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Prawidtowy cykl miesieczkowy - eumenorrhoea

Regularnie powtarzajgce sie krwawienia miesieczne
sg najbardziej widocznym klinicznym objawem
prawidtowego cyklu miesiecznego, ktéremu
towarzyszy jajeczkowanie




Prawidtowy cykl miesieczkowy - eumenorrhoea

Inne znamiona owulac;ji:

eOcena Sluzu szyjkowego

ePomiar temperatury ciata (w fazie lutealnej 10,4-0,8°C)
ePomiar stezenia progesteronu (> 5 ng/ml)

*Ocena wielkosci pecherzyka Graafa w USG (16-20 mm)
eOcena grubosci endometrium

eOcena stezenia estradiolu (150-350 pg/ml)




Prawidtowy cykl miesieczkowy - eumenorrhoea

* Prawidtowa dtugosc cyklu: 21-35 dni
* Dtugos¢ krwawienia: 3-5 dni (maksymalnie 7 dni)

e Obfitos¢ krwawienia: 30-80 ml krwi na cykl




Brak miesigczki - amenorrhoea

Pierwotny brak miesigczki (amenorrhoea primaria):

* brak samoistnej pierwszej miesigczki u 14-latki wspdtistniejacy z zaburzeniami
wzrastania lub brakiem rozwoju drugorzedowych cech ptciowych

* brak samoistnej pierwszej miesigczki u 16-latki, niezaleznie od prawidtowego
wzrostu i rozwoju drugorzedowych cech ptciowych

Wtorny brak miesigczki (amenorrhoea secundaria):

* brak krwawien przez okres rowny co najmniej dtugosci 3 wczesniejszych cykli
miesiecznych albo przez 6 miesiecy
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Cykl miesigczkowy zaburzony

Diugosc cyklu:

Czeste miesigczki: cykl krotki < 21 dni lub liczba miesigczek > 14
w roku (polymenorrhoea)

Rzadkie miesigczki: cykl zbyt dtugi > 35 dni lub liczba miesigczek
< 8 w roku (oligomenorrhoea)

Dtugosc i obfitos¢ krwawienia:

Skape i krétkotrwate (hypomenorrhoea)
Nadmiernie obfite i dtugotrwate (hypermenorrhoea)
Krwotoczne miesigczki (menorrhagia)

Obfite, acykliczne (metrorrhagia)




Cykl miesigczkowy zaburzony

Bolesnos¢ w cyklu:

* Fizjologiczna:
- bolesnos¢ w czasie krwawienia (objaw prawidtowego cyklu)
- b6l owulacyjny
- bdl piersi w Il fazie cyklu

* Bolesnos¢ w okresie okotomiesigczkowym i w czasie krwawienia
(algomenorrhoea)

* Jezeli wystepujg objawy wegetatywne (wymioty, bdle gtowy,
zastabniecia) — zespdt bolesnego miesigczkowania
(dysmenorrhoea)




Cykl miesigczkowy zaburzony - PMS ?
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oy ' PMS (premenopausal syndrome)
% zespot napiecia przedmiesigczkowego

* rozpoznanie wg ICD-10

e grupa uciagzliwych objawow natury fizycznej, behawioralnej i
psychologicznej pojawiajacych sie u pacjentek regularnie w fazie
lutealnej cyklu miesigczkowego i ustepujacych z chwilg
pojawienia sie miesigczki

* objawy zespotu najbardziej odczuwalne sg w wieku 25-35 lat

e PMS - 30-40% kobiet miesigczkujgcych (do 95%)




PMDD (premenstrual dysphoric disorder)
przedmiesigczkowe zaburzenia dysforyczne

e rozpoznanie wg DSM-IV

e ciezka posta¢ PMS, w ktdrej nasilone s3 objawy, zwlaszcza ze
strony psychicznej

e 2-6% kobiet miesigczkujgcych




% PMS i PMDD - przyczyny i leczenie

Przyczyny nie do konca poznane:
cykliczne zmiany czynnosci jajnikow i zwigzane z tym wahania stezen zenskich
hormonow ptciowych
predyspozycja genetyczna
wptywem estradiolu i progesteronu na uktady neuroprzekaznikow centralnego
uktadu nerwowego: serotoniny i kwasu gamma-aminomastowego (GABA)

Leczenie w zaleznosci od nasilenia objawow:
zmiana diety, unikanie uzywek, wysitek fizyczny
preparaty wielowitaminowe
doustne leki antykoncepcyjne
selektywne inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny (SSRI) oraz selektywne
inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny i noradrenaliny (SNRI)




Przyczyny braku miesigczki

Fizjologiczne:

- przed menarche
cigza
po laktacji
menopauza
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Nieprawidtowosci w zakresie:
OUN (podwzgorza)
przedniego ptata przysadki
jajnikow
drogi odptywu krwi miesigczkowej
macicy jako narzagdu docelowego dla
hormondéw jajnikowych




Klasyfikacja zaburzen miesigczkowania
% (wg WHO z 1976 1.)

1
2
3
4
5
6
7

. Niewydolnos¢ podwzgorzowo-przysadkowa

. Zaburzenia czynnosci osi podwzgorze-przysadka

. Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow

. Wady lub uszkodzenia macicy

. Guzy okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej wydzielajgce prolaktyne
. Zaburzenia osi podwzgdrzowo-przysadkowej z hiperprolaktynemia

. Guzy pozapalne lub pourazowe okolicy podwzgorzowo-przysadkowej




Diagnostyka zaburzen miesigczkowania

1. Wywiad (rodzinny, stres, wahania masy ciata, cigza, plany macierzynskie, PM, OM,
mlekotok, objawy ze strony OUN)

2. Badanie fizykalne (badania ginekologiczne, ocena wzrostu i dojrzatosci ptciowe;j,
cechy hiperandrogenizacji, mlekotok, objawy ze strony OUN)

3. Badania laboratoryjne (PRL, LH, FSH)

4. Badania obrazowe (usG ginekologiczne, MR przysadki)

5. Czynnosciowe testy hormonalne

« Progesteronowy (progesteron lub inny progestagen przez 7 dni)
« Estro-progesteronowy
« Testz GnRH

« Test z klomifenem (antyestrogen)

6. Wykluczenie cigzy, potogu oraz chordb tarczycy, nadnerczy i
innych ciezkich chordb uktadowych







Klasyfikacja zaburzen miesigczkowania
(wg WHO z 1976 r.)

. Niewydolnos¢ podwzgorzowo-przysadkowa

. Zaburzenia czynnosci osi podwzgorze-przysadka

. Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow

. Wady lub uszkodzenia macicy

. Guzy okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej wydzielajgce prolaktyne

. Zaburzenia osi podwzgdrzowo-przysadkowej z hiperprolaktynemia

1
2
3
4
5
6
7

. Guzy pozapalne lub pourazowe okolicy podwzgorzowo-przysadkowej
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Gr | Niewydolnos¢ podwzgdrzowo-przysadkowa
(hipogonadyzm hipogonadotropowy)

Gtowne cechy: P
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Pierwotny lub wtdrny brak miesigczki
Jrestradiol
J LH, FSH

Test z GnRH - brak odpowiedzi
albo zmniejszona rezerwa

Test z klomifenem — ujemny




Gr | Niewydolnos¢ podwzgdrzowo-przysadkowa
- przyczyny

Wrodzony hipo-hipo:

izolowany niedobor GnRH (+ zaburzenia wechu i smaku = zespét Kallmanna)

Nabyty hipo-hipo:

zaburzenia czynnosci podwzgorza

uszkodzenia podwzgorza i przysadki




' Wrodzony hipogonadyzm hipogonadotropowy
% (wrodzony izolowany niedobdr GnRH)

ehipogonadyzm spowodowany niedoborem gonadotropin (brak GnRH lub
uszkodzenie receptorow dla GnRH) wystepujacy u obu pfci

emoze wystgpic facznie z uposledzeniem wechu i smaku

(zespot Kallmanna = niedorozwéj opuszki wechowej i nieobecnosé w jadrach podwzgérza

neuronéw GnRH)
emutacja genowa (m.in. genu KAL1)

eprawidtowy obraz podwzgorza i przysadki w badaniach obrazowych




Nabyty hipogonadyzm hipogonadotropowy

Zaburzenia czynnosci podwzgorza = przewlekly stres:

(nieprawidtowe lub zahamowane pulsacyjne wydzielanie GnRH)

ePsychogenny
eSpowodowany niedozywieniem (anorexia nervosa)

eSpowodowany uprawianiem intensywnych ¢wiczen fizycznych
D 2 &
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Nabyty hipogonadyzm hipogonadotropowy

Uszkodzenie uktadu podwzgdrzowo-przysadkowego:
*Po przebytej operacji okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej
eNapromieniowanie okolicy podwzgorzowo-przysadkowe;j

ePoporodowe uszkodzenie przysadki




Zespot Sheehana

Ostra martwica przedniego ptata przysadki w nastepstwie
krwotoku poporodowego i wstrzasu pokrwotocznego

Reguta 4, A”
1. Amenorrhoea — agalactia (niedobdr gonadotropin i PRL)
2. Apatia (niedobdr TSH)

3. Adynamia (niedobor ACTH, GH)

4. Alabastrowa blados¢ powtok ciata
(niedobdr MSH i ACTH)




Klasyfikacja zaburzen miesigczkowania
(wg WHO z 1976 r.)

. Niewydolnos¢ podwzgorzowo-przysadkowa

. Zaburzenia czynnosci osi podwzgdrze-przysadka

. Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow
. Wady lub uszkodzenia macicy
. Guzy okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej wydzielajgce prolaktyne

. Zaburzenia osi podwzgdrzowo-przysadkowe;j z hiperprolaktynemia

1
2
3
4
5
6
7

. Guzy pozapalne lub pourazowe okolicy podwzgorzowo-
przysadkowej




Gr Il Zaburzenia czynnosci osi podwzgorze-
przysadka

Giowne cechy:

Zaburzenia rytmu miesigczkowania RS
(oligomenorrhoea, cykle bezowulacyjne)
lub brak miesigczki pozytywnie
reagujacy na progesteron




Gr Il Zaburzenia czynnosci osi podwzgorze-
przysadka

Najczestsza przyczyna zaburzen miesigczkowania

1. PCOS

2. Zaburzenia miesigczkowania w okresie dojrzewania
3. Krwawienia mtodocianych

4. Przewlekty podwzgdrzowy brak owulacji

5. Niewydolnos¢ ciatka zéttego




% Zespot policystycznych jajnikéw (PCOS)

* najczestsza endokrynopatia wsrdd kobiet w wieku
reprodukcyjnym, stanowigca okoto 6-25% w zaleznosci od
przyjetych kryteridow rozpoznania

» ztozony zespot, na ktdry sktadajg sie zaburzenia miesigczkowania,
hiperandrogenizm, dysfunkcja jajnika oraz zaburzenia
metaboliczne

* wykluczenie innych choréb przebiegajacych z hiperandrogenizmem
(nieklasyczny przerost nadnerczy typu late onset, guzy jajnika i nadnerczy

wydzielajgce androgeny), hiperprolaktynemii, dysfunkcji tarczycy

e etiopatogeneza nie jest do konica poznana
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Figure 1: Hormonal interactions Figure 2: Hormonal interactions in PCOS
in the early follicular phase
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Zespot policystycznych jajnikow (PCOS)

Primary  Secondary

Primative follicle follicle
follicle Mature Der::ﬁ;nent

follicle

Multiple
Corpus . immature
albicans Ovulation follicles
Corpus
luteum

Normal Qvary Polycystic Ovary




% PCOS - kryteria rozpoznawania

Na podstawie kryteriow rotterdamskich PCOS mozna rozpoznaé
jezeli spetnione sg co najmniej 2 kryteria z 3:

- zaburzenia miesigczkowania o typie oligomenorrhoea/wtérny
brak miesigczki z przewlektym brakiem owulacji
- hiperandrogenizm kliniczny/biochemiczny

- obraz jajnikow policystycznych
(> 12 pecherzykéw o Srednicy 2-9 mm
oraz/lub objetos¢ jajnika > 10 ml)




PCOS - wyniki badan

e “MLH, LH/FSH >2

e Niski progesteron i E2 przewaznie w normie

« Hiperandrogenemia (1 testosteron, androstendion, DHEA-S)
« J'SHBG (1 FAl)

e Hiperinsulinemia i insulinoopornos¢

e Dyslipidemia




PCOS - hirsutyzm
Skala Ferrimana-Gallweya
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PCOS - hirsutyzm
Skala Ferrimana-Gallweya
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% PCOS - konsekwencje kliniczne

o Zespot metaboliczny (40%)
- Otytosc¢ zwtaszcza centralna (50%)
- Nadcisnienie tetnicze (40%)
- Zaburzenia gospodarki weglowodanowe;j i lipidowej
« Zwiekszone ryzyko incydentdw sercowo-naczyniowych
e Nieptodnosc¢ (37-75%)
o Zwiekszone ryzyko poronien w | trymestrze cigzy (30-50%)

« Zwiekszone ryzyko GDM, nadcisnienia tetniczego cigzowego,
przedwczesnego porodu

« Zwiekszone ryzyko hiperplazji i rozwoju raka endometrium




PCOS - leczenie

« Postepowanie niefarmakologiczne !
(modyfikacja stylu zycia, wysitek fizyczny, redukcja masy ciata)

e« Metformina
« Plany macierzynskie ?
NIE — antykoncepcja hormonalna

TAK — stymulacja owulacji (cytrynian klomifenu)




oy ' Klasyfikacja zaburzen miesigczkowania
% (wg WHO z 1976 1.)

1
2
3
4
5
6
7

. Niewydolnos¢ podwzgorzowo-przysadkowa
. Zaburzenia czynnosci osi podwzgorze-przysadka

. Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow

. Wady lub uszkodzenia macicy
. Guzy okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej wydzielajgce prolaktyne
. Zaburzenia osi podwzgdrzowo-przysadkowej z hiperprolaktynemia

. Guzy pozapalne lub pourazowe okolicy podwzgorzowo-przysadkowej




Gr lll Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow

Giowne cechy:
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Brak miesigczki:

Pierwotny + zaburzenia rozwoju
piciowego, dysgenezje

Wtdrny (POF)

J estradiol

1MFSH (> 40 1U/1), LH

Test z progesteronem — ujemny

Test z estro-progesteronowy — dodatni




Gr lll Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow

- Dysgenezja gonad
« Przedwczesne wygasanie funkcji jajnikow (POF)

« Jatrogenna: po operacyjnym usunieciu jajnikow, po leczeniu
przeciwnowotworowym chemoterapeutykami gonadotoksycznymi
(np. cyklofosfamid, dakarbazyna, chlorambucyl)




Dysgenezja gonad

Gonada dysgenetyczna — narzad pozbawiony komorek rozrodczych
charakterystycznych dla jajnikow/jader, zbudowany gtéwnie z
tkanki wtdknistej

Zespot Turnera Zespot Swyera
-45 X0 - 46 XY

-45 X0/46 XX

-45 X0/46 XY




Przedwczesne wygasanie funkcji jajnikow (POF)

Zanik funkcji hormonalnej i rozrodczej u kobiet < 40 r.z.

Przyczyny:
* Przedwczesne wyczerpanie puli pecherzykow (mata pula
wyjsciowa lub zwiekszone tempo atrezji)

* Dysfunkcja pecherzykdw na skutek:
- defektow enzymatycznych w steroidogenezie
- zaburzen dziatania gonadotropin
- procesow autoimmunologicznych




oy ' Klasyfikacja zaburzen miesigczkowania
% (wg WHO z 1976 1.)

. Niewydolnos¢ podwzgorzowo-przysadkowa
. Zaburzenia czynnosci osi podwzgorze-przysadka
. Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow

. Wady lub uszkodzenia macicy

Guzy okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej wydzielajgce prolaktyne

. Zaburzenia osi podwzgdrzowo-przysadkowe;j z hiperprolaktynemia

1
2
3
4
5.
6
7.

Guzy pozapalne lub pourazowe okolicy podwzgorzowo-przysadkowej




Gr IV Wady lub uszkodzenia macicy

Giowne cechy:

Brak miesigczki:

Pierwotny — wady macicy

Witorny — zespo6t Ashermana
Prawidtowe estrogeny i gonadotropiny

Prawidtowo rozwiniete II- i lll-rzedowe
cechy ptciowe

Test estro-progesteronowy — ujemny




Gr IV Wady lub uszkodzenia macicy

Wrodzone:

* Zespot Kustnera-Rokitansky’ego-Mayera:
- defekt w rozwoju przewoddéw Miillera - niewyksztatcenie w okresie
embrionalnym macicy i pochwy
- w badaniu: brak macicy i uchytek pochwy

* Odcinkowe zaros$niecie szyjki macicy lub pochwy:
- pojawienie sie ostrych boléw brzucha w okresie dojrzewania
- w badaniu: duza, wypetniona krwig macica

Nabyte:

e Zespot Ashermana:
- zrosnieci macicy pourazowe (po wytyzeczkowaniu powiktanym stanem
zapalnym)




Klasyfikacja zaburzen miesigczkowania
(wg WHO z 1976 r.)

1. Niewydolnos¢ podwzgdrzowo-przysadkowa

2. Zaburzenia czynnosci osi podwzgorze-przysadka
3. Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow

4. Wady lub uszkodzenia macicy

5. Guzy okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej wydzielajace prolaktyne

6. Zaburzenia osi podwzgdrzowo-przysadkowej z hiperprolaktynemia

7. Guzy pozapalne lub pourazowe okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej




Hiperprolaktynemia - przyczyny

Fizjologiczny 1 PRL (5 x ,,S”):
* Stres

* Sen

* Seks

e Stymulacja sutkow

* Sport

CIAZA | LAKTACIA




% Hiperprolaktynemia - przyczyny

e guzy o charakterze prolactinoma i guzy mieszane (GH i PRL, ACTH i PRL)

e braku hamujacego oddziatywania podwzgorzowej dopaminy: guzy,
choroby naciekowo-zapalne lub urazy podwzgdrza lub szyputy przysadki — rzekomy guz
prolaktynowy (pseudoprolactinoma)

e |eki: neuroleptyki, leki przeciwdepresyjne, blokery receptora dopaminowego
(metoklopramid), leki przeciwnadcisnieniowe (werapamil, spironolakton, metylodopa),
blokery receptora histaminowego H, , estrogeny, opioidy

e hiperprolaktynemia czynnosciowa

e przy niewyrownanej niedoczynnosci tarczycy (zwiekszone wydzielanie TRH
pobudza wydzielanie PRL)

e przy niewydolnosci watroby lub nerek
e makroprolaktynemia




Hiperprolaktynemia

Stata hiperprolaktynemia hamuje pulsacyjne dziatanie GnRH,
co hamuje wydzielanie LH i FSH i powoduje zahamowanie
czynnosci gonad

Objawy:
eZaburzenia miesigczkowania
e Mlekotok
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Gr V Guzy okolicy podwzgdorzowo-przysadkowej
wydzielajgce prolaktyne

Giowne cechy:

Hipogonadyzm hipogonadotropowy Przysadia
+ PMPRL

Objawy guza przysadki




Gr VI Zaburzenia osi podwzgérzowo-
przysadkowej z hiperprolaktynemia

Giowne cechy:

Wtoérny brak miesigczki / Praysadha
rzadkie miesigczki

Prawidtowe/ |, estrogeny,
J gonadotropiny + *PRL




Hiperprolaktynemia

PRL prawidfowa < 25 ng/ml

PRL > 100 ng/ml + objawy — zawsze MRI
(mikro/makroprolaktynoma?)

PRL > 50 ng/ml + miesigczkowanie regularne — MRI ?
(makroprolaktynemia?, inne przyczyny?)

PRL < 100 ng/ml + guz przysadki
(hiperprolaktynemia z ucisku?)




Diagnostyka hiperprolaktynemii

e Krew do pojedynczego oznaczenie PRL, jako test przesiewowy
powinna by¢ pobrana najwczesniej o godzinie 11-tej

przedpotudniem, raczej na czczo
(wczesnie rano stezenie hormonu jest duze, co jest zwigzane z jego dobowym rytmem
wydzielania )

e Profil dobowy PRL

e Oznaczenie stezenia makroprolaktyny, gdy w pojedynczym
oznaczenie stezenie hormonu we krwi > 50 ng/ml

e Przeciwciata p/prolaktynowe




Klasyfikacja zaburzen miesigczkowania
(wg WHO z 1976 r.)

. Niewydolnos¢ podwzgorzowo-przysadkowa

. Zaburzenia czynnosci osi podwzgorze-przysadka

. Pierwotna niewydolnos¢ jajnikow

. Wady lub uszkodzenia macicy

. Guzy okolicy podwzgdrzowo-przysadkowej wydzielajgce prolaktyne

. Zaburzenia osi podwzgdrzowo-przysadkowe;j z hiperprolaktynemia

1
2
3
4
5
6
7.

Guzy pozapalne lub pourazowe okolicy podwzgdorzowo-przysadkowej
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Gr VIl Guzy pozapalne lub pourazowe okolicy
podwzgdrzowo-przysadkowej

Giowne cechy:

Hipogonadyzm hipogonadotropowy Przysadia

Objawy guza







