Psikiatri

Prenienstrtiel (PMS) sendrom son yillarda iize-
rinde dnem ve dikkatle durulan bir konu haline gel-
mistir. Premenstniel donemde depresyon, anksiefe,
alkol kullanimi, kazalar, suisid girisimleri, ofke ve
siddet suglarinda ve psikiatri merkezlerine basvuru-
larda bilirgin bir artis oldugu bildirilmektedir (I).
Menstruasyontin baslangicindan o6nce kadinlarda
meydana gelen mizag¢ ve bedensel degisikliklerin,
ofke ve siddet suglarinda bir faktéor olduga, hukuk
sistemlerince de kabul goérmektedir. Ingiltere'de bu
suc¢lardan dolayr yargilanan bazi yakalardaki cezai
yaptirimlarin, premenstruel donemde islenmis ol
malar1 nedeniyle indirildikleri ridirilmistir (2;

Metistniasyon Oncesi ortaya c¢ikan semptomlar,
ylzyillardir hekimler tarafindan bilinmekteydi Pre-
menstniel tansiyon terimi ilk kez 1931 'de Frank tara-
findan kullanilmis ve menstruasyondan 710 giin
once meydana ¢ikan, asir1 gerginlik, kilo artis:
basagrilar1 ve O0demle karakterize bir tablo olarak
tanimlanmistir (3). Frank'tat: giiniimiize kadar PM S
hakkinda yayinlanan literatiir sayis1 ¢ok fazla artmis
olmasina karsin, bugiin hala etyoloji ve tedavi konu-
sunda kesinlesmis bilgilere sahip degiliz.

T.VMM: PMS menstruel siklusui1 luteal fazinda
ortaya c¢ikan, premenstruel donemde pik yapan,
metistruasyonun baslamasiyla birlikte hizla gerileyip
kaybolan, somatik, afektif, kognitif ve davranigsal
semptomlarla karakterize bir tablodur (3). Premens
truel sendromun 6nemli iki 6zelligi: 1— Siklik olmasi
ve 2— Semptomlarin zamanlamasidir. Menstruel si
klusun folikiiler fazi liemen timiiyle semptomsiizdur
(4); Ayrica 3-PMS'un anovulatuar sikluslarda pek
gorilmemesi de onemli bir 6zelliktir (5).

PMS'un dismenore menstruel distresten ayril-
mast gerekir; Cinki PMS'li kadinlarda yapilan ca-
ligsmalar, her i¢ durumda da semptomlarin ve za-
manlamalarin kesinlikle birbirinden farkli oldugunu
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gOstermistir (2). Menstruel distress, PMS ile benzer
semptomlar vermekle birlikte, bunlar siklik olarak
tekrarlamakta ve her zaman prmenstrunmda ortaya
¢itkmaktadir. Dismenorede ise karnin alt kisminda
kramp tarzinda karin agrilari, ki bunlar ¢ogu kez sirt
ve bele yayilirlar, basagimi, bulanti, diare gibi semp-
tomlar gorilir ve bunlar liemen daima menstnia-
syon kanamasa1 ile birlikte veya bir iki saat 6nce ortaya
¢ikip, iki li¢ giin siirer. PMS semptomlar1 gdsteren
kadinlarin ¢ogunda dismenore gorilmektedir. PMS
semptomlari, genellikle 30 yas civarinda belir
ginlesirken, dismenore ovnlasyonuti basladig1 adole-
sait donemden itibaren mevcut olabilir. Ancak ¢ok
sik olmamakla birlikte, puberteden hemen sonra or
taya ¢ikan PMS vakalar1 da bildirilmistir. Genglerde
baskin PMS semptomu irritabilité iken, daha yasli-
larda depresyon ve O6dem gibi fiziksel semptomlar
belirgin olabilmekledir. Dismenore semptomlan pa-
rité ile genellikle azalitken, PMS semptomlar: artma
egilimindedir. Dismenore etyolojisi, prostaglandin
etkisiyle agiklanmakta ve antiprostagiandinlerie ¢ok
iyi sonuglar alinmaktadir. Oysa PMS etyolojisinde,
ilerde sd6zedecegimiz gibi, prostaglandinler dahil pek
¢ok faktorden bahsedilmektedir (2) (Tablo 1'e baki-
niz).

KLINIK: I'MS'un semptomlarinin sayist 150'yi
bulmaktadir. (1,6,7,8,20,22). Bunlar somatik ve ruh
sal olarak ikiye ayrilabilir: En sik rastlanan somatik
semptomlar, gogiislerde siskinlik, gerginlik, hassa-
siyet ve agri, viicut agirliginin artmasi, karinda sislik,
pelvik agri, basagrisi, enerji kaybi, halsizlik, astim,
alerjik durumlar epilepsi ve migren gibi kronik hasta-
liklarin alevlenmesi, cilt bozukluklari, adele agrilari
olarak sayilabilir. En sik rastlanan ruhsal semptom-
lar ise irritabilité, distort, konsantrasyon ve koordi-
nasyonda bozulma, agresivite, depresyon, anksiete,
aglama istegi ve aglama nobetleri, miza¢ dalgalanma
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Tablo 1.

Prcinenstruel

Sendrom Dismenorc Menstruel Duress

—Semptomlar

prcmenstnieldir —Menstnieklir —Promenstniel olabilir.

—Sikliktir. —Sikliktir. —Siklik degildir.

—Semptomlar

somatik nilisaklir. —Somatik —Semptomlar somatik
agirliklidir. ve ralisaldir

—Etyolojisi ltenO/. —Biyolojisinde

kesin olarak PO'ler sorumlu

belirlenmemistir. tutulmaktadir.
—Parite ile tablo —Parite ile tablo
belirginlesir. geriler.
—30 yi1sm iistiinde — Adolesann donemden
sik gorildigi ilibaren goriilebilir.

goriisii bakimdir.

Tablo 2.

PMS'niu baslica somatik semptomlart PMS'niu Baslica Ruhsal

Semptomlart
—Gogiislerde siskinlik, gerginlik, —Irritabilite
agri, (Mastalji) —Disfori

—XKilo artist —Koordinasyon ve

konsantrasyon
—Karinda siskinlik glicligi
—Bas aginsi, bel ve sirt —Agresivite
agrisi, polvik agri — Depresyon
—Enerji kaybi, halsizlik — Anksiele

— Allerji, astin1, migren, epilepsi —Aglama istegi ve aglama
nobelleri

—Mi/a¢ dalgalanmalari

— Istah degisiklikleri

—Uyku bozukluklari

—Libido degisiklikleri

—Sosyal ¢gekilme

— Stiphecilik

—Unutkanlik

—Depersonelizasyon

gibi kronik haslaliklann
alevlenmesi

—Cilt bozukluklar1
—Iskelet ve adele agrisi

—Kendi kontroliinii
kaybetmis hissine kapilma

lan, istah degisiklikleri, 6rnegin 6zellikle belirli gida-
lara kars1 istah artisi, letarji, gerginlik, uyku bozuklu-
klari, 6rnegin uykuya dalmada gii¢liik veya derin uy-,
ku siiresinin azalmasi, libido degisiklikleri, 6rnegin
cinsel iliskide bulunamayacagi hissi ve cinsel istek-
sizlik, ise ve sosyal iliskilere karsi isteksizlik, kendini
kontroliinii kaybetmis gibi hissetme, siiphecilik, de-
personelizasyon, unutkanlik ve viicut algilanmasin-
dan degisikliklerdir (Tablo 2'ye bakiniz). Tim pre-
menstruel degisiklikler, PMS olmayabilir (1). PMS;
birden fazla klinik antite gdsterebilir. Semptomlarin
sayisinin fazlaligi, degisik derecelerde agir veya hafif
seyretmesi, ve PMS'un evrensel ve uniform bir tani

kriterleri tablosunun halen kabul gdérmemis ve rutin
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olarak uygulanmaya konmamis olmasi, tan1 gii¢ligi
yaratmaktadir. Bu giin PMS tanisi, hastanin PMS'u
diisiindiiren hikayesi ve bu retrospektif temele dayal
semptomlarin

olarak, c¢esitli prospektif yontemlerle

menstruasyonla yoluyla kon-
maktadir (2).
sistemler one siiriilmiistiir. Ornegin Van Keep ve
Lehertb PMS'u ii¢ alt Grup C—

Primer semptomlar su retansiyonuna baglidir. Grup

ilgisinin kanitlanmas1
PMS'un alt gruplarin1 igeren g¢esitli

gruba ayirmistir:

C—Primer semptomlar agri semptomlaridir (1).
PMS'u prédominant
A— Anksiete,
Tatl1

istah artis1, basagrisi, halsizlik, ¢arpinti. D—

Abraham ve Hargrove ise,
semptomuna gore 4 gruba ayirmistir:
sinirsel gerginlik ve irritabilite. C— gidalara
kars1
Depresyon. H—Kilo artisi, 6dem, mastalji, karinda
rahatsizlik ve siskinlik hissi (2,6). PMS'u 18 alt gruba
ayirarak klasifiye eden otorlerde vardir (Tablo 3'e

bakiniz)

PMS'iu pek ¢ok hastaya dismenore gibi fiziksel
problemleri veya altta yatan distimi, major depre-
syon, kisilik bozuklugu, bipolar affektif bozukluk gibi
psikiatrik bozuklugu oldugundan, yanlis tani konula-
bilmektedir (9). PMS
tam bir psikiatrik ve fizik anamnez ile muayene, bu
nedenle gereklidir (13). PMS ile ilgilenen pek ¢ok
psikiatrist ve arastirmaci, miza¢ bosluklar1 ve diger

tanisint disinmeden dnce,

ruhsal semptomlarin hakim oldugu PMS vakalarini,
fizik semptomlarla giden PMS vakalarindan ve ozel-
likle
hastaliklarindan

premenstruel donemde alevlenen kronik akil

ayirt etmek i¢in acilen diagnostik
kriterlerin bulunmasi gerektigine inanmaktaydi. Bu
kriterlerin tanimlanmasi1 ile, PMS teriminin klinikte
yerli yersiz kullaniminin minimale inecegi, tani ko-
narken ve klinik degerlendirme yaparken olusacak
hastalarin 6nlenecegi diisiiniilmekteydi. PMS ile ilgi-
li olarak yapilan pek ¢ok ¢aligmanin yararliligi, kulla-

nilabilirligi, bulgularin genellestirilmesi, denek ve va-

Tablo3.

PMS Subtilipleri
Van Keep ve Lebcrt'a gore Abraham ve Hargrove'a gore
A. Su retansiyonuna bagli A. Anksiete, sinirsel gerginlik

semptomlarin prituer irritabilite predominant

oldugu tip. semptomlardir.
C. Agri semptomlarinin primer C. Tath gidalara karsi istah
oldugu tip. artisi, basagnsi, halsizlik,
11.Sinirsel ve ruhsal ¢arpintt predominant
semptomlarin primer semptomlardir.
oldugu tip
karinda raliatsizlik ve
siskinlik predominant

semptomlardir.
D. Depresyon predominant

semptomdur.
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Tablo4. DSMTIIR'a Gore Geg¢ Luteal Faz Disforik Bozuklugu Tani Kriterleri
A. Gegmisten Ini yan». p<k ¢ok memnstniel siklusta., B deki semptomlar, luteal fazin son haftasinda ortaya ¢ikip, folikiiler fazin
baslangicindan somaki bir ka¢ giin i¢imle kayhola gelmistir Meustruasyon goéren kadinlarda, bu fazlar, mensesin baglangici,
baslamadan Onceki batla ve baslangicindan sonraki birka¢ giin ile iliskilidir. (Meustruasyon goérmeyen, histerektomi gecinitis
kadinlarda, lujeal ve folikiiler fa/m tayini igin, dolasimdaki tireme homionlannin 6lg¢iimii gerekebilir).
1L Asagidaki semptomlardan en a/ Nisinin, her bir semploinatlk ge¢ hm»1 fa/m hemen tiimii boyunca mevcut bulunmasi, bunlar-
dan en az birinin 1, 2,3 veya 4 no'lu gruplara ailbir semptom olmasi:
i Belirgin aflekiif labilile, drnegin aniilen ortaya ¢ikan iiziintii, aglama, irrilabiiiSe veya sinirlilik veya Irrilabilite.
2 Direngli ve. belirgin sinirlilik veya irrilabilite.
3 Belirgin anksiete, gerginlik, "kilitlenmis" veya "patlamaya hazir" olma hisi.
t. Belirgin depresil mizag, umutsu/.luk hissi veya kendini kii¢iik gérme, asagilama diisiincesi.
5 Giinliik aklivilele.re ilgide azalma, 6rnegin ise, arkadaslara, hobilere
6. Kolayca yorulma veya belirgin enerji kaybi.
7. Siibjektif olarak konsaitire olmada giigliik hissi.
8. Belirgin istah degisikligi, asir1 yemek yeme veya belirli yiyecekleri siddelle. arzu ama.
9. Uykusuzluk veya ¢ok uyuma.
10. Gogiislerde hassasiyet veya siskinlik, hasarisi, ekicin veya adete agrilari, kendini "hava verilerek sisirilmis" gibi hissetme
kilo artis1, diger fizik semptomlar
(. Sikayetlerinin, ¢alsima veya giinliik sosyal aktivileler ya da diger insanlarla iliskileri ciddi sekilde etkilemesi.
Tablonun, sadece major depresyon, panik bozukluk, dislimi, kisilik bozuklugu gibi bir bagka hastaligin semptomlarinin akut
alevlenmesinden ibaret olmasi, (Ancak bu hastaliklardan birinin {izerine eklenmis olabilir)
T. A.B.C.D deki kriterler, en az iki semplomatik siklus boyunca, prospektif bi¢imde giinliik takiple, kendi kendine degerlendirme

RUHI ve Ark.

kanitlanmis olmalidir. (Tani, bu kanitlama yapilmadan once. gegici olarak konmus olabilir.)

ka seciminde belli kriterlerin olmayisi nedeniyle si-
nirlt kalmaktaydi. Biitiin bu sebeplerden dolayi,
1985'de Amerikan Psikiatri Birliginin DSM-3R sini-
flamasina mizag¢ bozukluklarinin prédominant bir ta-
blo oldugu PMS vakalar: i¢in kategori eklenmistir (9,
21). Geg luteal faz disforik bozuklugu adi altinda, A,
B, C, D, E seklinde 5 gnibta, diagnostik kriterler
toplanmistir (Tablo 4"e bakiniz) A'da menstruel si-
kinsun ilgili fazi, B'de hastaligin semptomlari, C'de
bozuklugun agirlik derecesi D'de ayirici tan1 ve E'de
ginluk takiplerle baglantis1 iizerinde durulmaktadir.
B'de 10 semptom yer almaktadir, tani i¢in bunlardan
5 tanesinin bulunmasi ve semptomlardan en az biri-
nin bir miza¢ bozuklugu olmas: gereklidir, ki bu belir-
gin affektif labilite, direng¢li 6fke hali, belirgin ank-

siete veya belirgin depresyon olabilir. Fizik setnp-

Tablo5. PMS'da Epidemiyoloji ve risk faktorleri

-Kiiltirel (Toplumsal) Iaklor
—Genetik Faktor ve Ailesel Gegis

Pozillf
—Yas Faktori

Korelasyon
—Toksik Madde ve Alkol Kullamint
—Ev Disinda Calisma
—Evlilik Durumu

Negatif
— Egitim Sévices?

Korelasyon

tomlar da mevcuttur. Ancak davranigssal semptomla-

ra gore daha az agirliklidir.

Epidemiyoloji, Prevalans ve Risk Faktorleri:
(Tablo 5) Kadinlarin en az %30-40*inda bazi1 siklik,
orta ve hafif siddette premenstniel semptomlar or-
taya ¢ikmaktadir (1,8,10). Bu kadinlarda, semptom-
lar genellikle ginlik yasami belirgin sekilde etkile-
mektedir. Fizik semptomlar daha ¢ok menstruel faz-
da ortaya ¢ikarken, ruhsal semptomlar premenstniel

donemde daha siktir. Kadinlarin ortalama %2-

Tablo 6. PMS Etyolojisi
—Pstkialrik Teori
—Endokrin Teori
— Oslrojcn/Progeslcron
—Prolaktin
—Tiroksin
— Hipoglisemi
—Diger hormonlar
—S1vi Relansiyomi1 Teorisi
— Reuin-Anjioteasin-Aldosteron
— Antiilitiretik hormon
—Diger sivi degisiklikleri
—Endojen Opiad (Endorfln) Teorisi
—Serotonin Teorisi
—Prostaglandin Teorisi
Vitaminler
—Ovadan Enfeksiyon Teorisi
—Mantarlarin Asin Cogalmasi Teorisi
—Slress ve Bioritm Degisiklikleri

TKlin Tip Bilimleri 1992, 12
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Tablo7. PMS Tedavisi

Diyet ve Diger Nonspesifik Onlemler
Egzersiz
Relaksasyon Tedavisi
Psikoterapi, Kominitif Terapi, Ilipnolerapi, Grup Terapi
Uyku Deprevasyoim ve, Eolotcrapi
Medikal Tedavi
— Aipro/oiam

A

—Belladona alkaloidleri
—Lityum
—MAO iuhibitérleri
el
7. Anovuiasyon Tedavisi
—Ora! koniraseplifler
— Dauakrin
—(Sanadoiropii] releazing liomion analoglan
— Progesleron
— Oslradiol
8. Nutrisyonel Tedavi75
— Piridoksin
—Esekolu yagt
9. Dimdikler
10. Prostaglandin tnhibitorleri
11. Bromokriplii
12. Ilisterektomi, Oferektomi
13. Immunlerapi

10'uiida ise bu semptomlar agir seyretmektedir.
Cesitli degisik kiiltirlerde yapilan c¢aligmalar, her
kiiltirde semptomlara rastlandigini, ancak semptom
prevalansinin alt gruplara gdre degistigini goster-
mistir (10). Diinya Saglik Orgiitii'niin 1981'de yaptig1
bir ¢alismada, tiim kiltirlerdeki kadinlarda, pre-
menstruel fiziki rahatsizlik %55 ile %70, olumsuz
mizag¢ degisiklikleri ise %23 ile %10 oranlarinda bu-
lunmustur. 1972'de Janiger ve arkadaslarinin, Tirk,
Yunan, Japon, Nijeryali, Kizilderili ve beyaz Ameri-
kali kadinlar arasinda yaptig1 ve semptomlarin sayisi-
n1 ve agirligint skorlamaya tabii tuttugu bir ¢aligsmada,
Tiurk kadinlarda en yiiksek, Japon kadinlarda ise en

diisiik premenstruel skorlar saptanmistir (10).

Genetik Fakor:

sinde de PMS semptomlari, normal populasyona

Monozigot ikizlerden her iki-

gore sik gorilmektedir. Dizigot ikizlerde ise kontrol
gruplariyla karsilastirildiginda belirgin bir fark sap-
tanmistir (1). Finli annelerde adolesan g¢agindaki kiz-
lar1 arasinda, premenstruel semptomlar agisindan
¢ok belirgin sekilde yiiksek bir korelasyon saptan-
mistir. Bu bulgular, PMS'da ailesel gecis ve genetik

faktoriin mevcut oldugu gorisiini desteklemektedir.

Yas Faktorii: Yas ve PMS hakkindaki literatiir
bulgular1 ¢eliskilidir. Baz1 otdrler yas ile PMS ara-
sinda negatif bir korelasyondan s6z etmekte (6rnegin
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gen¢ kadinlarin PMS'a daha yatkin oldugu seklinde),
diger bazilar: ise, yas ilerledik¢e PMS sikliginin art-
tigin1 savunmaktadir. Son olarak, Van Keep ve I <e
hert, PMS olusumunda yasa bagli farkliliklar goril-
medigni, ancak subtiplerinin yaslara gore dagiliminin
farkli oldugunu gostermislerdir (1, 3, 6, 10)

Diger Faktorler: PMS ile yiliksek parite orani,
toksemi, alkolizm ve ev disinda ¢aligsma arasinda
pozitif korelasyon saptanirken, evlilik durumu, egi-
tim seviyesi, 1rk ile herhangi bir korelasyon bulunma-
mistir (1,10).

Elyoloji: PMS etyolojisitii agiklamaya yonelik
teoriler, sosyal, psikolojik ve biyolojik tabanlara
dayandirilmaktadir. Ancak PMS etyolojisi heniiz
tam olarak aydinlatilmamistir. En son olarak da
biyo-psiko-sosyal bir model iizerinde durulmaktadir
(1,11,12) (Tablo 6'ya bakiniz)

Psikiatrik Teori: Paulson, PMS'un siddetiyle
bozulmus aile i¢i iliskiler ve menars ile menstruasyo-
na karsi negatif tutumlar gibi psikolojik faktorler
arasinda dinamik baglantilar1 destekleyen olumlu
bulgular saptanmistir, daha sonra Bernsted ve arka-
daslari, PMS'un kadinin kendi benligini kabullen-
mesi ve saygl duymasiyla ilgili problemleri yansittigini
ileri strmislerdir (1,3).

PMS'un psikososyal bazini destekleyen diger bir
goriiste Ruble tarafindan ortaya atilmistir. PMS "de
goriilen sivi retasyonunun siddeti lizerinde duran bir
goriis ileri strmistir (1).

Mizag¢ bozuklugu bulanan hastalar1 degerlendi-
ren klinisyetiler, ¢ogu kez mensesin baslangicindan
once, afektif bozukluklarda belirgin artis oldugunu
vurgulamaktadir. Postpartum depresyon ile PMS in-
sidans1 arasinda korelasyon bulunmustur. Bazi c¢a-
lismalarda, utiipolar afektif bozuklugu olan hastalar-
da yaklasik %65 oraninda premenstruel depresyon
saptanmistir. Diger bazi c¢alismalarda, premenstruel
siza¢ bozuklugu saptanan hastalarda, yasamin her-
hangi bir doneminde psikiatrik hastalik olusma pre-
valans1 %45 olarak bulunmustur. Kisisel veya ailesel
psikiatrik hastalik hikayesi bulunan kadinlar, digerle-
rine gore PMS'a daha yatkin bulunmustur. Bir go-
rise gore, premenstruel affektif degisiklikler, gene-
tik predispozisyonu olan kadinlarda, sensitize edici
uyarim gorevi yapmakta ve sonuc¢ta major affektif
epizodlarin ortaya ¢ikisinda, gelisiminde ve seyrinde
etkili olmaktadir. Tersine, erken yasta ortaya ¢ikan
affektif epizodlar da, rnenstruasyonla iliskili bir af-
fektif bozukluk niteligini gosterebilir (1,3,11,12,13).

Endokrin Teorisi: PMS etyolojisinde etkili ol
dugu diisinilen ¢esitli hormonlar yardir. Bunlar,
ovarian hormonlar, prolaktin, insiilin, tiroksin, gona-
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dotropinler, kortizol, growth hormon ve testesteron-
dur(14).

Ostrojen/Progesteron: Menstruel siklus, ova-
dan hormonlarin salgilanmasina bagli oldugu igin,
PMS'de de bunlarin etkili olabilecegi disinil-
migtiir. PMS'u ilk kez 1931'de tanimlayan Frank,
PMS'un 0Ostrojen artisiyla 6zdes oldugundan oyle-
sine emindi ki, hormon salinimini azaltmak ig¢in, ra-
dyasyonla indiiklenmis ooferektomi yapmayi bile
distinmiisti. Diger bir fikir, PMS semptomlarinin,
progesteron sekresyonunu takib ettigi idi. 1938'de
israel, Ostrojen/Progesteron oranindaki bir dengesiz-
ligin, PMS'u ortaya ¢ikaracagint ileri sirmistir.
Diisik progesteron teorisi su aciklamalara dayan-
makta idi: 1—Progesteronun, SS iizerine direkt sé-
datifetkiye sahip oldugu, dolayisiyla eksikliginde irri-
tabilité, anksiete ve agresivite olusacagi, 2— Proge-
steronun ayrica distal renal tubuluslarda aldosteron-
la kompetetif antagonizmaya girerek sodyum ve su
ekskresyonunu artirdigi, yani eksikliginde su ve Na
retansiyonu olacagi.

Kandaki ovadan hormon diizeylerinin 6lgiilme-
si, bu tablonun aydinlatilmasinda yetersiz kalmistir.
Bazi1 arastirmacilar, luteal fazda normalden diistik
progesteron diizeyini goéstermeyi PMSIi kadinlarda
basarmislardir. Diger kontrolli ¢alismalarda luteal
fazda Ostrojen ve progesteron diizeyinde belirgin far-
klilik saptanmamistir. Cift kor ve plasebo kontrolli
calismalardan bazilarinda PMS tedavisinde proge-
steronla basarili olunamamistir. Ostrojen diizeyle-
riyle ilgili mevcut bilgiler de tatmin edici degildir ve
luteal fazda Ostrojen diizeyinde farkilik gosterilme-
mistir. Bununla birlikte su sebeplerden dolay:1 ova-
dan hormon teorisi iizerinde durulmaya devam edil-
mektedir: 1— Periferal hormon diizeyleri, SSS'inde-
ki diizeyleri tam olarak yansitmayabilir. 2— Ostrojen
ve progesteron reseptorleri beyinde mevcuttur. 3—
Serebrospinal sividaki ovadan hormon diizeyleri 6l-
giilebilir. 4— Ovarian hormonlar SSS'deki elektriki
aktiviteyi degistirir. 5— Depresif semptomlarin ve
affektif bozukluklarin alevlenmesi menstruel siklusla
yakindan iliskilidir (1,2,8,23).

Prolaktin: PMS ile proklatinin baglantis1 oldugu-
nu disindiren g¢esitli sebepler vardir: 1— Prolakti-
nin gogiisler tizerine direkt etkisi vardirv e bu yiizden
gogislerle ilgili semptomlardan sorumlu olabilir. 2—
Stresle iliskili bir hormondur. 3—, Na, su ye K retan-
siyonunu artirir. Gergekten de, g¢esitli c¢aligmalar
PMS'lu kadinlarda kontrol gruplariyla karsilastiril-
diginda, prolaktin konsantrasyonunda
degisiklikler oldugunu ortaya koymustur. Bununla
birlikte c¢alismalarin ¢ogunlugu semptomatik ve kon-
trol gruplar1 arasinda gergekte farkliliklar olmadigini
gostermektedir. Ancak, soyle yada boyle, prolaktil-

plazma
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nin, PMS'deki semptomlarla ilgisi oldugu disinil-
mektedir (1,2).

Tiroksin: Brayshaw ve ark. PMSIii kadinlarda
%94 oraninda tiroid disfonksiyonu oldugunu goster-
mis ve levotiroksin ile bunlarin %65'inde PM S semp-
tomlar1 timiiyle kaybolmustur.

Bununla birlikte Roy-Bryne ve arkadaslari nor-
mal kadinlarla PMSIii kadinlar arasinda bazal ve
sitimiile edilmis tiroksin degerleri arasinda belirgin
fark bulunamamistir (1).

Hipoglisemik Teori: 1925lerin basinda Okey ve
Robb menses sirasinda glukoz testi egrisinde
dizlesme ve gecikmis hipoglisemi gdstermislerdir.
Daha sonra baska arastirmacilar da bu bulguyu teyid
etmislerdir. Diger bir ilging bulgu da folikiiler fazda
luteal fazla karsilastirildiginda, dolasan monositler-
deki insiilin reseptorii konsantrasyonunun iki katina
¢iktigidir. Bu bulgu sinirli da olsa premenstruutnda
karbonhidrat toleransinda artma olabilecegini bu ne-
denle bazi kadinlarda o6zelikle tatli gidalara kars:
istah artis1 oldugunu aciklayabilir (1,16). 1990'da
Denicof ve arkadaslarinin yaptigr bir ¢alisma sonu-
cunda ise, menstniel siklus safhasinda glukoz tole-
ransinda goriilen farkliliklarin, PMS'dan sorumlu
olamayacagi vurgulanmaktadir (4,7).

Diger Hormonlar: PMS ile kortizol, growth hor-
mon, testesteron, luteinlestirici hormon, veya folikiil
stimule edici hormon arasinda herhangi belirgin bir
korelasyon bulunamamistir. Endokrin teorilerin po-
pilerligini korumasina karsin, PMS i¢in kesin bir
endokrin sebep bulunamadigi sdylenebilir. Ancak
PMS'de normal diizeylerinde
cevaplar oldugu gorisiide destek gormektedir
(1,14).

hormon anormal

Sivi Retansiyonu Teorisi: Greenhill ve Fred,
ovarian steroidlerin etkisiyle olusan sodyum retan-
siyonununi PMS'a yol agan tek mekanizma oldugu
teorisin ortaya atan ilk arastirmacilardir (1). Pek ¢ok
kadinda premenstruel dénemde bir miktar kilo artis:
ve 0dem oldugu bilinmektedir. Bu fenomen su meka-
nizmalarla ag¢iklanabilir: 1—Renin-angiotensin—al-
dosteron aksisi. 2— Antidiiiretik hormon. 3— Na ve
su retansiyonu olmadan meydana gelen sivi degisikli-
kleri.

1— Renin—anjiotensin—aldosteron:  Norrjrial
menstruel siklusta renin, anjiotensin 2 ve aldosteron
diizeyleri yiikselebilir. Bu etkiler muhtemelen proge-
steronun natriiiretik etkisi sonucu distal renal tubu-
luslarda aldosteronu bloke etmesiyle meydana gelir.
Bununla birlikte PMS'lu kadinlarla kontrol gruplar:
arasinda yapilan g¢alsimalarda aldosteron diizey-
leri  arasinda farklilik

(1,2,4,14).

belirgin goriilmemistir
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2—ADII: 1941"de Pendegrass ve ark. ADEI un
PMS'a yol actigini ileri siirmiislerdir. Posterior hipo
fizin radyasyona tabi tutulmasindan sonra, 8 kadin-
dan 4'ini basariyla tedavi ettiklerini bildirmislerdir.
Baz1 premenstruel 6dem vakalarinda ADIf diizeyle-
rinde artis oldugunu goésteren yeni c¢alismalar vardir
(1,4).

3— Na ve su Retansiyonu olmaksizin sivi
degisiklikleri teorisi: Wank ve arkadaslart kapiller
filtrasyonda, suyu kutandz damarlara etkisiyle pre-
menstruel artis oldugunu gostermislerdir. Son ola-
rak da Olian ve ark. premenstruumda koloid ozmotik
plazma basincinda azalma oldugunu ve bunun inters-
tisiel araliga net bir sivi infiltrasyonu artigina yol
actigini gostermislerdir. Arastirmacilar, bu degisikli-
klerin total viicut-protein kitlesinde azalmadan ileri
geldigini ve luteal fazda ortaya ¢ikan bir plazma pro-
tein metabolizmast degsikliginin ekstravaskiiler sa-

haya sivi c¢ekilmesine yol ag¢tigini ileri siirmislerdir

(1).

Endorfin teorisi: Reid. Yen Halbreick ve Endi
cott, PMS'im luteal fazda olusan endorfin diizeyle-
rindeki degismelerden kaynaklandigini one siir-
miigtiir. Bu teori su nedenlerle destek gomlektedir.
I— Opiatlarin kesilme sendromlarmdan bazilar:
PMS'u taklit etmektedir. 2— Endorfin intravenéz
olarak verildiginde prolaktin diizeyini yikseltmekte-
dir. 3— Tavsan ve farelerde endorfin verilmesini
takiben ADII salinim] olmaktadir. 4— Naloksan
PMSiu kadinlarda tabloyu kétiilestirmekte, normal
kadinlarda ise yiksek dozlarda semptomlar ortaya
¢itkmaktadir. 5— Naloksan, uzun siire a¢ ve susuz
birakildiktan sonra, yiyecek ve su verilen hayvanlar-
da bile istah ve susuzluk hissini yok etmektedir. Bun-
larla birlikte endorfin teorisini direkt olarak deste-
kleyen herhangi bir kanit yoktur. PMS'da endorfin
sekresyonunun azaldigi ileri siiriilmiistir, fakat yapi-
lan bir galismada PMSiu hastalarda folikiiler ve lu-
teal faz arasinda plazma beta endorfin diizeyi acisin-
dan belirgin fark bulunamamis; bir diger ¢alismada
da luteal fazda, folikiiler faza gore
(1,2,4,6,12,14).

azalma oldugu
gosterilmistir

Serotonin Teorisi: Maymunlar iizerinde yapilan
bir c¢aligsmada, serotoninerjik fonksiyonu azaltan ila-
¢larin irritabilité, davranis degisiklikleri ve sosyal
cekilmeye yol actig1 gosterilmistir. PMSIu vakalarda
premenstruumda serotonin diizeylerinin belirgin
sekilde distigi belirlenmistir. Bu bulgu PMS etyo-
lojisinde serotonin metabolizmasindaki bir
degisikligin rol oynadigi goriisiinii desteklemektedir
(1,14).
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Prostaglandin Teorisi: PMS semptomlart bir-
¢ok sistemden kaynaklandigi ic¢in nonproduktif or-
ganlara ait belli semptomlari olusturan prostaglan-
din etkileri etyolojide suglanmakta ve prostaglandin
inhibitorleri ile o6zellikle somatik semptomlar yok
edilmekte veya azaltilmaktadir. Ancak, PMS ile
prostaglandinlerin iliskili oldugu bulgus, ikincil dere-
cede 6nem tagsimakta ve daha ileri inceleme gerektir-
mektedir (1,2,4,14,15).

Vitaminler: Literatiirde, A, B6 ve E vitaminleri
ile PMS arasinda bagint1 olduguna dair bulgular mev-
cuttur. B6 vitaminin etyolojide distiniilmesi su yon-
den mantiklidir: B6, serotonin ve prostaglandin sen-
tezinde bir kofaktdr gorevi yapar. Ostrojen en azin-
dan bir oral kontraseptif olarak viicut piridoksin de-
polarini bosaltir. Oral kontraseptif tedavisi sirasinda
olusan depresyon, irritabilité gibi semptomlar PMS
ile benzerlik gosterir ve piridoksin tedavisiyle diizel-
tilebilir. Bununla birlikte O6lgiilebilir bir vitamin eksi-
kligi yoksa, piridoksin eksikligini PMS ig¢in bir etyolo-
jiden ¢ok bir yardimer ve katki faktori olarak diigiin-
mek daha mantikli gériilmektedir (1,3, 4,14).

Ovarian Enfeksiyon Teorisi: Toth, asemptoma-
tik servikal enfeksiyon i¢in doksisiklin tedavisi alan
on PMSIi kadinda iyilesme bildirilmistir. Onun hi-
potezine gdre semptomatik bakteriel kolonizasyon
hormonal etkileri degistirmekte ve bdylece PMS'a
yol agmaktadir. Ancak kontrol grubuyla yapilan ¢a-
lismada, tedavi grubuna gore plazma Ostrodiol ve
progesteron diizeyleri, farkli bulunmamistir (1).

Mantarlarin Asir1 Cogalma Teorisi: Bu teoriye
gore oral kontraseptifler veya antibiyotikler birer
predispozan faktdr olarak rol oynayip, bakteriyel flo-
ray1 azaltmakta ve sonug¢ olarak barsaklarda asiri1 bir
candida tiremesi olmaktadir. Candida tarafindan
olusturulan toksinler abzorbe edilerek immun sis-
tem supresyonu gibi bir ¢ok probleme yol ag¢makta-
dir. Sonundada besin alerjisi, diare, ¢arpinti, halsiz-
lik, basagrisi, PMS gibi medikal problemler ortaya
¢ikabilmektedir (1).

Bu teorilerden baska, literatirde, biyolojik
ritmde meydana gelen degisikliklerin ve artmis fizyo-
lojik stresin, PMS semptomlarini alevlendirdigi yo-
lunda kanitlar mecuttur (10,12,13,16,17). Giunlik
streslerin ve olumsuz yasam kosulu olusturan
degisikliklerin, premenstruel davranis degisikligi, ne-
gatif affekt, performans diisiikliigii, agr1 ve su retan-
siyonunu artirtct yonde etki yaptigr bildirilmektedir
(12). Ayrica, luteal faz sirasinda, strese karst fizyolo-
jik duyarliligin arttigini, kalp hizi, kan basinci, adre-
nokortikal aktivite ve epinefrinle norepinefrinin
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idrarla atilimini takip ederek kanitlayan c¢aligsmalar
mevcuttur (16).

Tedavi; PMS tedavisine en uygun yaklasimin
etyolojisinde diisiiniilen temele uygun olarak, hiopsi-
ko sosyal komponentler tagimas1 gerektigi kabul edil-
mektedir (1) (Tablo 7'ye bakiniz). Her seyden Once
hasta ve alisenin egitilmesi, menstruasyon ve mens-
truel siklusla ilgili korku, uygunsuz beklenti, tepki ve
inanislarin elimine edilmesi, yasam bi¢imi, meslek,
aile iligkileri ve cinse! yasama ait diizenlemeler,
semptomlarin kontrol altinda tutulmasi igin gerekli-
dir (1). PMS semptomlarint sayr ve siddet olarak
azaltmaya yardimci olmak iizere su nonspesifik sa-
glik 6nlemleri alinabilir: Kafein, alkol, sigara kullani-
minin azaltilmasi veya sonlandtrilmasi; kilonun, ideal
viicut agirligina distiriilmesi; 6dem ve sivi retansiyo-
nunu 6nlemek yoniinden, en azindan premenstruel
donemde diyetteki tuzun azaltilmasi; strese direnci
artirict ve relaksasyon saglayici egzersiz, vb. diger yon-
temlerin diizenli uygulanmasi; vitamin ve proteinden
zengin, basit karbonhidratlardan fakir bir giinlik
diyet uygulanmasi. Yapilan g¢esitli ¢alismalarda,
ozellikle davranis ve miza¢ degisiklikleriyle seyreden
PMS vakalarinda kosullu ve diizenli egzersiz ile ken-
di kendine yapilan relaksasyon cevabi caligmalari-
nin, semptomlar:t hafiflettigi gosterilmistir (5,16,18).
Relaksasyon cevabi denen spesifik davranisgi tedavi
tipi tlizerinde sikg¢a durulmakta, psikoterapi, hipriote-
rapi, kognitif terapi veya destekleyici grup terapinin
de esit diizeyde yararli olabilecegi ve bu yontemlere
iliskin ileri arastirmalara ihtiya¢ duyuldugu belirtil-
mektedir (16). Ayrica uyku bozuklugu ve depresif
mizag¢ ile istah degisikliklerinin belirgin oldugu PMS
vakalarinda, uyku depresyonu ve fototerapinin %80
oraninda basarili terapotiketkiolusturdugunu bildi-
ren ¢aligsmalar mevcuttur (12,17), Uyku deprivasyo-
nu tedavisi ile akut antidepresan bir cevap elde edil-
digi, bu PMSIi hastalarda, plazma prolaktin diizeyle-
rinde diisme saptandigi belirlenmektedir.

PMS'un psikolojik semptomlarinin medikal te-
davisinde, alprozolam, belladona alkaloidleri, lityum
ve verapamil siklikla kullanilmaktadir Trisiklik anti
depresanlardan monoamin oksidaz inhibitorlerin-
den bahsedilmekle birlikte, tedavi sonuglariyla ilgili
yeterli bilgi yoktur (13,18). Bir ¢ift kor, plasebo kon-
trollii ¢aligsmada, alprozolam (Xanaks)in, sinirsel
gerginlik, miza¢ dalgalanmalari, irritabilité, halsizlik,
unutkanlik, tatlilara kargi istah artisi, abdominal
kramplar, 6dem ve bas agris1 sikayetlerini giderdigi
bildirilmistir (1,8,13). Bir baska caligsmada bellado-
na alkaloidleri, ergotamin ve fenobarbital kombine
kullanilmig, plasebo kontrolii ile etkili bulunmus, ¢ift
kor calismada da, sinirlilik, halsizlik ve gogiis semp-
tomlarim giderdigi kanitlanmistir (1,18).
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Lityum, agir affektif semptomlarla giden PMS
vakalarinda onerilmekte ve g¢esitli ¢aligmalar sonucu
etkili oldugu ileri siriilmektedir. Ancak bunlar, pla-
sebo kontrolsiiz, tek kor ¢caligmalardir, plasebo kon-
trolli ¢caligmalar ise pek Umit verici degildir. Ancak
yine de predominant semptomu depresyon olan ve
sosyal yasantiy1 etkileyecek derecede agir seyreden
vakalarda, lityumun denenmesi yerinde olabilir (1
(2,8,13,18).

Verapamil, bir kalsiyum kanal blokori olup, pa-
nik ve anksietenin belirgin oldugu PMS vakalarinda
etkili oldugunu gosteren gesitli ¢aligmalar mevcuttur
(D).

Bunlarin disinda, PMS semptomlar: genellikle
ovulasyoriu siiren kadinlarda mevcut oldugu igin,
anovulatuar bir siklus olusturarak PMS tedavisi ya-
pilabilmektedir. Bunun ig¢in de, oral kontraseptifler,
danakrin (Danazol), gonadotropin releazing hormor
analoglar: kullanilmaktadir (1,4,6,8,18).

Oral kontraseptifler, PMS semptomlar:t iize-
rinde 4 sekilde etkili olabilir: 1— Semptomlar: gide-
rebilir. 2— Semptomlar: sinirlandirabilir. 3— Higbir
degisiklik olusturmaz. 4— Ozellikle gen¢ yas gru-
plarinda semptomlar1 kotiilestirebilir (1,4,8,18). Da-
nakrin zayif bir androjen tiirevi olup, esas olarak
endometriozis tedavisinde kullanilmaktadir.
PMS'da kullanilmasi
siskinlik, hassasiyet, agr1 ve gerginligi giderdigi, irri-

sonucu Ozellikle gogiislerde

tabilité, ansiete ve letarjiyi azalttigi veya yok ettigi
bildirilmektedir. Ancak, kilo artisi, kusma, iskelet ve
kas agrilari, akne, hirsutizm gibi yan etkileri nede-
niyle kullanimi sinirlidir (1,2,6). 1990'da Dersko ta-
rafindan yapilan bir ¢aligmada, PMS ile birlikte en-
dometriozis veya kistik mastitisi bulunan hastalarda,
danazoliin miikemmel bir ilag oldugu, ancak major
semptomu depresyon veya anksiete olan hastalarda
danazoliin tavsiye edilmeyecegi bildirilmistir (6).
Pek ¢ok otdr, danazol tedavisinin en az 6, en ¢ok 9 ay
kullanilmasini, diren¢li vakalarda danazolin terapé-
tik etkisinin ooferektomi yapilarak devamli kilinma-
sin1 Onermektedir (1).

Gonodotropin releazing hormon agonistleri pu-
berté prekoks, endometriozis ve miyonilarda kulla-
nilmakta, hipofizer gonadotropin sekresyonu regiila
syonunu etkileyerek, anovulasyon ve amenoreye yol
agmaktadir. Bu ilaglarin PMS semptomlarini diizelt-
tigini bildiren ¢aligsmalar mevcuttur, ancak bunlar
kontrollii ¢alismalar degildir (1,18).

Progesteron preparatlarinin PMS tedavisinde
kullanim1 35 yildir denenmektedir. Ancak rektal veya
intramuskuler yoldan verilen préparatlarla ya da ¢ift
kor plasebo kontrollii ¢aligmalarla progesteronun
etkinligi heniiz kanitlanmamistir. Negatif sonu¢ ve-
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ren ¢aligsmalarin sebebi olarak, yetersiz doz, takip
sikliginin yetersizligi, ilagsiz gegen siirenin veya ilag
atilim1 i¢in ayrilan siirenin yetersizligi, kot hasta
se¢imi ve semptomlarin saptanmasi i¢in uygunsuz
teknikler kullanilmasi gosterilmektedir. Dolayisiyla
PMS tedavisinde progesteronun yeri de kesinlesmis
degildir (1,2,8,18).

Kontrollii c¢aligsmalarda, subkutan yerlestirilen
ostrodiol preparatlarinin PMS semptomlarim gider-
digi bilinmektedir. <

Piridoksin ve esekotu yagi ile yapilan nutrisyo-
nel tedaviden s6z edilmektedir. Plasebo kontrolii
olmayan c¢aligymalarda piridoksinin olumlu terapotik
etkileri bildirilirken, plasebo kontrolli c¢alismalarda
celiskili sonuglar verilmektedir. Esekotu yagi, gama
lineloik asit ve E vitamininden zengindir. Lineloik
asit, bir prostaglandin E prekiirsérii olup, prolakti-
nin dokuetkilerini zayiflattigr bilinmektedir. E vita-
mini ise, doymamis yag asitlerinden toksik peroksi-
dlerin olusumunu o6nler. Bunlarla yapilan tedavi, de-
presyon ve mastaljiyi gidermekte deniyor ve plasebo
kontrolli ¢alismalarda PMS semptomlarini genel
olarak azalttigr bildirilmektedir (1,8,18).

PMS'de kullanilan diger tedaviler arasinda, dii-
retikler, bromokriptin prostaglandin inhibitorleri yer
almaktadir (1) (8) (18).

Spironolakton disindaki ditiretikler plasebo
kontrolli ¢alismalarda plasebodan daha etkili bu-
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lunmamistir. Bir aldosteron antagonisti olan spiro-
nolakton ise, psikolojik semptomlart ve kilo alimini
azaltmada kontrollii ¢aligsmalarda etkili bulun
mustur (1,2,8,18). Bromokriptin (Parlodel), bir do
pamin agonisti olup 6zellikle mastalji sikayeti baskin
olan PMSierde yararli bir ilag olarak goériilmektedir
(1,2,18). Prostaglandin inhibitorleri de, 6zellikle hal-
sizlik, basagrist ve diger genel viicut agrilari gibi so-
matik semptomlarla miza¢ dalgalanmalar1 ve irrita-
bilité gibi ruhsal bazi semptomlarin giderilmesinde
etkili bulunmustur (1,18). Mefenamik asit ve na-
proksen sodyumla yapilan ve %80 olumlu sonug alin-
dig1 bildirilen g¢alismalar literatirde mevcuttur (1)
(15). Histerektomi, ooferektomi ve immun terapiden
de literatiirde s6z edilmektedir (18,19).

SONUC VE TARTISMA

Premenstruel sendrom son yillarda onem kaza-
nan ve multidisipliner yaklasim gerektiren bir klinik
tablo olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Tani ve tedavi
kriterlerinin evrensel ve homojenize nitelik kazan-
mas1 ile bu konudaki c¢aligsmalar da daha objektif
olarak degerlendirilebilecektir. PMS tanist almis
hasta potansiyelinin hi¢ de azimsanmayacak sayida
oldugu distnilirse, konuyla ilgili somut sonuglar
iceren tarama ve caligmalarla, yararli terapotik ya-
klasimlarin edinilmesi kanimizca son derece gerekli-
dir.
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