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PREMENSTRUEL SENDROMUN TEDAVISINDE
PIRiIDOKSIN KULLANIMI

Dr. Erkan OZCAN (x)

OZET:

Premenstriiel sendromun nedeni ve tedavisi konusunda degisik goriigler
ileri siiriilmesine kargsin, son zamanlarda piridoksin kullamimini oneren yayinlar
artmaktadir. Sumirly sayidaki hastalar iceren bu ¢calismada piridoksinin etkinligi
tartigimaktadir.

GIRIS :

Klasik ders kitaplarinda ve yayinlarda premenstriiel sendrom (PMS), pre-
menstriel gerginlik sendromu, premenstriiel disfori, gegliiteal faz disforik bozuk-
lugu olarak adlandirilan bu durum, sadece kadinlarda gorilmektedir.
Menstriiasyondan 1-14 giin 6nce baglayip, kanama ile bitmektedir. Baglica belirti-
leri eklemlerde ve gogiislerde siskinlik ve agn, kilo artis1 ve hantallagsma duygu-
su, deride bozukluklar, sinirlilik, saldirganlik, ofke, gerilim, ¢0kkiinliik, kon-
santre olamama, libido degisiklikleri, yorgunluk ve asermedir. (1,2,3,4)

Bozuklugun menapoz &ncesindeki kadinlarin 1/3'linde, 6zellikle 25-40
yaslan arasinda goriildiigl; baz1 yayinlara gére de her 100 kadimin 50-90'1inda
yasamin herhangi bir doneminde ortaya ikt ve 6zellikle 30 yasimn uzennde
olanlarda belirtilerin daha siddetli oldug.u bildirilmektedir. (1,2,3).

"PMS'un 6nemli derecede sosyal ve islevsel bozukluga yol agabilmesi,
bazan sansasyonel bir bigimde basina da yansimaktadir. Bu konuda bir gazetede
. ¢1kan su haber ilgi ¢ekicidir: "Kanmz Sizi Heran Oldiirebilir. Dog. Dr. Fecri Se-
vilen, 'Adet doneminin yaklagtif1 giinlerde, kadinlar son derece gergin, kavgaci
ve ofkeli olur. Bu donemde cinayet bile igleyebilirler™. (3,5)

Sendromun ortaya ¢ikis nedenleri hakkinda degisik gorisler ileri
siriilmektedir. Alison ve ark. premenstriiel disforili kadinlarda kontrollere gére
anlaml olarak daha yiiksek diizeylerde anksiyete, depresyon ve kendini olumsuz
tammlama bulundugunu ve yasamboyu mizag bozuklugu Oykiisii veren kadinlarin
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yak1a§1k olarak % 60'inda onemli disforik premenstriiel degisiklikler oldugunu
ifade etmektedirler. Bu yazarlara gére premenstriiel disforili kadinlarda ortak bir
pmkospsyal,;groﬁl vardir. (3).

Pariser ve ark. da liiteal faz semptomlari ile major depresyon gibi mizag bo-
zukluklan rasinda bir iligki oldugunu diisiinmektedirler. (6)

Bozuklugun nedenleri arasinda su retansiyonunun, gonadal aktivitede den-
gesizligin olabilecegini diigiinen, ayrica subklinikhipotiroidizm ve agik tiroid dis-
fonksiyonunun PMS'li kadinlarda daha sik oldugunu ileri siirerek tiroid fonk-
siyon bozukluguna gondermede bulunan yazarlar oldugu gibi, ndroendokrin
degisiklikler veya estrojen ve progesteron diizeylerindeki artma veya azalmalann
bu bozuklugu ortaya gikarabilecegini belirten yazarlar da vardir. (12)

Fakat son zamanlarda B-6 vitamini (piridoksin)'in PMS etyolojisinde rolii
oldugunu diigiinenlerin sayis1 artmaktadir. Bunlardan biri oral kontrasepuﬂerle il- |
 gili olarak olusandepresyonlarn tedavisinde pmdoksnn kullanan Adams ve ark
olmustur. (7)

Premenstriiel sendromda piridoksin verilmesinin yararh olacagim diiglinen

Barr, piridoksinin ince barsaklardan emilimindeki bir defektin vitamin B-6 ek-
siklgine, bunun da eksikligi depresyon oluturabilen bir madde olan 5-
 hidroksitriptaminin beyindeki sentezinde bir defekte yol agtigin diistinmiigtir. (8) .

Hallman ve Oreland piridoksin verdikleri 32 piridoksinin baslhica 14 yaygin
PMS semptomu iizerindeki etklerini ve olasi yan etkilt;ﬁni incelemislerdir. (9)

Brush ve ark. PMS'nin tedavisinde pridoksinin etkinligini ele aldiklan ma-
kalelerinde cesitli arastirma sonuglarina dayanarak, verilecek giinliik 50-100 mg
piridoksinin hastalann ¢ogunlugunda etkili olacagini, bu etkinligin pridoksal 5'-
fosfat (PLP)'m hipotalamusta serotonin ve dopamin sentezindeki rolu yoluyla or-
taya gikacagim bildirmektedirler. (10)

Biz de bu bilgilere dayah olarak polikliniimize bagvuran hastalar arasindan,
PMS tanisi koydugumuz olgulara ya tek bagina piridoksin vererek ya da veril-
mekte olan antidepresan veya anksiyolitik ilaglara piridoksini ekleyerek, bu 'olgu-
larda piridoksinin etkinligini gormek ve hem genel hekimlikte hem de psikiyatride
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onemhblr sorun olugturan PMS'u bu konudaki literatiiriin 1§1gmda tamgmak iste-
dik.

MATERYAL VE METOD

1992 ve 1993 yillan icerisinde psikiyatri poliklinigine PMS olduklarini bil-
meden ve genellikle bir diger psikiyatrik tabloya uyan yakinmalar nedeniyle gelen
12 olgu ¢aligmaya alindi. Olgularda ya tek bastna PMS ya da diger bir psikiyatrik
* bozukluk ile birlikte PMS saptandig1 zaman piridoksin tedavisine bagland:. '

Piyasada mevcut preparatlardan bir tabletinde 250 mg piridoksin i¢eren vita-
min kombinasyonlan kullanildi. Baglangigta {i¢ tablet olan giinliik dozun hastalar-
da iyilik hali ortaya giktiktan sonra bir tablete kadar indirilerek en az alt1 siklus
boyunca tedaviye devam edilmesi planlandi.

Piridoksin ile tedaviye baslanan hastalardan 4'li bir dahaki muayeneye gel-
medikleri i¢in, 1'i de 5 ay sonra hig¢ piridoksin kullanmamig olarak geldigi igin -
caligma kapsamindan ¢ikanldilar.

Calisma kapsaminda kalan olgularn sayisi (7 olgu). saglikh istatistikler
yapilmast i¢in uygun olmadigindan, istatistiksel Ol¢timler ve testler ile sonuglar
elde edemedik. Bunun yerine bu olgular ile ilgili bilgileri kisa olgu sunumlari
bi¢iminde asagida sunduk. ,

OLGU 1:

D.K, 13 yasinda, bekar, ilkokul mezunu olan ev kizi. Simdiye kadar
diizenli olarak ii¢ kez kanamasi olmus. Menstriiasyondan Onceki giinlerde sinirli-
lik, bayilma, basinda agn, donme, uyusma ve halsizlik oluyormus. Piridoksin te-
davisine basladiktan 1 ay sonra tiim yakinmalannda hafifleme gozlendi ve piri-
doksin giinde iki kez verilmeye basland1 2 ay sora sinirlilik ve halsizlik digindaki
yakinmalar tamamen gegti. Ilacin dozu gilinde bir tablete indirilerek olgunun i iz-
lenmesi siirdrildi.

OLGU 2:

A.T, 25 yasinda, 6 yildir evli, ilkokul mezunu olan ev kadini. 20 yaginda
ilk dogumunu yaptiktan 15 giin sonra dogum sonu psikozu tanisi ile psikiyatri
klinigine yaunlmis. O zamandan beri bipolar bozukluk tanisi ile ayaktan izle-
niyor. ilk adetini gonnesmden bu yana kanamadan bir hafta 6nce baslayip, kana-
manin oldugu giin diizelen sinirlilik, istahsizlik, inat¢ilik, gerginlik ve
gogislerinde siskinlik yakinmalan varmig. Kullanmakta oldugu giinliik 900
mg'lik lityum karbonat tedavisine piridoksin eklendi. 1 ay sonra yakinmalarn
Onemli oranda azald, ilacin dozu giinde iki adede indirildi. 2 ay sonra gerginligin
tamamen kayboldugu, diger yakinmalarimn da eskisine gore ¢ok ¢ok azaldig: hasta
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tarafindan belirtildi. flag giinde bir tablet dozuna indirildi. 3 ay sonra hig bir PMS
belirtisi kalmad. Tedavisine devam edildi.

OLGU 3:

N.Y, 29 yasinda, bekar, ortaokul mezunu olan fabrika iscisi. 28 yagindan
beri depresyon tanisi ile izlenmis. Giinde 150 mg maprotilindeki kismi yarar
g6rmiis. Depresyon ile aym zamanda menstriiasyondan 10-15 giin 6nce baglayan
sinirlilik, alinganlik, gogiislerde siskinlik, karamsarlik ve ishal yakinmalan da ol-
maya baglamig. Giinlik 100 mg maprotiline piridoksin eklendi. Iki ay sonra
geldigi muayenede piridoksini diizenli kullanmadig1, Ozellikle ishal oldugunda
kestigi ve tiim yakinmalanmn siirdiii 6grenildi. Ug ay sonraki muayenesinde
receteye uydugu ve kendi ifadesiyle % 40 iyilesme olduBu anlagildi. Tedavinin
baslangicindan 5 ay sonraki muayenede yan yariya, 7 ay sonra ise % 80 oraminda
iyilesme yine hasta tarafindan ifade edildi. Bu sirada maprotilindozu giinliik 50
mg, piridoksin ise giinde bir tabletti. _

OLGU 4:

H.S, 32 yasinda, 7 yildir evli, ilkokul mezunu olan ev kadini. Evlen-
diginden bu yana kanamadan bir hafta 6nce baslayan tahammiilsiizlik, bagagnsi,
sinirlilik, ¢ocugunu dévme ve alinganlik varmis. Piridoksin tedavisine
baslandiktan bir ay sonra yakinmalarinda degisiklik olmayan hasta ikinci kontrol
muayenesine gelmedi. :

OLGU 5:

S.Y, 34 yasinda, bekar, ilkokul mezunu olan ev kizi. 16 yildir sizofreni
tarust ile izleniyor. Cesitli néroleptiklerin kullanilmasi ile remisyona girmis. Son
zamanlarda adet gérmeden once basagnsi, ellerinde uyusmalar ve sinirlilik olup,
kanama ile birlikte gegmeye baglamis. Piridoksin tedavisine baglandiktan 2 ay
sonraki muayenesinde ayni oldugu, 4 ay sonra ise yakinmalarnin siddetinde
biiyiik oranda azalma oldugu gozlendi. .

OLGU 6:

S.T, 31 yasinda, bekar, lise mezunu olan memur. Iki y1ldir adetlerden 6nce
‘ortaya ¢ikip kanamanmin baglamasindan sonra hafifleyen uykusuzluk, aglama
istegi, gogiislerinde sigkinlik, ter basmasi, sivilcelerinde artma, kendini hantal-
lasmis olarak algilama varmis. Piridoksin ile birlikte giinde 25 mg da maprotilinin
geceleri verilmesine baglandi. Bir aysonra uykusunun tamamen, diger
yakinmalarimin kismen diizeldigi, iki ay sonra ise higbir yakinmasinin kalmadig
gOriildii '
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OCLGU 7 :

A.Y, 19 yaginda, bekar, ilkokul mezunu olan ev kizi. iki yildir nevrotik bo-
zukluk olarak izleniyormus. Verilen anksiyolitik ilaglardan yarar gérmemis. Nev-
rotik yakinmalan ile birlikte adetten bir hafta dnce baslayip, adetin baslamas: ile
kaybolan sinirlilik, baginda agn ve dénme, itahsizlik, aglama istegi olan hastaya
piridoksin verildi. D61t ayhik tedaviden sonra, tam iyilesememis olmakla birlikte,
yakinmalannn eskisi kadar siddetli olmadig hasta tarafindan ifade edildi.

- BULGULAR

 Izledigimiz olgular yaslan 13 ile 34 arasinda degisen, tiimii enaz ilkokul me-
zunu, ikisi evli, besi bekar, birisi memur, birisi de fabrika iscisi olan iki olgu
diginda kalan besi ev kiz1 veya ev kadinir-olan kadnlardi.

Birinci olguda PMS'nin menars ile baglamast, ikinci olguda bipolar bozuk-
luk, tiglincii olguda depresyon, besinci olguda sizofreni, yedinci olguda ise nev-
rotik bozukluk ile birlikte PMS olmasi gibi kaydedeger ozellikler vardi. Olgulann
hi¢birinde oral kontraseptif kullanmig olma 6ykiisii yoktu.

Olgulara daha 6nce PMS tanis1 konulmadig1 gibi, bu sendroma iligkin
terapdtik bir girisimde de bulunulmamgti. Kabaca bir degerlendirme ile, ikinci,
tictincii ve altinci olgularda tedavinin tama yakin, birinci, besinci ve yedinci olgu-
larda da tatmin edici bir iyilesme sagladif goriildii. Dérdiincii olguda yeterince
uzun siireli bir izleme yapilamadig i¢in, degerlendirilmesi miimkiin olmadi.

Birinci, dordiincii ve yedinci olgularda sadece piridoksin verildi. Ikinci ol-
guda lityum karbonat, liglincii ve altinci olgularda maprotilin ve beginci olguda da
noroleptikler piridoksin ile birlikte kullamilan ilaglard.

TARTISMA

Ug bigimde (piridoksin, piridoksal ve piridoksamin) bulunabilen B-6 vita-
mini, viicutta triptofan, siilfiir iceren aminoasitler, prostaglandinler ve hidroksi
amindasitlerin metabolizmasindaki enzimatik basamaklar kadar, dekarboksilasyon
ve transaminasyon dahil olmakiizere aminoasitlerin metabolik transformasyon-
lanindaki bir¢ok enzimde piridoksal fosfat bigiminde koenzim olarak kul-
Tarulmaktadir. (9) ' ‘

Bu diistinceden hareketle, piridoksinin serotonin ve dopamin basta olmak
lizere, norotransmitterlerin sentezinde 6nemli rolii oldugunu ve PMS'deki semp-
tomlann bu nérotransmitterler ile iliskili olarak ortaya ¢iktigim ileri siiren
aragtirmacilar, PMS tedavisinde piridoksini kullanmaya baglamiglardir.

Stokes ve Mendels 1972 yilinda yaptiklan kiigiik bir kontrollii ¢alismada
bir hastada anlamli. iyilesme, dort hastada ise anlamli olmayan yararh etkiler
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bulmuglardir.(11)

Brush ve ark. 'min 1976-1983 yillan arasinda bir PMS klinigince izlenen
630 kadin iizerindeki retrospektif ¢aligmalarinda ise tedaviden yararlanan
kadinlanin oram % 88 olarak bulunmustur. Bu ¢aliymada piridoksinin giinliik
dozu 100-200 mg arasinda degismistir. (10) ‘

Piridoksin kullammimn PMS semptomlan iizerinde iyilestirici etkiler yapug
sonucuna varan bir¢ok ¢aligmalar vardir. (8,9,10,12) ’ '

Gerek Barr, gerekse Brush ve ark. tarafmdan yapilan ¢aligmalarda piridok-
sine bagh olarak ortaya ¢ikan bir yan etki saptanamamustir. Biz de olgulanmizin
- higbirinde herhangi bir yan etki gozlemedik (8,10).

Piridoksinin PMS semptomlarim iyilestirici etkisi ve hastalarda y'cin etki
yapmamas agilarindan sonuglanmiz diger calismalanin sonuglan ile uyumludur.

SONUC

PMS'li kadinlar bazan sadece PMS'de goriilen semptomlar ile, bazan da
diger bir psikiyatrik bozukluga bagh semptomlarin da birlikte oldugu tablolar ile
basvuru yapabilirler. Bu kadinlarda hem PMS'nin, hem de birlikte mevcut psi-
kiyatrik bozukluklarin tedavisi planlamrken piridoksinin tek bagina ya da diger
ilaclarla birlikte verilmesi sonuglarin daha ytizgiildiriicii olmasin saglayacaktir.

SUMMARY

PYRIDOXINE IN THE TREATMENT OF PREMENSTRUAL SYNDRO-
ME

* There are different aetiological hypotheses and treatment approaches for
explaining and treating PMS. A small scale study on the efficacy of pyridoxine in
the premestrual syndrore is presented.
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