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Wybrane zagadnienia zaburzen ksztaltowania sie
zdrowia prokreacyjnego u dziewczat. Czy warto

wlaczyé obserwacje cyklu do praktyki lekarskiej?

Czesc II. Wykorzystanie potencjatu obserwacji cyklu miesiaczkowego od
menarche do okresu przedkoncepcyjnego
w codziennej praktyce ginekologa i endokrynologa

Selected issues of reproductive health formation disorders
in girls. Is it worth to include cycle observation in medical practice?
Part II. Using the potential of menstrual cycle observation from menarche
to the preconceptive period in daily practice of gynecologist

and endocrinologist
https:/ /doi.org/10.34766/ fetr.v43i3.318

Abstrakt: Podstawg troski o zdrowie (ang. health literacy) jest - obok zdrowego stylu zycia i szeroko
pojetej profilaktyki - obserwacja sygnalow plynacych z wlasnego ciala. Wiele choréb i stanow
zaburzonej homeostazy organizmu powoduje nieprawidlowosci w przebiegu cyklu miesigczkowego,
a u dziewczat zaburza przebieg dojrzewania. W samoobserwacji cyklu miesigczkowego szczegélnie
przydatne s3a metody rozpoznawania plodnosci (MRP) w oparciu o $ledzenie wybranych
biomarkeréw, ktére powinny sta¢ sie narzedziem w codziennej pracy lekarza, jak réwniez elementem
profilaktyki zaburzen zdrowia prokreacyjnego. W pracy oméwiono podstawy fizjologii dojrzewania
plciowego u dziewczat oraz ksztaltowania sie cykli miesigczkowych w pierwszych latach po menarche,
z uwzglednieniem odrebnosci w stosunku do prawidlowych cykli u kobiet dorostych oraz
indywidualnej zmiennosci osobniczej dojrzewania osi podwzgérze - przysadka - jajnik u dziewczat.
Przedstawiono takze przykladowe karty obserwacji cyklu nastolatek. Opracowane wstepne
rekomendacje co do prawidlowosci przebiegu cyklu miesiagczkowego w oparciu o MRP dajg szanse na
wspolprace lekarza z pacjentka i wykwalifikowanym instruktorem wybranej metody.

Stowa kluczowe: zdrowie prokreacyjne, dojrzewanie plciowe, cykl miesigczkowy, metody
rozpoznawania ptodnosci
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Abstract: The basis for health literacy is - next to a healthy lifestyle and broadly defined prevention -
observation signals flowing from one's own body. Many diseases and conditions of disturbed
homeostasis of the body cause irregularities of menstrual cycle and disorders of puberty in girls.
Fertility awareness methods (FAM), based on tracking selected biomarkers, are particularly useful for
self-observation of the menstrual cycle and should become a tool in the daily work of physician, as
well as an element of prevention of reproductive health disorders. The paper discusses the basics of
the physiology of puberty in girls and the development of menstrual cycles in first years after
menarche, taking into account the differences from normal cycles in adult women and individual
variability of maturation of the hypothalamus - pituitary - ovary axis in girls. Examples of cycle
charting (observation cards) of adolescent girls are also presented. Preliminary recommendations
regarding the correctness of the course of the menstrual cycle based on FAM give an opportunity for
the physician to cooperate with the patient and the qualified practitioner of the selected method.
Keywords: procreative health, puberty, menstrual cycle, fertility awareness methods

Wprowadzenie

Stosowanie metod rozpoznawania plodnoéci (MRP) kojarzone jest najczesciej
z naturalnym planowaniem rodziny (NPR), czyli umiejetnoscia wyznaczania okreséw - faz
plodnosci i nieplodnosci w cyklu miesigczkowym kobiety, celem planowania lub
odkladania poczecia dziecka przez matzonkéw. W tym celu powstato i nadal rozwijanych
jest wiele nowych metod obserwacji cyklu, wzbogaconych o zastosowanie nowych
technologii. Pionierem w wykorzystaniu ich potencjalu w kierunku diagnostyki i terapii
zaburzen zdrowia prokreacyjnego stal si¢ dr Thomas Hilgers z zespolem
wspotpracownikéw z Instytutu Pawla VI, Omaha, Nebraska. Hilgers opracowal medycznie
zmodyfikowany, precyzyjny system obserwacji i zapisu biomarkeréw plodnosci The
Creighton Model FertilityCare™ System (CrMS) ktéry razem z wnikliwym i szeroko-
spektralnym postepowaniem lekarskim okreslono mianem NaProTECHNOLOGY® (ang.
Natural Procreative Technology) (Hilgers, 2004). Stanowi on czes¢ nowej, preznie
rozwijajacej sie dziedziny naprawczej medycyny prokreacyjnej (ang. Restorative
Reproductive Medicine)?. Obecnie nie wulega watpliwosci, ze obserwacja cyklu
miesigczkowego moze by¢é wykorzystywana nie tylko do rozpoznawania okreséw
fizjologicznej plodnosci i nieptodnosci kobiety, czy diagnostyki i monitorowania
przyczynowego leczenia nieptodnosci, ale takze do wczesnego wykrywania zaburzen
ogoblnego stanu zdrowia, ktére moga manifestowaé sie zakl6ceniami w przebiegu cyklu.
W tym ostatnim aspekcie obserwacja cyklu moze by¢ przydatna takze u kobiet i dziewczat,
ktére w ogole nie podejmuja aktywnosci seksualnej. Z tego wzgledu wydaje sie celowa
edukacja dziewczynek w zakresie identyfikacji biomarkeréw ptodnosci i prowadzenia kart
obserwacji, z uwzglednieniem fizjologicznych odrebnosci tego okresu zycia. Zagadnienia te

zostaly omoéwione w czeéci I niniejszego opracowania.

1 https:/ /iirrm.org/about/
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1. Znaczenie obserwacji cyklu w diagnostyce zaburzei hormonalnych

u dziewczat

Nieprawidlowosci przebiegu cyklu miesigczkowego moga by¢ zwigzane nie tylko
z zaburzeniami czynnosci jajnikéw, ale takze z wystgpieniem szeregu choréb
ogolnoustrojowych i innych stanéw (jak np. niedozywienie, skrajne przemeczenie, silny
stres). Rowniez zaburzenia czynnosci innych gruczotéw dokrewnych - przysadki, tarczycy,
nadnerczy - dos¢ czesto sa przyczyna nieprawidlowosci cyklu miesigczkowego czy nawet
braku miesigczki. Obserwacje cyklu u dziewczat nalezy interpretowa¢ w odniesieniu do
wieku ginekologicznego dziewczynki, czyli okresu czasu, jaki uplynal od menarche.
Aktualnie proponowane kryteria rozpoznania zaburzefi miesiagczkowania u nastolatek

przedstawiono w Tabeli nr 1 (Pena i in., 2020).

Tabela nr 1.Kryteria rozpoznania zaburzenl miesigczkowania u nastolatek (wg Pena i in., 2020)

Wiek ginekologiczny Definicja cykli nieregularnych
<1 roku po menarche Nieregularne cykle sa normalnym objawem w okresie dojrzewania
1-3 lata po menarche Dtugosé¢ cyklu <21 dni lub >45 dni
>3 lat po menarche Dtugosé¢ cyklu <21 dni lub >45 dni lub <8 cykli w roku
>1 roku po menarche Kazdy pojedynczy cykl >90 dni
Pierwotny brak miesigczki w wieku 15 lat lub >3 lat od poczatku
rozwoju piersi (lac. thelarche)

Pierwotny brak miesigczki (tac. amenorrhoea primaria) definiuje sie jako brak
wystepowania miesigczki co moze wystapi¢ w przypadku dysgenezji gonad, w tym zespotu
Turnera, zespolu catkowitej niewrazliwosci na androgeny, a takze w niektorych
przypadkach zespotu policystycznych jajnikéw (ang. polycystic ovary syndrome, PCOS),
rozpoczynajacego sie juz w okresie dojrzewania (zagadnie to oméwione bedzie w dalszej
czedci opracowania). Brak spontanicznego dojrzewania, a tym samym brak samoistnych
krwawien miesiaczkowych jest jedna ze skladowych wielohormonalnej niedoczynnosci
przysadki, wystepuje réwniez w przypadki izolowanego niedoboru gonadotropin (np.
w zespole Kallmanna), jakkolwiek ta ostatnia sytuacja jest stosunkowo rzadka. W przypadku
choréb wrodzonych powinny one by¢ rozpoznane juz w okresie przedpokwitaniowym na
podstawie innych typowych objawéw, np. zwigzanych z deficytem hormonéw przysadki,
jednak u chorych z wtérng niedoczynnoscig przysadki (np. pourazowa czy w przebiegu
rozrostu guza okolicy podwzgérzowo-przysadkowej) jednym z pierwszych objawéw moze
by¢ zahamowanie dotychczas prawidlowo przebiegajacego wzrastania i dojrzewania (zalezy
to od wieku i stadium dojrzewania w momencie wystgpienia zaburzen). Kolejna przyczyna

opdznienia dojrzewania i niekiedy pierwotnego braku miesigczki moga by¢ niedobory
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energetyczne zwigzane z niedozywieniem, zaburzeniami wchianiania lub nadmiernym
wydatkowaniem energii np. w przypadku intensywnych treningéw sportowych. Wnikliwy
wywiad pozwala na odpowiednie ukierunkowanie dalszej diagnostyki. Poréwnanie
przebiegu dojrzewania rodzicow (zwlaszcza matki) i cérki pomaga w zidentyfikowaniu
stosunkowo rzadkich u dziewczat przypadkéw konstytucjonalnego opéznienia wzrastania i
rozwoju (KOWR). W diagnostyce réznicowej nalezy uwzgledni¢ obecnos¢ wad
rozwojowych macicy i pochwy oraz zespoléw niedroznoéci narzadu rodnego takich jak:
zesp6l Mayera - Rokitansky’ego - Kiistnera - Hausera, zaro$nieta blona dziewicza,
przegroda poprzeczna pochwy, atrezja szyjki macicy (Drosdzol-Cop i Gawlik, 2018).

Wtoérny brak miesigczki (tac. amenorrhoea secundaria), definiowany jako brak
krwawienia miesigczkowego w okresie 6 miesiecy u pacjentki, ktora wczeéniej
miesigczkowala prawidlowo, moze wystapi¢ w przypadku PCOS, hiperprolaktynemii,
niewyréwnanej niedoczynnosci tarczycy, zle kontrolowanej cukrzycy, a takze u dziewczat
z niedozywieniem np. w przebiegu jadlowstretu psychicznego (lac. anorexia nervosa) czy
wskutek nadmiernej aktywnosci fizycznej. Biorac pod uwage wczesny wiek podejmowania
aktywnosci seksualnej przez dziewczeta i mozliwos¢ przemocy w tym zakresie, nalezy
zawsze wykluczy¢ cigze.

Cykle wydluzone, czyli rzadkie miesigczki (fac. oligomenorrhoea) moga wystapic
w tych samych sytuacjach co wtérny brak miesiaczki (oczywiscie za wyjatkiem ciazy),
niekiedy poprzedzajac calkowite zatrzymanie miesiaczki. Nalezy pamietaé, ze prawidlowa
dlugos¢ cyklu jest definiowana inaczej u nastolatek (21-45 dni) niz u kobiet dorostych.
Obserwacja cyklu moze poméc w ustaleniu, czy cykle sa owulacyjne, a jesli tak to jaka jest
dlugos¢ poszczegolnych faz cyklu. Jest takze przydatna w monitorowaniu leczenia, gdyz
powrét prawidlowych cykli jest jednym z markeréw wyréwnania stanu
tyreometabolicznego w niedoczynnosci tarczycy, normalizacji wydzielania prolaktyny
u pacjentek z hiperprolaktynemia, czy tez skutecznosci terapii zaburzen metabolicznych
w PCOS.

Aktualne badania polskie przeprowadzone w populacji aglomeracji élaskiej (Patasz
i in., 2018) pokazaly, ze niedobér masy ciala obserwuje sie¢ u 54% dziewczat 14-letnich
iu 62% dziewczat 18-letnich. Swoja wiedze o dietach i sposobach redukcji masy ciata
nastolatki czerpia z Internetu (404%), czasopism dla dziewczat (35,2%) i od kolezanek
(26,6%). Pomimo, ze az 89,2% dziewczat deklarowalo, ze maja dobre relacje z rodzicami, nie
stanowili oni jak wida¢ Zrédla i pomocy w uzyskaniu informacji na temat zdrowego
zywienia i radzenia sobie z nieprawidlowa masa ciata. Jakkolwiek obserwacje te nie dotycza
wprost sposobéw zdobywania wiedzy na temat ptodnosci, to jednak rzucaja one pewne
Swiatlo na relacje miedzypokoleniowe i wigeksze zaufanie nastolatek do informacji

uzyskanych z mediéw czy od réwiesnikéw niz do rad i pomocy ze strony rodzicow.
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Niedob6r masy ciata, czy to zwigzany z niedoZzywieniem w wyniku stosowania
réoznych diet, czy tez z zaburzeniami wchlaniania i innymi chorobami przewodu
pokarmowego lub ciezkimi chorobami ogdlnoustrojowymi, czy wreszcie z nadmiernym
wysitkiem fizycznym (badZ z polaczeniem niedoborowej diety i nadmiernej aktywnosci
fizycznej), moze manifestowac sie opdzZnieniem lub zahamowaniem progresji dojrzewania
i pierwotnym brakiem miesigczki, a u dziewczat juz miesigczkujacych - wydluzeniem cykli
i powrotem cykli bezowulacyjnych badZ wtérnym brakiem miesigczki. W badaniu
Czajkowskiej i in. (2019) stwierdzono, ze u gimnastyczek w poréwnaniu z grupa kontrolna
zdrowych dziewczat czesciej obserwuje sie nie tylko wydluzone cykle miesigczkowe, ale
takze obfite krwawienia i bardziej nasilone dolegliwosci bolowe. Wszystkie te zaburzenia
moga by¢ tatwo wychwycone podczas samoobserwacji cyklu. Przykladowe karty obserwacji

dziewczat uprawiajacych sport i odchudzajacych sie przedstawiaja Ryciny nr 1-2.
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Rycina nr 1. Karta obserwacji dziewczynki intensywnie uprawiajacej sport

Dziewczynka w wieku 16 lat , zdrowa, 3 lata po menarche. Uprawia plywanie, trening
dzienny to 1,5 godziny w wodzie, dodatkowo 0,5 godziny ¢wiczenia ,na sucho”. Widoczna

dluzsza faza folikularna (18 dni) oraz nieadekwatna faza wydzielnicza. Prawdopodobne
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zaburzenia jajeczkowania po czeéci typowe dla okresu dojrzewania, ale mogace tez

wystepowaé w zwigzku z duzym obcigzeniem fizycznym.

Na rycinach nr 2 a i b przedstawiono karty obserwacji dziewczat w toku
prowadzenia diety odchudzajace;.

Rycina 2a przedstawia cykl dziewczynki w wieku 17 lat, ktéra podjeta diete
owocowo-warzywng ze wzgledu na che¢ poprawienia sylwetki ciata, schudia ok. 5 kg
w ciggu 2 miesiecy i przy wzrodcie 160 cm wazyta 45 kg. Po lekcji biologii rozpoczela
obserwacje cyklu pod okiem nauczyciela MRP nieco zaniepokojona faktem mozliwosci
wystapienia zaburzen miesigczkowania, o ktérych dowiedziala sie podczas lekcji. Cykl
I-fazowy z ograniczonym wydzielaniem $luzu i wzmozonym napieciem i bélem

w podbrzuszu przez prawie caly okres od jednej do drugiej miesiaczki.
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Rycina nr 2a. Cykl dziewczynki, ktéra podjeta diete owocowo-warzywna

Na rycinie 2b przedstawiono dane Malwiny lat 19, ktéra podjela diete w zwigzku
z planowanym §lubem. Szybko zorientowala sie, ze drastyczne wykluczenie z diety
produktow wartosciowych wplywa na jej cykl . Cykl I-fazowy z ograniczonym

wydzielaniem §luzu.
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Rycina nr 2b. Cykl kobiety, ktéra podjeta diete w zwiazku z planowanym $lubem

Krwawienia mtodocianych definiowane sa jako obfite krwawienia (utrata ponad 80
ml krwi) ze skrzepami, trwajace powyzej 10 dni. Sa to najczesciej zaburzenia czynnosciowe,
zwigzane z obecnoscia cykli bezowulacyjnych lub niedomoga lutealna. Moga one takze
poprzedza¢ wystapienie oligomenorrhoea i wtérnego braku miesiaczki u dziewczat z POCS
(Urbanska i in., 2019). Obfite miesigczki obserwuje sie takze w niektérych przypadkach
niedoczynnosci tarczycy, a u chorych z zaburzeniami krzepniecia krwi, np. z choroba von
Willebranda czy stosujacych leki przeciwkrzepliwe. W przypadku obfitych krwawien
obowiazuje konsultacja ginekologiczna w celu wykluczenia urazu, obecnosci ciala obcego
w pochwie, a takze nowotworéw narzadu rodnego (Drosdzol-Cop i Gawlik, 2018). Karta
obserwacji ilustrujaca przedtuzone miesigczkowanie przedstawiona jest na Rycinie 3.

Karta obserwacji nastolatki ilustrujaca przedtuzone krwawienie miesigczkowe. Karta
Zosi wskazuje na wydluzone krwawienie zakoriczone plamieniem do 10 dni oraz skrécenie
II fazy cyklu do 9 dni. Moze to by¢ wyrazem niedomogi lutealnej typowej dla okresu

dojrzewania.
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Rycina nr 3. Cykl dziewczyny z przedtuzonym krwawieniem miesigczkowym

W terapii zaburzeri czynnoéciowych stosuje sie estrogeny i progestageny w réznych
schematach, przy czym preferowane sa estrogeny naturalne i mikronizowany progesteron
jako wykazujace najbardziej fizjologiczne dzialanie i w mniejszym stopniu wplywajace na
zablokowanie czynnosci osi podwzgodrze - przysadka - jajnik. Nalezy jednoczesnie mie¢ na
uwadze ryzyko niedokrwistosci i konieczno$é¢ wdrozenia odpowiedniego postepowania
w tym zakresie. Postepowanie zabiegowe moze by¢ rozwazane jedynie w wyjatkowych
sytuacjach (zagrozenie zycia z powodu masywnej utraty krwi), jednak ze $wiadomoscia
wszystkich jego negatywnych konsekwencji dla zdrowia prokreacyjnego milodej

dziewczyny.

Objawy hiperandrogenizacji towarzyszace zaburzeniom cyklu miesigczkowego sa
najczesciej obserwowane u pacjentek z PCOS, tym niemniej przed postawieniem tego
rozpoznania nalezy wykluczy¢ inne przyczyny androgenizacji. Rézne towarzystwa
naukowe na przestrzeni lat wypracowaty odmienne kryteria diagnostyczne PCOS. Zgodnie
z tzw. kryteriami rotterdamskimi z 2003 r. (Rotterdam ESHRE/ASRM-sponsored PCOS
Consensus Workshop Group, 2004) podstawe rozpoznania PCOS u kobiet dorostych stanowi

spelnienie co najmniej dwoch z trzech nastepujacych kryteriow:
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1/ brak owulacji lub oligoowulacja, przektadajgce sie na wtérny, a niekiedy nawet
pierwotny brak miesigczki;

2/ hiperandrogenizm,

3/ policystyczna struktura jajnikéw uwidoczniona w badaniu USG. Ponadto
konieczne jest wykluczenie innych endokrynopatii, np. pézZno ujawniajacego sie
wrodzonego przerostu nadnerczy czy guzéw wydzielajacych androgeny.

Nalezy takze mie¢ na uwadze, ze drobnopecherzykowa struktura jajnikow
obserwowana jest u zdrowych dziewczat do okolto 18 roku zycia, a w pierwszych latach po
menarche cykle miesigczkowe nie musza by¢ regularne. Przyjmuje sie zatem, ze u nastolatek
warunkiem rozpoznania PCOS jest potwierdzenie hiperandrogenizmu jajnikowego.
Niedawno opublikowane zostalo obszerne opracowanie dotyczace diagnostyki PCOS
u nastolatek (Khashchenko i in., 2020). Autorzy pracy wskazuja na stosunkowo duza
czestos¢ wystepowania PCOS w tej grupie wiekowej, tj. 2,2-7,5% w calej populacji, a az 68%
wéréd dziewczat z zaburzeniami miesigczkowania i hirsutyzmem. Poczatkowe objawy
PCOS - nieregularne i czesto bezowulacyjne cykle, tradzik czy dyskretny hirsutyzm - sg do
pewnego stopnia zblizone do zmian obserwowanych w okresie prawidlowo przebiegajacego
dojrzewania. Dopiero progresja nasilenia badz utrzymywanie sie tych objawow w diuzszym
okresie czasu zaczyna budzi¢ niepokdj.

Obok polimorficznego obrazu klinicznego, probleméw z interpretacja obrazu
jajnikow w badaniu USG, autorzy podkreslaja brak jednoznacznie ustalonych pozioméw
odciecia dla pozioméw testosteronu catkowitego i wolnego, indeksu wolnych androgenéw
oraz stezenia AMH u dziewczynek. Istotna jest takze ocena profilu metabolicznego
pacjentek. W rekomendacjach Miedzynarodowego Konsorcjum Endokrynologii Dzieciecej
(Ibanez i in., 2017) autorzy jednoznacznie podkreslaja, ze kryteria rozpoznania PCOS
u nastolatek powinny obejmowac hirsutyzm, nasilony tradzik, zaburzenia miesigczkowania
po 2 latach od menarche oraz podwyzszone poziomy androgendéw, natomiast nie nalezy
stawia¢ tej diagnozy na podstawie policystycznej morfologii jajnikéw w badaniu USG
u dziewczat regularnie miesigczkujacych i z prawidtowymi poziomami androgenéw.

W badaniach polskich (Milczarek i in., 2019) stwierdzono, ze u dziewczat
wspolwystepowanie zaburzent miesigczkowania i hirsutyzmu wigzalo sie ze zwiekszonym
ryzykiem potwierdzonej wynikami badari hormonalnych hiperandrogenemii.

Ostatnio ukazaly si¢ réwniez oparte na dowodach wytyczne (ang. evidence-based
gudeline) dotyczace PCOS u nastolatek, ktérych autorzy (Pena i in., 2020) wskazuja na
koniecznos$¢ uwzglednienia r6znej interpretacji objawéw w zaleznosci od czasu, jaki uptynat
od menarche. Proponowane w tym opracowaniu nastepujace kryteria rozpoznania PCOS

u dziewczat przedstawiono w Tabeli nr 2.
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Tabela nr 2 Kryteria rozpoznania PCOS u nastolatek (wedlug Pena i in., 2020)

Kryterium Opis
Zaburzenia miesigczkowania W zaleznosci od wieku ginekologicznego, p. Tabela I
Hiperandrogenizm Hirsutyzm, nasilony tradzik, hiperandrogenemia potwierdzona

wynikami badan laboratoryjnych

Obraz jajnikéw w badaniu USG | Nie rekomendowany jako kryterium diagnostyczne w ciagu
pierwszych 8 lat od menarche

AMH Nie rekomendowane

Wykluczenie innych choréb o | Nieklasyczna postaé wrodzonego przerostu nadnerczy,
podobnym obrazie hiperkortyzolemia, hiperprolaktynemia, niedoczynnosé
tarczycy, podwzgoérzowy brak miesiaczki, cigza, guzy jajnikéw i
nadnerczy wydzielajace androgeny

Autorzy wytycznych podkreélaja jednoczeénie, ze w przypadku nastolatek
z objawami sugerujagcymi PCOS, ktoére nie spelniaja kryteriow rozpoznania tego zespotu
nalezy wdrozy¢ postepowanie objawowe i systematyczna obserwacje, przy czym zaburzenia
miesigczkowania sg kryterium diagnostycznym 3 lata po menarche, a obraz jajnikow
w badaniu USG - dopiero 8 lat po menarche (Pena i in., 2020). Przykladowa karta obserwacji

pacjentki z PCOS jest przedstawiona na Rycinie 4.
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Rycina nr 4. Karta obserwacji pacjentki z PCOS
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Karta kobiety lat 20, miesigczkujacej 2-3 razy w roku, z cechami androgenizacji
klinicznej BMI - otylos¢ I stopnia. Typowy dla PCO cykl I-fazowy ponad 80 dni ,brak $luzu
o cechach ptodnych, utrzymuje sie¢ odczucie wilgotno, §luz lepki.

Otylos¢ i zaburzenia metaboliczne zwigzane z PCOS, przede wszystkim
wystepowanie insulinoopornosci, nie s ujete wéréd kryteriow rozpoznania, ale sa obecne
u wiekszosci pacjentek i musza by¢ uwzglednione w procesie diagnostyczno-
terapeutycznym, poniewaz wiaza sie ze zwiekszonym ryzykiem cukrzycy, choréb ukiadu
sercowo-naczyniowego i nieplodnosci w pézniejszym zyciu (Otto-Buczkowska i in., 2018).
W cytowanym juz badaniu populacji Slaskiej (Patasz i wsp., 2018) stwierdzono, ze otylos¢
dotyczy 15% dziewczat 14-letnich i 17% dziewczat 17-letnich, przy czym u 2/3 dziewczat
otytych w 14 roku zycia otylo$¢ utrzymuje sie rowniez w 18 roku zycia. Biorac pod uwage,
ze nadwage lub otylos¢ stwierdza sie nawet u 80% dziewczat z PCOS (Drosdzol-Cop i in.,
2017), problem otytosci nastolatek nabiera szczegélnego znaczenia (to samo dotyczy zreszta
kobiet dorostych). W terapii PCOS pacjentek podstawowe znaczenie ma modyfikacja stylu
zycia i wyréwnanie zaburzeri metabolicznych. W realizacji tych zalozeri nieodzowna jest
pomoc dietetyka, fizjoterapeuty czy trenera osobistego i psychologa. W przypadku leczenia
farmakologicznego u miodych dziewczat z POCS lekiem pierwszego rzutu jest metformina,
stosowana w monoterapii lub w skojarzeniu z lekami o dziataniu przeciwandrogenowym
(Otto-Buczkowska i in., 2018). W badaniach poréwnujacych skutecznosé doustnych tabletek
antykoncepcyjnych (ang. oral contraceptive pills, OCP) i metforminy w redukcji objawoéw
PCOS wykazano, ze mialy one podobny wplyw na zmniejszenie hirsutyzmu i poprawe
parametréw gospodarki lipidowej, przy czym metformina powodowata wieksza redukgje
otylosci (wyrazona obnizeniem wskaznika BMI), a stosowanie OCP wiazalo sie z wieksza
regularnoécia cykli i umiarkowanie bardziej widoczng redukcja nasilenia zmian
tradzikowych (Ibafiez i in., 2017). Najnowsze badania (Ibafiez i in., 2020) poréwnujace
stosowanie OCP i zlozonej terapii (z zastosowaniem spironolaktonu, pioglitazonu
i metforminy, SPIOMET) nastawionej przede wszystkim na wyréwnanie zaburzen
metabolicznych u nastolatek z PCOS, wskazuja na ich podobna skutecznoé¢ w zakresie
wplywu na tluszczowa i beztluszczowa mase ciala oraz obnizenie pozioméw androgenéw,
jednak z lepsza redukcja tkanki ttuszczowej trzewnej i pozioméw insuliny w przypadku
SPIOMET. W okresie roku po zakonczeniu terapii stwierdzano trzykrotnie wieksza czestosé
owulacji u dziewczat w grupie post-SPIOMET niz w grupie post-OCP, normoowulacje
obserwowano jedynie u pacjentek z grupy post-SPIOMET, podczas gdy czestos¢ braku
owulacji (anowulacji) byla az dziesieciokrotnie wyzsza w grupie post-OCP. Warto
podkresli¢, ze te wyniki uzyskano w odniesieniu do dziewczat nieotytych. Autorzy
cytowanej publikacji podkreslaja wieksze korzysci z terapii SPIOMET dla ogoélnego stanu

zdrowia, zwiekszenia wrazliwoéci na insuline oraz wigkszej czestosci prawidlowych

KWARTALNIK NAUKOWY FIDES ET RATIO 3(43)2020 ISSN 2082-7067 Strona 313




ZYCIE I PLODNOSC. UJECIE INTERDYSCYPLINARNE

owulacji po zakoriczeniu leczenia w poréwnaniu ze stosowaniem OCP. W tym kontekscie
szczeg6lnie wazne wydaje sie stwierdzenie autoréw:

~Many of these patients are guided into a trajectory that starts with oral contraceptive
(OC) treatment, leads into oligo-anovulatory subfertility, then into the use of assisted
reproductive techniques, and ultimately into pregnancies with a double-to-triple risk for
complications (such as gestational diabetes, preeclampsia, and pre-term birth) potentially
with lifelong sequelae in the offspring”2 (Ibafiez i in., 2020, s. 2).

Odbiegajac nieco od zasadniczego tematu opracowania nalezy zwréci¢é uwage na
stwierdzonag w cytowanym badaniu (Ibafiez i in., 2020) wyzsza czestos¢ anowulacji po
odstawieniu OCP w kontekscie doé¢ czestego wdrazania takiego postepowania w celu
~wyregulowania miesigczek” u nastolatek i mtodych kobiet. Biorac pod uwage mechanizm
dzialania OCP polegajacy przede wszystkim na zahamowaniu owulacji poprzez
zablokowanie cyklicznej czynnoéci przysadki i jajnikow, regularne krwawienia
z odstawienia u pacjentki nie moga by¢ traktowane jako rzeczywiste regularne cykle
miesigczkowe, a pojawienie sie prawidlowych cykli owulacyjnych natychmiast po
odstawieniu OCP nie wydaje si¢ oczywiste, szczegdlnie u pacjentek z wczeéniejszymi
zaburzeniami miesigczkowania. Przebieg cyklu bezposrednio po odstawieniu OCP ilustruje
Rycina 5.

Istnieje potrzeba, aby wnioski tego i podobnych badar znalazly odzwierciedlenie

w obowiazujacych rekomendacjach.

Pierwszy cykl po odstawieniu OCP kobiety wieku 29 lat przyjmujacej OCP przez
ponad 8 lat, obecnie pragnacej zajs¢ w cigze. Cykl I-fazowy, wydluzony ponad 40 dni,
dominuje odczucie wilgotno, Sluz lepki, gesty, okresowo taty Sluzu o cechach ptodnych
rozciagliwy, przejrzysty ale bez wyzu PTC . Brudzenia érédcykliczne (Ibafiez i in., 2020, s. 2).

Obok jajnikéw, zrédtem nadmiaru hormonéw o dzialaniu androgennym u pici
zenskiej moze by¢ kora nadnerczy. O ile hormonalnie czynne guzy jajnikéw i nadnerczy sa
u dziewczynek bardzo rzadkie, to w kazdym przypadku objawéw hiperandrogenizmu
musza by¢ brane pod uwage. Zazwyczaj w tych przypadkach objawy androgenizacji sa
nasilone, wykazujg doé¢ gwaltowna progresje i dynamike nie skorelowang z fizjologicznym
przebiegiem dojrzewania. W diagnostyce wykonuje sie¢ badania obrazowe i hormonalne
a ostatecznym potwierdzeniem rozpoznania jest badanie histopatologiczne materiatu

z wycietego guza.

2 Ttumaczenie dostowne: , Wiele z tych pacjentek jest kierowanych na éciezke, ktéra rozpoczyna sie od
doustnego leczenia antykoncepcyjnego (OC), prowadzi do obnizonej plodnosci oligo-bezowulacyjnej,
nastepnie do stosowania technik wspomaganego rozrodu, a ostatecznie do ciaz z podwéjnym lub
potréjnym ryzykiem powiklan (takich jak cukrzyca ciagzowa, stan przedrzucawkowy i przedwczesny
pordd) potencjalnie z nastepstwami do korica zycia u potomstwa” (Ibéafiez i in., 2020, s. 2).
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Rycina nr 5. Karta obserwacji cyklu miesigczkowego po odstawieniu OCP

Caly  proces  diagnostyczno-terapeutyczny  powinien by¢  prowadzony
w oérodku referencyjnym dysponujacym doswiadczonym, wielospecjalistycznym zespotem
lekarzy. Kolejng przyczyna hiperandrogenizmu u dziewczat jest wrodzony przerost
nadnerczy. Zaburzenie to zwigzane jest z niedoborem jednego z enzyméw (najczeéciej 21-
hydroksylazy) niezbednych do syntezy glikokortykosteroidéw (kortyzolu) oraz - w czesci
przypadkéw - mineralokortykosteroidéw (aldosteronu) w korze nadnerczy. Obnizona
sekrecja kortyzolu skutkuje - na zasadzie sprzezenia zwrotnego - zwiekszonym
wydzielaniem hormonu adrenokortykotropowego (ACTH) przez przysadke. W warunkach
fizjologicznych ACTH pobudza wydzielanie zaréwno kortyzolu, jak i androgenéw, jednak
u chorych z blokiem enzymatycznym syntezy kortyzolu dochodzi w praktyce tylko do
zwiekszenia wydzielania androgenéw, m. in. 17-OH progesteronu, androstendionu
i dehydroepiandrosteronu (DHEA, DHEA-S). O ile w klasycznych przypadkach tej choroby
nadmiar androgenéw nadnerczowych juz od okresu plodowego powoduje nieprawidiowy
rozwoj (wirylizacje) zewnetrznych narzadéw plciowych, a obecny w czesci przypadkow
niedobér aldosteronu manifestuje si¢ w okresie noworodkowym w postaci tzw. zespolu
utraty soli, o tyle wyzwaniem jest tzw. péZno ujawniajacy sie nieklasyczny wrodzony
przerost nadnerczy, w ktérym nadmiar androgenéw jest stosunkowo niewielki, a objawy

moga sugerowac przedwczesne dojrzewanie lub PCOS. Charakterystyczne jest wcze$niejsze
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wystapienie owlosienia fonowego i pachowego w stosunku do rozwoju piersi oraz nasilenie
zmian tradzikowych i hirsutyzmu. U pacjentek tych obserwuje sie przyspieszenie
wzrastania, ktéremu towarzyszy szybka progresja dojrzatosci koséca (tzw. wieku kostnego),
przez co okres wzrastania ulega skroceniu, a ostateczny wzrost moze by¢ niski. Dodatkowo
sytuacja ta sprzyja wczeéniejszemu uruchomieniu czynnoéci osi podwzgorze - przysadka -
jajnik, czyli wystagpieniu przedwczesnego lub wczesnego dojrzewania plciowego
prawdziwego. W przypadkach nieleczonych zaburzenia hormonalne i zwigzane z nimi
objawy androgenizacji pogltebiaja sie. U dziewczat obserwuje sie zaburzenia
miesigczkowania o typie oligomenorrhoea, utrzymujace sie przez wiele lat cykle
bezowulacyjne, wtérny a niekiedy nawet pierwotny brak miesigczki. Wszystkie te
nieprawidlowosci moga by¢ szybciej i latwiej wykryte podczas obserwacji przebiegu
dojrzewania, a po wystapieniu menarche - obserwacji cykli miesigczkowych. Leczenie
pacjentek ze wszystkimi postaciami wrodzonego przerostu nadnerczy wymaga Scislej
wspolpracy endokrynologa i ginekologa, a niekiedy takze lekarzy innych specjalnosci.
Potrzebne moze by¢ réwniez wsparcie psychologiczne.

Stosunkowo czestym problemem zaréwno u nastolatek, jak i u dorostych kobiet jest
hirsutyzm idiopatyczny, czyli pojawienie si¢ nadmiernego owlosienia w lokalizacjach
typowych dla mezczyzn nie zwigzane z obecnoscia zaburzenn hormonalnych. W tych
przypadkach stezenia hormonéw o dzialaniu androgennym we krwi sa na ogét prawidlowe
i nie koreluja z nasileniem hirsutyzmu, a prawdopodobng przyczyna hirsutyzmu jest
nadmierna lokalna synteza androgenéw w skorze badz zwiekszona wrazliwosé receptoréw
androgenéw. Te same czynniki mogg powodowaé wigksze nasilenie zmian tradzikowych.
Jesli sytuacja taka dotyczy nastolatki z nieregularnymi i jeszcze bezowulacyjnymi cyklami
oraz typowa drobnopecherzykowa struktura jajnikéw - nietrudno rozpoznaé btednie PCOS.
Same pacjentki korzystajac z informacji internetowych niekiedy zglaszaja sie do lekarza
z prosba o wystawienie recepty (najczesciej na OCP), poniewaz diagnoze juz sobie ustality,
a nawet potwierdzily wynikami USG i badan hormonalnych. Nalezy pamietaé, ze
u dziewczat otylych stezenia DHEA i DHEA-S moga by¢ podwyzszone, a oznaczenia
u pacjentek miesigczkujacych oznaczenia 17-OHP powinny byé wykonane w fazie
folikularnej cyklu, kiedy stezenie progesteronu jest niskie (wysoki poziom progesteronu
moze ,zawyza¢” wynik 17-OH progesteronu). Wszystkie okolicznosci nalezy uwzglednic
przed podjeciem decyzji dotyczacych stosowania u tych dziewczat preparatow

hormonalnych.

Podsumowanie

Z przedstawionych informacji wynika, ze szereg choréb, a w szczegélnosci zaburzen

hormonalnych, moze si¢ manifestowaé¢ - miedzy innymi - nieprawidlowym przebiegiem
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i sekwencja czasowa kolejnych etapéw dojrzewania plciowego, wystepowaniem
nieregularnych, nadmiernie obfitych lub skapych krwawiert miesiecznych badz pierwotnym
lub wtérnym brakiem miesigczki, niekiedy z towarzyszeniem innych objawéw, ktére moga
by¢ stosunkowo wczesnie wykryte podczas samoobserwacji.

~W przypadku nieprawidlowych krwawiert macicznych w okresie adolescencji
zalecany jest zatem dlugotrwaly follow-up, zapewniajacy stala kontrole objawow
i zapobiegajacy odleglym powiklaniom ingerujacym w funkcje reprodukcyjne milodej
kobiety (przetrwale zaburzenia cyklu miesigczkowego, dysfunkcje hormonalne, zaburzenia
plodnosci” (Drosdzol-Cop i Gawlik, 2018).

Powyzszy cytat pochodzi z podrecznika , Endokrynologia Wieku Rozwojowego” (PZWL
Warszawa, 2018) przeznaczonego dla lekarzy specjalizujacych sie w dziedzinie
endokrynologii i diabetologii dzieciecej, pediatréw oraz lekarzy innych specjalnosci
zajmujacych sie dzie¢mi. Zdanie to, stanowigce podsumowanie rozdzialu dotyczacego
nieprawidlowych krwawiert mtodocianych, mozna z pewnoscia odnies¢ takze do wszystkich
innych sytuacji, w ktérych obserwacja cykli miesigczkowych, poczynajac od menarche,
stanowi istotny element szeroko pojetej troski o zdrowie prokreacyjne i ptodnos¢.

Zachecenie rodzicow do obserwacji przebiegu dojrzewania ich dzieci, a nastepnie
nauczenie dziewczynek samoobserwacji cyklu nie zwalnia lekarza od obowiazku
wnikliwego zebrania wywiadu, przeprowadzenia badania przedmiotowego i w razie
potrzeby wdrozenia odpowiedniego algorytmu diagnostyczno-terapeutycznego, co moze
ulatwi¢ i przyspieszy¢ rozpoznanie choroby i jej leczenie. Istnieje réwniez potrzeba
wspolpracy lekarzy ginekologéw i endokrynologéw z instruktorami MRP przygotowanymi
do prowadzenia edukacji dziewczat oraz udzielania ich mamom porad w zakresie

wprowadzania cérek w tajemnice ludzkiej ptodnosci i zdrowia prokreacyjnego.
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