentracja

. Uczucie zmeczenia lub raku energii

. Utrata zainteresowania wigkszoS$cia rzeczy

O| 0| | O O K| W| N

. Poczucie braku szczgscia lub depresja

—_
o

. Placzliwo$é

—
—_—

. Drazliwos¢

—_
N

. Ostabienie i zawroty gtowy

—_
W

. Uczucie wzmozonego ci$nienia w obrebie glowy lub catego ciata

[
N

. Uczucie dretwienia i mrowienia okre§lonych czesci ciata

—_
(9,1

. Bole glowy

—_
(o)

. Bole migéniowe i stawowe

[EN
~

. Zaburzenia czucie w obrebie rak lub stop

—_
o0

. Trudno$ci w oddychaniu

—_
Ne)

. Uczucie zaczerwienienia i gorgca

N
(e

. Wzmozona potliwo$¢ w nocy

N
—

. Utrata zainteresowania wspotzyciem
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2. Psychologiczna ocena kobiety w menopauzie. Problem samobojstwa.

Jednym z istotnych elementow okresu menopauzy sg pojawiajgce si¢ zaburzenia
nastroju. Ma to odzwierciedlenie takze w skali klimakterium Greene’a, ktora wymienia i pyta
o takie objawy jak: utrate zainteresowania wigkszoscia rzeczy czy poczucie braku szczescia
lub depresje, niepokoéj lub lek. Zachodzgce w organizmie kobiety zmiany hormonalne
oraz zmiany nastroju mogg by¢ przyczyng silnego stresu, z ktorym z czasem trudno sobie
poradzi¢. Na stany obnizonego nastroju mogg takze wptywac napigcia zwigzane z trudnosciami
w codziennym funkcjonowaniu oraz sytuacjg rodzinng, finansowa lub zawodowa.
Nieumieje¢tnos¢ radzenia sobie z trudnymi sytuacjami oraz stresem moze niekiedy popychac
kobiety w strong¢ zachowan autodestrukcyjnych, w tym prob samobdjczych. Chcac
w codziennej praktyce zweryfikowac i poglebi¢ diagnostyke w kierunku zaburzen nastroju
u kobiety w okresie okotomenopauzalnym mozemy postuzy¢é réznymi testami

psychologicznymi, ktore potwierdzg lub wyklucza obecnos¢ zaburzen nastroju [107, 108].

Jednym z nich moze by¢ test mini-COPE (ang. to cope — poradzi¢ sobie, sprostac), ktory
bada strategie (sposoby) radzenia sobie ze stresem. Ocenia on takze typowe sposoby
reagowania i odczuwania w stanie silnego stresu. Po raz pierwszy test ten zostal wprowadzony
do praktyki przez S.C. Carvera i wspolpracownikow. Przedrostek ,,mini” odnosi si¢
do skroconej wersji testu, ktora latwiej jest zastosowaé w pracy z chorymi lub osobami
z problemami zdrowotnymi. Oryginalnie test COPE zawieral 60 stwierdzen, a udzielenie
odpowiedzi na wszystkie z nich zabieralo duzo czasu. Nie tracac nic z rzetelnoSci
1 wiarygodnosci testu przygotowano jego krotsza wersje, czyli wilasnie test mini-COPE.
Wybrano te twierdzenia, ktore byly najbardziej zrozumiale i posiadaty najwyzsza warto$§¢
psychometryczng. Test zawiera 28 stwierdzen grupujacych si¢ w 14 strategii radzenia sobie
ze stresem (odpowiedzi analizuje si¢ dobierajac pytania w pary po dwa twierdzenia w kazde;j

strategii), a czas jego uzupehienia szacuje si¢ na okoto 10 minut [19].

Analizujac poszczegolne strategie radzenia sobie ze stresem mozna podzieli¢ ja na kilka
glownych, np. strategic aktywnego radzenia sobie, strategi¢ bezradno$ci, strategi¢
poszukiwania wsparcia oraz strategi¢ zachowan unikowych. Kazda z nich ma natomiast
rozwinigcie i podje okreslone typowe zachowania. Pierwsza z nich, strategia aktywnego
radzenia sobie nakierowana jest na dziatanie, co wyraza¢ si¢ moze wlasnie poprzez

podejmowanie okreslonych decyzji i dziatan, ktore rozwiazg dany problem (aktywne radzenie
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sobie). Mozemy takze planowa¢ dzialania majgce rozwigzaé okreSlony problem
lub pozytywnie przewartosciowaé dang sytuacje tak, aby spojrze¢ na nig z innej perspektywy
i znalez¢ choc¢by najmniejsze pozytywy w sytuacji ogolnie rozumianej jak kryzys. Kolejna
strategia, czyli bezradno$¢ jest jakby odwrotnoscig poprzedniej. W sytuacji stresowej unikamy
konfrontacji z nig i nie szukamy konstruktywnych rozwigzah oraz zaprzestajemy dziatan dla
osiagnigcia celu. Ponadto obwiniamy siebie o catg sytuacj¢ i krytykujemy siebie badz staramy
si¢ 0 niej zapomnie¢ poprzez zazywanie substancji psychoaktywnych. W kolejnej strategii,
poszukiwania wsparcia, znOw jestesmy nastawienia na aktywno$¢ i dziatanie. Poszukujemy
wsparcia emocjonalnego, czyli osob ktore rozumiejac naszg sytuacje beda wspotbrzmiaty
z nami, dodadza otuchy i wzbudza w nas pozytywne emocje, co przetozy¢ si¢ moze na
konkretne nasze dziatania. Poszukujemy takze wsparcia instrumentalnego, czyli porad oraz
pewnych pozytywnych okoliczno$ci lub narzedzi oraz pomocy ze strony instytucji, dzieki
ktorym poradzimy sobie z sytuacja kryzysowa 1 towarzyszacym jej stresem. Jeszcze jedna
strategia sg zachowania unikowe. Tutaj zné6w nie koncentrujemy si¢ na rozwigzaniu problemu
i nie konfrontujemy z nim, ale zajmujemy si¢ czym$ innym, aby nie mysle¢ o biezacym
problemie. Mozemy réwniez zaprzecza¢ lub nie akceptowaé faktu zaistnienia danej sytuacji
oraz ujawnia¢ jedynie negatywne emocje (wytladowanie). Osobnymi strategiami jest zwrot
ku religii, polegajacy na poszukiwaniu ukojenia w modlitwie lub medytacji. Jeszcze jedng jest
akceptacja, czyli przyjecie do wiadomosci faktu zaistnienia danej trudnej sytuacji oraz uczenia
si¢ jak poradzi¢ sobie i jak z nig zy¢. Ostatnig strategig jest poczucie humoru, czyli zartowanie

i traktowanie danej sytuacji jako zabawy.

Przedstawione strategie mozna jeszcze inaczej podzielic, a mianowicie na te,
ktore koncentrujg si¢ na emocjach (Poszukiwanie wsparcia emocjonalnego, Zwrot ku religii
lub Zaprzeczanie) oraz na te, ktore koncentruja si¢ na problemie (Aktywne radzenie sobie,
Planowanie lub Poszukiwanie wsparcia instrumentalnego). Przyjmuje si¢, ze niektore
z wymienionych wyzej strategii sg mniej skuteczne, ale jednoczesnie bardzo uzyteczne,
np. Wytadowanie, Zajmowanie sie czyms innym, Zaprzestanie dziatan, Zazywanie substancji
psychoaktywnych czy Poczucie humoru. Ogdlnie mozna przyjac, ze w sytuacji mniejszego
odczuwania stresu nakierowani jesteSmy bardziej na dzialanie. Gdy jednak stres przybiera
na sile przewazaja zachowania unikowe. Wszystkie rodzaje strategii badane testem mini-COPE

przedstawia tabela 4 na nastgpne;j stronie [19].
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Tabela 4. Strategie radzenia sobie ze stresem wg mini-COPE [19]

Strategia

Nazwa skali

Aktywne radzenie

(podejmowanie dziatan zmierzajgcych do poprawy sytuacji)

Aktywnego radzenia Planowanie
sobie D . . .
(zastanawianie si¢ i planowanie tego, co nalezy zrobic)
Pozytywne przewarto$ciowanie
(spostrzeganie sytuacji w bardziej pozytywnym $wietle)
Zazywanie substancji psychoaktywnych
(zazywanie $rodkow dla ztagodzenia przykrych emocji)
Bezradnos¢

Zaprzestanie dziatan

(rezygnacja z podejmowania wysitkow dla osiagnigcia celu)

Obwinianie siebie

(krytykowanie siebie i obwinianie za to, co si¢ stato)

Poszukiwanie

wsparcia

Emocjonalnego

(szukanie otuchy, zrozumienia i wsparcia od innych os6b)

Instrumentalnego

(szukanie i otrzymywanie porady i pomocy od instytucji)

Zachowania unikowe

Zajmowanie si¢ czyms$ innym

(zajmowanie si¢ innymi czynno$ciami, aby nie mysle¢ o zdarzeniu)

Zaprzeczanie

(odrzucanie faktu zaistnienia sytuacji)

Wyladowanie

(ujawnianie negatywnych emocji)

Zwrot ku religii

Modlenie sie, medytowanie celem znalezienia ukojenia

Akceptacja

Przyjecie zaistniatej sytuacji i uczenie si¢ jak z nig zy¢

Poczucie humoru

Zartowanie i traktowanie sytuacji jak zabawy
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Z pojeciem stresu $cisle taczy sie typ osobowosci opisywany jako osobowos$¢ stresowa,

ktora oznaczana jako typ D (ang. distressed — nieszcz¢sliwy, zaklopotany) [21].

Pojecie osobowosci typu D po raz pierwszy zostalo wprowadzone do psychologii
przez Johana Denoletta z Uniwersytetu w Tilburgu w 1995 r. Poczatkowo osobowos¢ typu D
byla uwazana jako czynnik ryzyka choroéb sercowo-naczyniowych, a takze ich progresji

i zwigzanej z tym $miertelnosci [21] .

Na typ osobowosci D skladajga si¢ dwie wzglednie stale cechy opisywane
jako negatywna emocjonalno$¢ 1 hamowanie spoleczne. Pierwsza z nich, czyli negatywna
emocjonalno$¢, charakteryzuje si¢ silnym przezywaniem negatywnych emocji takich jak:
gniew, zlo$¢, irytacja, lgk, obwinianie si¢ czy pesymizm. Natomiast hamowanie spoteczne
to $wiadome nie wyrazanie negatywnych emocji z obawy przed reakcja otoczenia,
np. odrzuceniem lub dezaprobatg. Osobowosci typu D nie nawigzuja gltebokich wigzi z innymi
ludzmi, maja takze niska satysfakcj¢ z wtasnego zycia. W konfrontacji z innymi ludzmi osoba
typu D odczuwa wstyd i1 zmieszanie, taktuje inne osoby jako zagrozenie. Stad, takie osoby
czgsciej moga prezentowac zachowania unikowe, si¢gac po leki uspokajajace albo podejmowac
dziatania autodestrukcyjne. Osobowos$¢ typu D przejawia jeszcze inne dwie state cechy:
neurotyzm i introwersj¢. Neurotyzm, mimo ze jest pojgciem szerszym niz sama negatywna
emocjonalno$¢, to Scisle wigze si¢ z nig 1 polega wlasnie na silnym doswiadczaniu leku,
napigcia emocjonalnego, katastroficznego widzenia $wiata oraz traktowaniu réznych zdarzen
zyciowych jako szkodliwych, a takze zamartwianiu si¢ 1 zalamywaniu, niskiej samoocenie
i silnym poczuciu winy. Natomiast drugi wymiar osobowosci typu D, czyli introwersja jest
bardzo podobna do hamowania spotecznego. Cechg wspolng jest tutaj unikanie kontaktow
z innymi ludzmi, izolowanie si¢, nie§miato$¢ oraz stabe (lub brak) wyrazanie emocji. Osoby
takie nie poszukuja wsparcia spolecznego, maja niska samoocen¢ i trudno im mowié
o wlasnych problemach. Podsumowujac, mozna powiedzie¢, ze osobowos¢ typu D jest zblizona

do neurotycznej introwersji [21].

Sam model funkcjonowania osobowosci typu D polega na tym, Ze silne przezywanie
negatywnych emocji wptywa na procesy poznawcze i z gory zaklada sig, ze otoczenie oraz inni
ludzie stanowig dla nas zagrozenie, co zwrotnie nasila jeszcze bardziej negatywne emocje jak:
Igk, strach, nieufno$¢, obawa czy wrogo$¢. Z drugiej strony, samo przezywanie negatywnych

emocji oraz nie wyrazanie ich ma na dang osobe rdéwniez znaczacy wplyw.
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Samo doswiadczanie negatywnych emocji nasila lek przed ich wyrazaniem, a co za tym idzie
poczucie izolacji. To z kolei poteguje stres i inne zwigzane z nim emocje. Wszystko to prowadzi
do zmian wegetatywno-somatycznych, np. wzrostu cisnienia te¢tniczego, wigkszego wyrzutu
kortyzolu, a w konsekwencji do chorob, zwlaszcza ukladu sercowo-naczyniowego.
Warto wreszcie podkresli¢, ze to przede wszystkim trudnosci w wyrazaniu emocji, a nie tylko
ich przezywanie, podnosi poziom stresu, a przez to wplywa na powstanie réznych chorob
somatycznych. Oczywiscie, do ich rozwoju przyczynia si¢ takze podejmowanie wielu
niekorzystnych zachowan, jak palenie papierosdOw, objadanie si¢, naduzywanie alkoholu,

lekéw nasennych czy narkotycznych, ktore majg obnizy¢ napigcie emocjonalne [21].

Testem psychologicznym do badania osobowosci typu D jest test DS-14. Polskg wersje
testu DS-14 zaproponowano w 2004 r. i oparto ja na tescie DS-16 zaproponowanym w 1998 r.
przez Johana Denolleta. Sktada si¢ on z 14 stwierdzen, z ktorych 7 odnosi si¢ do negatywnej
emocjonalno$ci, a 7 do hamowanie spotecznego. Kazde ze stwierdzen oceniane jest w skali
5-punkotwoej, a wykonanie testu zajmuje okoto 5 minut. Test przeznaczony jest do badania

0s6b dorostych, zdrowych jak i1 chorych [21].

Oprocz wyzej wymienionych testow s roéwniez takie, ktore skupiajg si¢
na pozytywnych elementach i badaja zadowolenie z wlasnego zycia. Jednym z nich jest skala
satysfakcji z zycia, czyli SWLS (ang. Scale With Life Satisfaction) zaproponowana

przez E. Dienera i wsp. [20].

Powszechnie wiadomo, Ze dobre samopoczucie jest integralnym elementem zdrowia,
ktore z kolei definiowane jest przez WHO jako dobrostan fizyczny, psychiczny i1 spoteczny.
Niekiedy dobre samopoczucie jest utozsamiane wprost ze zdrowiem. Na stan dobrego
samopoczucia, jak podajg Pavot i Diener, sktadajg si¢ trzy elementy: poziom satysfakcji z zycia,
obecno$¢ pozytywnych uczu¢ i brak uczu¢ negatywnych. Oceniajac wlasng satysfakcje z zycia
dokonujemy jej poprzez zestawienie naszej aktualnej sytuacji z wyznaczonymi dla siebie
standardami lub celami. Jesli wynik takiego poréwnania jest dobry, a zatem nasza obecna
sytuacja zyciowa jest bliska naszym wyobrazeniom pojawia si¢ wtasnie uczucie satysfakcji.
Analogicznie, gdy oba wymiary rozmijaja si¢ czujemy si¢ zle. Pozostale elementy,
czyli pozytywny i negatywny afekt, to odpowiednio obecno$¢ i odczuwanie przyjemnych
emocji, np. rado$¢, spetnienie, osiggnigcie celu oraz nie wystgpowanie i unikanie przykrych
emocji, jak np. porazka, przegrana lub kleska. Poczatkowo test SWLS sktadat si¢
z 48 twierdzen, ktére w trakcie kolejnych adaptacji eliminowano z powodu podobienstw
znaczeniowych. Ostatecznie test zawiera pi¢¢ pytan ocenianych w siedmiostopniowej skali,
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a czas na udzielenie odpowiedzi na nie zabiera okoto 2 minut. Im wyzszy wynik uzyskujemy
w teScie (maksymalnie 35 punktéw) tym wyzsza jest nasza satysfakcja z zycia,

czyli zadowolenia w wlasnych osiagnie¢ oraz warunkéw w jakich zyjemy [20].

Do silnych negatywnych emocji oprocz stresu nalezy takze lgk. Jest stan wzmozonego
napigcia zwigzany z poczuciem nadchodzacego z otoczenia lub wnetrza organizmu
niebezpieczenstwa. Czesto objawia si¢ jako wzmozone napigcie, poczucie zagrozenia
lub niepokdj. Od strachu odroznia go to, ze jest emocja niezwigzang z bezposrednim realnym
niebezpieczenstwem lub juz obecnym bélem. Z uwagi na swoja duzg zmienno$¢ trudno jest
go zmierzy¢ i opisac. Jednym z przydatnych narzgdzi jest test STAI (ang. State-Trait Anxiety
Inventory) zaproponowanym przez Charlesa Spilbergera. Test ten sklada si¢ z dwoch czesci:
X-11i X-2. Cz¢$¢ X-1 bada Igk jako stan, natomiast X-2 jako ceche [22].

Nalezy tutaj dokona¢ wyjasnienia tych dwoch wymiaréw. Lek jako stan rozumiany jest
jako chwilowa emocja uwarunkowana sytuacyjnie (stan, ang. state) w odroznieniu od trwatej
cechy osobowosci, wyrazajacej si¢ ciagglym poczuciem niebezpieczenstwa 1 zagrozenia
ze $wiata zewnetrznego lub wewnetrznego (cecha, ang. trait). Samo rozréznienie miedzy
stanem a cechg wprowadzone zostalo do psychologii juz w 1958 roku przez R.B. Cattella
1 LH. Scheiera. Spilberger w swojej koncepcji lgku jako cechy rozumie wrodzong sktonnosé
do nadmiernego negatywnego reagowania na zupelnie niegrozne sytuacje lub zdarzenia
1 traktowania ich jako wielkiego zagrozenia dla danej osoby. Takie zachowania typowe s3
dla osobowosci lekowej, a jej powstanie sigga wczesnego okresu dziecinstwa 1 relacji
dziecko — rodzic, a zwlaszcza w sytuacjach karania. Natomiast Iek jako stan charakteryzuje si¢
Swiadomym 1 subiektywnym uczuciem napig¢cia i obawy, ktérym towarzyszy wzmozone
napiecie autonomicznego uktadu nerwowego. Istnieje zalezno$¢, iz osoby z wyzszym

poziomem lgku jako cechy przejawiajg wyzszy poziom leku jako stanu [22].

Sam test STAI sktada si¢ z dwoch czesci, w kazdej z nich badany odpowiada
na 20 pytan. Cze¢$¢ X-1 bada aktualny stan emocjonalny, natomiast X-2 dotyczy I¢ku
rozumianego wiasnie jako stata cecha osobowosci. Im wyzszg punktacje osiggniemy w kazde;j
z tych czgsci tym wyzszy jest poziom danego rodzaju leku. Obecnie opracowano normy jedynie
dla kilku grup (pacjenci z chorobami reumatycznymi, po przebytym zawale mig$nia sercowego,
studenci, sportowcy, wiezniowie i neurotycy). Nie ma natomiast norm dla innych badanych

grup niz wyzej wymienione [22].
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Zmiany jakie zachodzg w organizmie kobiety w czasie przekwitania, a do tego typ
osobowosci stresowej, niska satysfakcja z zycia, wysoki poziom Igki 1 wreszcie mate zdolnosci
radzenia sobie ze stresem mogg prowadzi¢ do zachowan autodestrukcyjnych,
np. prob samobodjczych. W ,,Micie Syzyfa” Albert Camus napisat: “’Jest tylko jeden problem
filozoficzny prawdziwie powazny: samobdjstwo. Odpowiedzie¢ na to fundamentalne pytanie
filozofii to orzec, czy zycie jest, czy nie jest warte trudu by je przezy¢”. WHO szacuje,

ze obecnie prawie milion oséb rocznie na §wiecie podejmuje probe samobojczag [23].

W pracy Kijanki w wsp. [24] analizujacej proby samobodjcze w Polsce w latach
2013 — 2017 okazuje si¢, ze istnieje tendencja wzrostowa (od 8575 w roku 2013 do 11 139
w roku 2017), a zamykajaca si¢ taczng liczbg 49 755 przypadkéw i jest to zdecydowanie
wieksza liczba niz os6b gingcych w wypadkach komunikacyjnych, o ktérych wielokrotnie
styszymy w mediach. Ponadto, wskaznik samobdjstw w Polsce w roku 1990 wynosit 13/100
tys., a w roku 2014 juz 15,6/100 tys. W tej grupie me¢zczyzni stanowili 79% wszystkich
poszkodowanych, kobiety natomiast 21%. Wielkopolska ma dos$¢ niski ostek prob
samobojczych (5,85% wszystkich w Polsce; najwyzszy wojewodztwo $laskie 14,5%,
a najnizszy wojewodztwo opolskie 2,3%). Analizujac préby samobdjcze z uwagi na sposob
ich popetlnienia wynika z tego, ze mezczyzni najczesciej wybieraja radykalne metody,
jak powieszenie, rzucenie si¢ z wysokosci lub pod pociag, uzycie broni palnej i s3 wyrazem
dziatan catkowicie i gleboko autodestrukcyjnych. Kobiety natomiast, srednio dwa razy czesciej
niz mezczyzni, wybieraja Sposoby mniej radykalne, jak np. zazycie $rodkéw nasennych
lub innych dziatajacych na uktad nerwowy, a proby samobdjcze w ich przypadku to czesto
wotanie o pomoc. Oczywiscie, nie wszystkie proby targnigcia si¢ na zycie konczg si¢ zgonem.
Szacuje sie, ze odsetek samobojstw dokonanych wynosi 57,5 % (28 635 zgondw), pozostate
to usitowania samobojstwa. Skuteczno$¢ prob samobdjczych rosnie takze wraz z wiekiem,
gdyz stajg si¢ ona bardziej przemyslane niz podejmowane impulsywnie (typowe dla 0sob

mtodszych) [24].

Majac na uwadze wszystkie powyzsze fakty racjonalnym wydaje si¢ przyjrzenie grupie
kobiet w okresie okotomenopauzalnym, ktoére podejmujg probe samobojczg i zastanowienie

czy i jak mozna temu zdarzeniu zapobiegac.
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Il. Cel pracy

Celem niniejszej pracy jest analiza czy stosowanie hormonalnej terapii zastgpczej
(HTZ) lub brak jej stosowania wplywa na poprawe nastroju kobiet w okresie
oktomenopauzalnym, czestotliwo$¢ wystgpowania depresji oraz czgstotliwos¢ ostrych zatrué

w celach samobojczych poprzez naduzycie lekow.

Kolejnym celem pracy jest analiza czy obcigzony rodzinny wywiad chorobowy,
rozumiany jako rozpoznanie depresji i innych chordb psychicznych u czlonkéw najblizszej
rodziny, koreluje z czestoscig podjecia proby samobodjczej wsrod badanej grupy kobiet

oraz wystgpieniem depresji.

Jeszcze jednym celem bylo przeanalizowanie jakie formy psychoterapii s3 najbardziej

skuteczne u kobiet z depresja w badanej grupie.
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I11. Materialy i metody

W niniejszej pracy badaniem objeto grupe 100 kobiet w wieku od 45 do 55 lat, ktére
w latach 2015 — 2019 byty pacjentkami Oddzialu Toksykologii im. Dr Wandy Blenskiej
Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei z Osrodkiem Informacji Toksykologicznej
w Poznaniu. Wszystkie pacjentki przyjete byly do oddzialu w trybie ostrodyzurowym
po wczesniejszym naduzyciu lekow i/lub alkoholu, co byto wyrazem podjetej przez nie proby
samobdjczej. Zadna z tych prob nie zakonczyla sie zgonem. Kazda z pacjentek w trakcie
hospitalizacji byta badana przez psychiatre i psychologa. Wszystkie pacjentki w stanie ogdlnym
dobrym zostaly wypisane z oddzialu do domu lub wymagaty dalszego leczenia stacjonarnego

w warunkach szpitala psychiatrycznego.

Podczas hospitalizacji kazda ze 100 pacjentek dobrowolnie wypetniata przygotowana
ankiete, ktora zyskata aprobate Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu (uchwata nr 344/15 z dnia 9 kwietnia 2015 r.). Zgoda pacjentki
na badanie byla potwierdzona wiasnorecznym podpisem. Przed przystapieniem
do jej wypekienia pacjentki zostaly poinformowane o poufnosci badania oraz mozliwos$ci
w kazdej chwili odstgpienia od niego. Kryterium wiaczenia pacjentki do badania byl wiek
migdzy 45 a 55 lat oraz samobdjcze naduzycie lekow bedace powodem przyjecia do szpitala.
Kryterium wylaczenia byl brak zgody, ktory najczes$ciej] motywowany byt poczuciem wstydu
1 zazenowania zaistniatg probg samobdjcza, a takze blokadg w moéwieniu o przekwitaniu
1 problemami zwigzanymi z tym okresem w zyciu kobiety. Czgs¢ kobiet twierdzila,
ze nie do$wiadcza objawow klimakterium, stad bezcelowe dla nich byl udziat w niniejszym
badaniu. Kilka kobiet poczatkowo wyrazita che¢ wzigcia udziatu w badaniu jednak pozostawity

ankiete niewypetniong i opuscity szpital.

Sama ankieta skladala si¢ z trzech cze$ci. Cze$¢ pierwsza, nazwana medyczng,
zawierala skal¢ menopauzy Greene’a oraz pytania 0 stosowanie HTZ, dotychczasowy wywiad
dotyczacy choréb somatycznych 1 psychicznych, wczesniejszych prob samobojczych
oraz leczenia psychiatrycznego (jesli takowe byto). W drugiej czgsci, tzw. metryczce,
znajdowaty si¢ dane dotyczace wieku, miejsca zamieszkania, stanu cywilnego oraz zrodla
dochodéw. Na ostatnig trzecig cze$¢, psychologiczng, sktadaly si¢ cztery odrgbne testy:

test mini-COPE, czyli ,,Inwentarz do pomiaru radzenia sobie ze stresem”, bedacy skrocona
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wersjg testu COPE (ang. Coping orientations to problem experienced), test DS — 14
(,,Skala do pomiaru osobowosci typu D”), test oceniajacy satysfakcje z zycia (SWLS, ang.
Satisfaction With Life Scale) oraz test STAI (,,Inwentarz stanu i cechy Ieku”, ang. State-Trait
Anxiety Inventory).

Jak wczesniej wspomniano, pierwsza medyczna sktadowa ankiety w poczatkowej
czesci zwierata skalg menopauzy Greene’a, ktora to skala powstata w 1998 r. 1 od tego czasu
stuzy do oceny nasilenia objawow w trakcie procesu Klimakterium [1]. Zbudowana jest
ona z 21 stwierdzen wymieniajacych okreslony objaw klimakterium badz stan emocjonalny
zwigzany z nim. Wszystkie z 21 stwierdzen skali menopauzy Greene’a podzielone ponadto
sa na trzy grupy (ang. clusters): psychologiczng, somatyczng i naczynioruchowa. Pierwsza
z nich, psychologiczna, koncentruje si¢ na wystgpowanie okreslonych emocji i zmian
zachowania, m.in. zdenerwowania, bezsennosci, lgku czy paniki, ptaczliwos$ci lub drazliwosci.
Tworza ja pytania od 1 do 11, ktore jeszcze wewnatrz tej grupy podzielone s3 na dwie
podgrupy. Objawy opisywane stwierdzeniami od 1 do 6 sg wynikiem nasilonych zaburzen
Igkowych, a od 7 do 11 zaburzen nastroju (depresyjnych) w czasie klimakterium. Kolejne
pytania, od 12 do 18, odnoszg si¢ do objawow somatycznych klimakterium, np. zawrotéw
glowy, bolow glowy, bolow migsniowo-stawowych czy trudnosci w oddychaniu. Kolejne dwa
pytania, 19 i 20, dotycza wystgpowania objawdw naczynioruchowych, wyrazajacych si¢
uczuciem zaczerwienienia twarzy i uczuciem gorgca czy wzmozong potliwo$cig W nocy.
Ostatnie 21. pytanie dotyczy utraty zainteresowania wspotzyciem. Kazde z wszystkich 21
stwierdzen oceniane jest pod wzgledem intensywnosci ich wystgpowania. Badana kobieta
udziela odpowiedzi w 4-stopniowej skali, gdzie: 0 — uznaje si¢, ze dany objaw nie wystepuje,
1- wystepuje rzadko, 2- wystepuje czesto, a 3 — wystepuje bardzo czesto. Kazda zatem
odpowiedZ moze wynosi¢ minimum 0 i odpowiednio maksimum 3 punkty. Otrzymane wyniki
osobno dla kazdego z 21 stwierdzen jak i grup sumuje si¢ i dzieli przez ilo$¢ uczestniczek
badania (w niniejszym 100 kobiet). W dalszej medycznej czgsci ankiety po skali menopauzy
Greene’a zawarte byly pytania o wczesniejszy wywiad chorobowy dotyczacy chorob
somatycznych, a takze psychicznych wystepujacych w rodzinie, dotychczasowych form
leczenia psychiatrycznego (ambulatoryjnie w poradni zdrowia psychicznego lub stacjonarnie
w szpitalu psychiatrycznym) oraz wsparcia psychologicznego (psychoterapia indywidualna,
grupowa lub obie formy), a takze podejmowanych wczes$niej prob samobojczych. Znalazly sie
tam takze pytania o stosowanie hormonalnej terapii zast¢pczej (HTZ) oraz ocen¢ poprawy

samopoczucia w przypadku jej wiaczenia.
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Druga cz¢$¢, zwana metryka, zawierata informacje demograficzne takie jak: wiek,

stan cywilny, zroédto utrzymania oraz miejsce zamieszkania.

W ostatniej trzeciej czesci ankiety, psychologicznej, pacjentki rozwigzywaty cztery
roézne testy. Pierwszym z nich byl test byt test mini-COPE, czyli ,Inwentarz do pomiaru
radzenia sobie ze stresem”, bedacy skrocong wersja testu COPE (ang. Coping orientations
to problem experienced), ktory stuzy ocenie sposobéw radzenia sobie ze stresem i odczuwania
danej osoby w sytuacjach silnego stresu. Skrécenie testu COPE z 60 pozycji do 28
(mini-COPE) nie umniejszyto wiarygodnosci testu, pozostawiajgc twierdzenia o najwyzszym
tadunku czynnikowym i najbardziej zrozumialych dla badanego. Jednoczesnie skrocito czas
wykonania testu, co jest korzystne w badaniu 0s6b chorych lub podejrzewanych o problemy
zdrowotne. Wszystkie 28 twierdzenia tworzg 14 strategii radzenia sobie ze stresem
(po 2 twierdzenia do kazdej strategii). Osoba badana udziela jednej z czterech mozliwych
odpowiedzi w odniesieniu do poszczegélnych strategii, gdzie 0 oznacza ,,prawie nigdy
tak nie postepuje”, 1 — ,,rzadko tak postepuje”, 2 — ,,czesto tak postepuje”, 3 — ,,prawie zawsze
tak postepuje”. Sposoby radzenia sobie ze stresem mozna podzieli¢ na: strategie
skoncentrowane na problemie (np. aktywne radzenie sobie, planowanie lub poszukiwanie
wparcia instrumentalnego), strategie ukierunkowane na emocje (np. poszukiwanie wsparcia
emocjonalnego, zwrocenie si¢ ku religii czy zaprzeczanie) oraz strategie mniej skuteczne,
np. wyladowanie, zajmowanie si¢ czyms innym, zaprzestanie dziatan lub zazywanie substancji

psychoaktywnych.

Drugim testem byt test nazywany DS - 14 (,,Skala do pomiaru osobowosci typu D”),
ktory stuzy okresleniu czy dana osoba prezentuje typ osobowosci D, czyli osobowos$¢ stresowa
(and. distressed personality). W trakcie testu badamy dwa obszary osobowos$ci typu D
opisywane jako negatywna emocjonalno$¢ i hamowanie spoteczne. Pierwszy z nich,
czyli negatywna emocjonalno$¢ rozumie si¢ jako sklonno$¢ danej osoby do silnego
przezywania takich emocji jak lek, gniew, irytacja lub wrogos¢. Natomiast drugi, hamowanie
spoteczne wigzace si¢ ze sklonnoscia do powstrzymywania si¢ od wyrazania negatywnych
emocji i zachowan zgodnych z tymi emocjami. Caty test sktada si¢ z 14 pytan po 7 na oba
wymiary, a odpowiedzi udziela si¢ w 5-stopniowe;j skali, gdzie 0 oznacza twierdzenie falszywe,
1 — raczej falszywe, 2 — trudno o powiedzie¢, 3 — raczej prawdziwe, 4 — prawdziwe. Chcac
rozpoznac¢ osobowos$¢ stresowa typu D badana osoba musi uzyska¢ 0sobno w obu wymiarach

10 1 wigcej punktow.
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Trzecim testem byt test oceniajacy satysfakcje¢ z zycia (SWLS, ang. Satisfaction With
Life Scale). Bada on ogo6lne zadowolenie i satysfakcje z zycia, na ktore sktadajg si¢ obecnosc¢
pozytywnych i brak negatywnych uczu¢. Jest to prosty i szybki do wykonania test,
bowiem sktada si¢ z 5 twierdzen, a odpowiedzi udziela si¢ w 7-stopniowej skali, gdzie badany
zaznacza 1 —,, zupelne si¢ nie zgadzam”, 2 — ,,nie zgadzam si¢”, 3 — ,,raczej nie zgadzam si¢”,
4 - ani si¢ zgadzam ani si¢ nie zgadzam”, 5 — ,raczej si¢ zgadzam”, 6 — ,,zgadzam si¢”,
7 — ,,calkowicie zgadzam si¢”. Otrzymany wynik surowy przektada si¢ na steny, gdzie steny

od 1 do 4 oznaczajg niskie zadowolenie z zycia, 5-6 $rednie, a 7-10 wysokie.

Ostatnim, czwartym z testow byl test_ STAI (,Inwentarz stanu i cechy leku”,
ang. State-Trait Anxiety Inventory), ktory jest narzedziem stuzacym do badania Igku. Test
sktada si¢ z dwoch podskal, ktore oceniaja Iek jako statg ceche charakteru (lub osobowosci,
sktadowa X-1) oraz jako przejsciowy, uwarunkowany sytuacyjnie stan (sktadowa X-2).
W kazdej ze sktadowych badany odpowiada na 20 twierdzen odnoszacych si¢ do okreslonych
negatywnych 1 pozytywnych emocji, np. zalu, zdenerwowania, przygngbienia, niepokoju
lub poczucia szczescia, bezpieczenstwa, spokoju czy pewnosci siebie. Odpowiedzi udziela
od 1 do 4 punktow, gdzie 1 oznacza, ze dana emocja nie wystepuje prawie nigdy, 2 — czasem,
3 — czesto, 4 — prawie zawsze. Uzyskane odpowiedzi dla kazdej czgsci kwestionariusza moga
zawiera¢ si¢ w przedziale do 20 do 80 punktdéw, a im wartosci te sg wyzsze tym wyzszy jest
poziom leku jako stanu i jako cechy. Otrzymanym wynikom surowe, jak w poprzednim tescie,

odpowiada skala stenowa (od 1 do 10).
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IV. Wyniki

Analizujac 100 badan ankietowych uzupetionych przez pacjentki otrzymano wyniki,

ktore zostang omdwione ponize;j.

Warto zacza¢ ich omawianie od przedstawienia sytuacji, w jakiej pacjentki trafialty do
Oddzialu Toksykologii Szpitala Miejskiego im. Franciszka Raszei w Poznaniu. Kazda
z pacjentek przyjeta byta w trybie ostrodyzurowym po samobdjczym naduzyciu leku lub lekow,
bardzo czgsto w polaczeniu z alkoholem. Po okresie leczenia toksykologicznego, polegajacym
na minimalizowaniu skutkoéw zatrucia kazda z kobiet odbyla rozmowg z psychiatrg
i z psychologiem. Miala ona na celu okre$lnie problemu lezacego u podtoza naduzycia lekow
oraz biezacego stanu psychicznego pacjentki i podjeciu decyzji co do dalszego postepowania,
ktére polegato albo na wypisie do domu 1 skierowaniu do dalszego leczenia ambulatoryjnego

albo bezposrednio po pobycie w oddziale toksykologii do szpitala psychiatrycznego.

Analizujgc dane demograficzna moze powiedzieé, ze statystyczna kobieta bioraca
udzial w badaniu ma $rednio 49,5 lat i jest mezatka (55% pacjentek). Wyksztatcenie ma
najczesciej zawodowe (40% pacjentek) 1 jest osoba czynng zawodowo, pracujaca (52%
pacjentek). Najcze$ciej mieszka na wsi (37%), ale jednocze$nie niewiele mniej kobiet
zamieszkuje duze obszary miejskie powyzej 500 tysiecy mieszkancow (30% pacjentek,
wigkszo$¢ z nich to mieszkanki Poznania). Charakterystyke calej grupy badanej przedstawia

tabela 5 na stronie 38.

W pierwszej medycznej czgsci ankiety pacjentki odpowiadaty na 21 pytania sktadajace
si¢ na skale menopauzy Greene’a. Jak wspomniano wczesniej, otrzymane wyniki osobno
dla kazdego z 21 stwierdzen sumuje si¢ i dzieli przez ilo$¢ uczestniczek badania, a warto$¢
liczbowa mowi o nat¢zeniu danego objawu lub stanu emocjonalnego. Zatem, im wyzszy wynik
otrzymany dla danego stwierdzenia tym czeSciej wystepuje on w badanej grupie. W niniejszej
grupie do najczgsciej wystepujacych nalezaly (w  kolejno$ci): uczucie napigcia
lub zdenerwowania, drazliwos¢, bezsennos¢ i uczucie zmeczenia lub braku energii. Wyniki
dotyczace wszystkich stwierdzeh z wypelnionych ankiet skali menopauzy Greene’a

przedstawia ponizsza tabela 6 na stronie 39.
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Tab. 5 Charakterystyka badanej grupy kobiet

zmienna cecha liczba bezwzgledna % grupy
panna 5 5
mezatka 55 55
. rozwiedziona 10 10
stan cywilny
rozwiedziona w nowym zwiazku 25 25
wdowa 5 5
podstawowe 8 8
wyksztatcenie zawodowe 40 40
Srednie 34 34
wyzsze 18 18
czynna zawodowo 52 52
bezrobotna 38 38
; . utrzymanie m¢za/partnera 5 5
zroédto dochodow
rencistka/emerytka 5 5
miasto >500 000 30 30
miasto 499 000-100 000 7 7
. . . miasto 99 000 — 50 000 7 7
miejsce zamieszkania
miasto 49 000 — 10 000 12 12
miasto < 10 000 7 7
wie$ 37 37
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Tab. 6 Skala menopauzy wedlug Greene’a

Lp. Objaw Wynik SD

1. Szybsze lub silniejsze bicie serca 1,61 + 0,97
2. Uczucie napiecia lub zdenerwowania 2,34 + 0,83
3. Bezsennosé 2,16 + 1,11
4. Pobudliwos¢ 2,05 + 1,04
5. Napady leku, paniki 1,35 + 1,14
6. Trudnosci z koncentracja 1,6 + 1,00
7. Uczucie zme¢czenia lub zdenerwowania 2,13 + 0,93
8. Utrata zainteresowania wigkszos$cig rzeczy 1,86 + 1,05
9. Poczucie braku szczes$cia lub depresja 2,2 + 1,01
10. | Placzliwo$é 2,09 + 1,20
11. | Drazliwos$¢ 2,29 + 0,90
12. | Ostabienie i zawroty glowy 1,43 + 0,98
13. | Uczucie wzmozonego napi¢cia w obrebie glowy lub catego ciata 1,12 + 1,04
14. | Uczucie dr¢twienia i mrowienia okreslonych czesci ciata 1,33 + 1,11
15. | Boéle glowy 1,7 + 1,08
16. | Bole migsniowe i stawowe 1,59 + 1,05
17. | Zaburzenia czucia w obrebie ragk lub stop 1,13 + 1,04
18. | Trudnosci w oddychaniu 1,15 + 0,95
19. | Uczucie zaczerwienienia i gorgca 1,82 + 1,10
20. | Potliwo$¢ w czasie nocy 2,02 + 1,64
21. | Utrata zainteresowania wspotzyciem 1,64 + 1,12
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Otrzymane wyniki mozna analizowac nie tylko oddzielnie dla poszczegdlnych objawow
menopauzy jak to przedstawia powyzsza tabela. Podobng analiz¢ mozna przeprowadzié
dla wspomnianych wczesniej grup objawow (ang. cluster): psychologicznych, somatycznych
i naczynioruchowych. Podobnie jak poprzednio wynik otrzymuje si¢ poprzez zsumowanie
srednich wynikow w obrebie danej grupy i podzielenie si¢ go przez ilos¢ uczestniczek badania
(w niniejszym badaniu 100 kobiet). Uzyskane wyniki w badaniu wtasnym dla poszczegolnych
grup objawow (stwierdzen) przedstawia ponizsza tabela 7. Wynika z niej, ze objawy
psychologiczne menopauzy byty najczgsciej odczuwanymi (a przez to byly taktowane
jako najbardziej ucigzliwe) przez pacjentki w porOwnaniu z somatycznymi i

naczynioruchowymi.

Tab. 7 Wyniki skali menopauzy Greene’a w odniesieniu do poszczegoélnych grup

objawow (clusters)

Grupa/czynniki Wynik SD

psychologiczne 2,35 + 2,73
somatyczne 1,46 + 1,11

naczynioruchowe 1,90 + 1,00

Po udzieleniu odpowiedzi na wszystkie pytania skali menopauzy Greene’a maksymalny
wynik jaki mozemy otrzyma¢ w badaniu to 63 punkty, co oznacza, ze wszystkie objawy
we wszystkich grupach sg bardzo silnie wyrazone i odczuwane. W niniejszym badaniu $redni
wynik z catej ankiety uzyskany dla 100 badanych kobiet po zsumowaniu wynikow
dla wszystkich stwierdzen to warto$¢ 36+12,19. Przyjmuje si¢, ze kobiety doswiadczajace
objawéw klimakterium o matym natezeniu uzyskuja od 0 do 24 punktow w skali Greene’a,
0 umiarkowanym od 25 do 48, a o duzym nate¢zeniu od 49 do 63. W niniejszym badaniu

dokonano rowniez takiego podzialu, a otrzymane wyniki przedstawiono w tabeli 8 na str. 41.
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Tab. 8 Podzial na grupy w zaleznos$ci od intensywnos$ci objawoéw menopauzy mierzonych skala

menopauzy Greene’a

Nasilenie objawow Liczba punktow Liczba kobiet [%] dla n=100
male 0-24 17 17
umiarkowane 25-48 73 73
duze 49-63 10 10
W dalszej kolejnosci  analizowano  zalezno$¢  pomigdzy  stosowaniem

lub nie hormonalnej terapii zastgpczej (HTZ) a poprawa samopoczucia i nastroju u kobiet,
wplywem na rozpoznanie depresji oraz zmniejszeniem epizodow samobdjczego naduzycia
lekéw. Zanim przedstawione zostang szczegdtowe wyniki badania nalezy powiedzie¢, ze grupa
kobiet stosujacych HTZ byla niezwykle mata i wynosila zaledwie 12 osob, co stanowi

12% catej badanej grupy.

Badajac zalezno$¢ stosowania HTZ i poprawe nastroju wykazano istotnos¢ statystyczng
miedzy nimi. W badanej grupie 10 z 12 kobiet zauwazyta poprawe nastroju w trakcie leczenia
(co stanowi 83,33%), a tylko pozostate 2 kobiety nie dostrzegly takiej zmiany (16,67%).
W grupie tej nie pytano o forme¢ stosownej terapii (doustna, systemy transdermalne).
Do szczegdtowej analizy otrzymanych danych uzyto testu chi? oraz testu doktadnego Fishera

(1-stronny p=0,008; 2- stronny p=0,008). Otrzymane wyniki przedstawia ponizsza tabela 9.

Tab. 9 Wptyw HTZ na poprawe nastroju

Czy stosowano HTZ? Czy nastapita poprawa nastroju? Wiersze razem
TAK NIE
TAK 10 2 12
% wiersza 83,33% 16,67%
Ogotem 10 2 100
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Kolejng badang zalezno$cia byla ta czy stosowanie HTZ zmniejsza czgstotliwosé
rozpoznania depresji u kobiet w okresie menopauzy. W badanej grupie u 22 pacjentek (22%)
dotychczas nie rozpoznano epizodu depresji. U 2 kobiet (9,01%) wlaczono HTZ,
au 20 (90,09%) nie wdrozono takiej terapii. Liczniejsza grupe, bo az 78 0sob (78%), stanowity
pacjentki z rozpoznang wczesniej, przed biezacag hospitalizacja, depresjg. W obrebie tej grupy
tylko 10 pacjentek (12,82%) stosowato HTZ, podczas gdy u 68 (87,18%) nie wdrozono
tego rodzaju leczenia. Zatem w badanej grupie 100 pacjentek jak juz wspominano powyzej
tylko 12 stosowato HTZ, co stanowi bardzo niewielkg grupe w porownaniu do 88 nigdy
nie stosujacych HTZ. Do analizy otrzymanych danych uzyto testu chi® oraz testu doktadnego
Fishera (1-stronny p=0,48; 2-stronny p=1,0) i nie wykazano istotnej statystycznie zalezno$ci
pomiegdzy stosowaniem HTZ a zmniejszeniem czg¢stotliwosci rozpoznania epizoddéw depresji.

Otrzymane wyniki przedstawiono w tabeli 10.

Tab. 10 Stosowanie HTZ i jej wptyw na rozpoznanie zaburzen depresyjnych u kobiet

Czy stosowano HTZ? Depresja - TAK Depresja - NIE Wiersze razem
TAK 2 10 12
% wiersza 16,67% 83,33%
NIE 20 68 88
% wiersza 22,73% 77.27%
Ogotem 22 78 100

Podobne wyniki otrzymano analizujagc stosowanie HTZ a czestotliwos¢ prob
samobojczych poprzez naduzycie lekow. W grupie 56 pacjentek (56%), ktore po raz pierwszy
przedawkowaty leki w celach siucydalnych, 7 (12,5%) z nich stosowalo HTZ, podczas
gdy 49 kobiet (87,5%) dotychczas nie uzywato takiej formy terapii substytucyjnej. Natomiast
w grupie 44 pacjentek (44%), ktore wielokrotnie (dwa i wigcej razy) naduzywaty lekow
w celach samobojczych, 5 (11,36%) stosowato HTZ, a 39 (88,64%) nigdy nie stosowato
takiej formy leczenia. Uzywajgc do analizy otrzymanych danych, podobnie jak poprzednio,
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testu chi? oraz testu doktadnego Fishera (1-stronny p=0,55; 2-stronny p=1,0) nie wykazano
istotnej statystycznie zalezno$ci pomiedzy stosowaniem HTZ a iloscig prob samobdjczych
poprzez przedawkowanie lekéw. Doktadne wyniki pokazujace zalezno$¢ miedzy stosowaniem

lub nie HTZ a czgstotliwoscig naduzy¢ lekéw przedstawia ponizsza tabela 11 na stronie 43:

Tab. 11 Wzajemna zalezno$¢ HTZ i czgstos$¢ suicydalnego naduzycia lekow

Czy stosowano HTZ? Pierwsze naduzycie lekow? Wiersze razem
TAK NIE
TAK 7 5 12
% wiersza 58,33% 41,67%
NIE 49 39 88
% wiersza 55,68% 44,32%
Ogotem 56 44 100

Kolejng z tez badawczych byla ta czy obcigzony rodzinny wywiad chorobowy
rozumiany jako rozpoznanie u cztonkow najblizsze] rodziny (rodzice, rodzenstwo) chordb
psychicznych, np. depresji, schizofrenii czy choroby afektywnej dwubiegunowej koreluje
z czestoscig prob samobodjczych. W badanej grupie 24 kobiety (24%) mialy obcigzony wywiad
chorobowy, podczas gdy 76 (76%) nie. W grupie z obcigzonym wywiadem chorobowym
8 kobiet (33,33%) po raz pierwszy podjeto probe samobojcza poprzez naduzycie lekow,
a dla 16 (66,67%) z nich bylo to juz drugie 1 kolejne naduzycie lekéw. Natomiast w grupie
76 kobiet bez obcigzonego rodzinnego wywiadu chorobowego (76%) dla 48 z nich (63,16%)
podjeta proba naduzycia lekéw byto pierwsza, a dla 28 (36,84%) osob byta drugg lub kolejna.
Do analizy danych ponownie uzyto testu chi? oraz testu doktadnego Fishera (1-stronny p=0,01;
2-stronny p=0,01), ktére wykazaly istotng statystycznie zalezno$¢ miedzy obcigzonym
rodzinnym wywiadem chorobowym a ilo$cig prob samobojczych podejmowanych poprzez

przedawkowanie lekéw. Zatem, obcigzony wywiad rodzinny sprzyjat podejmowaniu zachowan
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autodestrukcyjnych wyrazajacych si¢ samobojczym naduzyciem leku badz lekow. Doktadne

wyniki przedstawia ponizsza tabela 12:

Tab. 12 Wzajemna zaleznos$¢ obcigzonego rodzinnego wywiadu chorobowego i incydentow

samobojczego naduzycia lekow

Choroba psychiczna w Pierwsze naduzycie lekow? Wiersze razem
wywiadzie rodzinnym?
TAK NIE
TAK 8 16 24
% wiersza 33,33% 66,67%
NIE 48 28 76
% wiersza 63,16% 36,84%
Ogotem 56 44 100

Jak juz wezesniej wspomniano w badanej grupie 100 kobiet dla 56 z nich (56%) podjeta
proba samobodjcza poprzez przedawkowanie lekéw byla pierwsza w zyciu. Dla pozostatych
44% byta drugg i koleja. Analizujac rozktad czestosci prob samobojczych w tej drugiej grupie
kobiet, warto jednoczes$nie zaznaczy¢, ze u kobiet z wieloma probami samobojczymi czesciej
rozpoznawano zaburzenia depresyjne. Czegsciej takze byly one pacjentkami szpitali
psychiatrycznych, co niekoniecznie zwigzane byto tylko z samobdjczym naduzyciem lekow,
ale takze z nasileniem objawow depresyjnych. Uzyskane wyniki co do ilosci podejmowanych

prob mozna przedstawi¢ jak w tabeli ponizej 13.

Tab. 13 Rozktad czestotliwosci drugiej 1 kolejnych prob samobdjczych w badanej grupie kobiet

Ilo$¢ prob 2 3 4 5 6 7 8 10 11 30

Czgstotliwosé 20 9 5 3 2 1 1 1 1 1

% catosci 45,46 | 20,46 | 11,36 6,82 4,55 2,27 2,27 2,27 2,27 2,27

(n=44)
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Kolejng badang zalezno$cia byla ta czy dodatni wywiad rodzinny dotyczacy
rozpoznania w ogélnosci choroby psychicznej koreluje z czegstszym wystagpieniem depresji
u badanych kobiet. W omawianej grupie 24 kobiety (24%) miato obcigzony wywiad rodzinny
w kierunku chordb psychicznych, natomiast 76 (76%) z nich nie. W grupie z obcigzeniem
rodzinnym u 3 kobiet (12,5%) dotychczas nie rozpoznano depresji, a u 21 (87,5%) tak.
Natomiast w grupie bez obcigzonego wywiadu rodzinnego (76 kobiet) u 19 kobiet (25%)
nie rozpoznano dotychczas depresji, a u 57 (75%) tak. Do analizy danych uzyto testu chi? i testu
doktadnego Fischera (1-stronny p=0,16; 2-stronny p=0,26), co pozwolito stwierdzic,
ze nie istnieje zalezno$¢ miedzy dodatnim wywiadem rodzinnym a wystgpieniem depresji

u badanych kobiet. Szczegdtowe wyniki przedstawia tabela 14.

Tab. 14 Wzajemna zaleznos$¢ rozpoznania depresji i obcigzonego wywiadu w kierunku

chordb psychicznych
Czy rozpoznawano Czy istnieje obcigzony wywiad rodzinny? Wiersze razem
dotychczas depresje
TAK NIE
NIE 3 19 22
% wiersza 13,64% 86,36%
TAK 21 57 78
% wiersza 26,93% 73,07%
Ogotem 24 (24%) 76 (76%) 100

Ostatnig zaleznosciag poddang analizie byla ta pomigdzy rozpoznaniem depresji
a skutecznoscig roznych form psychoterapii. Pod uwage brano psychoterapi¢ indywidulna,
grupowg i obie formy. Jak juz wspomniano powyzej w badanej grupie 78 (78%) kobiet miato
rozpoznang depresje¢ i korzystato z roznych form psychoterapii. Najwiecej, bo 33 kobiety (42%)
uczestniczyto w terapii indywidualnej, 3 kobiety (4%) w grupowej, a 18 kobiet (23%)
w obu formach. Okazato si¢ rowniez, ze 24 (31%) kobiety pomimo rozpoznania zaburzen
nastroju nie korzystaty z zadnej formy wsparcia psychologicznego. Natomiast w grupie

22 kobiet (22%), ktore dotychczas nie mialy rozpoznanej depresji cz¢$§¢ rowniez korzystata
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z pomocy psychologicznej: 6 kobiet (27%) z psychoterapii indywidulanej, a 3 (14%)
z indywidulanej i grupowej. Zadna z badanych kobiet nie uczestniczyla w psychoterapii
grupowej. Najwiegcej z nich, bo 13 (59%) z powodu braku zaburzen nastroju nie korzystato
z zadnej z form pomocy psychologicznej, prawdopodobnie subiektywnie oceniajac swoje
problemy emocjonalne jako niezbyt powazne i dlatego nie wymagajace wsparcia. Analizujac
z kolei zainteresowanie poszczegdlnymi formami psychoterapii mozne stwierdzi¢, ze w catej
badanej grupie 100 kobiet 39 (39%) z nich, a byla to najliczniejsza grupa, korzystato
z psychoterapii indywidualnej, 3 (3%) kobiety z psychoterapii grupowej, za§ z obu form
wsparcia psychologicznego korzystato 21 (21%) kobiet. Druga co do liczebnosci grupe,
do ktorej nalezalo 37 kobiet (37%) stanowity badane, ktore nie korzystaty z zadnej formy
wsparcia psychologicznego niezaleznie od tego czy mialy lub nie rozpoznana depresje.
Po zastosowaniu test Fishera-Freemana-Haltona (p=0,13) nie zaobserwowano istotnej
statystycznie przewagi skutecznosci jakiekolwiek formy psychoterapii w analizowanej grupie.

Szczegotowe wyniki przedstawia tabela 15.

Tabl. 15 Wzajemna zalezno$¢ pomigdzy depresja i réznymi formami psychoterapii

Depresja Forma psychoterapii ogbtem
zadna indywidualna grupowa obie
NIE 13 6 0 3 22
% wiersza 59% 27% 0% 14%
TAK 24 33 3 18 78
% wiersza 31% 42% 4% 23%
ogbélem 37 39 3 21 100

Podsumowujac te cze$¢ analizowanych danych mozna stwierdzi¢, ze istniejg dwie
istotne zaleznosci statystyczne w badanej grupie 100 kobiet. Jedng jest ta, ze zastosowanie HTZ

wptywa korzystnie na poprawe nastroju u kobiet w okresie przekwitania. Z cata pewnos$cia
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niedostatkiem badania jest mata grupa kobiet stosujacych HTZ w porownaniu do tej bez takiej
formy terapii substytucyjnej. Drugg obserwacja jest taka, ze istnieje zalezno$¢ statystyczna
pomiedzy obcigzonym wywiadem rodzinnym w kierunku choréb psychicznych a czgstoscia
podejmowanych préb samobdjczych. Kobiety z obcigzeniem rodzinnym czesciej podejmujg

proby samobojcze w porownaniu do tych nie majacych takiego obcigzenia.

W dalszej kolejnosci przedstawiono i1 przeanalizowano odpowiedzi jakich pacjentki

udzielity wypetniajac kolejne cztery testy psychologiczne: mini-COPE, DS-14, SWLS i STALI.

Pierwszym testem psychologicznym wypetianym przez kobiety byt test mini-COPE.
Uzywajac testu mini-COPE badamy dwa elementy: r6zne sposoby radzenia sobie ze stresem
oraz nasze zachowania w sytuacji stresowej. Mozna tutaj wyr6znic kilka strategii. Pierwsza jest
aktywne radzeniu sobie ze stresem poprzez planowanie lub pozytywne przewarto$ciowanie
obecnej sytuacji. Drugg jest postawa bezradnosci, ktéra wyraza si¢ poprzez obwinianie si¢,
zaprzestawanie dziatan lub zazywanie substancji psychoaktywnych. Trzecig jest poszukiwanie
wsparcia emocjonalnego lub instrumentalnego. Jeszcze jedng sg zachowanie unikowe,
do ktorych zalicza si¢ zajmowanie si¢ czyms$ innym, zaprzeczanie lub wytadowanie. Osobnymi
strategiami sg: zwrot ku religii, akceptacja 1 poczucie humoru. W badanej grupie najczegstszym
zachowaniem w obliczu stresu bylo obwinianie si¢, co przejawiac¢ si¢ moze krytykowaniem
siebie jako osoby i spostrzeganiem siebie jako sprawcy czy tez powodu albo przyczyny
zaistniatej negatywnej sytuacji. Najrzadsza strategig radzenia sobie ze stresem bylo poczucie
humoru. Pomi¢dzy tymi dwoma pojawiaja si¢ wszystkie pozostate strategie. W badanej grupie
ciekawym jest fakt, Ze tuz za obwinianiem si¢ pojawia si¢ strategia aktywnego radzenie sobie
ze stresem, co oznacza, ze kobiety nie byly bierne wobec sytuacji kryzysowej. Doktadne wyniki

testu mini-COPE przedstawia ponizsza tabela 16 na stronie 48.

Otrzymane wyniki testu mini-COPE mozna réwniez przedstawi¢ graficznie,
Cco pokazuje ponizsza rycina 5. Numery pod kazdym ze stupkéw odpowiadajg poszczegdlnym
numerom w tabeli 16 odnoszacymi si¢ do poszczegdlnych strategii radzenia sobie ze stresem
(odpowiednio od 1 do 14). Analogicznie, wartosci umieszczone powyzej kazdego ze stupkoéw
odpowiadaja wynikowi uzyskanemu w badaniu wiasnym i znajdujagcemu si¢ w drugiej

kolumnie tabeli 16 na stronie 49.
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Tab. 16 Wyniki testu mini-COPE mierzacego strategie radzenia ze stresem

Strategia Wynik
(n=100)
1. Obwinianie siebie 2,455
2. Aktywne radzenie sobie 1,625
3. Planowanie 1,59
4. Wyladowanie 1,54
5. Zajmowanie si¢ czyms$ innym 1,44
6. Akceptacja 1,345
7. Pozytywne przewarto§ciowanie 1,34
8. Zaprzestanie dzialan 1,32
9. Poszukiwanie wsparcia emocjonalnego 1,26
10. Zaprzeczenie 1,23
11. Zwrot ku religii 1,2
12. Poszukiwanie wparcia instrumentalnego 1,19
13. Zazywanie substancji psychoaktywnych 1,185
14. Poczucie humoru 0,555
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Ryc. 5 Graficzne przedstawienie wynikéw testu mini-COPE (opracowanie wlasne).
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W tescie DS-14 oceniajacym osobowos$¢ stresowa typu D 73% pacjentek spetnialo jej
kryteria uzyskujac 10 i wiecej punkéw w obu skalach, czyli negatywnej emocjonalno$ci
i hamowania spotecznego. Oznacza to, ze w badanej grupie kobiet blisko % towarzysza
zdecydowanie czg¢sciej takie emocje jak: smutek, rozczarowanie, poczucie braku sensu, porazki
czy zniechecenie, a ogdlnie nazywane wilasnie negatywnymi emocjami. Mozna takze
wnioskowa¢, ze wigkszos¢ pacjentek ponadto ma trudno$ci w wyrazaniu swoich emocji,
moéwieniu z kim$ o nich, a kumulowanie ich w sobie dodatkowo pogarsza stan psychiczny
kobiet i wzmaga napigcie emocjonalne. Obie te sytuacje moga wigc sklania¢ kobiete

do podjecia proby samobdjczej jako jedynego rozwigzania w sytuacji kryzysu.

Analizujac wyniki testu SWLS, czyli skali zadowolenia z zycia (ang. Satsifaction
With Life Scale) po otrzymaniu wyniku surowego przetozono go na skalg stenowg. Udzielajgc
odpowiedzi mozna uzyska¢ minimum 5 punktow, a maksimum 35. Jak wspomniano wczesniej
steny od 1 do 4 oznaczaja niskie zadowolenie z zycia, stany 5 - 6 $rednie, a steny 7-10 wysokie.
W badanej grupie kobiet 67 kobiet (67%) mialo niskie zadowolenie z Zycia, a ich wyniki
miescity si¢ w zakresie stenow od 1 do 4, 23 kobiety (23%) $rednie co odpowiadato skali
stenowej 5-6, a jedynie 10 kobiet (10%) wysokie w zakresie stenow 7-10 (dla catej grupy
badanej SD+24,39; p<0,05). Jak wida¢ obok najczesciej wystepujacego w badanej grupie typu
osobowosci, czyli typu D, najwiecej kobiet nie czulo si¢ zadowolonych i spetnionych

we wlasnym zyciu. Wyniki testu SWLS przedstawia ponizsza tabela 17.
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Tab. 17 Wyniki testu SWLS mierzacego stopien satysfakcji z zycia

Zadowolenie z zycia Sten Wynik surowy Liczba odpowiedzi % odpowiedzi
(n=100)
niskie 1-4 5-17 67 67
$rednie 5-6 18- 23 23 12
wysokie 7-10 24-35 10 10

Czwartym testem psychologicznym wypetnianym przez kobiety byt test STAI
(,,Inwentarz stanu i cechy lgku”, ang. State-Trait Anxiety Inventory) badajacy lek jako stan,
czyli chwilowa emocj¢ spowodowang sytuacja kryzysowa (sktadowa X-1 testu) oraz Igk jako
stalg ceche charakteru, a powodujagcym wzmozone napigcie wynikajgce z poczucia zagrozenia
z zewnatrz lub wewnatrz (skladowa X-2 testu). Badane kobiety najczesciej udzielaly
odpowiedzi, ktére w 10-stenowej skali miescity si¢ najczesciej w stenie 8 1 10 dla sktadowe;j
X-1 testu oraz w stenie 6 i 7 dla sktadowej X-2 testu. Srednie wartosci dotyczace catej podskali
X-1 1 X-2 miescity si¢ odpowiednio w zakresie stenu 8 (SD+1,58; p<0,05) i 7 (SD=1,90;
p<0,05). Wyniki testu STAI przedstawiaja graficznie ponizsze ryciny dla wartosci X-1 (ryc. 6)
i X-2 (ryc. 7).

STAI X-1
30 27
25 24
20
20
15 12
10
10 6
5
0 0 0 1 l
0 ||
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hn=100

Ryc. 6 Graficzne przedstawienie wynikow testu STAI: zmienna X-1 Ik jako stan (opracowanie wlasne).
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STAI X-2

25 23
20
10 8 7
> 4
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

mn=100

Ryc. 7 Graficzne przedstawienie wynikow testu STAIL: zmienna X-2 ek jako cech (opracowanie wtasne)

Jak wczes$niej napisano wartosci w zakresie stenowym od 1 do 4 moéwia o niskim
poziomie lgku, wartosci 5-6 0 umiarkowanym, a od 7 do 10 o wysokim. Poréwnujac
obie sktadowe testu moze zaobserwowac, ze badane kobiety ujawnialy nieco wyzszy poziom
Igku jako chwilowego stanu niz jako trwatg cechg osobowosci. Uzyskane wyniki dla sktadowe;j
X-1 (Iek jako stan, SD£21,95; p<0,05) 1 X-2 (Igk jako cecha, SD£20,07; p p<0,05) zestawiajac

je ze sobg mozna przedstawi¢ tak jak to pokazuje tabela 18.

Tab. 18 Wyniki testu STAI oceniajacego poziom lgku jako stanu i lgku jako cechy

Sten STAI X-1 dlan=100 STAI X-2 dla n=100
warto$¢ [%] warto$¢ [%]

1-4 1 1% 10 10
5-6 16 16% 31 31
7-10 83 83% 59 59
suma 100 100% 100 100
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Podsumowujac czg$¢ psychologiczng badania mozna powiedzie¢, Ze najczestsza
uczestniczka badania byla kobieta o osobowos$ci stresowej, z niskim poziomem satysfakcji
z zycia, ktora w obliczu stresu sama obwinia si¢ za zaistnialg sytuacj¢ ujawniajac jednoczesnie

wysoki poziom leku jak chwilowej emocji, a bedacej reakcja na biezaca sytuacje kryzysowa.
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V. Dyskusja

Zachowania autodestrukcyjne, do ktorych naleza samobdjstwa, sa wedlug Swiatowej
Organizacji Zdrowia (WHO) niezwykle waznym problemem. WHO szacuje, ze co trzy sekundy
na $wiecie kto$ podejmuje probe samobodjcza, a co 40 sekund taka préba konczy si¢ zgonem
[24]. Ponadto, jeszcze inne dane WHO moéwia, ze w 2001 r. w wyniku udanej proby
samobojczej zmarto okoto 1 miliona 0sdb na $wiecie, co stanowi wigkszg liczbg¢ niz tych osob,
ktore zginglty w wyniku zabojstw lub wojen (odpowiednio 500 tysiecy i 230 tysiecy). W Polsce
dane o samobojstwach jako przyczynie zgonu mozna uzyskaé czytajac raporty Glownego
Urzegdu Statystycznego (GUS) lub Komendy Gtownej Policji (KGP). Dane GUS-u méwia,
ze  wspotczynnik  umieralnosci  z  powodu samobodjstw w  Polsce  wzrost
z 1,3/100 tys. mieszkancow w 1990 r. do 1,7/100 tys. mieszkancoOw w 2012 r., co sytuuje nasz
kraj w pierwszej dziesigtce panstw europejskich pod wzgledem liczby samobdjstw [25].
GUS podaje takze, ze w 2016 r. liczba zgonéw z powodu samobdjstw byta wigksza niz tych,
ktorych przyczyna byt wypadek drogowy [26]. Natomiast dane KGP mowia doktadnie 0 9 861
probach samobdjczych w 2016 1., z ktorych 5 405 (okoto 55%) zakonczyto si¢ zgonem. Odsetek
mezczyzn w grupie zakonczonej zgonem wynosit 85,8% (4 638 zgonow), a kobiet 14,2%
(767 zgondéw). Sam odsetek samobojstw we wspomnianym 2016 r. jest bardzo zréznicowany
jesli porownaé ze soba poszczegdlne wojewodztwa: najwyzsza liczba samobodjstw miata
miejsca w wojewoOdztwie §laskim (1 436), a najmniejsza w opolskim (244). W omawiany 2016
roku w Wielkopolsce popetniono ogotem 549 samobodjstwa, w tym zakonczonych zgonem
zanotowano 265 przypadki. W tej grupie znalazto si¢ 164 me¢zczyzn oraz 101 kobiet [26].
Trzeba mie¢ jednak §wiadomos$¢, ze z uwagi na brak doktadnych statystyk liczby te moga by¢
zanizone. Przedstawione dane sa zbiezne z obserwacjami Grzywy i wsp. W swej pracy
zauwaza, ze samobojstwa per saldo czgséciej popetniajg mezczyzni (samobojstwo dokonane),
za to kobiety czesciej podejmujg proby samobdjcze, a oba zdarzenia zawierajg si¢ w terminie
zamachu samobdjczego. Problem samobojstwa jest obecnie na tyle wazny, ze WHO ustanowita

10 wrzesnia $wiatowym dniem zapobiegania samobojstwom [109, 110].

Z kolei raport Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego Panstwowego Zaktadu
Higieny mowi, ze stan zdrowia psychicznego Polakow ulega pogorszeniu. Wedtug réznych
szacunkéw klopoty ze zdrowiem psychicznym rozumianym bardzo szeroko ma w Polsce
ok. 5-8 miliona os6b. W latach 1997-2010 wzrosta o 88% liczba 0s6b z zaburzeniami

psychicznymi leczonych ambulatoryjnie. Liczne badania epidemiologiczne i Kkliniczne
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wskazuja na silny zwigzek zaburzen psychicznych i wskaznikow samobojstw. Uwaza si¢
réwniez, niezaleznie od tego jaka definicje samobojstwa przyjmiemy, ze liczba samobojstw

w stosunku do wielko$ci danej populacji §wiadczy o jej zdrowiu psychicznym [25].

Nalezy w tym miejscu dokona¢ rozréznienia pomiedzy proba samobdjcza,
a samobdjstwem dokonanym, ktore w literaturze tacznie okresla si¢ mianem wspomnianych
wczesniej zamachow samobojczych. Proba samobojcza jest to usitowanie odebrania sobie zycia
1 nie wszystkie usilowania zakonczone sg zgonem, a te z kolei konczace si¢ $miercig
wyczerpuja pojecie samobdjstwa dokonanego. W latach 1980-2012 samobojstwa dokonane
stanowity od 1,3% do 1,7% ogoétu zgondéw w Polsce. Szacuje si¢ takze, ze liczba prob
samobdjczych moze by¢ 10-15 razy wicksza niz samobojstw dokonanych, a to oznaczatoby,
ze Polsce podejmuje si¢ corocznie okoto 65 tysiecy takich préb [25]. Samobdjstwa dokonane
jak wczesniej wspomniano czesciej popelniaja mezczyzni niz kobiety (stosunek 5:1), natomiast
kobiety czgsciej podejmuja proby samobojcze (stosunek 4:1). U podltoza samobojstw
najczesciej leza choroby psychiczne, w tym zwlaszcza depresja i schizofrenia oraz uzaleznienia

od substancji psychoaktywnych (w tym takze od alkoholu).

W literaturze anglojezycznej funkcjonuje jeszcze inna terminologia. Ogoélnie uzywanym
pojeciem sg tutaj zachowania autodestrukcyjne (SIB, ang. self-injured behaviour), do ktérych
zalicza si¢ proby samobojcze (SA, ang. siucidal attempt, czestotliwo$¢ w USA 5%)
oraz niesamobdjcze uszkodzenia (NSSI, ang. non-suiucidal self-injury, czestotliwos¢ w USA
6%). Oba zachowania majg wspolne czynniki ryzyka, jak: depresja, osobowos¢ chwiejna

emocjonalnie (bordeline), pte¢ zenska oraz reaktywnos¢ emocjonalna [92].

Wspomniany wczesniej raport GUS za rok 2016 r. (ostatnie dostepne dane na stronie
Urzedu) analizuje zamachy samobdjcze takze pod wzgledem sposobu ich przeprowadzenia,
uwzgledniajac stan cywilny, wyksztatcenie, Zrodlo utrzymania, stan §wiadomosci w chwili
popelniania samobdjstwa, wiek oraz miejsce zamieszkania. Okazuje si¢, Ze najczestszym
sposobem odebrania sobie zycia (samobdjstwo dokonane) byto powieszenie, rzucenie si¢
z wysokosci, rzucenie si¢ pod pojazd, samookaleczenie lub postrzat. W dalszej kolejnosci jako
przyczyne zgondéw podano zazycie $rodkdw nasennych, utopienie, uszkodzenie uktadu
krazenia, zatrucie gazem lub inng trucizng/toksyng. Samobojstw najczesciej dokonywaly osoby
bedace w zwigzkach formalnych (Zonaci/mezatki), cho¢ tylko nieznacznie ustgpowaty
im liczbowo osoby stanu wolnego (panna, kawaler) z wyksztalceniem zasadniczym
zawodowym 1 czynne zawodowo (pracujace). Wiekszo$¢ prob samobodjczych podejmowaty
osoby mieszkajagce w miastach (inaczej niz analiza z 2015 r. — wigcej samobojstw na wsiach).
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Nieco odmienne do raportu GUS wyniki uzyskata Grzywa A. i wsp. [30]. W jej badaniach
ryzyko samobojstwa bylo podwyzszone w przypadku osob rozwiedzionych, owdowiatych
1 stanu wolnego, w separacji lub mieszkajacych samotnie w stosunku do 0s6b pozostajacych
w zwigzku matzenskim. Najtrudniej w raporcie GUS byto ustali¢ stan §wiadomosci w chwili
popelniania samobojstwa. W tych przypadkach, w ktorych bylo to mozliwe §wiadomosé
zmieniona byla poprzez spozycie alkoholu, substancji psychotropowych lub innych §rodkow
zastepczych. Pod wzgledem wieku najwiecej prob samobdjczych podejmowaty osoby migdzy
30 a 49 rokiem zycia. Natomiast we wspomnianej juz pracy Grzywa i wsp. wyrdznia dwie inne
grupy wiekowe, gdzie obserwuje si¢ najwyzszy wskaznik samobojstw: 15-35 lat oraz powyzej

75 roku zycia [30].

W badaniach witasnych uzyskane wyniki sg zbiezne z wymienionymi wczesniej
z raportu GUS. Analizujac sposob odebrania zycia wszystkie kobiety naduzyty leku lub lekow
(nasennych i uspokajajacych, przeciwdrgawkowych, neuroleptykow, antydepresantow,
a czesto wiecej niz jednej z wymienionych grup). Statystyczna kobieta biorgca udziat
w badaniu, a bedaca po podjeciu proby samobodjczej, byta mezatka z wyksztatceniem
zawodowym, mieszkajaca na wsi lub w matym miescie. Pacjentki nie odpowiadaty na pytanie
ani nie analizowano stanu $wiadomosci w chwili podejmowania proba samobojczej,
cho¢ patrzac przekrojowo na préby samobdjcze z perspektywy lekarza oddzialu toksykologii
czesto podejmowane sg one po naduzyciu alkoholu. Podobnie jak w raporcie GUS badana
kobieta najczesciej byla czynna zawodowo. Natomiast Sredni wiek badanej kobiety wynosit
49 lat, co miesci si¢ w gornej granicy przedziatu wiekowego analizowanego przez GUS,
gdzie najczesciej podejmowane byly proby samobojcze. Trzeba jednak zauwazy¢, ze niniejsze
badanie byto adresowane do kobiet wytacznie w okresie okotomenopauzalnym (grupa wiekowa

metrykalnie 45-55 lat), a nie do ogdlnej populacji kobiet jaka badat GUS.

Analizujgc czynniki jakie moga doprowadzi¢ do zachowan samobojczych mozna
podzieli¢ ja na pierwszo-, drugo- i trzeciorzedowe [27]. Do czynnikow pierwszorzedowych
zalicza si¢ réznego rodzaju zaburzenia psychiczne, a zwlaszcza depresj¢, schizofrenig
paranoidalng oraz uzaleznienie od alkoholu, jak réwniez zaburzenia osobowos$ci. Silnym
czynnikiem kolejnej proba samobojczej sg wezesniejsze usitowania, a takze uporczywe mysli
samobojcze oraz podejmowane konkretne dzialania, np. gromadzenie lekow, s$rodkow
chemicznych, wypowiadanie zamiarow samobdjczych, moéwienie o bezsensie Zycia i malej
wlasnej warto$ci. Obcigzony wywiad rodzinny w kierunku préb samobojczych wskazuje

na warunkowanie genetyczne takich autodestrukcyjnych zachowan. Uwaza sie, ze obcigzenie
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rodzinne tworzy pewnego rodzaju wzorzec zachowania, ktory moze by¢ silnie zakorzeniony

w psychice danej osoby i utatwia¢ podjecie proby samobojczej w sytuacji kryzysowe;.

Z dotychczasowych badan wynika, ze w ciggu trzech miesigcy przed zaplanowang
proba samobdjcza wystepowaty u danej osoby traumatyczne czynniki takie jak: rozstanie
z rodzing i/lub przyjacioimi, kiotnie i konflikty w rodzinie (matzonkowie, dalsza rodzina,
przyjaciele), problemy finansowe, np. utrata pracy, przejcie na emeryture, a w dalszej
kolejnosci zmiany polityczne 1 ekonomiczne [31]. Niezwykle istotnym czynnikiem jest
wspomniany wczesniej obcigzony wywiad rodzinny, ktory ryzyko proby samobdjczej zwigksza

4-krotnie [32].

Do czynnikow drugorzedowych zalicza si¢ negatywne 1 traumatyczne przezycia
z okresu dziecinstwa, jak: przemoc (fizyczna, psychiczna, emocjonalna), utrata jednego lub obu
rodzicow oraz molestowanie seksualne. Do tej grupy zalicza si¢ takze brak zaspokajania
roznego rodzaju potrzeb (podstawowych jak i wyzszego rzedu), a wynikajacych ze ztej sytuacji
materialnej oraz rodzinnej. Jeszcze jedna grupe stanowig tzw. stresory psychospoteczne,
czyli okreslone wydarzenia zyciowe, np. niepowodzenia szkolne, zawody mitosne, trudnosci
w relacjach interpersonalnych, wypadek komunikacyjny lub inny, $mier¢ bliskiej osoby,
bezrobocie w rodzinie (zwlaszcza ojca), bycie ofiarg ataku terrorystycznego lub porwania

czy wreszcie obecno$¢ przewleklej nieuleczalnej choroby.

Ostatnig, trzeciorzedowsg grupe stanowig czynniki spoteczno-demograficzne, jak wiek
(najwicksze ryzyko samobdjstwa w grupie 45-54 lata), pte¢ (mezczyzni czgsciej popetniaja
samobdjstwo niz kobiety) oraz stan cywilny (osoby rozwiedzione, wdowy i wdowcy czesciej

niz pozostajacy w zwigzkach).

Zaburzenia nastroju, ktére moga ujawnia¢ si¢ w bardzo réznej formie, towarzysza
nie tylko wspomnianym wyzej jednostkom chorobowym. Wiadomym jest, ze w u kobiet w
czasie menopauzy pogorszenie lub wahania nastroju sg integralng czeScig tego okresu.
Analizujac sktadowe skali menopauzy Greene’a mozna zorientowac si¢, ze emocje takie jak:
niepokdj, placzliwo§¢ czy drazliwos¢ to jedne z gldéwnych zaburzen tego okresu.
Konsekwencje tych zmian mogg by¢ rézne: od przemijajacych zaburzen nastroju do ci¢zkich
depresji skutkujacych takze probami samobdjczymi. Badania epidemiologiczne pokazuja,
ze od 45% do 68% kobiet w okresie okotomenopauzalnym demonstruje objawy depresyjne

o réznym natezeniu, z czego 15% do 30% o cigzkim nasileniu [65].
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Myslac o klimakterium i kluczowym momencie w tym okresie, czyli menopauzie,
nalezy sprobowac nakresli¢c ramy wiekowe tych zdarzen. W niniejszej pracy badang grupe
stanowity kobiety w przedziale wickowym miegdzy 45 a 55 lat. W wielu badaniach klinicznych
przyjmowano rézng granice wieku. W pracy McKinlay i Evis opisujacej wyniki badania
0 akronimie MHWS (ang. Massachusetts Women's Health Study), oszacowano, ze $redni wiek
menopauzy (FMP, ang. final menstrual period) to 51,3 rok zycia [33]. W badaniu tym starano
si¢ takze odpowiedzie¢ na pytanie jak ogdlny stan zdrowia, styl zycia i inne czynniki wptywaja
na samopoczucie kobiet w okresie menopauzy, a takze sprobowaé zdefiniowaé pojecie
menopauzy i perimenopauzy. Do 5-letniego badania, ktore trwalo w latach 1981-1986,
wiaczono kobiety w wieku 45-55 lat mieszkajace na terenie stanu Massachusetts. Kobiety
odpowiadaly na ankiety przesytane droga elektroniczng oraz uczestniczylty w 6 rozmowach
telefonicznych. Z 13 000 zakwalifikowanych do badania ostatecznie wzieto w nim udziat
2570 kobiet. Badanie to pozwolito obserwowaé kobiety podczas calej przemiany
menopauzalnej, czyli przejscia od okresu przedmenopauzalnego (premenopauza),
poprzez  okolomenopauzalny  (perimenopauza), samg menopauz¢ oraz  okres
postmenopauzalny. W badaniu przyjeto definicje menopauzy jako okresu 12 nastepujacych
po sobie miesi¢cy bez miesigczki po wykluczeniu innych przyczyn, np. cigzy. W badaniu
okreslono takze czym jest perimenopauza. Wedlug autorow badania jest to czas, w ktorym
zarowno pojawiaja si¢ roznice w dlugosci cyklu miesiecznego jak i wystepuje 11 lub mniej
cykli bez miesigczki. Sredni wiek, w ktorym kobieta wchodzi w okres perimenopauzy
to 47,5 lat. Z réznych czynnikéw branych pod uwage (wyksztatcenie, palenie papierosow,
dzietno$¢, dochody, stan cywilny, stosowanie HTZ, doustna antykoncepcja), a mogacych mie¢
wplyw na wystgpienie menopauzy to palenie papierosow byto najwazniejszym z nich.
U palacych kobiet menopauza wystepuje $rednio 1,8 lat wczesniej niz u niepalacych. Czesciej
takze pojawiaja si¢ u nich nieregularne cykle miesi¢gczne oraz wystepuja wigksze trudnosci

z zajsciem w cigze. Wczesniejszej perimenopauzy mozna spodziewac si¢ takze u nierodek.

Natomiast w badaniach dunskich z 2001 r. pytano 493 kobiet w przedziale wiekowym
45-65 lat 0 wystepowanie zmian typowych dla okresu przekwitania uzywajac jako narzedzia
badawczego skali menopauzy Greene’a chcac stwierdzi¢ czy nasilenie objawow
menopauzalnych zmienia si¢ wraz z wiekiem (w badaniu nie koncentrowano si¢
na oszacowaniu $redniego wieku menopauzy). Badana grupa byta reprezentatywna dla catej
dunskiej populacji kobiet, a podzielono ja na trzy podgrupy: przed-, okoto- i postmenopauzalna.

W okresie przedmenopauzalnym (Srednia wieku 48,2 lat) znajdowato si¢ 20,5% kobiet,
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w okresie okotomenopauzalnym (Srednia wieku 50 lat) 20,1% kobiet, a w okresie
postmenopauzalnym ($rednia wieku 56,16 lat) co stanowito 40,2% kobiet. Pozostata grupa
19,2% kobiet o $redniej wieku 55,8 lat w przesztosci zostata poddana histerektomii [34].
Podejmujac probe okreslenia nasilenia objawow okresu przekwitania mierzonych skalg
menopauzy Greene’a dla okresu przed-, okoto- i postmenopauzalnego badacze stwierdzili,
ze objawy ulegly znacznemu nasileniu w czasie okoto- i postmenopuazalnym w poréwnaniu
do stabo zamanifestowanych w okresie przedmenopauzlanym. Uzyskane warto$ci $rednie skali
menopauzy Greene’a wynosilty: okres okoto- i postmenopauzalny odpowiednio 15,78+9,09
1 15,3349,01 oraz dla okresu przedmenopauzalnego 10,53+7,36. Kobiety po histerektomii

uzyskaly wynik zblizony do tych, ktore znajdowaty si¢ w okresie postmenopuazalnym.

Te samg skale menopauzy Greene’a uzyto w badaniach przeprowadzonych w Indiach.
W pracy Chattha R. i wsp. [35] badaniem swym obje¢li 518 kobiet w przedziale wiekowym
45-55 lat. Wezesniejsze badania w populacji kobiet indyjskich opublikowano w pracy Indira
SN i wsp., w ktorym to badaniu tym uzyto pierwotnej skali menopauzy Greene’a zawierajacej
30 stwierdzen, a do badania wtgczono wowczas 105 kobiet [36]. W badaniu Chattha R. i wsp.
zastosowano skale menopauzy Greene’a z 1998 r. z 21 stwierdzeniami. Wykazano,
po pierwsze, ze Sredni wiek menopauzy w populacji kobiet indyjskich wynosi 47 lat. Po wtore,
inaczej niz w badaniach dunskich skupino si¢ tutaj na nasileniu symptomoéw menopauzy
typowych dla trzech grup objawdw: psychologicznych, somatycznych i naczynioruchowych.
Otrzymane wyniki wynosily odpowiednio: dla grupy objawdw psychologicznych 8,12+5,87,
dla objawow somatycznych 4,64+3,73 oraz naczynioruchowych 2,39+2.10. Celem badania
Chattha i wsp. bylo utworzenie kryteriow rozpoznania menopauzy na podstawie typowych
objawow u kobiet populacji Indii tak, aby w kazdym jednostkowym badaniu otrzymane wyniki
mozna bylo odnie$¢ i porownac z otrzymanymi na podstawie badania reprezentatywnej grupy

518 kobiet.

Jeszcze inne badania zostaly przeprowadzone w populacji kobiet Ameryki Potudniowej,
a doktadnie mieszkanek Ekwadoru przez Sierra i wsp. w 2005 roku [37]. Autorzy pracy podaja,
ze w ogolnosci $redni wiek menopauzy wsrod kobiet Ameryki Potudniowej jest nizszy
niz w populacji europejskiej 1 polnocnoamerykanskiej. Wynika to z warunkéw
socjoekonomicznych (wyksztatcenie, dzietnos¢), a takze przyrodniczych (wigksza wysokos¢
nad poziomem morza). W badaniu uczestniczyto 385 kobiet, wsrod ktorych 149 kobiet (38,9%)
stanowity kobiety w wieku przedmenopauzalnym ($rednia wieku 43,8+31ata),

okotomenopauzalnym 112  kobiet (28,8 %; S$rednia wieku 45,6+3 lata)
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oraz postmenopauzalnym 124 kobiety (32,3%; s$rednia wieku 54+3,5 lat). Analizujac dane
autorzy podaja, ze $redni wiek menopauzy w badanej grupie to 47,6+5,5 lat. Wyzszy wynik
w skali menopauzy Greene’a, czyli bardziej nasilone objawy menopauzalne (za wysoka warto$¢
w badaniu przyjeto wynik >18 punktow) uzyskaty kobiety w wieku >47 lat, majgce 4 lub wigcej
dzieci oraz te, ktore ukonczyly edukacje ponizej 12 roku zycia. Zatem, nizszy status
socjoekonomiczny (wspomniane wczes$niej wyksztatcenie 1 dzietno$é, a takze niski dochod
wynoszacy w rodzinach badanych kobiet <336 dolarow/miesiac) sprzyjal wczesniejszym
objawom menopauzy. Kobiety stabiej wyksztatcone (edukacja zakonczona ponizej 12 roku
zycia) doswiadczaty bardziej nasilonych zwlaszcza objawdw somatycznych menopauzy.
Natomiast do najczgsciej wystgpujacych objawow menopauzy w calej grupie nalezaly:
trudnosci z koncentracja (1,5+0,78), zaczerwienienia twarzy (1,38+0,85), bole glowy
(1,33+0,76), oraz poczucie braku szczesScia lub niepokoju (1,16+0,7). Analizujac wyniki
uzyskane w poszczegdlnych grupach (w okresie przed-, okoto- i postmenopauzalnym),
podobnie jak w badaniu dunskim, zaobserwowano tendencje do uzyskiwania coraz to wyzszych
wartosci punktowych wraz ze wzrostem wieku poszczegdlnych grup. Wyjatkowa sytuacja
wystapila jedynie w grupie kobiet w wieku okotomeopauzalnym: tutaj utrata zainteresowania
wspotzyciem wystepowata rzadziej, natomiast czg¢$ciej pojawialy si¢ objawy naczynioruchowe
w porownaniu do dwoch pozostatych grup. Poréwnanie uzyskanych wynikoéw wtasnych oraz

danych literaturowych przedstawia ponizsza tabela 19 na stronie 60 [1, 34, 35, 37].

Opierajac si¢ na powyzszych danych literaturowych dotyczacych $redniego wieku
menopauzy do niniejszego badania wlasnego, jak wspomniano wczes$niej, wybrano grupe
kobiet w przedziale wiekowym 45-55 rok zycia. Stad, badane grupy wiekowe przedstawione
powyzej w tabeli nie réznig si¢ zasadniczo miedzy sobg. Natomiast uzyskane wyniki
calo$ciowe po uzupelnieniu skali menopauzy Greene’a sa znacznie zblizone do tych
otrzymanych przez samego Greene’a i znacznie réznig si¢ od pozostatych badaczy. Wyniki
wlasne w poszczegolnych grupach (objawy psychologiczne, somatyczne, naczynioruchowe)
Sa znacznie mniejsze od uzyskanych we wszystkich 4 poréwnywalnych badaniach.
Moze to wynika¢ z tego, ze badana grupa kobiet nie stanowita losowo wybranej populacji
(jak w powyzszych 4 badaniach populacyjnych), a byta grupa kobiet po probach samobdjczych
1 prawdopodobnie ta sytuacja wplyneta na ogdlng ocene swojego stanu zdrowia i objawoOw
zwigzanych z menopauzg. W sytuacji kryzysu psychicznego pacjentki mogly deprecjonowac
objawy menopauzy lub byly w tak obniZonym nastroju, Ze nie potrafity obiektywnie ocenié¢

ich nasilenia.
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Tabl. 19 Zestawienie wynikow otrzymanych badan w r6znych populacjach i wynikéw wlasnych

Sierra B. Chatta R. Barentsen Greene Wyniki wiasne
(Ekwador) (Indie) (Dania) (USA)
Grupa wiekowa 46-51 45-55 45-65 brak 45-55
[lata]
Wynik catkowity 17,4348 15,1£10,01 1. 5,73+4,49 32,26** 33,61+12,19
2.7,67£5,27
3.7,4445,48
Objawy 8,9244.62 8,2845,87 1.10,53+7,36 19,62+9,69 2,3242.73
psychologiczne 2.15,78+9,09
3.15,3349,01
Objawy somatyczne 4,64+2.8 4,64+3,73 1.2,98+2,61 7,18+4,57 1,45+1,10
2.4,53+3,76
3.4,2343,43
Objawy 2,3£1,4 2,3942.1 1. 1,18+1,49 6,46£2.79 1,9+1
naczynioruchowe 2.2,82+1,75
3.2,67£1,92

Objasnienia: 1. premenopauza 2. perimopauza 3. postmenopauza

**podanie odchylenia standardowego niemozliwe

Niekiedy z uwagi na intensywno$¢ objawow okresu klimakterium pacjentkom
proponuje si¢ hormonalng terapi¢ zastepcza. Estrogeny majg udowodniony wplyw
kardioprotekcyjny na organizm kobiety, przejawiajacy si¢ w korzystnym wptywie na profil
lipidowy, poprawie insulinowrazliwosci oraz bezpos$rednim wptywie na rozszerzalno$¢ naczyn
tetniczych. Stad, niedobor estrogenéw w okresie menopauzy sprzyja zmianom okreslanym
jako metaboliczny zesp6l pomenopauzalny 1 skutkowa¢é moze wigkszym ryzykiem
niepomys$lnych zdarzen sercowo-naczyniowych [50]. Hormonalna terapia zastgpcza (HTZ),
zwana takze hormonalng terapiag menopauzy (HTM) jest forma leczenia substytucyjnego
uzupetniajacg niedobory hormonalne u kobiet w okresie okoto- i postmenopauzalnym [3].
Polskie Towarzystwo Menopauzy i Andropauzy (PTMA) proponuje ja takze pacjentkom
z przedwczesnym wygasnigciem czynnosci jajnikow, z osteoporoza, z objawami atrofii
urogenitalnej, jak réwniez w zapobieganiu schorzeniom ogdlnoustrojowym, jak: choroby
uktadu sercowo-naczyniowego, cukrzyca, zesp6l metaboliczny, choroba Alzheimera
czy Parkinsona [49]. W jej trakcie stosuje si¢ substytucj¢ samych estrogenéw (estrogenowa
terapia zastepcza, terapia jednosktadnikowa) Ilub w polgczeniu z gestagenami
(estrogenowo-progestagenowa terapia zastgpcza, terapia dwuskladnikowa). Estrogeny

zapobiegaja utracie gestosci kosci typowej dla okresu menopauzy i 0Steoporozie oraz
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zmniejszaja objawy zespotu klimakteryjnego. Gestageny natomiast zapobiegaja stymulacji
endometrium powodowanej przez estrogeny, co mogtoby skutkowaé rozrostowi endometrium,
krwawieniom z macicy i nowotworzeniu Wiaczajac HTZ u kobiet, u ktéorych dokonano
histerektomii nie ma wigc wskazan do stosowania gestagenow, a jedynie samych estrogenow.
HTZ ze wzglgdu na sposéb podawania gestagenu mozna podzieli¢ na terapi¢ ciagly
(oba hormony podawane sg bez przerwy, a rozpoczyna si¢ ja co najmniej rok po menopauzie)
oraz sekwencyjna (poczatkowo podawany jest sam estrogen, a nastepnie przez 10-14 dni
facznie z gestagenem; ta forma terapii jest preferowana u kobiet w okresie perimenopauzy

i u kobiet z przedwczesnym wygasni¢ciem czynnosci jajnikow).

Obecnie dostepne sg rozne postacie HTZ: tabletki doustne i dopochwowe, plastry
transdermalne, kremy i Zele, a takze preparaty w formie iniekcji domig$niowej (w Polsce
dostepny jeden preparat). Leki przyjmowane doustne metabolizowane sa w watrobie i moga
wptywac na jej funkcjonowanie. Ponadto, powoduja wzrost syntezy czynnikow krzepnigcia
i ryzyka incydentow zakrzepowo-zatorowych, wzrost st¢zenie trojglicerydow i cholesterolu
HDL, biatek wigzacych steroidy ptciowe (SHBG, ang. sex hormon binding globulin), kortyzol
(CBG, ang. cortisol-binding globilin) oraz tyroksyn¢ (TBG, ang. thyroxine-binding glubulin).
Stad, kobietom z czynnikami ryzyka choroby zakrzepowo-zatorowej i dyslipidemia
w wywiadzie lepiej zaproponowaé parenteralng form¢ HTZ, ktéora ma mniej dziatan
niepozadanych. Preparaty stosowane miejscowo w formie kremoéw 1 zeli zalecane
sg pacjentkom z objawami atrofii urogenitalnej (sucho$¢ pochwy, dyspareunia, czgstomocz,
nykturia, parcie nagle i nawracajgce stany zapalenia pochwy 1 pecherza moczowego).
Glownymi natomiast wskazaniami do stosowania HTZ w okresie okoto- i postmenopauzalnym
jest leczenie objawow zespotu klimakteryjnego, a zwlaszcza zaburzen naczynioruchowych,
zaburzen snu i nastroju, poprawie funkcji poznawczych oraz zapobieganiu osteoporozie.
Przy zastosowaniu terapii dwusktadnikowej zmniejsza si¢ dodatkowo ryzyko raka
endometrium oraz inwazyjnego raka okreznicy. Istniejg doniesienie o zmniejszeniu catkowitej
Smiertelnosci wsrod kobiet stosujacych HTZ. Do dziatan niepozadanych, ktore trzeba brac
pod uwagg przy rozpoczeciu stosowania HTZ nalezy zwigkszenie ryzyka chordb zakrzepowo-
zatorowych (zakrzepica zyt konczyn dolnych, udar moézgu), raka piersi (nie stwierdza si¢
przy krotkotrwatej terapii samymi estrogenami). Dziatanie te pojawiajg si¢ zwlaszcza wowczas,
kiedy HTZ trwa dtugo (>10 lat) i rozpoczynana jest pozno (powyzej 60 roku zycia).
Przy krotkotrwaltym leczeniu 1 wezesnym jego wlaczeniu (po menopauzie) takie dziatania

sg mato prawdopodobne [3]. Autorzy Rekomendacji PTMA sugeruja, aby HTZ rozpoczynad
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w tzw. oknie terapeutycznym, czyli u kobiet ponizej 60 roku zycia lub ponizej 10 lat od ostatniej
miesigczki. Natomiast rozpoczecie HTZ po 60 roku zycia lub powyzej 10 lat od ostatniej
miesigczki wigze si¢ z wigkszym ryzykiem wystgpienia zdarzen niepozadanych, np. epizodow

wiencowych, zwlaszcza w pierwszych dwoch latach leczenia [49].

Zasadno$¢ i skuteczno$é stosowania HTZ oceniano w wielu badaniach klinicznych
szacujac ich wpltyw HTZ na zdrowie somatyczne i psychiczne pacjentek, mierzone poprawa
jakosci zycia (QOL, ang. quality of life). W dwoch ponizszych badaniach, o akronimach HERS
i WHI, starano si¢ znalez¢ odpowiedz na pytanie czy i jak HTZ wptywa na zdrowie somatyczne,
a szczegolnie na czgstotliwos¢ epizodéw sercowo-naczyniowych w prewencji wtornej (HERS)
I pierwotnej (WHI). Wiaczone do badania pacjentki w znakomitej wigkszoSci byty
asymptomatyczne lub skapoobjawowe jesli mowi¢ o objawach klimakteryjnych. Te jednak,
ktére doswiadczaly ich opisywaly poprawe samopoczucia i zmniejszenie natezenia objawow
po zastosowaniu HTZ, co pokazata zwlaszcza analiza podgrup pacjentek [55]. W innych
licznych badaniach, ktére zostang przytoczone w dalszej kolejnosci, opisywano korzystny
wptyw HTZ na zdrowie psychiczne, w tym poprawe nastroju, co przekladato si¢ na lepsza

jakos¢ zycia (QOL) kobiet w okresie klimakterium.

Pierwszym ze wspomnianych bylo badanie 0 akronimie HRES (ang. Heart
and Estrogen/Progestin Replacement Study), ktorego wyniki ogloszono w 1998 r.
To prospektywne badanie z randomizacja i podwojnie $lepa proba prowadzono w latach
1994-1998. Obserwacje kontynuowano jeszcze przez blisko 3 lata jako badanie HERS II.
W badaniu HERS postawiono pytanie: czy stosowanie doustnej HTZ rozumianej
jako potaczenie 0,625 mg CEE (CEE, skoniugowane konskie estrogeny, ang. conjugated equine
estrogen) i 2,5 mg MPA (MPA, octan medroksyprogesteronu, ang. medroxyprogesterone
acetate) u kobiet z juz rozpoznang chorobg wiencowa zmniejsza ryzyko kolejnych incydentéw
sercowo-naczyniowych. Do badania wlaczono 2 763 kobiet <79 roku zycia (Srednia wieku
66,7 lat), ktore przebyly zawal serca, mialy wykonany zabieg PCI (przezskorna
koronaroplastyka) lub CABG (wszczepiania pomostow aortalno-wiencowych) badz
w koronarografii stwierdzono zwezenie 1 lub wiece] gtownej tetnicy wiencowej o 50%.
Jako gtéwne punkty koncowe przyjeto wystgpienie zawatu serca niezakonczonego zgonem
lub tacznie zgony z przyczyn wiencowych. Do dodatkowych punktéw koncowych zaliczono:
ponowny zabieg PCI 1lub CABG, zaostrzenie niestabilnej choroby wiefcowej
lub niewydolnosci krazenia wymagajacej hospitalizacji, pojawienie si¢ komorowych zaburzen

rytmu, zgony z powodu zawatu serca, z przyczyn wiencowych lub nagly zgon, a takze udar
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mdzgu lub przejéciowe jego niedokrwienie oraz chorobe naczyh obwodowych. Zadna z kobiet
nie miata wykonanego zabiegu histerektomii w wywiadzie. Po zakonczeniu obserwacji
stwierdzono, ze stosowanie HTZ w poréwnaniu do placebo nie miato statystycznie istotnego
wplywu na taczne ryzyko wystgpienia zgonu z przyczyn wiencowych lub zawatu serca
niezakonczonego zgonem mimo korzystnego wptywu na gospodarke lipidowg (obnizenie LDL-
cholesterolu i podwyzszenie HDL-cholesterolu). W pierwszym roku obserwacji czgstotliwosé
incydentow sercowo-naczyniowych nawet wzrastala, a zaczela male¢ dopiero w 4. i 5. roku
obserwacji. Podobny trend zaobserwowano w stosunku do ryzyka zakrzepicy zyt glebokich
(poczatkowy wzrost ryzyka ze zmniejszeniem w czasie dalszej obserwacji, $rednio 34%
w ramieniu CEE+MPA w porownaniu do 12% w ramieniu z placebo [50]). W odniesieniu
do dodatkowych punktow koncowych zaobserwowano jedynie, ze HTZ zmniejsza
czestotliwo$¢ komorowych zaburzen rytmu niezakonczonych zgonem. Wszystkie wnioski
sformutowano po zakonczeniu 6,8 lat obserwacji kobiet tagcznie w badaniu HERS 1 HERS II.
We wnioskach autorzy badania sugerowali ponadto, ze nie ma wskazan do stosowania HTZ
w profilaktyce wtérnej choroby wiencowej u kobiet. W badaniu tym jak juz wspomniano

nie oceniano wptywu HTZ na poprawg nastroju u kobiet wiaczonych do badania [39]

Drugim natomiast badaniem byto badanie WHI (ang. Women’s Health Initiative)
przeprowadzone w latach 1993-1998 w USA, ktorego wyniki ogtoszono w latach 2002 i 2004,
a do ktorego zakwalifikowano kobiety w wieku 50-79 lat (Srednia wieku 63,2 lata)
i przydzielono jest losowo do dwoch ramion badania. W jednym z nich kobiety miaty
przyjmowac skoniugowane konskie estrogeny (CEE w dawce 0,625 mg/dzien) oraz gestegen
(MPA w dawce 2,5 mg/dzien) lub placebo, a w drugim ramieniu jedynie skoniugowane konskie
estrogeny (CEE 0,625 mg/dzien) lub placebo. Badanie to mialo odpowiedzie¢ na pytanie
czy HTZ zapobiega rozwojowi chorob przewlektych u zdrowych kobiet po menopauzie.
Pierwszorzedowymi punktami koncowymi byta choroba wiencowa, definiowana jako zawat
serca niezakonczony zgonem lub zgon z przyczyn kardiologicznych oraz inwazyjny rak sutka.
Podczas badania wspotczynnik ryzyka (HR, ang. hazard ratio) w grupie CEE+MPA
byt wyzszy niz w grupie CEE dla obu punktow koncowych (HR dla zawatu serca 1.29, udaru
moézgu 1.41, a dla zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej 2.11), natomiast w obu grupach
zawsze wyzszy w porownaniu do placebo. Wzrastato takze w obu grupach ryzyko udaru
mozgu, specyficznie natomiast w grupie CEE+MPA dodatkowo zatorowosci plucnej, a malato
ryzyko raka jelita grubego i odbytu (wyniki w ramieniu CEE bez istotnosci statystycznej).

W ramieniu CEE+MPA malato ryzyko ztaman kosci z powodu osteoporozy (w grupie CEE
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otrzymano wyniki bez istotno$ci statystycznej), natomiast w obu grupach malato ryzyko
rozwoju cukrzycy, cho¢ wzrastato o 50% ryzyko schorzen pecherzyka zotciowego. W mtodszej
badanej grupie (wiek 50-55 lat) rowniez w obu ramionach zanotowano zmniejszenie nasilenia
objawdéw naczynioruchowych (napady goraca i/lub nocne poty) w poréwnaniu do placebo
oraz zaburzen snu. Pacjentki czesciej jednak skarzyly si¢ na bolesno$¢ piersi.
Nie zaobserwowano natomiast wptywu na objawy depresji w czasie przyjmowania HTZ.
W podsumowaniu badania stwierdzono, ze mimo redukcji objawow naczynioruchowych
stosowanie HTZ u zdrowych kobiet we wczesnym okresie menopauzy bez wzgledu na wiek
nie jest zalecane, gdyz ryzyko stosowania tej formy leczenia przewyzsza potencjalne korzysci.
Z uwagi na powyzsze badanie zakonczono wcze$niej niz pierwotnie planowano. Trzeba dodac,
ze kontynuowano jedynie rami¢ badania z zastosowaniem samych estrogenow.
Warto zaznaczy¢, ze w badaniu uzyto preparatu doustnego, a nie badano systemow
transdermalnych oraz innych niz MPA gestagenow, co moze by¢ swego rodzaju ograniczeniem
tego badania. Mimo Ze nie koncentrowano si¢ tutaj na ocenie poprawy nastroju sformutowano

jedynie krotki wniosek o braku wptywu na poprawe zaburzen nastroju [38].

Po latach, w komentarzu obu badan (HERS prewencja wtérna) i WHI (prewencja
pierwotna) autorzy podnosza kwesti¢ z jednej strony ograniczonej sity dowodowe;j tych badan,
a z drugiej pdzny czas, kiedy wiaczano HTZ ($rednio okolo 66 roku zycia). Tak pdzne
zastosowanie HTZ by¢ moze nie ma juz dziatania kardioprotekcyjnego, a nawet moze by¢
szkodliwe dla zdrowia kobiety. W randomizowanym badaniu z podwojnie Slepa proba
o0 akronimie EPAT (ang. The Estrogen Prevention in Atherosclerosis Trial), przeprowadzonego
wsrdd 222 kobiet powyzej 45 roku zycia bez choroby wiencowej oraz zaburzen lipidowych
(stgzenie cholesterolu LDL>130 mg/dl) kobiety podzielono na dwie grupy: potowa z badanych
otrzymywata 17-B-estradiol w dawce 1 mg/dzien doustnie, a druga potowa placebo. Starano si¢
znalez¢ odpowiedz na pytanie: czy estrogeny spowalniajg miazdzycg i czy wptywaja ochronnie
na $rodbtonek naczyniowy oraz zwigkszaja produkcje tlenku azotu (NO, ang. nitric oxide).
W wynikach zaobserwowano spowolnienie procesu miazdzycy w tetnicach szyjnych
po zastosowaniu estrogenow w poréwnaniu do placebo oceniane pogrubieniem kompleksu
btona wewnetrzna-btona Srodkowa tetnicy szyjnej (CIMT, ang. carotid artery intima-media
thickness) [101]. W grupie otrzymujacej placebo $rednia grubos¢ CIMT wynosita 0,776 mm,
a grupie otrzymujacej 17-B-estradiol 0,751 mm (dla poréwnania w badaniu HERS grubo$¢
ta wynosita 1,193 mm [50]). Nie udowodniono natomiast wptywu stosowania 17-B-estradiolu

na zwigkszenie produkcji NO: w obu grupach jego stezenie bylo podobne 1 niezalezne
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od progresji zmian mierzonych gruboscig CIMT. Zgota odmienne wnioski wyciggni¢to
natomiast po analizie danych z badania HERS (HRES-B), gdzie nie udowodniono korzystnego
wptywu estrogenéw skojarzonych z progesteronem na zmiang grubosci CIMT (w grupie

otrzymujacej hormony przyrost wynosit 26 pm/rok, w grupie placebo 31 um/rok) [51].

W odniesieniu natomiast do wickszego ryzyka zakrzepowo-zatorowego mozna zatozy¢,
ze odpowiada za to forma leczenia, czyli doustne stosowanie estrogenow. Z metaanalizy
Rovinskiego i wsp. (tacznie 22 badania) [102] wynika, ze w grupie nie stosujacej HTZ doustnie
(zard6wno same estrogeny jak 1 w potaczeniu z progesteronem) ryzyko zakrzepicy zylnej
(VTE, ang. venous thromboembolism) byt znaczaco mniejsze niz w grupie stosujacej HTZ
doustnie. Simona i wsp. wykazali, ze na zwigkszone ryzyko VTE miala wptyw takze dzietnos¢
(posiadanie wiecej niz dwojki dzieci) 1 pdZzna menopauza, natomiast zmniejsza to ryzyko
mniejsza dzietno$¢ i wezesna menopauza, co pokazato kliniczno-kontrolne badania 608 kobiet
[52]. Ryzyko czestszych epizodow VTE u kobiet stosujacych HTZ Daly i wsp. zauwazyli
juz w 1996 r. analizujac przypadku 108 kobiet w wieku 45-64 lat z rozpoznang idiopatyczng
VTE (zaliczono tutaj przypadku zakrzepicy zyl glebokich jak i zatorowosci ptucnej) [53].
Natomiast w jeszcze innej pracy, Canonico 1 wsp. [74] zauwazaja, ze ryzyko
zakrzepowo-zatorowe jest znacznie wigksze przy zastosowaniu preparatow doustnych
w poroéwnaniu do transedrmalnych, jak réwniez niepragnanowych gestagenéw w poréwnaniu
do mikronizowanych i pregnanowych gestagenow. Wnioski wyciagni¢to na podstawie
kliniczno-kontrolnego badania, ktore przeprowadzono we Francji w latach 1999-2005,
a do ktorego wiaczono kobiety w wieku 45-70 lat: u 271 rozpoznano idiopatyczng zakrzepice
zylna, podczas gdy 610 kobiet stanowilo grupe kontrolng. Stad, w piSmiennictwie mozna
znalez¢ ogélne zalecane podejScie wyrazone angielskim stwierdzeniem: , Dont’t start,
don’t stop”, co sugeruje nierozpoczynanie HTZ p6Zznym wieku, a jesli juz wezesniej wlaczano

HTZ to przy braku przeciwwskazan nie zaprzestawanie tej formy leczenia.

Do podobnych wnioskéw doszli w swojej pracy Gordon 1 Girdler [69],
ktorzy podkreslaja, ze przez lata na decyzje o wlaczaniu HTZ miaty wyniki badania WHI,
ktoére pokazaly, ze zastosowanie estrogenéw u kobiet wigzato si¢ z wigkszym ryzkiem
incydentéw sercowO-naczyniowych i raka piersi. Po ponownej analizie wynikow tego badania
dokonanych w 2012 r. w o$wiadczeniu NAMS (ang. North American Menopause Society)
stwierdzono, ze na zaprezentowane pierwotnie wnioski miato wplyw kilka czynnikow: starszy
wiek pacjentek i wigksze nasilenie miazdzycy ($rednia wieku 63 lata, przedziat 50-79)

oraz pdzne (12 lat po menopauzie) wlaczenie HTZ. Autorzy pracy podkreslaja, ze najwieksze
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korzysci z HTZ uzyskuja kobiety wtedy, kiedy ten rodzaj leczenia wiacza si¢ ponizej 10 lat
od menopauzy. Przewage majg preparaty transdermalne nad doustnymi z uwagi
na oszczedzanie watroby (brak efektu pierwszego przej$cia typowego dla preparatow
doustnych) oraz mniejsze ryzyko epizodow zakrzepowo-zatorowych. Wazne jest takze
zastapienie MPA, ktory niweluje pozytywny wptyw estrogendéw na profil sercowo-naczyniowy
preparatami mikronizowanego progesteronu pozbawionego tego efektu. Ostatnia wazng rzecza
jest ta, ze powinno stosowaé si¢ najmniejsze skuteczne dawki i regularnie kontrolowaé stan

zdrowia pacjentki [69].

Ciekawych informacji dostarczylo randomizowane badanie z podwojnie $lepa proba
o0 akronimie KEEPS (ang. Kronos Early Estrogen Prevention Study) przeprowadzone na grupie
727 kobiet w wieku 42-58 lat. U tych kobiet HTZ wlaczono wczesnie, czyli migdzy
6 a 36 miesiecy po menopauzie (Srednio 1,54 lat) chcac sprawdzi¢ czy zapobiegnie to progresji
miazdzycy. Kobiety przydzielano losowo do jednej z trzech grup: pierwsza otrzymywata
estrogeny doustnie (0-CEE, ang. oral-CEE) w dawce 0,45 mg/dob¢ + 200 mg
mikronziowanego progesteronu przez 12 dni w miesigcu (zastosowano o polowe mniejsza
dawke estrogendow niz w badaniu WHI), druga plastry transdermalne (t-E2, ang. transdermal
estrogen) uwalniajace 50 pg/dobe 17-B-estradiolu+200 mg mikronizowanego progesteronu
przez 12 dni w miesigcu oraz trzecia otrzymywala placebo. Obserwacja trwata 4 lata. Nasilenie
aterogenezy badano oceniajagc kompleks intima-media (CIMT, ang. carotid artery
intima—media thickness) oraz wskaznik uwapnienia tetnic wiencowych (CACS, ang. coronary
artery calcium score). Po 4 latach badania okazalo si¢, ze zarowno CIMT jak i CACS
(nieco mniejszy u pacjentek otrzymujacych o-CEE w poréwnaniu do placebo) nie zwigkszyt
si¢ istotnie w badanych grupach, zatem HTZ nie mialo wptywu na spowolnienie zmian
miazdzycowych. Mimo uzyskania tak nieoczekiwanych wynikéw badan autorzy podkreslaja,
ze wezesne wlaczenie HTZ cechuje sie¢ dobrym stosunkiem uzyskanych korzysci do ryzyka
1 dato dobre efekty na kilku ptaszczyznach. Po pierwsze, w obu grupach zmniejszyto nasilenie
objawow naczynioruchowych 1 probleméw z bezsennosciag (zdecydowanie bardziej t-E»
niz 0-CEE). Po drugie, poprawito jakos¢ wspotzycia, redukujac objawy atrofii urogenitalnej
oraz wptyneto pozytywnie na emocje, np. pozadliwos$¢, pobudzenie seksualne (bardziej t-E>
niz 0-CEE). Po trzecie, zaobserwowano korzystny wplyw na profil lipidowy oraz zmniejszenie
insulinooporno$ci. Nie zaobserwowano roznicy we wptywie obu form HTZ na gestosé
mineralng kosci oraz na poprawe jakosci skory (mierzong ilo$cig zmarszczek oraz sprezystoscia

skory) [100].
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W pracy przegladowej Kutlesic i wsp. oceniano natomiast korzysci oraz skuteczno$¢
réznych schematow HTZ dokonujac przegladu istniejagcego pismiennictwa. Wygasanie
czynnos$ci hormonalnej jajnikow, jak podkreslaja autorzy pracy, ma wptyw na jako$¢ zycia
kobiet, a takze wigze si¢ 0n0 z wigkszym ryzykiem rozwoju choréb sercowo-naczyniowych
i osteoporozy w tej grupie wiekowej. Zastosowanie HTZ hamuje zmiany atroficzne uktadu
moczowo-ptciowego, np. sucho$¢ pochwy, poprawia napigcie skory i jakos$¢ tkanki tacznej,
libido 1 nastrdj, a takze tagodzi objawy naczynioruchowe oraz hamuje osteoporozg. Wszystko
to poprawia jakos$¢ zycia kobiet w okresie menopauzy. Obecnie dostgpne sg rézne formy terapii:
preparaty zawierajace jedynie estrogeny, estrogeny w polaczeniu z progetagenami, androgeny,
modulatory receptora dla estrogendow lub tibolon. Autorzy pracy sugeruja, aby HTZ
rozpoczyna¢ wowczas, gdy pojawia si¢ objawy menopauzy. Skuteczno$¢ danej formy leczenia
zalezy od wieku kobiety 1 jej aktualnego ogoélnego stanu zdrowia, istnieniu wskazan
do jej wlaczenia i przeciwwskazafh. W terapii powinno si¢ uzywac jak najmniejszych dawek
lekéw 1 w jak najkrotszym czasie, w ktorym dojdzie do ustgpienia objawow. Efektywnosé
leczenia nalezy ocenia¢ przynajmniej raz do roku z jednoczesng oceng korzysci i potencjalnego

ryzyka efektow ubocznych. [45].

W wielu jeszcze innych badaniach klinicznych starano si¢ odpowiedzie¢ takze
na pytanie czy HTZ wptywa na pozostate wymiary zycia niz tylko somatyczny i czy poprawia
jako$¢ zycia kobiet w okresie menopauzy i tuz po nim. Chcac odpowiedzie¢ na tak postawiony
problem nalezy najpierw sprobowac okresli¢ czym jest jako$¢ zycia i jak ja zdefiniowac.
Zainteresowanie tg sferg ludzkiej egzystencji jest tak dawne jak dlugo istnieje czlowiek.
Natomiast wspotczesne pojecie jakosci zycia zostato zdefiniowane w latach 70. XX wieku.
Pierwotnie utozsamiano je z dobrostanem materialnym (wymiar ekonomiczny). Jak si¢ pdzniej
jednak okazalo ma ono takze inne wazne wymiary: psychologiczny, socjologiczny
czy zdrowotny, ktore mocno rzutuja na jakos¢ zycia w ogdlnosci. Uwaza si¢, prekursorem

badan nad jakoscig zycia byt amerykanski psycholog Agnus Campbell [42].

Okazuje si¢, ze zdefiniowanie jakoSci zycia nie jest proste. Na gruncie nauk
spotecznych nie udato si¢ jednoznacznie sformutowaé dotychczas takiej definicji.
Trzebiatowski w swej pracy podaje, ze powstajace dotychczas definicje jakosci zycia mozna
podzieli¢ na cztery grupy. Do pierwszej mozna zaliczy¢ te definicje, ktore jako$¢ zycia ujmuja
w perspektywie egzystencjonalnej oscylujacej wokot poje¢ ,,mie¢” i ,,by¢”. Do drugiej grupy
naleza te definicje i koncepcje, ktore zwigzane sa z realizacjg zadan w takich obszarach

jak mito$¢, szkota czy praca, ktore rowniez okresla si¢ jako rozwojowe 1 zyciowe. Trzecia grupa
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definicji utozsamia jako$¢ zycia z realizacja jednostkowych potrzeb cztowieka. Ostatnia,
czwarta grupa, definiuje jakosci zycia w oparciu o subiektywna i obiektywng oceng

zaspokajania r6znych potrzeb danego cztowieka [43].

Jako$¢ zycia probowano réwniez zdefiniowaé w perspektywie nauk medycznych.
W odniesieniu do zdrowia i choroby wprowadzono pojecie HRQOL (ang. health related quality
of life), czyli jakosci zycia uwarunkowanej stanem zdrowia. Pierwszym, ktory podat definicje
HRQOL byt Schipper, ktory HRQOL rozumiat jako funkcjonalny efekt choroby i leczenia
odbierany (przezywany) przez pacjenta [44]. W rozwinigciu tej mysli mozna powiedziec,
ze Schipeer mial na mysli ocene biezacej sytuacji dokonywang przez pacjenta W odniesieniu
do jego choroby i zastosowanego leczenia, ktore maja wptyw na jego stan fizyczny, psychiczny,
duchowy oraz sytuacj¢ ekonomiczng [43]. Inng probe zdefiniowania HRQOL podali Spilker
1 Revicki, ktorzy przez HRQOL rozumieja te czg$¢ jakosci zycia, ktora bezposrednio wigze si¢
ze zdrowiem i ma wplyw na wymiar somatyczny, psychiczny, spoleczny i duchowy,

a takze ogo6lny dobrostan danego cztowieka (ang. well being) [41].

Mimo wspominanych trudnosci Swiatowa Organizacja Zdrowia réwniez probuje podaé
definicje¢ jakos$ci zycia i méwi nam, ze jako$¢ zycia jest to indywidulany dla kazdego cztowieka
odbidr 1 ocena jego wlasnej sytuacji zyciowej w odniesieniu do okreslonych witasnych
standardow Zycia i wyznawanych warto$ci, a takze wobec jego wlasnych oczekiwan,
zainteresowan 1 dotychczasowych osiagnig¢. Najkrocej jakos¢ zycia mozna zatem zdefiniowac
jako postrzeganie i oceng wlasnego zycia w okreslonym przedziale czasowym w odniesieniu

do indywidualnych norm [48].

W pracy finskich autoréw, Katainen 1 wsp., starano si¢ odpowiedzie¢ na pytanie jakie
czynniki wplywaja na jakos¢ zycia kobiet uwzgledniajac jedynie ich wiek. Do badania
wlaczono 6 408 kobiet w wieku 41 — 54 lat. Badanie ukonczyto 53% kobiet (3 421). Z uwagi
na fakt, Zze dotychczasowe badania przeprowadzano na do$¢ zrdéznicowanych etnicznie
populacjach, co dawato jednoczesnie dos¢ zroznicowane wyniki, do badania wybrano grupe
kobiet finskich, gdyz jest to populacja uwazana za najbardziej homogenna etnicznie. Jakosc¢
zycia (QOL) badano uzywajac formularza Women s Helath Questionnaire, ktory ocenia siedem
grup objawow (aspektow zycia): objawy somatyczne, depresyjne, naczynioruchowe, funkcje
poznawcze, seksualne, objawy niepokoju/lgku, zaburzenia snu oraz miesigczkowania. Ogolnie
gorszg jako$ zycia (QOL) zaobserwowano u kobiet stabiej wyksztatconych 1 otylych. Wptyw
na QOL miato samo nasilenie objawdéw w badanych siedmiu obszarach. Wigksze nasilenie
objawow zaobserwowano u kobiet starszych, niepracujacych (w tym na emeryturze), palacych
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1 pijacych regularnie alkohol. Ogdélny wniosek z tego badania byt taki, ze wyzszy status
socjoekonomiczny i zdrowszy styl zycia poprawia zdecydowanie QOL u kobiet w $rednim
wieku. Stad, warto zacheca¢ kobiety do jak najdluzszej aktywnosci zawodowej 1 unikania

ryzykownych czynnikow, jak palenie papieroséw czy naduzywanie alkoholu. [47]

Warto zwréci¢ uwage na wyniki jakie dato randomizowane badanie z podwojnie $lepa
proba o nazwie WISDOM (ang. The Women'’s International Study of Long Duration Oestrogen
after Menopause). Do badania wlgczono 3721 kobiet w wieku 50-69 lat ($rednia wieku
62,9 lat, SD+4,8 lat), a ukonczylo je 2130 kobiet. W badaniu tym, inaczej niz we wspomnianym
wczesniej badaniu finskim, oceniano wptyw HTZ na jako$¢ zycia po roku stosowania terapii.
Kobiety przedzielano losowo do grupy otrzymujacej HTZ (doustnie CEE, skoniugowane
konskie estrogeny 0,625 mg/dz. oraz MPA, octan medroksyprogesteronu 2,5/5 mg dz.)
lub do grupy placebo. Czeg$¢ kobiet nie ukonczyta badania z powodu najczesciej wystgpujacego
i najbardziej ucigzliwego objawu jakim byto tkliwos¢ piesi oraz krwawienia z pochwy. Badanie
wykazato, ze HTZ ma znaczacy wplyw na zmniejszenie objawOw naczynioruchowych,
nieco mniejszy na zmniejszenie bezsennosci oraz suchosci pochwy. Im silniej objawy wyrazone
byly na poczatku badania tym poprawa byta wigksza. Wszystko to rzutowato si¢ na poprawe
jakosci zycia i codziennego funkcjonowania. Oceniajac osobno wplyw na nastr6j badanie
wykazato, ze pomigdzy grupami nie ma jednak istotnego statystycznie zmniejszenie

czgstotliwosci epizodow depresji 1 zaburzen lekowych. [60].

Wiele jeszcze innych badan pokazuje, ze HTZ ma korzystny wptyw na poprawe jakosci
zycia kobiet z objawami okresu przekwitania. W prospektywnym obserwacyjnym badaniu
Zatheraeus 1 wsp., do ktorego wlaczono 104 kobiety w wieku 45-65 lat (Srednia wieku 52,2 lat)
z umiarkowanie lub silnie wyrazonymi objawami menopauzy oceniano wptyw HTZ
na poprawe jakosci zycia mierzong dos¢ specyficznym wskaznikiem, a mianowicie checig
ptacenia za leczenie. Otrzymane wyniki pokazaty, ze objawowe kobiety opisywaly poprawe
jakos$ci zycia po zastosowaniu HTZ, czego skutkiem byla wiasnie wigksza che¢ placenia
za ten rodzaj terapii [61]. W finskim badaniu Evi6 i wsp. oceniano wptyw HTZ na jako$¢ zycia
kobiet w wieku 60-70 lat. W grupie stosujacej HTZ $rednia wieku wynosita 67,5 lat, a w grupie
nie stosujacej HTZ 68,9 lat. HRQOL oceniano uzywajac testu opisowego 15D, oceniajgcego
15 wymiaréw codziennego zycia: poruszanie si¢, widzenie, styszenie, oddychanie, spanie,
apetyt, mowe, wydalanie, codzienng aktywno$¢, funkcje poznawcze, dyskomfort, depresja,
stres, witalnos¢ 1 aktywnos$¢ seksualng. Badanie to pokazato, ze HTZ poprawia jakos$¢ zycia

w zakresie: apetytu, mowy, wzroku, stuchu i aktywnosci seksualnej. Najmniejszy wptyw miato
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na poprawe snu 1 dolegliwosci boélowych [62]. Natomiast Wiklund 1 wsp. w randomizowanym
12-tygodniowym badaniu z podwojnie §lepa proba badali wptyw HTZ w formie transdermalne;j
w porownaniu do placebo na jakos¢ zycia. Do badania wiaczono 223 kobiety (112 w grupie
przyjmujacej HTZ $rednia wieku 52,4+4,3; 111 w grupie placebo $rednia wieku 52,9+4,0)
bedace w okresie postmenopauzalnym z objawami klinicznymi menopauzy. W grupie
przyjmujacej estrogeny transdermalnie (estradiol 50 pg/dobg) zaobserwowano statystycznie
wicksza poprawe jakosci zycia (og6lnej jak i HRQOL) w poréwnaniu do placebo, jak réwniez
ustgpienie problemow zwigzanych z aktywnoscig seksualng i objawow atrofii urogenitalne;j
[63]. Warto jeszcze wspomnie¢ o 2-letnim badaniu dufiskim Nielsena i wsp. z randomizacja
i podwojnie $lepa proba, do ktorego wiaczono 335 kobiet i przydzielono losowo do grupy
przyjmujacej placebo (118 kobiet) lub estrogen (17-f-estradiol, tacznie 217 kobiet) w dawce
150 lub 300 pg/dobe w formie wziewu donosowego. Sredni wiek waczonych do badania kobiet
wynosit 53 lata. Wyniki tego badania pokazaty, ze w grupie stosujacej 17-p-estradiol
zaobserwowano poprawe jakosci zycia w obszarach: pamig¢é/koncentracja, objawy
naczynioruchowe, zaburzenia snu i aktywnos$ci seksualnej, natomiast nie zaobserwowano
roéznic pomigdzy grupami w obszarach: zaburzenia depresyjne/niepokoj oraz ogélnym dobrym

samopoczuciu [64].

Trzeba mie¢ swiadomos$¢, ze menopauza jest takze elementem szerzej rozumianego
procesu starzenia si¢ organizmu i zmiany jakie zachodza w czasie jej trwania czasem trudno
odrézni¢ od niego. W pracy Schneider i Birkhduser [55] omawiaja czynniki zwigzane z samg
menopauzg oraz inne problemy zdrowotne zwigzane ze starzeniem si¢, a majace wplyw
na ogolnie rozumiang HQOL. Wiele z nich trudno przyporzadkowa¢ do jednej
ze wspomnianych grup, a wymienia si¢ tutaj: wystegpowanie objawOw naczynioruchowych,
objawow atrofii urogenitalnej, pogorszenie funkcji poznawczych (np. zaburzenia pamigci),
zaburzenia nastroju i snu, objawy niepokoju, problemy zwigzane z chorobami przewlektymi,
a takze poczucie mniejszej ilosci energii oraz spadek aktywnosci seksualnej. Posrod czynnikdéw
zwigzanych z sama menopauzg autorzy pracy zwracaja uwage na fakt, ze przede wszystkim
to objawy naczynioruchowe u kobiet w okresie okoto- i wczesnopostmenopauzalnym (ale juz
nie w p6znym okresie postmenopauzy) mogg by¢ przyczyng zaburzen nastroju objawiajacych
si¢ niepokojem 1 depresjg. Natomiast do czynnikdw niezwigzanych z menopauza, a majacych
wplyw na HRQOL zaliczaja: aktywnos¢ fizyczna, zmiany masy ciata, wyksztalcenie oraz dobre
relacje w zwigzku. W pracy finskich badaczy, Moilanen i wsp., natomiast wykazano, Ze spadek

aktywnosci fizycznej w kazdym wieku wigzal si¢ z gorszym HRQOL. Odwrotnie, wzrost
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aktywnosci fizycznej w znaczacy sposob poprawial HRQOL [58]. Mozna takze znalez¢ prace,
ktore pokazuja, ze aktywno$¢ fizyczna zmniejsza objawy menopauzalne, w tym zwlaszcza
naczynioruchowe [59]. Na ogo6lng jakos$¢ zycia maja wplyw takze przewlekte choroby

somatyczne, np. choroba wiencowa, nadcisnienie tetnicze czy otytos¢ [55].

W duzym badaniu populacyjnym kobiet w USA starano si¢ odpowiedzie¢ na pytanie
jak objawy menopauzy wpltywaja na jakos¢ zycia. W badaniu wzigto udzial 2703 kobiet
w wieku 40-65 lat (udzial procentowy w poszczegdlnych grupach: 40-49 lat: 16%, 50-59 lat:
51%, 60-65 lat: 33%). Jako instrumentu badawczego uzyto formularza MENQOL
(ang. Menopause-Specific Quality of Life Questionnaire). Zawiera on 29 pytan pogrupowanych
w 4 sfery: fizyczng, psychospoteczng, seksualng i naczynioruchowa. Badanie pokazalo,
ze kobiety w przedziale wiekowym 60-65 lat mialy lepsza jakos¢ zycia niz te w grupie
40-44 lat oraz 45-49 lat. Ponadto, biorgc pod uwagg inne czynniki, lepsza jakos¢ zycia miaty
kobiety czynne zawodowo, lepiej wyksztalcone, aktywne fizycznie, nie palace i o prawidtowe;j
masie ciala. Jednym z najczesciej opisywanych objawdw majacych ogromny wptyw na jakos¢
zycia byly wybuchy goraca, ktore opisywalo 67% badanych kobiet. W tej grupie 7% miato
je w ciezkiej postaci (7 lub wiecej epizoddéw w ciggu tygodnia o cigzkim nasileniu), a pozostate
58% o mniejszej czestotliwosci 1 natezeniu. Wybuchy goraca, zwlaszcza wystepujace czesto
1 w cigzkiej postaci, majg wplyw na praceg (42,9 %), aktywno$¢ spoteczng (41,1%), spedzanie
czasu wolnego (44,1%), aktywnos$¢ seksualng (38,3%), a takze sen (80,4%), nastroj (66,4%),
koncentracj¢ (66,9%), poziom energii (61,4%) oraz 0og6lng jakos¢ zycia (66,7%) [87].

W pracy Pinkerton 1 wsp. wykazali, Ze istnieje nawet linearna zalezno$¢ natezenia
wybuchoéw gorgca, zaburzen snu i ogdlnego zadowolenia z zycia. Stad wniosek i obserwacja,
iz redukcja wybuchow goraca skutkuje poprawa rytmu snu i jako$ci zycia podczas menopauzy
(MSQOL, ang. menopause-specific quality of life) [56]. W jeszcze innej pracy Blumel i wsp.
wykazali, ze kobiety w okresie menopauzy maja gorsza jakos$¢ zycia w wymiarze fizycznym,
psychospotecznym, seksualnym oraz z uwagi na wystgpujace objawy naczynioruchowe niz

kobiety w okresie premenopauzy wcigz miesigczkujace [57].

W kolejnym badaniu duzym o akronimie SWAN (ang. Study of Woman'’s Health Across
the Nation) koncentrowano si¢ na ocenie jakosci zycia kobiet, u ktorych zastosowano HTZ.
SWAN bylo wieloosrodkowym 1 wieloetnicznym badaniem tych kobiet, ktore dotychczas
nie stosowaty HTZ. Do badania wigczono 3 102 kobiety, z ktorych w czasie 6-letniej obserwacji
813 rozpoczeto HTZ. Sredni wiek w grupie kobiet, ktore rozpoczely terapie wynosit 54,3 lata
(SD+19,6), natomiast grupie nie stosujacej HTZ 46,1 lat (SD+2,7). Jakos$¢ zycia oceniano
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na podstawie ankiety Medical Outcomes Study Short Form-36 (MOS SF-36). U cze$ci kobiet
wilaczonych do badania nie obserwowalo objawow typowych dla menopauzy, podczas
gdy u drugiej grupy objawy naczynioruchowe, bezsennos$¢ czy sucho$¢ pochwy byty bardzo
czeste (wystepowanie 6 lub wiecej dni w tygodniu) lub czgste. W tej grupie przewazaty kobiety
biate, o wyzszym statusie socjoekonomicznym oraz odczuwajace takze wigcej objawow
somatycznych menopauzy. Po zastosowaniu u nich HTZ zaobserwowano znaczaca poprawg i
wycofanie si¢ objawdw menopauzy, co w wyrazny sposob wptyneto na poprawe jakosci zycia
kobiet. Warto zaznaczy¢, ze podobnie korzystny wpltyw na poprawe jakosci zycia miato
przyjmowanie zaréwno preparatow doustnych zawierajacych sam CEE w dawce 0,625 mg jak

i systemu transdermalnego uwalniajacego 50 ug estrodiolu/dzien. [40]

Wspomniane juz wczesniej badanie MWHS koncentrowato si¢ na réznych aspektach
okresu klimakterium, w tym takze na zaburzeniach nastroju pojawiajacych si¢ w jego
przebiegu. Badajac zaburzenia nastroju towarzyszace menopauzie okazato si¢, ze wystepuja
one najczgsciej w okresie okotomenopauzalnym i maleja w postmenopauzalnym, a sprzyjaja
ich rozwojowi gorsze wyksztalcenie, gorszy stan zdrowia somatycznego i1 stan cywilny
(wdowy, rozwodki, kobiety w separacji). W badaniu MWHS okazato si¢ rowniez, ze nasilenie
objawow naczynioruchowych (wybuchy goraca, zaczerwienie twarzy) na poczatku
perimenopauzy podaje jedynie 10% kobiety, a najwicksze ich nasilenie ma miejsce na poczatku
menopauzy (50% kobiet) 1 spada w okresie postmenopauzy (do 20%). Wazng obserwacja
Z badania jest ta, Ze nasilenie objawow depresyjnych moze by¢ zwigzane z silnie wyrazonymi
objawami menopauzy 1 to wlasnie one sg przyczyng zaburzen nastroju. Sposrod wszystkich
grup kobiet (pre-, peri- i postmenopauzalnych) najwigksze nasilenie depresji wystepowato
u tych, ktére silniej do$wiadczaly wybuchow goraca, nocnych potow 1 problemow
z miesigczkowaniem [7]. W badaniu tym nie opisywano wptywu HTZ na objawy depresyjne,
cho¢ jak mozna sadzi¢ zastosowanie tej terapii mogloby poprawié¢ nastrdj i samopoczucie

kobiet.

Utian WH 1 Woods NF w swojej pracy dokonali przegladu piSmiennictwa dotyczacego
wptywu HTZ na jakos$¢ zycia kobiet po menopauzie. Zauwazyli, ze pojecie jakosci zycia (QOL,
ang. quality of life) jest na tyle szerokie, ze warto je podzieli¢ na 0golng jakos¢ zycia (GQOL,
ang. global quality of life) oraz jako$¢ zycia zwigzang ze zdrowiem (HQOL, ang. health quality
of life), a w stosunku do kobiet w okresie menopauzy i postmenopauzalnym takze w relacji do
tego okresu (MSQOL, ang. menopause-specific quality of life). Na postawie dostepnych danych
literaturowych mozna powiedzie¢, ze HTZ ma duzy pozytywny wptyw na MSQOL, zwtaszcza
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poprzez redukcje objawOw menopauzalnych, w tym objawow naczynioruchowych,
ale takze wplywa na ogdlna poprawg samopoczucia okreslang jako GQOL. Jak nietrudno
domysli¢ si¢ najwicksza poprawe w obszarze HRQOL oraz MSQOL odczuwajg te kobiety,

u ktoérych objawy menopauzalne si¢ najsilniej wyrazone. [46]

Warto wreszcie od ogdlnego terminu QOL lub HRQOL przejs¢ do wezszego
zagadnienia i zwr6oci¢ uwage na fakt, ze w okresie przejscia menopauzalnego bardzo czesto
wystepuja zaburzenia zdrowia psychicznego przejawiajace si¢ wahaniami 1 obnizeniem
nastroju, drazliwo$cia, wiekszym poczuciem winy 1 jednocze$nie obwinianiem  sig,
bezsennos$cia, spadkiem libido, zmniejszonym poczuciem wilasnej wartosci, wigkszymi
problemami z pamigcig i koncentracja, a takze czgs$ciej pojawiajacymi si¢ zaburzeniami
nasilonego leku i niepokoju [65]. Wszystko to moze prowadzi¢ do rozwoju depresji w okresie
okolomenopauzalnym, co potwierdzaja liczne badania. W badaniu SWAN obserwowano
zwigkszone ryzyko pojawienia si¢ depresji w okresie wczesnego i poznego przejscia
menopauzalnego (wedtug STRAW okresy od -2 do +1). W badaniu Seattle Midlife Women'’s
Health Study, do ktorego wiaczono 304 kobiety w wieku 35-55 lat wykazano, ze w okresie
poznego przejscia menopauzalnego ryzyko depresji wzrasta dwukrotnie [66]. Podobne wyniki
pokazato badanie Penn Ovarian Aging Study, gdzie podczas osmioletniej obserwacji 231 kobiet
zauwazono, ze nasilenie objawoéw depresyjnych w okresie przejscia menopauzalnego byto
4-ktornie wigksze niz okresie premenopauzy [67]. W jeszcze innym 3-letnim badaniu, Harvard
Study of Moods and Cycles, w ktorym wzigto udziat 460 kobiet w wieku 35-45 lat
zaobserwowano znaczgce nasilenie objawow depresyjnych w czasie perimenopauzalnym (33%
kobiet) w porownaniu do okresu premenopauzy (20% kobiet) [68]. Zachodzi tutaj jeszcze
swego rodzaju sprzezenie zwrotne pomi¢dzy objawami somatycznymi w okresie menopauzy
a zaburzeniami nastroju. Objawy naczynioruchowe (wybuchy goraca, zaczerwienienia twarzy)
oraz objawy atrofii urogenitalnej w potaczeniu z bezsennos$cig nasilajg zaburzenia nastroju
1 fatwo mogg prowadzi¢ do depresji. Z drugiej strony, kobiety z nasilonymi objawami
depresyjnymi silniej odczuwaja opisane wczesniej symptomy [69]. Uwaza si¢ takze, ze do
rozwoju zaburzen depresyjnych w czasie menopauzy przyczyniaja si¢ zaro6wno wahania
stezenia estradiolu jak i tzw. spoteczne stresory, przez co rozumie si¢ np. problemy finansowe
1 bezrobocie, brak wsparcia spolecznego, objaw pustego gniazda czy konieczno$¢ podjecia
opieki nad starszymi rodzicami. Dane mowig takze, ze 1 na 3 kobiety doswiadcza objawow
psychologicznych (depresja, lek), a 1 na 4 objawow naczynioruchowych pod postaciag

wybuchow goraca i nocnych potow. Im wczesniej objawy takie pojawig si¢ (np. 3 lata przed
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menopauzg), tym szybciej ustepuja i odwrotnie — ich pdzne pojawienie si¢ zwiastuje dtugie
utrzymywanie si¢ [81]. Powstaje zatem uzasadnione pytanie, czy zastosowanie HTZ moze

poprawi¢ nastr6j kobiet w okresie menopauzy.

Do rozwoju depresji w okresie okotomenopauzalnym moga przyczyni¢ si¢ pewne
czynniki ryzyka. Nalezg do nich: wczes$niej rozpoznana depresja, silne objawy zespotu napigcia
przedmiesigczkowego i depresja poporodowa, obecne lub uprzednie leczenia antydepresantami
(m.in. inhibitorami wychwytu zwrotnego serotoniny, ang. SSRI, serotonine selective reuptake
inhibitors), silnie wyrazone objawy naczynioruchowe, bezsennos¢, otylosé, choroby
przewlekte, stresory psychospoteczne, np. zaloba, bezrobocie i przewlekty stres, palenie
i zte warunki ekonomiczne. Okazuje si¢, ze kobiety z rozpoznanym zespotem napigcia
przedmiesigczkowego (PMS, ang. premenstrual syndrome) maja 3-ktornie wigksze ryzyko
pojawienia si¢ depresji w okresie przejscia menopauzalnego w porownaniu do kobiet w okresie
przed menopauza bez tego rozpoznania [65]. Podobne czynniki wymieniaja wtoscy badacze,
do ktorych zaliczaja: PMS lub depresje poporodowa, wspoélistnienie objawow somatycznych
(wybuchdéw goraca, nocnych potow, bezsennosci), brak dotychczasowego leczenia HTZ,
a w dalszej kolejnosci otylos¢ 1 niski status ekonomiczny [80]. Uwaza si¢ rowniez, ze u kobiet
bez uprzednio rozpoznawanych zaburzen nastroju i depresji ryzyko jej pojawienia w okresie
okotomenopauzalnym jest dwukrotnie wicksze niz u kobiet przed menopauza. Stad, podczas
rozmowy z pacjentka warto zwroci¢ uwage na dotychczas wystepujace zaburzenia nastroju
objawiajace si¢ nie tylko jako PMS, ale takze jako depresja poporodowa
lub przedmiesigczkowe zaburzenia dysforyczne (PMDD, ang. perimenopausal dysphoric
disorder), bedace najci¢zsza formg PMS, gdzie oprocz wzmozonego napigcia, poczucia niskiej
wlasnej warto$ci pojawiaja si¢ objawy takie jak: mastodynia, obrzeki palcow, kostek i stop.
W jeszcze innej pracy, Bromberger i wsp. [95] po 7-letniej obserwacji 266 kobiet ($redni wiek
45,6 lat) wyr6znili kilka czynnikow wywotujacych depresje: problemy zdrowotne utrudniajace
codzienne funkcjonowanie, wycofanie z zycia spotecznego, obcigzony wywiad w kierunku
naduzywania alkoholu i zaburzen lgkowych. Badacze zauwazyli rowniez, ze stresujaca sytuacja
w ciaggu ostatniego roku, otylo§¢ lub nadwaga, czgste objawy naczynioruchowe (wybuchy
goraca 1/lub nocne poty) oraz wczesniejsze leczenie psychiatryczne sprzyjaja powstaniu

ciezkiej depresji [95].

Na kobiety z takimi zaburzeniami trzeba zatem zwroci¢ szczegdlng uwage, gdyz maja
wicksze prawdopodobienstwo wystgpienia depresji w okresie okotomenopauzalnym. Mimo ze

nie doczekat si¢ jeszcze oficjalnej akceptacji to w literaturze mozna napotka¢ angielski termin
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, reproductive depression” taczacy wszystkie te zaburzenia w jedno, a zaproponowany
po raz pierwszy przez Nappi i wsp. [75]. W swej pracy autorzy uwazaja za sensowne
wprowadzenia takiego pojecia z uwagi na fakt, ze u podtoza powstania wszystkich
tych zaburzen lezy swoista biologia organizmu kobiety 1 swoista patogeneza zaburzen nastroju
zwigzanych z dzialaniem estrogenéw. Uwaza si¢ rOwniez, ze menopauza, podobnie jak okres
cigzy 1 poporodowy, tworza swoiste ,,0kno podatno$ci” na rozwdj zaburzen nastroju,
w tym depresji i stanow lekowych. Dodatkowo, kobiety sa bardziej narazone na rozwo6j depresji
niz mezczyzni, a okres menopauzy jeszcze zwigksza to ryzyko [82]. Jednak jak zauwazaja
Gordon 1 Grindler [69] wigkszos¢ danych wskazuje, ze szczeg6lnie obcigzone ryzykiem
rozwoju ciezkiej depresji w czasie przej$cia menopauzalnego sa kobiety z pozytywnym

wywiadem w kierunku depresji.

Konsekwencja cigzkiej depresji moze by¢ takze proba samobdjcza. W wymienianej
juz kilkakrotnie pracy Grzywa i wsp. [28] opisuje niezaprzeczalny zwigzek samobdjstw
z chorobami psychicznymi, w tym depresja. Powotujac si¢ m. in. na badania Baca-Garcia i wsp.
[29] podaje, ze 20-50% chorych na schizofreni¢ i tylez samo na depresj¢ dokonuje prob
samobdjczych, co stanowi 20 razy wieksza liczbe niz w populacji ogolnej. Ponadto, osoby
chore na schizofreni¢ wybierajg takiec metody, ktore beda bardziej skuteczne. W tej grupie 42%
jako sposob odebrania sobie zycia wybierato naduzycie lekéw, 16 % podciecie zyt, 8% skok
z wysokosci, 6% powieszenie, a 18% wybrato inne sposoby (np. rzucenie si¢ pod pociag) [28].
W tej samej pracy autorzy wymieniaja takze najczestsze przyczyny targnigcia si¢ na zycie
w kolejnosci ich czestotliwos$ci: depresja odpowiada za 33% usitowan samobdjstwa, utrata
bliskiej osoby za 17%, niepokd] zwigzany z objawami psychotycznymi za 13%, reakcja
na sytuacja stresowa w zyciu za 12%, naduzycie srodkow psychoaktywnych za 6%, dzialanie
pod wptywem nakazujacych omaméw stuchowych za 5%, che¢ zwrdcenia na siebie uwagi

za 2%, aw 12 % przypadkow nie udato si¢ zidentyfikowac przyczyny.

W drugiej czeséci swojej pracy Grzywna i wsp. [30] potwierdzaja takze wcze$niejsze
spostrzezenia, ze zamachow samobojczych dokonuja osoby z zaburzeniami psychicznymi
takimi, jak: depresja, zaburzenia osobowosci, a zwlaszcza o typie osobowosci antyspotecznej
i chwiejnej emocjonalne (ang. bordreline), uzaleznione od alkoholu i narkotykow
oraz ze schizofrenig. Zachowania autodestrukcyjne przejawiajg takze osoby chore przewlekle
(w tym na choroby nerek i watroby), nosiciele wirusa HIV, osoby z chorobg nowotworowa,

cukrzycg lub stwardnieniem rozsianym.
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Z dostepnych danych literaturowych wynika, ze HTZ jest skuteczna w leczeniu
zaburzen nastroju o matym i umiarkowanym natezeniu. W wytycznych brytyjskich NICE
(ang. National Institute of Health and Care Excellence) zaleca w tych przypadkach oprécz HTZ
takze terapi¢ behawioralno-poznawczg w celu redukcji objawdéw depresyjnych. Zaleca si¢
roOwniez, aby nie rozpoczyna¢ leczenia w takich przypadkach od SSRI ani SNRI (inhibitory
zwrotnego wychwytu serotoniny i noradrenaliny, ang. serotonine and noradrenaline reuptake
inhibitors). HTZ, jak podkreslaja autorzy wytycznych, zwlaszcza w formie plastrow
transdermalnych i zastosowania mikronizowanego progesteronu (u kobiet z zachowang macicg)
jest szczegodlnie skuteczna w minimalizowaniu objawdéw naczynioruchowych menopauzy,
zapobieganiu osteoporozie oraz w profilaktyce pierwotnej incydentoéw sercowo-naczyniowych

(o ile jest wlaczona wcze$nie) [76].

Istniejg badania, ktore potwierdzaja skutecznos¢ HTZ w prewencji rozwoju depresji
w okresie przej$cia menopauzalnego i wczesnej postmenopauzy. W pracy Gordon i wsp.
wykazali, ze zastosowanie HTZ w poréwnaniu do placebo byta skuteczniejsza w zapobieganiu
rozwojowi depresji. Do randomizowanego badania z podwojnie $lepa proba wiaczono blisko
200 kobiet w wieku 45 — 60 lat (srednia wieku 51 lat) bez stwierdzanych dotychczas zaburzen
nastroju. W jednym ramieniu zastosowano przerywang HTZ w formie transdermalnego
estradiolu (TE, ang. transdermal estradiol) w dawce 0,1 mg/dobe oraz mikronizowany
progesteron 200 mg/dob¢ (IMP, ang. intermittent micronized progesterone) przez 12 dni
w miesigcu w cyklach 3-miesiecznych, a w drugim ramieniu zastosowano odpowiednio placebo
(przezskornie 1 doustnie). Jak wczesniej zaznaczono prewencja depresji w ramieniu TE+IMP
byla znacznie skuteczniejsza [77]. Natomiast w brazylijskim badaniu z 2001 .
przeprowadzonym przez Soares i wsp. wykazano skuteczno$¢ 17-B-estradiolu w formie
transdermalnej 1 dawce 0,1 mg/dob¢ w poréwnaniu do placebo w leczeniu zaburzen
depresyjnych w okresie przejscia menopauzalnego. W badaniu wzi¢to udziat 50 kobiet w wieku
40-55 lat z rozpoznang perimenopauzg (nieregularne miesigczki, stezenie FSH>25 TU/I)
z potwierdzonymi zaburzeniami nastroju zgodnie z kryteriami DSM-IV, w tym: 11 kobiet
z dystymia, 13 z depresja, 26 z cigzka depresja (w tej grupie epizod cigzkiej depresji u 14 kobiet
rozpoznano po raz pierwszy). Istotng statystycznie poprawe nastroju i wycofanie si¢ objawow
depresji stwierdzono w ramieniu kobiet stosujgcych TE. Badane kobiety w czasie obserwacji

nie otrzymywaty innego poza TE leczenia [78].

Ciekawe wyniki otrzymano w badaniu KEEPS-Cog (ang. Kronos Early Estrogen

Prevention-Cognitive and Affective Study), ktore byto czgécig badania KEEPS, analizowano

76



wplyw rodzaju HTZ na funkcje poznawcze 1 nastrdj u kobiet w okresie wczesnej
postmenopuazy. Do badania wiaczono 693 kobiety, ktorych $rednia wieku wynosita 52,6 lat,
a od ostatniej miesigczki mingto 1,4 lat. Kobiety losowo przydzielono do 3 ramion badania:
220 przyjmowato przerywang HTZ jako 0,45 mg/dob¢ CEE (0o-CEE) i 200 mg/dobe
mikronizowanego progesteronu (IMP 12 dni/miesigc), 211 stosowato jako HTZ 50 ug/dobe
estradiolu w formie plastra (TE) i1 200 mg/dob¢ mikronizowanego progesteronu
(IMP 12 dni/miesiac), a 263 kobiety zazywaly placebo. W zadnym z ramion nie wykazano
wplywu zastosowanego leczenia w zadnej z grup na funkcje poznawcze, czego wczesniej
spodziewano si¢. Natomiast analizujac wplyw formy leczenia na nastrdj (o-CEE+IMP
v. placebo oraz TE+IMP v. placebo) istotng statystycznie poprawe nastroju zaobserwowano

w grupie przyjmujacej doustne estrogeny z potaczeniu z mikronizowanym progesteronem
(0-CEE+IMP) [79].

Wioscy badacze, Grazziottin i Serafini [80] w swojej pracy zwracaja uwage,
ze to kobiety w poréwnaniu do mezczyzn sg bardziej podatne na rozwoj depresji, a cho¢ ma
ona w okresie okolomenopauzalnym wieloczynnikowa etiologie, to niezwykle waznym
elementem jest wahanie st¢zenia estradiolu w tym okresie. Podkreslaja, ze zaburzenia
depresyjne maja ci¢zszy i podstgpny przebieg, a samo wiaczenie lekow przeciwdepresyjnych
moze by¢ nieskuteczne. Porownujac leczenie tagodnych zaburzen depresyjnych przy uzyciu
HTZ, antydepresantdw oraz terapii skojarzonej w ich obserwacji najlepsza opcja terapeutyczng

jest trzecia, czyli skojarzenie HTZ oraz lekow antydepresyjnych, np. SSRI lub SNRI [80].

W przypadku ciezkiej depresji w okresie okolomenopauzalnym leki z grup SSRI
lub SNRI pozostaja pierwszym wyborem, a co za tym idzie nie powinny by¢ stosowane
w terapii depresji lekkiej i umiarkowanej, gdyz tutaj jest miejsce dla HTZ (0 czym wspominano
wcezesniej). Takie stanowisko znalazlo si¢ nie tylko we wspomnianym juz brytyjskich
wytycznych NICE, a takze w stanowisku wyrazonym w 2018 roku przez
Pétnocnoamerykanskie Towarzystwo Menopauzy (NAMS, ang. North American Menopuase
Society) [65]. Trzeba jednak pamigtaé, ze SSRI majg kilka waznych klinicznie dziatan
niepozadanych. Najistotniejszym jest to, ze jesli przyjmowane sg dtuzej niz 5 lat to zwigkszajg
ryzyko osteoporozy poprzez zmniejszanie gestosci mineralnej kosci, co prowadzi¢ moze
do wigkszej ilo$ci ztaman. Do innych dzialan niepozadanych zalicza si¢ ich dziatanie
kardiotoksyczne i gastroenetrotoksyczne, przyrost masy ciala, bole glowy, bezsennosc
oraz zwigkszone ryzyko prob samobdjczych w ciggu pierwszego tygodnia leczenia. Dodatkowo

moga one wplywaé¢ na zdrowie seksualne kobiet poprzez obnizenie libido, anorgazmig
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1 zmniejszony naped [83]. Z uwagi na dziatania niepozadane lub brak skuteczno$ci leczenia
szacuje si¢, ze W ciggu pierwszego miesigca leczenia okoto 50% pacjentéw zaprzestaje terapii,

a w ciagu kolejnych 3 miesigcy dalsze 30% [84].

Majac na uwadze powyzsze dzialania trzeba jednoczesnie wspomnie¢ o innych
mozliwych opcjach terapeutycznych z uzyciem lekow przeciwdepresyjnych. Dobre efekty dato
zastosowanie, niedostepnej w Polsce deswenlafaksyny, co potwierdzono w badaniach Clayton
i wsp. [85]. W 8-tygodniowej obserwacji kobiet w okresie okoto- i postmenopauzalnych
z rozpoznang ci¢zka depresja oraz po wiaczeniu dawki 50 mg/dzien deswanlafaksyna
juz po 2 tygodniach powodowata poprawe nastroju co mierzono przy uzyciu skali depresji
Hamiltona (HDRS, ang. Hamilton Depression Rating Scale). Deswenlafaksyna powodowata

réwniez zmniejszenie odczuwania réznego rodzaju dolegliwosci bélowych u kobiet.

Leki przeciwdepresyjne moga nie tylko poprawia¢ nastroj, ale takze redukowac objawy
naczynioruchowe, zwlaszcza wybuchy goraca, ktore jak szacuje FDA wystepuja
u 75% Amerykanek [85]. Nie sa to objawy zagrazajace zyciu, ale znacznie pogarszajace jakos¢
zycia poprzez utrudnienie codziennego funkcjonowania i nasilenie zaburzen snu. W przypadku,
gdy HTZ jest przeciwwskazana paroksetyna staje si¢ dobrg i bezpieczng alternatywa.
Rekomendowana zostala dawka 7,5 mg/dziennie (w Polsce dostepne sa tabletki 20 i 40 mg).
Skuteczno$¢ paroksetyny potwierdzono w dwdch randomizowanych badaniach z podwojnie
Slepa proba. Trzeba jedynie zwroci¢é uwage na interakcje lekowe paroksetyny, zwlaszcza
z tamoksyfenem, gdyz paroksetyna hamujgc aktywno$¢ cytochromu CYP2D6 zmniejsza
stezenie metabolitu tamoksyfenu — endoksyfenu, ktory odpowiada za efekt farmakologiczny
zwigzku wyjsciowego. W swej pracy Parry B, podaje, ze paroksetyna tacznie z wenlafaksyna
stanowi leczenie pierwszego rzutu w przypadku nasilonych wybuchéw goraca. Do lekow
drugiego 1 trzeciego rzutu zalicza: sertraling, fluoksetyne, citalopram 1 deswenlafaksyne
(niedostgpna w Polsce). Lekami ostatniego rzutu powinny by¢: duloksetyna, escitalopram,

fluwoksamina i mirtazapina [94].

W  badaniach klinicznych poréwnywano takze stosowanie HTZ oraz lekoéw
przeciwdepresyjnych. Caan i wsp. [54] w badaniu z randomizacja przeprowadzonym w grupie
339 kobiet w wieku 40-62 lat (okres okoto- i postmenopauzlany) zastosowali 17-B-estradiol
doustnie w dawce 0,5 mg/dobe 1 wenlafaksyne w formie preparatu o powolnym uwalnianiu
(XR) 75 mg/dobe. Zakwalifikowane do badania kobiety, podawaty dwa lub wiecej objawoéw
naczynioruchowych w przebiegu menopauzy i1 wystepujacych codziennie. W grupie stosujace;j
tacznie 17-B-estradiol i wenlafaksyn¢ w poréwnaniu do placebo uzyskano znamiennie wigksza
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poprawe w zakresie MSQOL. Po doktadniejszej analizie wszystkich obszaréw zawierajagcych
si¢ w pojeciu MSQOL okazalo si¢, ze 17-B-estradiol ma pozytywny wpltyw na wszystkie
obszary poza dobrostanem psychospolecznym, na ktoéry z kolei najwigkszy wpltyw miata
wenlafaksyna. Zarowno 17-B-estradiol jaki i wenlafaksyna nie redukowaty dolegliwosci
bolowych ani niepokoju. Stad wniosek, ze 17-B-estradiol zmniejsza natezenie objawow
naczynioruchowych, poprawia zdrowie somatyczne i seksualne, wenlafaksyna natomiast

polepsza funkcjonowanie psychospoteczne oraz zmniejsza napigcie i stres.

W badaniach oceniano rowniez wptyw doustnych estrogenow oraz systemow
transdermalnych na efektywno$¢ leczenia depresji w okresie menopauzy. W odniesieniu
do pierwszej formy terapii dane nie s3 jednoznaczne [70]. Bardziej korzystny efekt osiggany
jest po zastosowaniu estrogendw przezskornie. W jednym z badan, do ktorego wiaczono
72 kobiety w wieku 40-60 lat, badano znaczenie bezsennos$ci w rozwoju depresji w okresie
menopauzy. Badane kobiety spelnialy kryteria rozpoznania depresji oraz bezsennos$ci
I przydzielano je do trzech ramion: w pierwszym kobiety otrzymywaty 50 pg 17-p-estradiolu
w formie transdermalnej, w drugim 10 mg/dobe zolpidemu, a w trzecim placebo. Obserwacje
prowadzono przez 2 miesigce. W podsumowaniu badania stwierdzono, ze zadna z opcji
terapeutycznych znaczaco nie wplywata na poprawe nastroju u kobiet i wycofanie si¢ objawow.
Jednak, kiedy dokonano analizy w poszczegdlnych grupach okazalo si¢, ze u kobiet w okresie
okolomenopuazalnym (ale nie postmenopauzalnym) wzrost st¢zenie estradiolu niwelowatl

objawy bezsennosci i depresji [71].

Uwaza si¢, ze to wlasnie wahania stezenia estradiolu w okresie przejscia
menopauzalnego, a nie jego utrzymujacy si¢ obnizony poziom w okresie postmenopauzalnym
wywoluje zaburzenia nastroju 1 co za tym idzie objawy depresji. Wykazano
to w randomizowanym badaniu Yalamanchili i wsp. z udziatem 489 kobiet w wieku 65-77 lat,
w ktorym badano nie tylko wptyw HTZ na poprawe nastroju, ale takze kalcytriolu na utrate
masy kostnej. Kobiety przydzielono do grupy otrzymujace 0,625 mg/dz. skonjugowanych
konskich estrogenow (u kobiet, ktore nie przeszty histerektomii wtaczano dodatkowo MPA
2,5 mg/dz.) oddzielnie lub w potaczeniu z kalcytriolem, sam kalcyriol lub placebo. W badaniu
nie zaobserwowano wyraznej poprawy nastroju po wigczeniu CEE, co badacze wigzali bardziej
z wiekem pacjentek, a nie samg forma leczenia [72]. Wydaje si¢ wigc kluczowe, podobnie
jak w przypadku niwelowania innych objawdéw menopauzalnych, moment wiaczenia HTZ.
Im pdzniejsze rozpoczynanie terapii, tym jego skuteczno$é jest mniejsza. Mozna tutaj jeszcze

raz przytoczy¢ wyniki z badania MWHS, ktore pokazalo, ze najwigksze wahania nastroju
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wystepuja w okresie okotomenopauzalnym i znacznie maleja w postmenopauzalnym
i by¢ moze dlatego w badaniu Yalamanchili i wsp. nie uzyskano istotnej poprawy nastroju

u kobiet.

Podobne wnioski wyciagnieto z badania STAR*D (ang. Sequenced Treatment
Alternatives to Relieve Depression) do ktorego wiaczono 896 kobiet w okresie
przedmenopauzalnym i 544 postmenopauzalnym. Wszystkie badane kobiety spetniaty kryteria
rozpoznania depres;ji i dlatego wiaczono u nich na okres 12-14 tygodni citalopram, ale jedynie
25% stosowaly hormonoterapi¢: doustng antykoncepcje w okresie przedmenopauzalnym
I HTZ w okresie postmenopauzalnym. W grupie kobiet w premenopauzie zanotowano wigksza
poprawe nastroju wowczas, gdy kobiety zazywaty citalopram tacznie z doustng antykoncepcje
w porownaniu do samego citalopramu. Podobne wyniki otrzymano u kobiet w okresie okoto-
i wczesnym postmenopauzalnym: citalopram i HTZ dawaty lepsza poprawe nastroju.
Nie zaobserwowano natomiast korzystnego wplyw na poprawe nastroju w grupie kobiet

w postmenopuazie leczonych jednoczesnie citalopramem i HTZ [73].

Ciekawe obserwacje i wnioski wyplywaja z pracy australijskich autorek, Hickey i wsp.
W swoim artykule, bedgcym przegladem dostepnego piSmiennictwa, autorki wskazujg mozliwe
opcje terapeutyczne dla kobiet w okresie menopauzy. W pierwszej cz¢sci wymieniajg strategie
niefarmakologiczne o udowodnionej duzej skuteczno$ci w  redukcji  objawow
naczynioruchowych, np. terapia behawioralno-poznawcza, hipnoza, redukacja masy ciata
oraz o udowodnionej matej skutecznosci, np. stosowanie fitosetrogenow, izoflawonoidow
(wyciagi z pluskiwey gronmistej) czy akupunkture. Nie majg natomiast zadnego wptywu
na objawy naczynioruchowe: joga, techniki relaksacyjne czy MBSR (ang. Mindfulness-Based
Stress Reduction, terapia poznawcza oparta na uwazno$ci). W drugiej czesci autorki pracy
wymieniaja metody farmakologiczne majace zastosowanie w redukcji  objawow
naczynioruchowych. Wymieniajg tutaj jako skuteczne: SNRI lub SSRI, np. wenlafaksyne
(75 mg/dzien) i deswenlafaksyne (100 mg/dzien), fluokestyne i paroksetyng (koniecznie trzeba
pamigtac o interakcji z tamoksyfenem). W przypadku uporczywych zaburzefi snu do SSRI
lub SNRI w krétkoterminowej terapii mozna doda¢ zolpidem w dawce 10 mg/wieczorem
(nalezy pamigta¢ o uzalezniajacych wiasciwosciach zolpidemu). Skuteczna jest takze
gabapentyna w dawce 900 mg/dzien lub pregabalina w dawce 75 mg/dzien. Réwnie skuteczna
moze by¢ takze dziatajaca osrodkowo klonidyna (100 pg/dziennie), ktora w pordwnaniu
do wenlafaksyny wykazuje si¢ wigkszg skutecznoscig w redukcji objawdw naczynioruchowych

(wenlafaksyna dziala za to szybciej niz klonidyna). W przypadku zglaszanych objawow
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suchosci pochwy (wystepujacych takze jako objawy uboczny u pacjentek po mastektomii
1 przyjmujacych inhibitory aromatazy) zaleca si¢ stosowanie preparatdéw o dziataniu
miejscowym, np. zele z estrogenami (ostroznie u pacjentek z rakiem piersi), srodki nawilzajace

badz lubrykatny [86].

Natomiast w wymienionej juz pracy przegladowej Barbara Parry [94] dokonuje analizy
istniejgcych roéznych schematéw leczenia 1 ich skuteczno$ci. Dobra opcjg terapeutyczng
jest polaczenie HTZ (w formie doustnej lub przezskornej) z SSRI, np. fluokestyng (20 mg/dobe)
lub sertraling (50-150 mg/dobe). Podobne dobre efekty daje citalopram (20-60 mg/dobeg),
ale juz jego S-enancjomer, escitalopram, daje dobre efekty w monoterapii, podobnie
jak duloksetyna (60-120 mg/dobe). Uwaza si¢, ze dotgczenie estrogenow do SSRI poprawia
efektywnos¢ dziatania lekow z tej grupy. Tego efektu nie obserwuje si¢ natomiast w przypadku
trojeyklicznych  lekow  antydepresyjnych  (TCA, ang. tricyclic antidepressants),
ktore s skuteczne w monoterapii zaburzen nastroju u kobiet w okresie premenopauzy.
Podobnie, estrogeny nie poprawiajg efektow wywotywanych przez SNRI, np. wenlafaksyne,
ale juz polaczenie z mirtazanping daje korzystne efekty. Autorka pracy mowi, ze istnieja
badania, w ktorych zastosowanie estrogenow (w monoterapii lub w potaczeniu
z progestagenami) zmniejsza objawy depresyjne w czasie menopauzy. Taki rodzaj terapii jest
skuteczny jedynie w przypadku krotko trwajacych objawoéw oraz o matym lub umiarkowanym
natezeniu. Okazuje si¢, ze estrogeny maja jeszcze jeden wazny punkt uchwytu. Zmniejszaja
aktywnos$¢ monoaminooksydazy (MAO, ang. monoamino oxidase), ktora u kobiet z rozpoznang

depresjg jest bardzo aktywna i przez to szybko doprowadza do rozktadu m. in. serotoniny [94].

W badaniach wlasnych w grupie 100 kobiet po samobdjczym naduzyciu lekow jedynie
12 z nich stosowatlo HTZ (w badaniu nie koncentrowano si¢ na formie leczenia: doustna
lub przezskorna). W tej grupie 10 z nich zauwazyto ogdlng poprawe nastroju, samopoczucia
i funkcjonowania (co mozna okresli¢ angielskim terminem well-being). Trzeba jednak jeszcze
raz podkresli¢, ze grupa kobiet stosujacych HTZ byta na tyle liczebnie mata, Zze uzyskane
wyniki s mato reprezentatywne. Gdyby grupa kobiet stosujacych HTZ byla wigksza uzyskane
wyniki bytyby bardziej istotne. Mozna takze zaryzykowac twierdzenie, ze HTZ jest stosowana
zbyt rzadko, a by¢ moze istnieje jeszcze wsrod kobiet opdér w moOwieniu o menopauzie
1 jej objawach (jak wspomniano wyzej z tego powodu czg¢s¢ kobiet odmowita udzialu
w badaniu). By¢ moze sami lekarze zbyt rzadko pytaja kobiety o objawy zwigzane

z klimakterium. Skoro mimo wszystko 10 z 12 kobiet stosujagcych HTZ zauwazyta poprawe
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nastroju i samopoczucia to mozna przypuszczac, gdyby zdecydowanie wigcej kobiet uzywato

tej formy leczenia grupa lepiej funkcjonujacych kobiet bylaby jeszcze wigksza.

Warto jeszcze raz wroci¢ do problemu wzajemnego wpltywu zmian w okresie
przekwitania, w tym zaburzen nastroju i podejmowanych prob samobojczych. W innej swej
pracy Baca-Garcia i wsp. probuja znalez¢ odpowiedzie¢ na pytanie czy niskie stgzenie
estradiolu i progesteronu wptywa na cze¢stsze podejmowanie prob samobojczych przez kobiety
(pierwsze opisane zwiazki samobdjstw z fazg cyklu pochodzg juz z 1926 roku). Do badania
wlaczono 431 kobiet w przedziale wieckowym 18-92 lat, z ktéorych 281 bylo ptodnych
1 miesigczkowalo. Dhugo$¢ cyklu miesigczkowego ($rednio 28,8 dnia) oraz samej miesigczki
(Srednio 4,5 dnia) nie roznita si¢ statystycznie pomigdzy nimi. W badaniu tym okreslano
stezenie FSH, LH, E2 1 PG, a ryzyko samobojstwa okreslano przy uzyciu skali depresji Becka
(ang. Beck Suicide Intent Scale). Wigkszo$¢ badanych kobiet nie byta dotychczas leczona
psychiatrycznie (269/431), natomiast te, ktére wymagaly leczenia otrzymywaty leki
przeciwdepresyjne (119/431), przeciwlgkowe (140/431) oraz przeciwpsychotyczne (35/431).
W badaniu okazato sie, ze najwigcej prob samobdjczych przypadato na okres miesigczki
lub pierwszej czes$¢ cyklu menstruacyjnego (w fazie lutealnej dominowaty proby samobojcze
u starszych kobiet). Podejmowane w czasie miesigczki proby samobojcze byly bardziej
powazne, a pacjentki osiggaly wyzszy wynik w sakli depresji Becka. Na czestotliwosé
popelniania prob samobojczych u miesiaczkujacych kobiet nie miaty wptywu: dotychczasowe
leczenie psychiatryczne, zaburzenia nastroju lub uzywanie substancji psychoaktywnych,
zaburzenia agresywne, podobnie jak rozpoznanie PMS lub PMDD. U kobiet w okresie
menopauzy w porownaniu do miesigczkujacych zachowania samobdjcze byly zdecydowanie
zwigzane z niskim st¢zeniem E2 1 PG, bardziej powazne (wyzszy wskaznik skali depresji

Becka) oraz niezwigzane z faza cyklu miesigcznego [88].

Podobne wyniki przedstawili polscy autorzy, Sein Anand 1 wsp. Badajac
151 miesigczkujace pacjentki hospitalizowane w osrodku toksykologii w Gdansku podzielili
je na cztery podgrupy: miesigczkujace, bedace w fazie folikularnej cyklu, posrodku cyklu
lub w fazie lutealnej. Pod wzgledem zaburzen psychiatrycznych, bedacych przyczyng proby
samobojczej, podzielono wszystkie kobiety rowniez na cztery grupy pod wzgledem rozpoznan:
reakcja sytuacyjna, depresja, schizofrenia lub uzaleznienie. Analizujac dane okazalo sig,
ze najwigcej prob samobojczych byto podejmowanych podczas menstruacji. Biorac pod uwage
rozpoznanie psychiatryczne najczesciej u podioza targnigcia si¢ na zycia lezata trudna sytuacja

(stad rozpoznanie: reakcja sytuacyjna) i ten powod dominowat w najmtodszej grupie wiekowe;j
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14-21 lat. Pod wzgledem cigzkos$ci zatrucia (oceniano cigzko$¢ zatrucia na podstawie PPS,
ang. Poisoning Severity Score) zatrucia te nalezaly do lekkich. Natomiast u pacjentek
z rozpoznang depresja, schizofrenig lub uzaleznionych od alkoholu dominowaty cigzkie

zatrucia [90].

Istnieja, poza hormonalnymi, czynniki, ktore moga zwigkszy¢ ryzyko samobojstwa.
W pracy hiszpanskich autoréw, Lopez-Castroman i1 wsp., wymienia si¢ kilka z nich. Badaniu
poddano osoby po probach samobdjczych przyjmowane do oddziatow ratunkowych szpitali
w Madrycie 1 Montpellier, co 13cznie stanowilo grupe 1349 os6éb (odpowiednio
w poszczeg6lnych osrodkach 7371 612). W badanej grupie 2/3 stanowily kobiety, a $redni wiek
badanych wynosit 38,5 lat (SD+19,5). Dla 732 o0so6b byta to pierwsza lub druga proba
samobojcza (36,8% tej grupy stanowili mezczyzni, a 63,2% kobiety), pozostali 617 pacjenci
byli po wigcej niz 2 probach samobojczych (27,6% to mezczyzni, a 72,4% to kobiety). Dalsza
analiza grupy wykazata, ze 41% badanych byto stanu wolnego, a 33% w ponownym zwigzku.
Pod wzgledem wyksztalcenia 45,2% stanowily osoby z wyksztalceniem $rednim,
29,8% z wyzszym. Czynnych zawodowo byto 57% badanych, natomiast bezrobotnych 28%.
Analiza grupy wykazata réwniez, ze u 87,2% stwierdzono uprzednio zaburzenia nastroju
o roéznym nasileniuy, a w 52,5% zaburzenia Ickowe. Wykazano takze wigksze
prawdopodobienstwo popelnienia samobdjstwa przez osob¢ naduzywajaca alkoholu
lub srodkéw psychoaktywnych. Podsumowujac, na podstawie otrzymanych danych mozna
powiedzie¢, ze najczgstszym samobdjca jest kobieta w okoto 40-letnia, z wyksztalceniem

$rednim, pracujgca i bedgca stanu wolnego, u ktorej rozpoznano zaburzenia nastroju [89].

We wspomnianej juz wczesniej pracy Baca-Garcia 1 wsp. [29] mowi nie tylko, Ze ryzyko
préb samobdjczych u pacjentéw z rozpoznang schizofrenig czy depresja jest znaczaco wyzsze
niz w populacji zdrowej, ale takze samobdjstwo przyczynia si¢ do wigkszej Smiertelnosci
tych chorych. Czynnikami ryzyka w tej grupie, zwiekszajacymi prawdopodobienstwo
samobojstwa sa: ple¢ meska, rasa kaukaska, mate wsparcie spoteczne, wczes$niejsze proby
samobojcze, przewleklo$§¢ choroby z okresami zaostrzen, obawa przez zaostrzeniem si¢
choroby (zwlaszcza nasileniu objawow wytworczych w schizofrenii), poczucie utraty kontroli
nad chorobg czy wreszcie niepowodzenia dotychczasowego leczenia. Porownujac pacjentow
ze schizofrenig 1 cigzkimi zaburzeniami depresyjnymi okazuje si¢, Zze to ci ostatni jednak

czegsciej sg przyjmowani do oddziatéw ratunkowych po podjetej probie samobdjcze;j.

Ciekawych wnioskéw dostarcza praca Michaelisa 1 wsp. poroOwnujgca pacjentow
z rozpoznang chorobg afektywna dwubiegunowa (CHAD) podejmujacych pierwsza i kolejne
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proby samobdjcze. Jest to wazne z uwagi na fakt, ze w tej grupie pacjentdw po pierwszej probie
samobdjczej ryzyko kolejnej jest 40-krotnie wyzsze niz w populacji ogdlnej (cho¢ istniejg takze
dane mowiace, ze pierwsza moze by¢ jednoczesnie ostatnig). W pracy analizowano 52
przypadki chorych na CHAD w wieku 21-74 lat (Srednia wieku 43,37+12,43 lat, $redni czas
trwania choroby 26,28+11,82 lat) przyjetych do szpitala psychiatrycznego w Nowym Jorku.
Wigkszo$¢ badanych stanowily kobiety (62%) rasy kaukaskiej. Obie grupy znaczaco (pierwsza
i kolejna préba samobdjcza) nie rdéznity si¢ pod wzgledem czasu trwania choroby, liczby
hospitalizacji, czasu od rozpoznania choroby do pierwsze] hospitalizacji czy obcigzonego
wywiadu rodzinnego w kierunku uzaleznienia lub CHAD. Po dokladniejszej analizie okazato
sig, ze ci pacjenci, ktorzy dokonali wigcej niz jednej proby samobdjczej mieli bardziej powazne
1 cigzsze usitowanie podczas pierwszej proby i wzrastato ono z kazda kolejna. W tej grupie
dodatkowo czeSciej obserwowano zaburzenia osobowosci typu bodreline, fobie oraz glgbsze
nasilenie fazy depresyjnej, jak rodwniez wspotistnienie uzaleznienia, wybuchdéw agresji

1 poczucia beznadziejnosci. [91].

We wspomnianej juz uprzednio pracy Kleiman i wsp. [92] analizowano
czy reaktywno$¢ emocjonalna ma wptywa na podejmowanie NSSI'1 SA w przebiegu depresji
i CHAD. Pojecie reaktywnosci emocjonalnej oznacza nadmierne przezywanie bodzcoéw
wywolujacych emocje, a przejawia si¢ w duzej wrazliwosci 1 matej odpornosci emocjonalnej
(reaktywno$¢ emocjonalna jest jednym z siedmiu elementoéw tworzacych temperament).
Uzywajac jezyka psychiatrii mozna powiedzie¢, ze emocje u takiej osoby sg wygdérowane
lub nadmiernie zywe, czg¢sto nieadekwatne do sytuacji. Badanie przeprowadzono na grupie
1 914 studentow (61,4% stanowily kobiety, 38,6% me¢zczyzni). Tezg postawiong w badaniu
byta ta czy reaktywno$¢ emocjonalna wptywa na zachowania autodestrukcyjne w przebiegu
depresji i CHAD. Autorzy pracy po przeanalizowaniu danych doszli do wniosku, ze u kobiet
w przebiegu depresji zar6wno na niesamobdjcze uszkodzenia ciata (NSSI) jak 1 proby
samobodjcze (SA) ma wplyw reaktywnos¢ emocjonalna. Takiej zalezno$ci nie ma natomiast
dla plci meskiej. W przypadku CHAD (lub jej podejrzeniu) reaktywno$¢ emocjonalna moze
nasila¢ zwigzek tej choroby z niesamobdjczymi uszkodzeniami ciata, natomiast nie udato si¢
udowodnic¢ takiej zaleznos$ci miedzy CHAD a probami samobdjczymi zarowno w grupie kobiet
jak 1 mezczyzn [92]. Mozna stad wyciggna¢ wniosek, ze kobiety s3 osobami bardziej
emocjonalnymi niz me¢zczyzni 1 samo przezywanie emocji jest u nich intensywniejsze.

Zatem, jesli na te podatno$¢ zwigzang z plcig naloza si¢ problemy zwigzane z okresem
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menopauzy nietrudno zrozumie¢ dlaczego w tych okoliczno$ciach pojawiajg si¢ zaburzenia

nastroju w postaci dystymii lub depresji.

Warto jeszcze przyjrzec si¢ jak i czy obcigzony wywiad chorobowy wplywa na wigksze
ryzyko rozwoju depresji i prob samobojczych. Wezesdniej juz wspomniano, ze pod szczegdlnym
nadzorem powinny znalez¢ si¢ te kobiety, u ktorych wczesniej rozpoznawano zaburzenia takie
jak: depresja poporodowa, PMS lub PMDD. U nich ryzyko rozwoju zaburzen nastroju w czasie
menopauzy jest trzykrotnie wigksze niz u kobiet bez takich rozpoznan. Natomiast u kobiet
nie do$wiadczajacych dotychczas zaburzen nastroju sama menopauza zwigksza je 2-krotnie
w porownaniu do okresu przedmenopauzalnego [93], zwlaszcza u tych kobiet,
ktore doswiadczaja silnych wybuchow goraca. Zaburzenia depresyjne dotycza bardziej kobiet
w okresie oklomenopauzalnym niz przed- lub pomenopauzalnym. Statystyki mowia takze,

ze okoto 75% kobiet w tym okresie doswiadcza réznego stopnia zaburzen nastroju i Snu [94].

W metaanalizie 19 badan klinicznych Hawton 1 wsp. podaja kilka czynnikow ryzyka
targnigcia si¢ na wlasne zycie. Do najwazniejszych z nich zaliczaja: pte¢ meska (niezaleznie
od statusu materialnego, stanu cywilnego, dzietno$ci czy zatrudnienia), obcigzony wywiad
rodzinny w kierunku réznych chordb psychicznych, wczedniejsze proby samobdjcze,
silne poczucie beznadziejnosci (natomiast nie znaleziono zwigzku miedzy poczuciem winy,
zaburzeniami snu, utratg masy ciata, wyczerpaniem, zaburzeniami koncentracji, hipochondrig
a wigkszym ryzkiem samobojstwa), wczesniejszy epizod cigzkiej depresji, zaburzenia
osobowo$ci  (zwlaszcza  osobowos¢  chwiejna  emocjonalnie, czyli  bordeline)
oraz wspoOlistnienie uzaleznienia od alkoholu lub narkotykow. W pojedynczych badaniach
wykazano natomiast zwigzek zaburzen pamigci, zmniejszeniem dbania o siebie, obecnosci
nieuleczalnej choroby a wigkszym ryzykiem samobojstwa. Jeszcze inne pojedyncze badania
pokazaty, ze rozpoczgcie terapii lekami przeciwdepresyjnymi lub zmiana dawki, a takze okres
12 tygodni od wypisu ze szpitala psychiatrycznego wigzaly si¢ ze zwigkszonym ryzykiem
samobojstwa. Autorzy pracy pisza takze, ze 9 na 10 samobodjcow ma problemy psychiczne,
z czego 50-75% najczesciej ma rozpoznang depresje, a co szOsty samobdjca jest leczony
z powodu depresji. Natomiast 25% z tej grupy jest w kontakcie z psychiatrg tuz przed $miercia.
Hawton i wsp. ponadto sugerujag wzmocnienie roli lekarza pierwszego kontaktu i wyczulenie
go na sygnaly ostrzegawcze, gdyz jak si¢ okazuje 50% popetniajacych samobojstwo
ma z nim kontakt 3 miesigce przed §miercia, 40% miesiac, a 20% tydzien przed targni¢ciem si¢

na wilasne zycie [96].
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W bardzo dlugiej obserwacji, bo trwajacej 49 lat i obejmujgcej lata 1960-1999,
Thomson starat si¢ odpowiedzie¢ na pytanie jak w zaleznosci od plci z towarzyszacym
rozpoznaniem depresji ksztattuje si¢ czestotliwos¢ samobojstw. Analizie poddat populacje
mieszkancow dwoch miast w Wielkiej Brytanii (Chichester 1 Salisbury) 1 analizowat
retrospektywnie przypadki osob, u ktérych rozpoznano ci¢zka depresje. Po analizie danych
okazato si¢, ze $rednio $miertelnos¢ z powodu samobodjstw w tych dwoch miastach
na przestrzeni lat wynosita 3,4%. Statystycznie w badanym okresie kobiety popetnialy czesciej
samobojstwo niz me¢zczyzni (16:3). W grupie kobiet 13 z 16 mialo rozpoznang depresje
endogenna, a pozostate 3 z 16 depresje reaktywng 1 to kobiety z depresja endogenng cz¢sciej
dokonywaty samobojstwa. Natomiast w populacji ogolnej, jak wynika z pracy Oquendo i wsp.,
zaburzenia lub objawy depresyjne sa czgsciej potgczone z samobdjstwami wsrdod kobiet.
Ryzyko samobojstwa zwickszajg rowniez wczesniejsze proby samobojcze (ogdlnie 6-ktornie
wieksze, a kazda proba w przesztosci zwigkszala to ryzyko 3-krotnie), mysli samobojcze,
poczucie Dbezsensu, palenie papierosow 1 osobowos¢ typu borderline. Natomiast
wérod mezezyzn ryzyko samobdjstwa zwigksza (kazdy z czynnikow 3-krotnie): obcigzony
wywiad rodzinny, naduzywanie narkotykow, palenie papierosow, osobowos¢ typu bodreline
i wczesna izolacja od rodzicow. Nie wymienia si¢ jako czynnika zaburzen depresyjnych [98].
Z drugiej jednak strony, Blair-West i wsp. méwia, ze epizod ci¢zkiej depresji zwigksza duzo
bardziej to ryzyko posréd mezczyzn. Ryzyko to zwigkszaja wczesniejsze leczenie
psychiatryczne i naduzywanie alkoholu i narkotykow. Oszacowano, ze s$rednie ryzyko
popelnienia w ciagu zycia samobojstwa przez mezczyznge wynosi 7%, a przez kobietg 1%.
Na podstawie modeli matematycznych wyliczono takze, ze ryzyko samobdjstwa me¢zczyzn

do kobiety wynosi 10:1 w populacji ponizej 25 roku zycia i 5,6:1 w populacji dorostych [99].

W niniejszym badaniu zauwazono silng dodatnig korelacj¢ obcigzonego wywiadu
rodzinnego w kierunku chordb psychicznych 1 podejmowanych prob samobojczych:
u tych pacjentek, u ktorych w najblizszej rodzinie stwierdzano przypadki depresji, schizofrenii
lub choroby afektywnej dwubiegunowej czgsciej dokonywaly one proby samobojcze;j.
Jak wczes$niej wspomniano dodatni wywiad rodzinny stanowi spore obcigzenie emocjonalne,
a wychowywanie si¢ w takim $rodowisku by¢é moze utrwala¢ nieprawidtowe reakcje
oraz wzorce zachowan. Zatem podczas zbierania wywiadu lekarskiego warto zwrdci¢ takze
uwage na wywiad rodzinny jako zwiekszajacy ryzyko podjecia proby samobodjczej, oprocz
takich zaburzen jak PMS, PMDD czy depresja poporodowa. Wszystkie ona znaczaco

zwigkszaja ryzyko targniecia si¢ na zycie kobiet w okresie okotomenopauzalnym.
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Podsumowujac, mozna powiedzie¢, ze HTZ stanowi wazng 1 bardzo potrzebng forme
leczenia w okresie menopauzy, zwlaszcza przy silnie wyrazonych objawach
naczynioruchowych. Przy wiaczaniu leczenia, jak w kazdym innym przypadku, nalezy
rozwazy¢ wszelkie wskazania, ale takze przeciwskazania do jej wlaczenia. HTZ niwelujac
nie tylko objawy naczynioruchowe lub somatyczne, wptywa takze na poprawe¢ nastroju,
a co za tym idzie ogbélny dobrostan kobiety. Potrzeba jednoczesnie sporej czgsci kobiet
uswiadomi¢, aby nie unikaly i krepowaly si¢ podejmowaé rozméw z lekarzami na temat

menopauzy, takze w konteks$cie HTZ.

Ograniczeniem niniejszego badania wlasnego byta trudno$¢ pozyskania pacjentek
do badania. Czg$¢ z nich brak zgody na udzial w badaniu ttumaczyla zupelnym brakiem
objawoOw przekwitania, mowigc, ze ich ten problem nie dotyczy. Spora grupa kobiet krgpowata
si¢ odpowiada¢ na pytania, a cze¢$¢ czula si¢ zawstydzona pobytem w oddziale toksykologii
i jak najszybciej chciala opusci¢ szpital. Kilka z pacjentek ustnie wyrazito zgod¢ na udziat

w badaniu po czym opuscity szpital pozostawiajac pustg ankietg.

Kolejnym ograniczeniem byta mata grupa kobiet stosujaca HTZ. Z catej 100-0sobowej
grupy badanej jedynie 12 kobiet przyznawato si¢ do uzywania tej formy terapii substytucyjne;j.
Na taki stan rzeczy moze mie¢ wptyw kilka czynnikow. Jak wczesniej wspomniano liczna
grupa pacjentek o§wiadczata, ze problem menopauzy ich nie dotyczy i nie zauwazaja wyraznej
zmiany w ich Zyciu zwigzanej z tym okresem. Dla wielu kobiet mimo wszystko temat
menopauzy pozostaje swego rodzaju tabu. Problemem pozostaje takze dostepnos¢
do specjalistycznej opieki ginekologicznej. W badaniu wigkszo$¢ kobiet mieszkata na wsi
i w matych miastach, gdzie miato utrudniony dostgp do takiej opieki. Dla wielu kobiet z tych
terenéw dojazd do wigkszego miasta jawit si¢ jako problem nie do rozwigzania z powodu

ograniczonego dostepu do srodkdéw transportu (prywatnego lub publicznego).
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V1. WNIOSKI KONCOWE

. Wykazano istotng zalezno$¢ migdzy stosowaniem hormonalnej terapii zast¢pczej
a poprawg samopoczucia i nastroju wsrod badanych kobiet. Nie wykazano natomiast
zalezno$ci pomiedzy stosowaniem hormonalnej terapii a zmniejszeniem epizodow

depresji i prob samobdjczych.

. Wykazano istotng zalezno$¢ pomigdzy obcigzonym rodzinnym wywiadem
chorobowym w kierunku choréb psychicznych a czgsto$cig préb samobdjczych.
Kobiety, u  ktorych co  najmniej jeden z  rodzicow  leczony
byt psychiatrycznie, czgsciej podejmowaly proby samobojcze. Obcigzony wywiad
rodzinny nie mial jednak wplywu na wystgpienie i rozwdj choroby psychicznej

u badanej kobiety, np. depresji.

. Nie wykazano istotnej zalezno$ci pomiedzy réznymi formami psychoterapii
(indywidualna, grupowa lub obie) a jej wptywem na poprawe¢ nastroju i zmniejszenie
lub wycofanie objawow depresyjnych. Kazda z form byla réwnie skuteczna,

a wybor konkretnej byt indywidualnym wyborem danej kobiety.
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Streszczenie

Wstep: Menopauza jest kluczowym momentem w trakcie procesu zwanego przekwitaniem,
czyli klimakterium. W jego trakcie dochodzi do wygasania czynnosci jajnikéw 1 spadku
produkc;ji estradiolu. Zmiany jakie zachodza w organizmie kobiety nie ograniczajg si¢ jedynie
do zaprzestania miesigczkowania 1 pozbawienia jej zdolnosci do prokreacji. W czasie
przekwitania pojawiajace si¢ zmiany majg wplyw na jej zdrowie somatyczne, psychiczne
oraz codzienne funkcjonowanie. Bardzo czesto obserwowanym objawem sg wahania nastroju,
prowadzace takze do rozwoju depresji. Takie czynniki jak: trudna sytuacja rodzinna, problemy
w pracy, zta sytuacja materialna mogg przyczynia¢ si¢ do jeszcze wigkszego pogorszenia
nastroju. Zdarza si¢ wowczas, ze kobieta decyduje si¢ popelni¢ samobojstwo, nie widzac
zadnego innego wyjscia z tak krytycznej sytuacji. Na podjecie proby samobojczej moga miec
roéwniez wplyw pewne cechy osobowos$ci, a mianowicie: stabo wyksztalcone mechanizmy
radzenia sobie ze stresem, typ D osobowosci, czyli osobowos¢ stresowa, niskie zadowolenie
z zycia oraz wysoki poziom leku. Dodatkowo, obcigzony wywiad rodzinny w kierunku chorob
psychicznych, takich jak: schizofrenia, choroba afektywna dwubiegunowa czy depresja
réwniez zwigkszaja ryzyko samobdjstwa, utrwalajac pewien sposdb zachowania i reagowania
w sytuacji kryzysu. Przeciwwaga dla wszystkich wymienionych czynnikow ryzyka,
a nade wszystko objawdw przekwitania, moze by¢ hormonalna terapia zastepcza (HTZ).

Jest to skuteczna forma leczenia substytucyjnego w tym niekiedy trudnym dla kobiety okresie.

Cel pracy: Celem niniejszej pracy byta analiza czy stosowanie lub nie HTZ wptywa na poprawe
nastroju kobiet w okresie oklomenopauzalnym, czestotliwos¢ wystepowania depresji
oraz czgstotliwos$¢ ostrych zatru¢ w celach samobojczych poprzez naduzycie lekéw. Kolejnym
celem pracy byla analiza czy obcigzony rodzinny wywiad chorobowy, rozumiany jako
rozpoznanie depresji i innych chordb psychicznych u cztonkéw najblizszej rodziny, koreluje
Z czestoscig podjecia proby samobodjczej wsrdd badanej grupy kobiet oraz rozpoznaniem
depresji. Jeszcze jednym celem byto przeanalizowanie jakie formy psychoterapii sg najbardziej

skuteczne u kobiet z depresja w badanej grupie.

Materialy 1 metody: W niniejszym badaniu jako narzedzia uzyto specjalnie przygotowanej
ankiety, ktoéra zyskala aprobat¢ Komisji Bioetycznej Uniwersytetu Medycznego
im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu. Ankieta sktada si¢ z trzech czes$ci: medycznej, metryki
1 czgsci psychologicznej. Cze$¢ medyczna zawierala skale menopauzy wedlug Greene’a

oraz pytania o dotychczasowy wywiad chorobowy, wywiad rodzinny, stosowanie HTZ,
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wczesniejsze proby samobojcze oraz formy leczenia psychiatrycznego 1 wsparcia
psychologicznego. Metryka zawierata informacje dotyczace wieku, stanu cywilnego, zrodta
dochod6éw 1 utrzymania si¢ oraz miejsca zamieszkania. Ostatnia cz¢$¢, psychologiczna,
sktadata si¢ z czterech testow: miniCOPE, oceniajgcego sposoby radzenia sobie ze stresem,
DS14 badajacego czy dana osoba nie wykazuje cech osobowosci stresowej, czyli typu D
osobowosci, test SWLS oceniajacy satysfakcje z zycia oraz test STAI badajacy nasilenie leku

jako stany (chwilowej emocji) i cechy (stalego atrybutu osobowosci).

Wyniki: W badaniu uczestniczyto 100 kobiet w wicku 45-55 lat. Statystyczna kobicta biorgca
udzial w badaniu to mezatka, czynna zawodowo, z wyksztalceniem zawodowym i mieszkajaca
na wsi. Analizujac otrzymane wyniki skali menopauzy Greene’a okazalo sie, ze najczesciej
wystepujacymi i1 najbardziej ucigzliwymi objawami byly: uczucie napigcia i zdenerwowania,
drazliwo$¢ 1 bezsenno$¢. W badanej grupie kobiet 56% podjeto probe samobodjcza
po raz pierwszy, natomiast dla 48% byla druga i kolejna proba. Wiekszos¢, bo 78% kobiet
miato wezesniej rozpoznang depresjg, a jedynie 22% nie miaty takiego wywiadu. Najmniejsza
grupg, zaledwie 12% kobiet, stanowity te, ktore stosowaty HTZ. Po przeanalizowaniu
wszystkich otrzymanych wynikow okazato si¢, ze HTZ poprawia ogdlne samopoczucie kobiet,
cho¢ jednoczesnie nie chroni przed rozwojem depresji oraz nie zmniejsza czestotliwosci
kolejnych préb samobdjczych. Obcigzony wywiad rodzinny jest czynnikiem ryzyka
podejmowania proby samobojczej, stanowigc gleboko zakorzeniony w psychice wzorzec
zachowania i reagowania w sytuacji kryzysu. Ostatnim wnioskiem byt ten, ze zadna z form
psychoterapii (indywidualna, grupowa lub obie) nie ma przewagi jedna nad pozostalymi,

a wybor zalezy od indywidualnych preferencji kobiety.

Dyskusja: W pismiennictwie mozna znalez¢ informacje o dobroczynnym wptywie HTZ
na zdrowie somatyczne (np. prewencja chordb uktadu sercowo-naczyniowego, 0steoporozy)
jak réwniez psychicznego (zwlaszcza w lekkich zaburzeniach nastroju, gdyz w ciezkich
zalecane jest rOwniez stosowanie lekow przeciwdepresyjnych). Preferuje si¢ preparaty
podawane droga parenteralng (np. plastry). Dla kobiet po histerektomii proponuje si¢
stosowanie samych estrogendw, dla pozostatych tacznie z progesteronem, zwtaszcza w formie
mikronizowanej. Podkresla si¢ takze, ze dodatni wywiad rodzinny w kierunku chorob
psychicznych stanowi swego rodzaju obcigzenie i stwarza ryzyko tatwiejszego i szybszego
podejmowania zachowa¢ autodestrukcyjnych w sytuacji kryzysowej. Owo obcigzenie rodzinne
jest zatem swego rodzaju wzorcem zachowania, niekiedy tak gi¢boko tkwigcym w psychice

danej osoby, ktéry trudno zignorowac 1 zwalczyc.
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Summary

Introduction: The menopause is a key moment in the process known as climacteric. During
its course, ovarian function is extinguished and estradiol production decreases. The changes
that take place in a woman's body are not limited only to the cessation of menstruation
and depriving her ability to procreate. During menopause, the changes that occur affect woman
somatic and mental health as well as everyday functioning. Mood swings are a very common
symptom, which also leads to the development of depression. Factors such as: difficult family
situation, problems at work, bad financial situation may contribute to an even greater
deterioration of mood. It happens then that a woman decides to commit suicide, seeing no other
way out of such a critical situation. Some personality traits may also affect the attempted
suicide, namely: poorly developed mechanisms of coping with stress, type D personality
(distressed personality), low life satisfaction and a high level of anxiety. In addition, a burdened
family history of mental illnesses such as schizophrenia, bipolar disorder or depression
also increases the risk of suicide, perpetuating a certain way of behaving and reacting in a crisis
situation. Hormone replacement therapy (HRT) may be a counterweight to all of these risk
factors, and above all to the symptoms of menopause. It is an effective form of substitution

treatment in this difficult period for a woman.

Aim of the study: The aim of this study was to analyze whether the use of HRT does or does not
improve the mood of women in the perimenopausal period, the frequency of depression and the
frequency of acute intoxication for suicidal purposes through drug abuse. Another aim of the
study was to analyze whether the burdened family medical history, understood as the diagnosis
of depression and other mental illnesses in close family members, correlates with the frequency
of attempting suicide among the studied group of women and the diagnosis of depression.
One more goal was to analyze what forms of psychotherapy are most effective in women

with depression in the study group.

Materials and methods: In this study, a specially prepared questionnaire was used as a tool,
which was approved by the Bioethics Committee of the Medical University of K. Marcinkowski
in Poznan. The survey consists of three parts: medical, demographic data and psychological
part. The medical part included menopause scales according to Greene and questions about
the medical history, family history, use of HRT, previous suicide attempts and forms

of psychiatric treatment and psychological support. The demographic data contains information

91



on age, marital status, source of income and subsistence, and place of residence. The last part,
psychological, consisted of four tests: miniCOPE, assessing the ways of coping with stress,
DS14 assessing whether a given person does not exhibit any stress personality traits, i.e. type
D personality, SWLS test assessing life satisfaction, and the STAI test assessing the severity

of anxiety (momentary emotion) and trait (permanent personality attribute).

Results: 100 women aged 45-55 participated in the study. The statistical woman participating
in the study is a married woman, professionally active, with vocational education and living
in the countryside. Analyzing the obtained results of the Greene menopause scale, it turned out
that the most common and most troublesome symptoms were: feeling of tension
and nervousness, irritability and insomnia. In the studied group of women, 56% attempted
suicide for the first time, while for 48% there was a second and subsequent attempt.
The majority, 78% of women, had previously been diagnosed with depression, and only
22% did not have such an interview. The smallest group, only 12% of women, were those who
used HRT. After analyzing all the obtained results, it turned out that HRT improves the general
well-being of women, although it does not protect against the development of depression
and does not reduce the frequency of subsequent suicide attempts. A burdened family history
is a risk factor for making a suicide attempt, being a pattern of behavior and reaction in a crisis,
deeply rooted in the psyche. The final conclusion was that none of the forms of psychotherapy
(individual, group or both) has one advantage over the others, and the choice depends

on the individual preferences of the woman.

Discussion: The literature describes the beneficial effects of HRT on somatic health
(e.g. prevention of cardiovascular diseases, osteoporosis) as well as mental health (especially
in mild mood disorders, as in severe cases the use of antidepressants is also recommended).
Parenteral preparations (e.g. patches) are preferred. For women after hysterectomy,
it is recommended to use estrogens alone, for others together with progesterone, especially
in the form of micro nized. It is also emphasized that a burdened family history is a kind of
burden and creates the risk of easier and faster self-destructive behavior. This family burden is
therefore a kind of behavior pattern, sometimes deeply embedded in the psyche of a given
person, which is difficult to ignore and combat.
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Spis tabel

Tab.

Tab.
Tab.
Tab.
Tab.
Tab.
Tab.

Tab.

Tab.
Tab.
Tab.
Tab.

Tab.
Tab.

Tab.
Tab.
Tab.
Tab.
Tab.

1 Etapy starzenia si¢ w okresie reprodukcyjnym (STRAW, ang. Staging of Reproductive
Aging Work)

2 Etapy starzenia si¢ w okresie reprodukcyjnym +10 (STRAW +10)

3 Skala klimakterium Greena

4 Strategie radzenia sobie ze stresem wedlug mini-COPE

5 Charakterystyka grupy badanej

6 Skala menopauzy wedhug Greene’a

7 Wyniki skali menopauzy Greene’a w odniesieniu do poszczegdlnych grup objawow
(clusters)

8 Podziat na grupy w zaleznosci od intensywnos$ci objawow menopauzy mierzonych skala
menopauzy Greene’a

9 Wpltyw HTZ na poprawe nastroju

10 Stosowanie HTZ i jej wplyw na zaburzenia depresyjne u kobiet

11 Wzajemna zalezno$¢ HTZ 1 czgstotliwosci suicydalnego naduzycia lekéw

12 Wzajemna zaleznos$¢ obcigzonego rodzinnego wywiadu chorobowego i incydentow

samobojczego naduzycia lekow.
13 Rozktad czgstotliwosci drugiej 1 kolejnych prob samobdjczych w badanej grupie kobiet
14 Wzajemna zalezno$¢ rozpoznania depresji 1 obcigzonego wywiadu rodzinnego
w kierunku chor6b psychicznych

15 Wzajemna zalezno$¢ pomiedzy depresja 1 réznymi formami psychoterapii

16 Wyniki testu mini-COPE mierzacego strategie radzenia sobie ze stresem

17 Wyniki testu SWLS mierzacego stopien satysfakcji z zycia

18 Wyniki testu STAI mierzacego poziom leku jako stanu i leku jako cechy

19 Zestawienie wynikow otrzymanych badan w réznych populacjach i wynikéw wlasnych
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Spis rycin

Ryc
Ryc
Ryc
Ryc
Ryc
Ryc
Ryc

. 1 O$ hormonalna podwzgorze — przysadka — jajniki

. 2 Schemat budowy hormonow steroidowych

. 3 Schemat syntezy hormonow ptciowych

. 4 Wzajemne przemiany androgendéw

. 5 Graficzne przedstawienie wynikow testu mini-COPE

. 6 Graficzne przedstawienie wynikow testu STAI: zmienna X-1 opisujace Igk jako stan

. 7 Graficzne przedstawienie wynikow testu STAI: zmienna X-2 opisujace Igk jako ceche
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Wykaz skrétow

ACTH — adrenokortykotropina

AFC — liczba pecherzykow antralnych (ang. antral folicle count)

AMN — hormon antymiillerowski (ang. antimiillerian hormone)

CAAS — indeks uwapnienia tgtnic wiencowych (ang. coronary artety calcium score)
CABG — pomostowanie aortalno-wiencowe ( ang. coronary artry bypass grafting)
CAMP — cykliczny AMP

CBG — globulina wigzaca kortyzol (ang. cortisol binding globuling)

CEE - skonjugowane konskie estrogeny (ang. conjugated equine estogen)

CHAD - choroba afektywna dwubiegunowa

CIMT — kompleks intima-media ( ang. carotid artery intima-media thickness)
DHT - dihydroepitestosteron

DS14 — test do badania osobowosci stresowej (typ D, ang. distressed personality)
E1—estron

E> — estradiol

Es — estriol

FDA — Agencja Zywnosci i Lekéw (ang. Food and Drug Administration)

FMP — ostatnie krwawienie miesigczkowe (ang. final menstrual period)

FSH — folitropina, hormon folikulotropowy (ang. folitropine stimulation hormone)
GH — hormon wzrostu (ang. growth hormone)

GnRH — hormon uwalniajgcy gonadotropine (ang. gonadotropin-releasing hormone)
GQOL — ogoblna jakos¢ zycia (ang. global quality of life)

GUS — Glowny Urzad Statystyczny

HQOL — jako$¢ zycia zwigzana ze zdrowiem (ang. healt-related quality of life)
HTM — hormonalna terapia menopauzy

HTZ — hormonalna terapia zastgpcza

KGP — Komenda Gtéwna Policji

LH — lutropina, hormonu luteinizujacy (ang. luteinising hormone)
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MAO — monoaminooksykaza (ang. monoamine oxidase)

MBSR - terapia oparta na uwaznos$ci (ang. mindfulness based stress reduction)

MENQOL - kwestionariusz jakos$ci zycia zaleznej od menopauzy (ang. Menopause-Specific
Quality of Life Questionnaire)

MOS SF-36 — krotki formularz badania wynikéw medycznych (ang. Medical Outcomes Study

Short Form-36)

Mini-COPE - test radzenia sobie ze stresem (ang. cope — sprosta¢, poradzi¢ sobie)

MPA — octan medroksyprogesteronu (ang. medroxyprogesterone actetate)

MSQOL — jako$¢ zycia zwigzana z menopauzg (ang. menopause-specific quality of life)

NAMS — Ponocnoamerykanskie Towarzystwo Menopauzy (ang. North American Menopause
Society)

NICE — Narodowy Instytut Zdrowia i Opieki ( ang. National Institute Of Health and Care
Excellence)

NO — tlenek azotu (ang. nitic oxide)

NSSI — uszkodzenia nie samobdjcze (ang. non-suicidal self-injury)

0-CEE — doustne skoniugowane konskie estrogny (ang. oral conjugated equine estogen)

PCI- przezskorna interwencja wiencowa (ang. percutaneous coronary intervetnion)

PMDD - przedmiesigczkowe zaburzenia dysforyczne (ang. perimenopausal dyphoric
disorder)

PMS — zespo6t napigcia przedmiesigczkowego ( ang. premenopausal syndrome)

PRL — prolaktyna

PTMA — Polskie Towarzystwo Menopuzy i Andropauzy

QOL — jakos¢ zycia (ang. quality of life)

SA — proby samobojcze (ang. siucidal attmept)

SHBG — globulina wigzaca hormony ptciowe (ang. sex hormone binding globuline)

SIB - zachowania autoagresywne (ang. self-injured behaviour)

SNRI — inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny ( ang. serotine selective
reupatke inhibitor)

STAI — test do badania Igku jako cechy i stanu (ang. Sate-Trate Anxiety Inventory)

STRAW - Stages of Reproductive Aging Workshop
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SSRI — inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (ang. serotonine and noradrenaling
reupatke inhibitor)

SWLS - test satysfakcji z zycia (ang. Statifaction With Life Scale)

TBG — globulina wiazgca tyroksyne (ang. thyroxine binding globuling)

t-E2 — przezskorne estrogeny (ang. transdermal estrogen)

TSH — tyreotropina

TGF-B — czynnik transformujacy wzrostu beta (ang. transforming growth factor-beta)

VTE — zakrzepica zylna (ang. venous thromboembolism)

WHO - Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)

17-B-0H — dehydrogenaza 17-beta-hydroksysteroidowa
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Spis badan klinicznych:

MHWS — Massachusetts Women’s Health Study

HERS — Heart and Estrogen/Progestin replacemnt Study

WHI — Women Healt Initiative

EPAT — Estrogen Prevention in Atherosclerosis Trial

KEEPS — Kronos Early Estrogen Prevention Study

KEEPS-Cog - Kronos Early Estrogen Prevention Study Cognitive and Affective Study
SWAN - Study of Women’s Health Accros the Nation

STAR*D - Sequenced Treatment Alternatives to Relieve Depression
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