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Estrogeny w moczu dziewczat z krwawieniami czynnoSciowymi okresu dejrzewania
w normo- i hiperglikemii
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Urinary Estrogen in Girls with Disturbed Menstrual Cycle in Normo- and Hyperglycaemia

Zaburzenie gospodarki weglowodanowej ustroju w roznych stanach patologicznych ustroju
jest przedmiotem licznych badan naukowych. Znany od dawna jest fakt ujawniania sie cukrzycy
u miodocianych w okresie dziecinstwa i pokwitania, mniej jest natomiast danych na temat przemiany
weglowodanowej u dziewczat w okresie dojrzewania, przebiegajacej wsrod czynnosciowych krwawien
macicznych tzw. metrorrhagia juvenilis. Oczywistym jest fakt wplywu hormonow na procesy meta-
boliczne ustroju, chociaz dotychczas brak danych co do sposobu ich dzialania w odniesieniu do
poszczegolnych etapow posredniej przemiany materii (5, 8, 26). Zdaniem Williamsa (25), u dzieci
ponizej 15 roku zycia dziedziczna cukrzyca stanowi 5% przypadkow, poza tym czesto ujawnia si¢
w stanach patologicznych ustroju zwigzanych ze wzrostem i procesami hormonalnego dojrzewania
(24). W stanach tych ukryta cukrzyca przechodzi w faz¢ uchwytnych zmian w przemianie wgglo-
wodanowej (25). Test tolerancji glukozy moze ksztaltowac si¢ nieprawidlowo na dtugo przed wys-
tapieniem klinicznych objawow cukrzycy.

Liczni autorzy poréwnuja okres pokwitania z okresem przekwitania pod wzgledem hormonal-
nym oraz ujawniania si¢ cukrzycy (11, 15). P6zne manifestowanie sie cukrzycy w okresie przekwita-
nia i starosci laczy si¢ ze wzmozonym wydzielaniem hormondéw gonadotropowych (11, 15, 25),
1 brakiem dziatania oslaniajacego estrogendéw (5, 11), oraz z uszkodzeniem podwzgorza i przysadk
mozgowej, szczegdlnie w odniesieniu do wydzielania hormondw tropowych, takich jak tyreo —
i kortykotropowego, regulujacych migdzy innymi przemiange weglowodanowa (5, 11, 25).

Badania kliniki nad wydalaniem hormondéw sterydowych w zaburzeniach miesiaczkowych
okresu przekwitania wykazaly statystycznie znamienne rdéznice w wydalaniu sumy estrogendow
i ich frakcji (szczegdlnie estriolu i estronu) przez kobiety wykazujace hiperglikemie i cukrzyco-
-podobne krzywe cukrowe po obciazeniu glukoza w pordéwnaniu z kobietami z normoglikemia
(10). Wydaje si¢ rOwniez godne uwagi zachowanie si¢ estrogendw i ich frakeji klasycznych w moczu
dziewczat z zaburzeniami miesiagczkowymi okresu dojrzewania, przebiegajacymi pod postacia
czynnosciowych krwawien macicznych wsréd wahan poziomu cukru we krwi i tolerancji na weglo-
wodany.
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MATERIAL T METODA

Badaniami objeto 97 dziewczat w wieku 10-20 lat z krwawieniami okresu dojrzewania. U wszyst-
kich wykonywano kilkakrotnie badania wydalania estrogenow w dobowym moczu wg metody I ttricha
(12), oraz test tolerancji glukozy po jednokrotnym obciazeniu 50 g glukozy wg metody Hardinga.
Badania estrogendw oraz tolerancji glukozy wykonywano 1-3 razy w okresie krwawienia oraz w dniach
odpowiadajacych 1 i II fazie cyklu. Za normoglikemie przyjeto poziom cukru we krwi na czczo
ponizej 100 mg %, natomiast za hiperglikemi¢ powyzej 100 mg (. Badane podzielono na dwie
grupy: I grupa obejmowala 67 dziewczat w wieku 10-17 lat, II grupa -- 30 dziewczat w wieku
18 —20 lat. W obydwu grupach wydJdzielono stany z normo- i hiperglikemia. W I grupie stwierdzono
normoglikemie u 37 badanych (55,2%). Srednia wicku 14 lat, $rednia wystapienia menarche 12,5,
a czas trwania zaburzen miesigczkowych u 24 wynosil srednio 2,66, i u 6 dziewczat od jednego
miesigca do 1 roku. Srednia wieku dziewczat z hiperglikemia wynosila 14,5 lat, $rednia wystapie-
nia menarche 13 lat. Czas trwania zaburzen miesiaczkowych u 18 dziewczat wynosilt 2, 24, i u 12
cd jednego miesiaca do I roku.

W II grupie badanych 15 dziewczat wykazywala normoglikemie (50,0%). Srednia wieku wyno -
sita 18,8 lat, Srednia wystapienia menarche 14,2 lat. Czas trwania zaburzefi miesiaczkowych wynosit
érednio 3,8 lat. Hiperglikemic stwierdzono u 15 (50,0%4), Srednia wieku 19 lat. Srednia pojawicnia
si¢ menarche 13,8 lat. Czas trwania zaburzen miesiaczkowych 5,2 lat. W wywiadzie rodzinnym
nie stwierdzono cukrzycy oraz nadwagi osobnicze;j.

WYNIKI BADAN

Dziewczeta grupy I z normoglikemia nie wykazaly statystycznie znamiennych
réznic w wydalaniu sumy i frakcji estrogenéw w kolejnych badaniach, tj. w okresie
odpowiadajacym I i 1l fazie, oraz w okresie krwawienia. Réznica $rednich wartosci
estriolu, jaka zaznaczyla sie migdzy okresem krwawienia i I faza oraz krwawieniem
i II faza, byla statystycznie nieznamienna. Wskazniki estrogenowe wynosity w kolej-
nych badaniach: 2,09; 2,71; 1,77. U 3 dziewczat w okresie krwawienia, u 2 w 1
fazie i u 3 w 1l fazie nie wykryto estradiolu. (ryc.1). Krzywe cukrowe mialy charakter
prawidlowych, w kilku przypadkach byly splaszczone, $wiadczace o zwigkszonej
tolerancji na weglowodany (ryc. 4).

W I grupie dziewczat z hiperglikemia stwierdzono statystycznie znamienna
réznice $rednich estriolu miedzy I 1 11 faza cyklu, wynoszaca 0,145 mg/d., (t -— 1,853,
P < 0,05), oraz w sumie estrogenéw — rdznica 0.167, (t — 1,8; P < 0,05).
U 5 dziewczat w okresie krwawienia, u 1 w 1 fazie i u 3 w II fazie nie wykryto estra-
diolu. Wskazniki estrogenowe byly nastgpujace: 2,19; 1,95; 2,35 (ryc. 1). Porowna-
nie $rednich obcigzenia glukoza nie wykazaly statystycznych znamiennosci ani
w okresach badanych, ani w minutach badania. Cukrzyco-podobne krzywe cukrowe
obserwowano w 1l fazie cyklu (ryc. 5). Analiza $rednich wartoéci estrogendw w gru-
pie I w zalezno$ci od normo- i hiperglikemii nie wykazala statystycznie znamiennych
réznic (ryc. 1).

Grupa II normoglikemia. Nie stwierdzono w tej grupie znamiennych statystycznie
réznic w sumie i frakcjach estrogenéw w okresach badanych. Réznice Srednich
wartosci estradiolu miedzy okresem krwawienia a I fazg cyklu, wynoszaca 0,011 mg/d,
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i I faza cyklu, byta statystycznie znamienna (t — 1,841 ; P <2 0,05). Rdznica wskazni-
k 6w miedzy krwawieniem a Il faza cyklu byla znamienna statystycznie (t — 2,376 ;
P > 0,05). U 1 badanej nie wykryto estradiolu w I fazie cyklu. Wskazniki estrogenowe
byly nastepujace: 2,70; 1,72; 1,52 (ryc. 2).

Poréwnanie $rednich wartosci estrogenow w grupie I normo-i hiperglikemii
nie wykazaly statystycznych znamiennosci. Dziewczeta z hiperglikemia wykazywaly
wy Zzsze wartosci estrogendow (ryc. 2). Krzywe cukrowe obserwowane w tej grupie,
zar 6wno indywidualne jak tez oparte o wartosci srednie, mialy przebieg cukrzyco-
podobny, niekiedy dwugarbne i splaszczone (ryc. 7).

W analizie poréwnawczej grupy 1 i Il dziewczat, wykazujacych normoglikemie,
nie stwierdzono statystycznych znamiennosci w wydalaniu estrogenéw. Poréwnanie
natomiast grupy I 1 Il dziewczat z hiperglikemia wykazato statystycznie znamienne
réznice w wydalaniu estriolu w okresie krwawienia. Dziewczgta grupy 11 wykazy-
waly wyisze wartosci estriolu (ryc. 3).

OMOWIENIE WYNIKOW

W badaniach stwierdzono znaczne réznice w wydalaniu estrogenow i ich frakcji
w obu grupach dziewczat wykazujacych hiperglikemi¢ oraz najbardziej nieprawi-
dtowe krzywe cukrowe po obciazeniu glukoza. Rdoznice te byly znamienne wewnatrz
grupy I w zakresie estriolu i sumy estrogenéw miedzy I i II faza cyklu (P << 0.05).
W grupie 1I réznice w wydalaniu estriolu zaznaczyly si¢ migdzy okresem krwawienia
i I faza cyklu (P > 0,05), krwawieniem i II faza cyklu (P > 0,02), a takZze w sumie
estrogenow miedzy krwawieniem i I faza cyklu (P << 0,05). Wskazniki estrogenowe
byly wyzsze w okresie krwawienia niz w II fazie cyklu, co §wiadczy o tym, ze okresowi
krwawienia towarzysza wysokie wartosci estriolu.

Srednie wartosci estrogenéw uzyskane w badaniach dziewczat z krwawieniami
czynnosciowymi byly wyzsze od uzyskanych przez innych autoréw (7, 13, 14, 17, 22).
Obserwowano jednak niskie 1 wysokie wartosci estrogendow, co §wiadczy o tym, Ze
w badanej patologii nie tylko estrogeny odpowiedzialne sg za nieprawidtowe krwa-
wienia. Lajos (16) jest zdania, Ze czynnos$ciowe krwawienia nie musza by¢ wynikiem
wzmozonego dzialania estrogennego i przebiegaé przy wysokich wartosciach estro-
genow, lecz przy ich staltym wplywie na ustrdj wobec braku antagonistycznego
dzialania progesteronu.

Badane dziewczeta wykazywaly cykle jednofazowe, bezowulacyjne, bez typowej
cykliczno$ci w wydalaniu estrogenow dla cyklu dwufazowego owulacyjnego, o czym
$wiadczy rédwniez wzrost frakcji i sumy estrogenéw w 1l fazie oraz wskazniki estro-
genowe.

Wykazany w badaniach brak estradiolu w pojedynczych przypadkach w grupach
i okresach badanych by¢é moze jest wynikiem zaburzonej syntezy w jajnikach, nad-
mierny m unieczynnianiem przez watrobe lub tez ilosci estradiolu byly tak male,
ze znajdowaly sie poza czutoscia metody badania. Wysokie wartosci estriolu i sumy
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estrogenow szczegOlnie przy wspolistnieniu hiperglikemii w okresie krwawienia
obserwowali réwniez inni (10, 13, 14, 21) nie komentujac tego faktu. Puck (21)
uwaza, Ze estriol odpowiedzialny jest za zmiany przerostowe w endometrium i moze
zwigcksza¢ krwawienie, jak réwniez to, Ze estriol stuzy do odbudowy estradiolu,
czemu zaprzeczaja inni (1). W oparciu o przeprowadzone badania nalezaloby przy-
jac, ze wysokie wartosci estriolu w stanach hiperglikemii sa wynikiem ogdlnych
zaburzen metabolicznych dojrzewajacego ustroju, w tym hormonéw tropowych
1 sterydowych.

Przeprowadzone badania krzywej tolerancji glukozy wykazaly, ze 55,29 dziew-
czat grupy I i 50,0% grupy Il — z podwyzszonym poziomem cukru we krwi —
mialy krzywe cukrowe nietypowe, $wiadczace o zmniejszonej i zwiekszonej toleran-
cji glukozy. Réwniez dziewczeta z normalnym poziomem cukru we krwi wykazy-
waly zaburzenia w przebiegu krzywej cukrowej. Wyniki badan wskazuja, ze w krwa-
wieniach czynnoéciowych okresu dojrzewania test tolerancji glukozy winien by¢
badaniem rutynowym.

Liczni autorzy zwracaja uwage na nieprawidlowe krzywe cukrowe u kobiet
przyjmujacych gestageny (3, 19, 23). Inni wykazali, Ze progesteron normalizuje
wskazniki krzywych cukrowych (18), podobnie na przemiang weglowodanowa
dziata dezoksykortykosteron. Wykazano takze (4, 9, 20) zmniejszona tolerancje
na weglowodany w nadczynno$ci tarczycy, natomiast przy niedoczynnosci zwigk-
szona tolerancje z krzywymi cukrowymi ptaskimi i niskimi, podobnie jak to ma
miejsce przy niewydolnosci nadnerczowej (10, 20).

Jak wynika z danych pi$miennictwa 1 przeprowadzonych badan w okresie
dojrzewania u dziewczat z krwawieniami czynno$ciowymi istnieje znaczne zabu-
rzenie w wydalaniu estrogendw. U podioza tych zmian zdaje si¢ byé nieprawidtowa
ogolna przemiana materii, szczegdlnie w zakresie gospodarki weglowodanowe;j,
uwarunkowana niedojrzata i niezharmonizowana czynnoscia podwzgorza, przysadki
i jajnikow.
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PE3IOME

Y 97 pmeByluek ¢ Tak Ha3slBAEMBIM FOBEHHJIbHBIM KPOBOTEUCHHEM HCCIIEAOBATH
CYTOYHOE BblIeJIeHHE (PPAKIUU U CYMMBI 3CTPOTEHOB B Mo4e mo Metony MtTpuxa,
a TaKXe KpHUBHE BBHIHOCIHBOCTH K YIJieBoJaM MOC€ OJHOKPATHOH Harpysku
50 r rawpoko3sl mo MeTtony XapauHra. MccnenosaHus mposBomim 2—3 pasa.
B 3aBucuMocTH OT BO3pacTa AEBYLIEK Pa3fgenuin Ha 2 rpymmel: 1—67 meByiuek
B Bo3pacte ot 11 mo 17 met; II—30 neByiuex B Bo3pacrte ot 18 mo 21 roma. B obenx
rpyNnax IpOBeNH CTATHCTHYCCKUH aHAINM3 HOPMOIJIMKEMHH M THNEPTJIMKEMHH,
a TAKXXe MPOBENH cpaBHEHUE MexXAy I'pyNnnaMy U meproiaMu uccneaopanuid. ITocne
HATPY3KH per 0§ TIIOKO030# y 55,29 nesywmek u3 I rpynnsl u y 509 nesyiuek u3 11
rpynnsl O0HapyXWIH THOEPrIMKEMHUIO M aHOMallbHble JuabeTonomoOHble KpUBbIE
caxapa B KPOBH, a4 TaxX¢ CTaTHCTHYECKHM 3HAYMMBIE 3HAUYCHHSA ICTHPOJIa U CYMMBI
3CPOTEHOB.

ABTOp CYMTacT HeOOXOAMMBIM TMepell TOPMOHAJBHBIM JICYeHHEM IpOBee-
HHe MCCIelOBaHMII HA BBIHOCIMBOCTH K riitokose. Ilpu cocTosHUsX (YHKIHOHAB-
HBbIX KpPOBOTEYEHHH BO BpeMs MMOJIOBOTO CO3PEBaHUS HAOMIONAETCS 3HAYMTENBHOE
HapylleHue MeTaboau3Ma yrieBOIOB M BHIIEJEHHS ICTPOTEHOB.

SUMMARY

Examinations of a 24-hour urinary estrogen excretion were made by Ittrich’s
method in 97 juvenile patients with a disturbed menstrual cycle. In the same patients,
tests for glucose tolerance by Harding’'s method were made, following a single
administration of glucose (50 g.). The examinations for urinary estrogen excretion
and the tests for glucose tolerance were carried out in two groups: group I — 67
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girls aged 11-—17 years, and group II-—30 girls aged 18—21 years. The results were
statistically analysed in both groups with regard to normo- and hyperglycaemia,
and a comparison was made between the groups. The obtained results revealed hyper-
glycaemia (55.29 in group I and 509 in group II), and abnormal normoglycaemic
and hyperglycaemic curves, the latter resembling diabetes curves, following a single
administration of glucose (50 g.). In both groups higher total levels of estrogen and
estriol were found to be statistically significant. The above results suggest marked
disturbances of carbohydrate tolerance accompanied by an increased estrogen
activity. The examinations for carbohydrate tolerance in patients with disturbances
of the menstrual cycle are recommended to precede hormonotherapy in patients
with disorders of this type.
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