MEDISIN OG VITENSKAP

Behandling av premenstruelle plager

Somatiske og psykiske symptomer

i lutealfasen av menstruasjonssyklus
forekommer hyppig. | de fleste tilfeller
er behandling ikke pakrevd. Noen
kvinner er sa plaget at det gar utover
allmenntilstanden og ferer til redusert
livskvalitet. Det er foreslatt mangfoldige
behandlingstilbud, men bare for et fatall
av disse er effekten dokumentert.
Spektret av terapi strekker seg fra
enkle midler som kalsium og vitamin Bg
til potente medikamenter som selek-
tive serotoninreopptakshemmere
(SSRI-preparater) og gonadotropinfri-
gjeringshormonagonister.
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Premenstruelt syndrom omfatter plagsomme
fysiske og psykiske symptomer som opptrer
regelmessig til samme tid i lutealfasen og som
ikke er til stede — eller i betydelig mindre grad
—iresten av syklus. Premenstruelt syndrom er
den milde formen som opptrer hos opptil 75 %
av alle kvinner, mens den alvorligere formen,
premenstruell dysforisk forstyrrelse, affiserer
3—-8%. I slike tilfeller er behandling ofte ak-
tuelt (1). I dagligtale brukes betegnelsen pre-
menstruelt syndrom ogsa om de mest uttalte
plagene, og forkortelsen PMS brukes mye.
Symptomene debuterer ofte 1 20-&rsalde-
ren og vedvarer til menopausen, men majori-
teten av kvinner som seker hjelp er i siste
halvpart av 30-&rene og har en sykehistorie pa
opptil ti ar (1). Det er beskrevet en lang rekke
symptomer. De vanligste somatiske sympto-
mene er mastalgi, oppblésthet, magesmerter,
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vektokning, hodepine, akne, okt appetitt, tap
av energi og forverring av kroniske sykdom-
mer som astma, allergi, epilepsi eller mi-
grene. Affektive symptomer omfatter irritabi-
litet, humersvingninger, depresjon, angst,
spenninger, aggresjon, dysfori, gratetokter og
folelsen av & miste kontrollen. Sekundert kan
det oppsta problemer i familieliv og arbeids-
situasjon. I de verste tilfellene har kvinner
veert suicidale i denne perioden av syklus.

Diagnosen forutsetter tilbakegang av
symptomene innen de fire forste menstrua-
sjonsdager og fraveer inntil 12. syklusdag.
Symptomene ma gjenta seg i minst to etter-
folgende registrerte sykluser. National Insti-
tute of Mental Health Premenstrual Syn-
drome Workshops kriterier lister opp over
20 ulike symptomer, og det forutsettes en
okning i intensitet pd minst 30 % 1 luteal-
fasen for at diagnosen premenstruelt syn-
drom kan stilles.

Etiologien er ukjent, men tilstanden opp-
fattes som en respons pa hormonelle endrin-
ger som forekommer sist i menstruasjonssyk-
lus. En teori gar ut pa at kvinner med premen-
struelt syndrom har lavere lutealfaseverdi
av progesteronmetabolitten allopregnanolon,
som er av betydning for interaksjon med flere
nevrotransmittersystemer, bl.a. serotonin,
noradrenalin og GABA. Unormale forhold
ved reguleringen av kalsium og vitamin D
kan ogsa spille en rolle.

Behandling

Det er publisert over 300 behandlingsmeto-
der, men mange studier har metodiske svak-
heter, fa pasienter og kort observasjonstid.
For vurdering av ulike behandlingsmetoder
er det avgjorende 4 vaere oppmerksom pa at
placeboeffekten kan vere sd hey som
25-30%. Det medferer krav om dobbelt-
blinde, randomiserte studier for dokumenta-
sjon av behandlingens effektivitet.

Livsstilsendring

I utredningsfasen anbefales daglig registre-
ring av symptomer gjennom to menstrua-
sjonssykluser. Det kan gi kvinnen en verdi-
full innsikt i symptomatologien, og hun kan
registrere faktorer som ev. kan forsterke eller
redusere plagene. Anekdotiske data viser
gunstig effekt av redusert inntak av kaffe,
sukker og salt samt okt fysisk aktivitet, men
ingen kontrollerte studier bekrefter disse ob-
servasjonene (1). Dette er imidlertid enkle
tiltak — gratis og uten bivirkninger. En rekke
naturprodukter tilbys for premenstruelt syn-
drom, men dokumentasjonen er ofte man-

gelfull. Dog har en sterre, kontrollert studie
vist effekt av frukten agnus castus, munke-
pepper, men produktet er ikke i handelen i
Norge (2). Studier angdende effekten av
nattlysolje pagar.

Medikamentell behandling

Der er god dokumentasjon for at kalsium-
karbonat i dose pa 1 200 mg daglig i siste del
av syklusen kan redusere premenstruelle
plager, med bivirkninger i sterrelseorden
som for placebo (3). Spironolakton i doser
pa 100 mg daglig de siste 14 dager av syklus
har hatt god effekt, spesielt pd mastalgi og
oppblasthet, men ogsa pa de affektive plage-
ne (4). Vitamin B, (pyridoksin) i doser pa
mellom 50 og 100 mg kan ut fra metaana-
lyser ha effekt (5).

Psykofarmakologisk behandling

Best dokumentert behandling bade for psy-
kiske og somatiske symptomer, med opptil
70 % effekt, er selektive serotoninreopptaks-
hemmere (6). For flere typer av slike SSRI-
preparater foreligger dokumentert effekt.
Prinsippet er & starte med laveste dose
(10—20 mg daglig for fluoksetin, paroxetin,
citalopram og 25-50 mg for sertralin) og
oke doseringen til 2—3 ganger utgangsver-
dien (1). Det er vist at behandling gitt bare i
lutealfasen er effektivt (7). Hvis SSRI-pre-
parater ikke har effekt eller har uakseptable
bivirkninger, kan neste valg vare klomipra-
min (25 mg, gkende til 50—75 mg daglig)
eller alprazolam (0,25 mg, ekende til 2,25
mg) i lutealfasen (1).

Hormonell behandling
Ved hormonell terapi er hensikten & bryte
den naturlige menstruasjonssyklus ved &

Hovedbudskap

Fer behandling startes, ber premen-
struelle symptomer registreres daglig
over et par maneder

Behandling med Bg og kalsium ber
veere farstevalg, mens p-pille med
drospirenon kan forsgkes ved samtidig
prevensjonsbehov

SSRl-preparater har best dokumentert
effekt

Medisinsk kastrering med GnRH-
agonist er siste utvei
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Tabell 1 Forslag til utredning og behandling
av premenstruelle plager (1)

Registrering av symptomer over to menstrua-
sjonssykluser med samtidig rad om livsstil
Behov for behandling
Kalsium (1 200 mg daglig)
Vitamin Bg (60-100 mg daglig)
Spironolakton 100 mg daglig
Ved samtidig prevensjonsbehov: p-pille
med drospirenon
Ved manglende effekt
SSRl-preparater i lutealfasen (ev. gkende
dose, ev. kontinuerlig)
Klomipramin eller alprazolam
Ved manglende effekt eller bivirkning
Gonadotropinfrigjgringshormonagonist

hindre egglosning sé lutealfasens progeste-
ronproduksjon bortfaller. P-piller hemmer
ovulasjon, men innholdet av gestagen kan
hos noen kvinner gi bivirkninger som likner
de premenstruelle plagene, f.eks. vaskere-
tensjon og mastalgi. Preliminare studier har
vist at en nyere p-pille som inneholder gesta-
genet drospirenon, et derivat av 170a-spiro-
nolakton, har gunstig effekt ved premenstru-
elle symptomer (8).
Gonadotropinfrigjeringshormonagonister
hemmer ovariets funksjon i samme grad som
ooforektomi. De har god effekt ved premen-
struelt syndrom, ogsé nér de gis i lav dose,
men dose og langtidsvirkning av ev. hypogs-
trogen tilstand er ikke fullstendig klarlagt (9).
Transdermal gstradiol dosert 100—200 pg to
ganger 1 uken med syklisk tilskudd av gesta-
gen hemmer ovulasjonen og har i en studie
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vist god effekt (10). Hormonell behandling
vil som regel hindre befruktning og egner seg
derfor ikke for dem som ensker seg barn.

Behandling som ikke kan anbefales

Diuretika har ingen dokumentert effekt,
sannsynligvis fordi det ved premenstruelle
odemer foreligger en redistribusjon av vaes-
kevolum, ikke vaskeretensjon. Gestagener
og naturlig progesteron samt progesteron-
krem har ikke storre effekt enn placebo (11).

Oppfoelging

Ved utredning av kvinner som klager over
premenstruelle symptomer, ber plagene re-
gistreres daglig gjennom to menstruasjons-
sykluser. Hvis behandling er pdkrevd, ma
metode velges individuelt. Det er naturlig a
starte med preparater med fa bivirkninger,
som kalsium, vitamin By eller spironolak-
ton. Ved samtidig behov for prevensjon kan
p-pille med drospirenon vere et forstevalg.
Behandlingen ber kontrolleres etter mini-
mum tre sykluser. SSRI-preparater syklisk
eller, ved manglende effekt av slikt regime,
kontinuerlig vil vaere neste valg. Kun sjelden
er det indisert med GnRH-agonistbehand-
ling, som stopper ovariets hormonproduk-
sjon tilsvarende forholdene etter menopau-
sen (tab 1). I overgangsalderen forsvinner de
premenstruelle plagene.
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