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SANTRUMPOS

STRAW - Reprodukcinio senéjimo etapy klasifikavimo sistema

STRAW+10 — atnaujinta Reprodukcinio senéjimo etapy klasifikavimo sistema
FSH - folikulus stimuliuojantis hormonas

AMH - antimiulerinis hormonas

AFC — antraliniy folikuly skaicius

NICE — Nacionalinis sveikatos ir klinikinés kompetencijos institutas

JAV — Jungtinés Amerikos Valstijos

SWAN - Jungtiniy Amerikos Valstijy motery sveikatos tyrimas

CES-D - Epidemiologiniy tyrimy centro depresijos skalé

PHA — pagumburio—hipofizés—antinksc¢iy asis

GABA-A — gama aminosviesto riigSties A tipo receptorius

SDS — Zungo saves vertinimo depresijos skalé

PHQ-9 — Paciento sveikatos klausimynas-9

MADRS — Montgomery-Asberg depresijos jvertinimo skalé

GCS — Greene klimakteriné skalé

DSM-5-TR — Psichikos sutrikimy diagnostikos ir statistikos vadovas, penktasis atnaujintas leidimas
BDI-II — Becko depresijos klausimynas II

HAMD-17, HAMD-30 — Hamiltono depresijos jvertinimo skalés (atitinkamai 17 ir 30 punkty)
SSRI — selektyvios serotonino reabsorbcijos inhibitoriai

SNRI - selektyvios serotonino ir norepinefrino reabsorbcijos inhibitoriai
CGI-I - Bendro klinikinio vertinimo skalés dalis, skirta pageréjimui jvertinti

KET - kognityviné elgesio terapija



SANTRAUKA

Depresija patiria apie 4 % pasaulio gyventojy, o moterims ji nustatoma mazdaug 1,5 karto dazniau
nei vyrams. Depresiniy sutrikimy rizika moterims gali padidéti tam tikrais reprodukcinio gyvenimo
etapais, vienas jy — perimenopauzé. Siuo laikotarpiu depresija gali pasizyméti savita klinikine raiska,
kuri neretai persidengia su menopauzei biidingais simptomais, todél diagnostika islieka aktuali
klinikin¢ problema. Ne maziau svarbis yra ir gydymo ypatumai, kuriy vertinimas literatiiroje iki Siol

iSlieka heterogeniskas.

Darbo tikslas: Apzvelgti ir apibendrinti mokslinés literattiros duomenis apie depresijos klinika,

diagnostikos bei gydymo ypatumus perimenopauzés laikotarpiu.
Darbo uzdaviniai:

1. Ivertinti depresijos rizikg perimenopauzés metu ir nustatyti svarbiausius veiksnius, susijusius
su jos pasireiSkimu.

2. Apzvelgti depresijos klinikinius ypatumus perimenopauzés metu ir jvertinti jy persidengima
su $iuo laikotarpiu pasireiskianciais menopauzei budingais simptomais.

3. Aptarti depresijos perimenopauzés metu diagnostikos ypatumus, jos diferencijavimo nuo
perimenopauzei budingy nusiskundimy sunkumus bei literatiiroje taikomus vertinimo
instrumentus.

4. Jvertinti depresijos gydymo galimybes perimenopauzés laikotarpiu, aptariant pagrindinius

farmakologinius ir nefarmakologinius gydymo metodus.

Metodai: Mokslinés literatiiros paieska atlikta PubMed duomeny bazéje ir Google Scholar paiesSkos
sistemoje. Naudoti Sie raktiniai Zodziai ir jy junginiai: perimenopause, menopausal transition,
menopause transition, depression, depressive disorder, depressive symptoms, epidemiology, risk,
symptoms, screening, diagnosis, hormone replacement therapy, treatment, management. | literatiiros

apzvalga 1§ viso jtraukta 120 publikacijy.

Rezultatai: Perimenopauzés laikotarpis siejamas su padid€jusia depresijos simptomatikos rizika.
Siuo reprodukcinio gyvenimo etapo metu depresijos pasireiskima lemia jvairiy demografiniy,
socioekonominiy, psichosocialiniy, su sveikatos biikle susijusiy ir biologiniy rizikos veiksniy visuma
bei jy tarpusavio sgveika. Perimenopauzés metu pasireiskiancios depresijos klinikinis vaizdas apima
ne tik jprasta depresijos klinikg, bet ir kitus simptomus, tokius kaip dirglumg ar prieSiSkuma,
paranojiSko pobudZio mintis, atminties ar koncentracijos sutrikimus. Kartu perimenopauzes
laikotarpiu pasireiSkia ir su menopauze susij¢ simptomai, tokie kaip karS¢io bangos, sutrikgs miegas,
galvos skausmas, nuovargis, sgnariy sustingimas ar skausmas, kurie gali apsunkinti diferencing

diagnostikg. Literatiiroje vis dar triikksta aiskiy, Siam laikotarpiui pritaikyty diagnostiniy kriterijy, o
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tyrimuose naudojamos jvairios standartinés depresijos simptomus vertinancios skalés. Duomenys
apie depresijos perimenopauzés metu gydymo metodus ir jy veiksmingumag néra vienareikSmiski.
Nors menopauziné hormony terapija iki Siol néra patvirtinta depresijai gydyti, daugelyje tyrimy
stebétas teigiamas jos poveikis tiek depresijos simptomams, tiek su perimenopauze susijusiems
somatiniams simptomams. I§ antidepresanty daugiausia literatiros duomeny sukaupta apie
escitalopramg, venlafaksing, dulokseting ir desvenlafaksing, taciau jrodymy baz¢ islieka ribota dél
nedidelio tyrimy skaiciaus ir mazy im¢iy.

ISvados: Depresija perimenopauzés metu yra nepakankamai iStirta bukle, kuri pasizymi specifiniais
klinikiniais ir diagnostiniais ypatumais, apsunkinanciais jos atpazinimg. D¢l skirtinguose tyrimuose
taikomy nevienody vertinimo instrumenty ir nevienareikSmiy duomeny apie gydyma biitinas

individualizuotas klinikinis poziiiris.
RaktaZodziai: depresija, perimenopauze, klinika, diagnostika, gydymas.

SUMMARY

Depression affects approximately 4 % of the global population and is diagnosed about 1.5 times more
often in women than in men. The risk of depressive disorders in women may increase during certain
stages of reproductive life, one of which is perimenopause. During this period, depression may
present with distinct clinical features that often overlap with menopausal symptoms; therefore, its
diagnosis remains an important clinical issue. Treatment-related aspects are no less important, as their

evaluation in the literature remains heterogenous.

Aim: To review and summarize scientific literature data on the clinical presentation, diagnosis, and

treatment of depression during the perimenopausal period.
Objectives:

1. To assess the risk of depression during perimenopause and identify the main factors associated
with its occurrence.

2. To review the clinical features of depression during perimenopause and evaluate their overlap
with menopause-related symptoms occurring during this period.

3. To discuss the diagnostic features of depression during perimenopause, the difficulties in
differentiating it from perimenopause-related complaints, and the assessment instruments
used in the literature.

4. To evaluate treatment options for depression during perimenopause by discussing the main

pharmacological and non-pharmacological treatment methods.



Methods: A scientific literature search was conducted in the PubMed database and the Google
Scholar search engine. The following keywords and their combinations were used: perimenopause,
menopausal transition, menopause transition, depression, depressive disorder, depressive symptoms,
epidemiology, risk, symptoms, screening, diagnosis, hormone replacement therapy, treatment,

management. A total of 120 publications were included in the literature review.

Results: Perimenopause is associated with an increased risk of depressive symptomatology. During
this stage of reproductive life, the occurrence of depression is influenced by a combination of various
demographic, socioeconomic, psychosocial, health-related, and biological risk factors, as well as their
interactions. The clinical presentation of depression occurring during perimenopause includes not
only the typical features of depression but also other symptoms, such as irritability or hostility,
paranoid thoughts, and memory or concentration difficulties. During perimenopause, women may
also experience menopause-related symptoms, such as hot flashes, sleep disturbances, headache,
fatigue, joint stiffness or pain, which may complicate differential diagnosis. The literature still lacks
clear diagnostic criteria specifically adapted to this period, while studies use various standard scales
assessing depressive symptoms. Data on treatment methods for depression during perimenopause and
their effectiveness remain inconsistent. Although menopausal hormone therapy has not yet been
approved as a treatment for depression, many studies have observed its beneficial effects on both
depressive symptoms and perimenopausal somatic symptoms. Among antidepressants, the largest
amount of literature data is available on escitalopram, venlafaxine, duloxetine, and desvenlafaxine;
however, the evidence base remains limited due to the small number of studies and small sample

sizes.

Conclusions: Depression during perimenopause is an insufficiently studied condition characterized
by specific clinical and diagnostic features that complicate its recognition. Due to the heterogeneous
assessment instruments used across studies and inconsistent data on treatment, an individualized

clinical approach is necessary.

Keywords: depression, perimenopause, clinical presentation, diagnosis, treatment.
1. JVADAS

Depresija yra daznas psichikos sutrikimas, galintis reik§mingai sutrikdyti asmens kasdienj
funkcionavimg, gyvenimo kokybe ir didinti savizudybés rizika [1-3]. 2019 metais depresiniai
sutrikimai sudaré didZiausig psichikos sutrikimy naStos dal; — 37,3 % pagal negalig koreguoty
gyvenimo mety [4]. Remiantis epidemiologiniais duomenimis, depresijg patiria 4 % pasaulio
gyventojy, o suaugusiyjy populiacijoje paplitimas siekia 5,7 % [2]. Nustatyta, kad moterys apie 1,5

karto daZzniau serga depresija negu vyrai, o pasireiSkiantys simptomai gali biiti sunkesni [2,5].
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Moterims depresiniy sutrikimy rizika gali padidéti tam tikrais reprodukcinio gyvenimo etapais,
tokiais kaip prieSmenstruaciniu, pogimdyminiu laikotarpiu ar perimenopauzés metu [6].
Perimenopauze — tai laikotarpis nuo ankstyvyjy menopauzés simptomy atsiradimo iki 12
ménesiy po paskutiniy ménesiniy, vidutiniSkai trunkantis apie 5 metus [7]. Perimenopauzés
laikotarpis siejamas su padidé€jusiu psichologiniu pazeidziamumu, pasireiskianc¢iu didesne depresijos
simptomatikos rizika [8]. Visame pasaulyje ir jvairiose populiacijose atlikty ilgalaikiy tyrimy
duomenys patvirtina, kad perimenopauzés metu depresiniy sutrikimy rizika yra 2—-5 kartus didesné
nei vélyvuoju reprodukciniu laikotarpiu [9]. IsStkiy kelia ir tai, jog perimenopauzés metu depresijos
klinika persidengia su menopauzei biidingais fiziniais simptomais [10]. Nepaisant to, literatiiros
duomenys rodo, jog Sio reprodukcinio gyvenimo etapo metu depresijos simptomy raiska skiriasi nuo
jaunesnéms moterims budingos klinikos ir jy pasireiSkimas neretai vertinamas kaip jprasta su
menopauze susijusiy pokyciy dalis [11]. Be to, perimenopauzéje moterys daznai susiduria su
vidutinio amziaus laikotarpiui budingais psichosocialiniais iSstkiais, bendros sveikatos biuklés
prastéjimu, o visa tai prisideda prie blogéjancios gyvenimo kokybés [8,11]. Dél klinikinio vaizdo
jvairovés ir simptomy persidengimo depresijos diagnostika perimenopauzés metu islicka aktuali
klinikin¢ problema [8]. Ne maziau svarbis yra ir gydymo ypatumai, kuriy vertinimas literattroje iki

Siol i8lieka heterogeniskas [8,12].

Sio darbo tikslas — apzvelgti ir apibendrinti mokslinés literatiiros duomenis apie depresijos

klinika, diagnostikos bei gydymo ypatumus perimenopauzes laikotarpiu.

Darbo uzdaviniai:

1. ]vertinti depresijos rizikg perimenopauzés metu ir nustatyti svarbiausius veiksnius, susijusius
su jos pasireiSkimu.

2. Apzvelgti depresijos klinikinius ypatumus perimenopauzés metu ir jvertinti jy persidengima
su $iuo laikotarpiu pasireiskianciais menopauzei buidingais simptomais.

3. Aptarti depresijos perimenopauzés metu diagnostikos ypatumus, jos diferencijavimo nuo
perimenopauzei budingy nusiskundimy sunkumus bei literatiiroje taikomus vertinimo
instrumentus.

4. Ivertinti depresijos gydymo galimybes perimenopauzés laikotarpiu, aptariant pagrindinius

farmakologinius ir nefarmakologinius gydymo metodus.
2. METODAI

Mokslings literatiiros paiesSka atlikta PubMed duomeny bazéje ir Google Scholar paieskos
sistemoje. Naudoti Sie raktiniai ZodZziai ir jy junginiai: perimenopause, menopausal transition,
menopause transition, depression, depressive disorder, depressive symptoms, epidemiology, risk,
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symptoms, screening, diagnosis, hormone replacement therapy, treatment, management. PubMed
duomeny bazéje papildomai naudoti MeSH terminai ir loginiai operatoriai OR ir AND. [ literattiros
apzvalga itraukti pilno teksto, laisvos ar Vilniaus universiteto prenumeruojamos prieigos, angly arba
lietuviy kalbomis paraSyti straipsniai. Nejtraukti tyrimai su gyvinais, pasikartojancios ar temos
neatitinkanc¢ios publikacijos. Papildomai perzituréti atrinkty publikacijy literatiiros sgrasai, siekiant
rasti pirminés paieSkos metu negautus straipsnius. | literatiros apzvalga 1§ viso jtraukta 120
publikacijy. Didzioji dalis Saltiniy yra publikuoti per pastaraji deSimtmetj, taciau i darba taip pat buvo

jtraukti ir senesni, aktualumo neprarandantys straipsniai.
3. REZULTATAI
3.1. Reprodukcinio amziaus klasifikacija ir perimenopauzés apibrézimai

2001 m. sukurta reprodukcinio senéjimo etapy klasifikavimo sistema (STRAW), kuri
suskirsté suaugusios moters gyvenimg j tris dideles fazes — reprodukcinio amziaus, menopauzinés
pereigos ir pomenopauzés [13,14]. Jos suskirstytos 1 septynias stadijas — penkios 1§ jy yra iki
paskutiniy menstruacijy ir dvi po jy [13]. Reprodukcinis amzius buvo suskirstytas i -5, -4 ir -3 stadijas,
atitinkancias ankstyva, maksimaly ir vélyva etapus. Menopauziné pereiga suskirstyta j -2 (ankstyva)
ir -1 (vélyva), o pomenopauze —+1 (ankstyva) ir +2 (vélyva) stadijas [14]. Kiekvienos stadijos trukmeé
ir amziaus ribos nebuvo apibréztos, kadangi jos varijuoja tarp motery [13].

Po 10 mety (t.y., 2011 m.) STRAW kriterijai buvo atnaujinti ir sukurta nauja reprodukcinio
sen¢jimo etapy klasifikavimo sistema (STRAW+10) [14]. STRAW+10 patikslinti ankstyvosios (-2)
ir velyvosios (-1) menopauzinés pereigos, veélyvojo reprodukcinio amZiaus (-3) ir ankstyvosios
pomenopauzeés (+1) etapy nustatymo kriterijai. Taip pat apibréZtas biomarkeriy, kaip ne klasifikacijai
privalomy, o pagalbiniy kriterijy, vaidmuo, nurodyta kai kuriy etapy vidutiné trukmeé ir, skirtingai nei
STRAW, rekomenduota taikyti klasifikacijos sistemg placiau — nepriklausomai nuo motery amziaus,
etninés kilmeés, kiino masés indekso ar gyvenimo budo ypatybiy (Zr. 1 lentelg). Vélyvoji
reprodukcinio amziaus fazé (-3) iSskirta j -3b ir -3a stadijas — -3b stadijoje menstruacijy ciklai islieka
reguliariis, folikulus stimuliuojan¢io hormono (FSH) koncentracija reikSmingai nekinta, taiau
sumazejes antimiulerinis hormonas (AMH) ir antraliniy folikuly skai¢ius (AFC). Vélesnéje -3a
stadijoje pradeda rysSkeéti menstruacijy ciklo poky¢iai, ypac ciklo trumpéjimas, ankstyvoje folikulingje
fazéje (2-5 ciklo dieng) stebimas padidéjes ir labiau kintantis FSH kiekis bei mazi kity trijy kiausSidziy
sené¢jimo Zymeny (AMH, inhibino B ir AFC) rodikliai. Nauji duomenys rodo, jog ankstyvosios
pomenopauzés laikotarpiu (+1) FSH koncentracija toliau did¢ja iki 2 mety po paskutiniy
menstruacijy, po to FSH lygis stabilizuojasi — todel ankstyvoji pomenopauzé taip pat iSskirta j dar tris

papildomas stadijas — +1a, +1b, +1c. Ankstyvajai menopauzinei pereigai (-2) budingas padidéjes
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menstruacinio ciklo trukmés kintamumas, pasireiskiantis nuolatiniu 7 ar daugiau dieny trukmés
skirtumu tarp i$ eilés einanciy cikly. Taip pat $iai stadijai biidinga padidéjusi, taciau kintanti ankstyvos
folikulinés fazés FSH koncentracija, sumazéjes AMH ir AFC. Vélyvajai menopauzinés pereigos
stadijai (-1) budinga 60 dieny ar ilgesné amenor¢ja, padidéjes menstruacinio ciklo trukmés
kintamumas, rySkiis hormony lygio svyravimai ir daznesné¢ anovuliacija. Taip pat Siam etapui
buidingas atsitiktiniai paimtame kraujo méginyje nustatytas didesnis nei 25 TV/l (tarptautiniai
vienetai litre) FSH kiekis. Ankstyvoji menopauziné pereiga (-2) taip pat yra laikoma ir
perimenopauzes pradzia. Perimenopauzés laikotarpis tgsiasi iki ankstyvosios pomenopauzés +la

stadijos pabaigos, praéjus 12 ménesiy amenor¢jai po paskutiniy menstruacijy [14].

1 lentelé. Moters reprodukcinio amziaus stadijos [15].

Stadija 5 | -4 ‘ 3b ‘ 3a D) ‘ -1 +1a ‘ +1b ‘ +1c | +2
Terminologija Reprodukcinis amZius Menopauziné pereiga Pomenopauzé
Ankstyvas ‘ Maksimalus ‘ Velyvas Ankstyva ‘ Velyva Ankstyva ’ Vélyva
Perimenopauzé ‘

Trukmé Kintanti Kintanti 1-3m. 2 m. (1+1) 3-6 m. Likusi
gyveni-
mo
trukmeé

PAGRINDINIAI KRITERIJAI

Menstruacinis | Nuo Reguliarus Reguli- | Nedideli Kintanti Amenoréj-

ciklas kintanc¢io arus gausumo trukmé [\

iki ar Nuolatinis intervalas
reguliaraus trukmés >7d. >60 d.
poky¢iai trukmeés
skirtumas
tarp cikly

PALAIKANTIEJI KRITERIJAI

Endokrininis

FSH Zemas | Kintantis | T Kintantis | T>25TV/l | T Kintantis Stabilizuojasi

AMH Zemas | Zemas Zemas Zemas Zemas Labai Zemas

Inhibinas B Zemas Zemas Zemas Jemas Labai zemas

Antraliniy .

folikuly Zemas Zemas Zemas Zemas Labai zemas vLabal

Zemas

skaicius

APRASANCIOSIOS CHARAKTERISTIKOS

Simptomai Vazomoto- | Vazomotoriniai | Padidéje

riniai simptomai urogenita-

simptomai | Labai tikétina lines

Tikétina atrofijos
simptomai




Siuo metu STRAW+10 sistema yra apibiidinama kaip ,.aukso standartas reprodukcinio
amziaus klasifikavimui, taciau jos pritaikymas praktikoje iSlieka sudétingas [16]. Nors STRAW+10
galima taikyti placiau, nei 2001 m. sukurta STRAW, nerekomenduojama ja remiantis nustatyti
konkretaus reprodukcinio etapo moterims, kurioms yra oligomenoré¢ja arba amenoré¢ja dél kity
priezasCiy nei reprodukcinis senéjimas, pavyzdziui, dél policistiniy kiauSidziy sindromo, serganc¢ioms
létinémis ligomis (pvz., igytu imunodeficito sindromu), po histerektomijos ar endometriumo
abliacijos, taip pat moterims, kurioms taikomas onkologinis gydymas [14,16]. Taip pat iki Siol néra
patvirtinto standartizuoto klausimyno, kuris biity sudarytas remiantis STRAW+10 kriterijais [17].
Svarbu pazymeéti, jog Hemachandra ir bendraautoriai sisteminéje apzvalgoje nustaté, kad biitent
perimenopauzés laikotarpiui skirty rekomendacijy yra nedaug [18]. Klinikingje praktikoje
perimenopauzé daznai nustatoma remiantis simptomais ir menstruacinio ciklo poky¢iais.
Nacionalinio sveikatos ir klinikinés kompetencijos instituto (NICE) klinikinése gairése nurodoma,
kad 45 mety ir vyresnéms pacientéms perimenopauzé gali biiti identifikuojama, jei neseniai pasireiské
vazomotoriniai simptomai (t.y., kar§¢io bangos ir naktinis prakaitavimas) ir pakito ménesiniy ciklas
[19]. Sia rekomendacija pagrindzia ir kity autoriy publikacijos, pavyzdziui, Islam ir kolegy atliktame
pjiviniame tyrime taip pat teigiama, kad naujai atsirade vidutinio sunkumo ir sunkiis vazomotoriniai
simptomai gali patikimai atspindéti perimenopauzés pradzig oligomenor¢ja arba amenoréja
patirian¢ioms moterims [20]. Nustatyti perimenopauz¢ moterims, kurioms nepasireiskia
vazomotoriniai simptomai, yra sudétinga, kadangi kiti Siuo laikotarpiu pasireiskiantys simptomai gali
persidengti ir su kity ligy pozymiais. Atsizvelgiant | rekomendacijy stoka, reikalingi tolesni tyrimai

siekiant suformuoti visapusiska poziiirj  perimenopauzés diagnostikg [18].
3.2. Paplitimas

Perimenopauzés laikotarpis siejamas su padidéjusia depresijos klinikos pasireiSkimo rizika
[21]. Jia ir kt. atliko pirmaja metaanaliz¢, kurioje pasauliniu mastu nagrinétas depresijos paplitimas
tarp motery perimenopauzés ir pomenopauzes laikotarpiais [22]. Joje jtrauktos 55 publikacijos, i$
kuriy trijose depresijos paplitimas nustatytas taikant diagnostinius instrumentus, o likusiose
depresijos simptomy daZnis nustatytas taikant saves vertinimo skales. Bendras subklinikings ir
klinikinés depresijos paplitimas tarp perimenopauzg¢ patirian¢iy motery buvo 33,9 %. Stebétina, jog
Sioje metaanalizéje nustatytas depresijos paplitimas pomenopauzes laikotarpyje buvo panaSus — 34,9
% [22]. Vis délto kity autoriy metaanalizéje nustatyta prieSinga tendencija. Badawy ir kolegos
atskleide, kad, lyginant su reprodukcinio amziaus laikotarpiu prie§ menopauzing pereiga,
pomenopauzéje reikSmingai didesnés depresijos rizikos nenustatyta [23]. Tuo tarpu perimenopauzes
laikotarpyje esancioms moterims nustatyta statistiSkai reikSmingai didesné depresijos simptomy ar
depresijos diagnozés rizika nei moterims, esan¢ioms reprodukciniame amziuje [23].
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Ilgalaikiai tyrimai, kuriuose moterys stebimos nuo reprodukcinio amziaus iki pomenopauzés,
suteikia ypac daug informacijos apie depresijos paplitimg perimenopauzés metu [11]. Vienas i$ tokiy
yra daugiacentris stebé&jimo Jungtiniy Amerikos Valstijy (JAV) motery sveikatos tyrimas (SWAN), i
kurj buvo jtrauktos 3302 jvairiy etniniy grupiy 42—52 m. amziaus moterys [24]. Bromberger ir
bendraautoriy tyrime analizuoti SWAN Pitsburgo klinikiniy tyrimy centro dalyviy duomenys [25].
Autoriai nustaté, kad didesné rizika susirgti depresiniu sutrikimu yra stebima menopauzinés pereigos
metu arba i§ karto po jos (ty., ankstyvosios pomenopauzés metu) nei reprodukcinio amziaus
laikotarpiu. Depresijos daznis reprodukcinio laikotarpio vizity metu sudar¢ 5,8 % (31 i§ 535),
perimenopauzés — 9,1 % (71 1§ 782), o pomenopauzeés laikotarpiu — 9,8 % (44 15 381) [25]. Kitame
tyrime nagrinétas rySys tarp reprodukcinio amziaus stadijy ir kliniskai reikSmingy depresijos
simptomy pasireiSkimo vertinant SWAN dalyviy Epidemiologiniy tyrimy centro depresijos skalés
(CES-D) balus 5 mety stebéjimo laikotarpiu [24]. Autoriy nutarimu, CES-D < 16 buvo laikomas Zemu
depresijos simptomy balu, o CES-D > 16 — aukStu. Nustatyta, kad moterims ankstyvosios ar
vélyvosios perimenopauzés ir pomenopauzés laikotarpiu budinga reikSmingai didesné rizika surinkti
aukstesnj depresijos simptomy balg lyginant su reprodukcinio amziaus laikotarpiu. Taip pat moterims,
kurios pradinio vertinimo metu turé¢jo mazesnj depresijos simptomy bala, nustatyta reikSmingai
didesn¢ tikimybe surinkti auksta depresijos simptomy balg vélyvuoju perimenopauzes laikotarpiu ar
pomenopauzés metu nei reprodukcinio amziaus laikotarpiu. Pastebétas ir skirtumas tarp ankstyvosios
ir vélyvosios perimenopauzés — zymiai didesné tikimybé surinkti auksta depresijos simptomy balg
nustatyta vélyvosios perimenopauzés metu. Autoriai nustaté, kad rizika patirti depresijos simptomus
1Saugo prasidéjus menopauzinei pereigai ir i$liko padidéjusi ankstyvuoju pomenopauzés laikotarpiu
[24]. Kitame perspektyviniame ilgalaikiame kohortiniame tyrime Hickey ir kt. 15 mety seké 13 715
Australijos gyventojy depresijos simptomy raiSkg reprodukcinio gyvenimo etapy metu [26].
Depresijos simptomams jvertinti naudota trumpesné, 10 punkty Epidemiologiniy tyrimy centro
depresijos skalé. Nustatytas rySys tarp didesnio surinkto baly skaiciaus ir perimenopauzés — palyginus
su pomenopauze, perimenopauzes laikotarpyje esancioms moterims buvo biidingas aukStesnis

depresijos simptomy lygis [26].
3.3. Etiopatogenezé

Depresijos perimenopauzés metu etiologija yra daugialypé, o jos patofiziologiniai
mechanizmai iki §iol iSlieka neaiskiis [27,28]. Perimenopauzés metu prasidedantys estrogeno
(estradiolio) koncentracijos svyravimai gali biiti depresijos provokuojantis veiksnys [29]. Daliai
motery perimenopauze gali testis net iki 8-eriy mety, per kuriuos Sie svyravimai gali neigiamai
paveikti ne tik psiching, bet ir fizing sveikatg [7,29]. Manoma, kad vazomotoriniai simptomai gali
biti laikomi klinikiniu pozymiu, kuris parodo, jog estradiolio koncentracijos kitimai tapo

11



nereguliartis. Svarbu akcentuoti, jog ir depresijos raisSka, ir vazomotorinius simptomus reguliuoja
monoaminy neurotransmiteriy sistema — noradrenalinas, dopaminas ir serotoninas. Estrogenai veikia
monoaminy sistema, reguliuodami geny ekspresija. Sie genai yra atsakingi uZ receptorius ir
fermentus, dalyvaujancius neurotransmiteriy sintezéje bei metabolizme. Estradiolio svyravimai gali
sutrikdyti monoaminy neurotransmiteriy sistemos reguliacija neurony grandinése, susijusiose su
depresijos simptomais, o tai gali lemti neurotransmiteriy disbalansg ir taip prisidéti prie depresijos
atsiradimo rizikos. Tuo remiasi ir viena i$ klasikiniy depresijos patofiziologijos teorijy — monoaminy
hipotezé, kuri teigia, kad monoaminy disfunkcija gali lemti depresijos pasireiSkimg. Taip pat
estradiolio koncentracijos svyravimai gali sutrikdyti neurotransmiteriy sistemos reguliacijg
pagumburio termoreguliacijos centre sukeldami vazomotorinius simptomus. Verta pazyméti, jog
todél ir kiti su neurotransmiteriy reguliacijos sutrikimu pagumburyje susij¢ simptomai, tokie kaip
nemiga, sumazgjes lytinis potraukis ar svorio padidéjimas, persidengia — gali buti biidingi tiek
depresijai, tiek perimenopauzes laikotarpiui [29].

Taip pat literatiroje tiriama kiauSidése gaminamy hormony koncentracijos svyravimy jtaka
pagumburio—hipofizés—antinks¢iy (PHA) aSies funkcijai [30]. Remdamiesi klinikiniy tyrimy ir
gyviiny modeliy duomenimis Gordon ir bendraautoriai pristaté nauja depresijos perimenopauzés
metu etiologijos hipoteze [28]. Alopregnanolonas yra i§ progesterono kiles neurosteroidas ir gama
aminosviesto riigSties A tipo receptoriy (GABA-A) pozityvus alosterinis moduliatorius [28,31]. Yra
Zinoma, jog gama aminosviesto riigstis reikSmingai prisideda prie PHA asies reguliacijos ribojant jos
aktyvacijg po streso [32]. Alopregnanolono sintezés ir sekrecijos svyravimai gali sutrikdyti GABA-
A receptoriy funkcija. Jei GABA-A receptorius tinkamai neprisitaiko prie nuolat kintancios
alopregnanolono koncentracijos, gali susilpnéti gama aminosviesto riigsties inhibicinis poveikis PHA
asies aktyvumui. D¢l Siy poky€iy gali padidéti jautrumas stresoriams, pailgéti atsistatymas po jy
poveikio, o visa tai lemia didesnj moters pazeidZiamuma depresijai. Vis délto, autoriy modelis iSlieka
hipotetinis ir reikalingi tolesni jj pagrindZiantys tyrimai [28]. Guerrieri ir kolegos vertino PHA aSies
funkcijg perimenopauzés laikotarpyje esancioms ir depresija sergancioms ar sirgusioms praeityje bei
sveikoms kontrolinés grupés moterims taikydami kombinuotg deksametazono ir kortikotroping
atpalaiduojan¢io hormono meégin; [33]. Nenustatytas skirtumas tarp grupiy nei vertinant
adrenokortikotropinio hormono ir kortizolio atsakg j taikyta méginj, nei laisvo kortizolio lygi paros
$lapime. Sio tyrimo duomenys rodo, jog PHA agies reguliacijos sutrikimas néra vienas i§ pagrindiniy

patogenezés mechanizmy [33].
3.4. Rizikos veiksniai

Dabartiniai tyrimai siekia iSsiaiskinti, kodél perimenopauzés metu kai kurios moterys yra
pazeidziamesnés depresijai, taciau aiskiy kriterijy, leidzianciy tiksliai prognozuoti, kurioms moterims
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pasireiks depresijos klinika, néra [9,34]. Vis délto, svarbu akcentuoti, jog literatiiroje galima rasti

duomeny apie veiksnius, kurie didina depresijos rizikg perimenopauzés metu (zr. 2 lentele) [11,28,34—

61].

2 lentelé. Literatiiroje pateikiami depresijos rizikos veiksniai perimenopauzés metu [11,28,34-61].

Demografiniai ir Psichosocialiniai Susije su sveikatos Biologiniai
socioekonominiai bukle
Gyvenimas kaimo Nepalankios Sutrikes miegas Lytiniy hormony

vietovéje

Zemesnis iSsilavinimo
lygis

Mazesnés pajamos

Nesantuokiné padétis
arba naslysté

AmzZius

gyvenimo patirtys
Neigiamas pozilris |
savo kiing ir svorj
Zema saviverte

Létinis stresas

MazZesné socialiné

parama

koncentracija ir jos
svyravimai

Asmening ir Seiminé

depresijos anamneze

Pradiné depresijos

simptomy raiska

Vazomotoriniai

simptomai

Gretutinés létinés

ligos

Skausmo distreso

lygis

Prastas subjektyvus

sveikatos vertinimas

Kasdienés veiklos

apribojimai

3.4.1. Demografiniai ir socioekonominiai rizikos veiksniai

Tyrimy duomenys

apie gyvenamosios vietos

sasajas su depresijos simptomatika

perimenopauzeés laikotarpiu néra vienareik§miai. Wang ir kolegos tyrime sieké iSanalizuoti, kuo

skiriasi depresijos simptomus perimenopauzés metu lemiantys veiksniai tarp mieste ir kaime

gyvenanciy Kinijos gyventojy [35]. Atlike duomeny analize autoriai atskleidé, jog kaimo vietoveése

depresijos simptomy daznis yra didesnis (42,4 %) nei miestuose (34,4 %) [35]. Tuo tarpu Martinez ir

kt. Ispanijoje atliktame tyrime nustatyta, kad depresiSkumas buvo daznai nurodomas tiek miesto, tiek

kaimo vietovése gyvenusiy motery grupése [62]. Kaimo vietovése gyvenusiy perimenopauzes

laikotarpio motery grupéje depresiskuma nurodé 42,1 % tiriamujy, o miesto grupéje — 39,9 %. Sie
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skirtumai nepasieké statistinio reikSmingumo, todél gyvenimas kaimo vietovéje Siame tyrime negali
biti vertinamas kaip depresijos simptomatikos rizikos veiksnys perimenopauzés laikotarpiu [62].

Zemesnis socioekonominis statusas yra susijes su padidéjusia rizika susirgti depresija [37].
Literatiros duomenys rodo, jog aukStesnis iSsilavinimo lygis ir didesnés ménesinés pajamos
sumazina depresijos simptomy rizikg perimenopauzés metu [34,38]. Han ir kt. nagrinéjo veiksnius,
susijusius su didesniu perimenopauzg patirian¢iy motery imlumu depresijai [39]. Depresijos
simptomams jvertinti naudota Zungo saves vertinimo depresijos skal¢ (SDS). Autoriai nustatyté, kad
zemesnis iSsilavinimo lygis buvo susijes su didesniais perimenopauze patirian¢iy motery SDS balais
[39]. Gibbs ir kolegy tyrime nustatyta neigiama koreliacija tarp uzdirbamy pajamy ir depresijos
simptomy sunkumo perimenopauzés metu [40].

Ye ir bendraautoriai atskleidé¢, jog netekéjusios moterys dazniau patiria depresijos simptomus
perimenopauzés metu [41]. PanaSi tendencija nustatyta Huang ir kt. atliktame perspektyviniame
ilgalaikiame tyrime [38]. Pastebéta, jog palyginti su susituokusiomis moterimis, naslés ir netekéjusios
moterys dazniau patyré sunkesnius depresijos simptomus vertinant pagal Paciento sveikatos
klausimyno—9 (PHQ-9) balus [38].

Mokslingje literatiiroje pateikiami skirtingi tyrimy duomenys apie amziaus jtaka depresijos
klinikai perimenopauzés metu. JAV atliktame ilgalaikiame tyrime vyresnis amzius buvo susij¢s su
mazesne CES-D baly suma — nustatytas nedidelis 0,18 baly mazéjimas kas metus [42]. Kitame JAV
atliktame Bromberger ir bendraautoriy tyrime analizuoti SWAN Pitsburgo klinikiniy tyrimy centro
dalyviy duomenys [43]. Nustatyta panasi tendencija — vyresnis amzius tyrimo pradzioje buvo susij¢s
su mazesne naujai pasireiSkianCios depresijos rizika [43]. Tuo tarpu Kinijoje atliktame
perspektyviniame ilgalaikiame tyrime vyresnis amzius buvo susijes su sunkesniais depresijos
simptomais [38]. Skirtumus galé¢jo lemti nevienoda tyrimy metodologija — skirtinga tyrimy trukmé,
depresijos vertinimo skalés bei diagnostinés priemonés ir statistinés analizés metodai. Taip pat
nenuosekliems tyrimy rezultatams jtakos galéjo turéti ir skirtinga tiriamyjy socialiné bei kultirine

aplinka, kadangi tyrimai atlikti skirtingose Salyse — JAV ir Kinijoje.
3.4.2. Psichosocialiniai rizikos veiksniai

Literattiros duomenimis, sunkios gyvenimo patirtys gali daryti jtaka depresijos pasireiSkimui
perimenopauzés metu. Cohen ir kt. atliko ilgalaikj perspektyvinj kohortinj tyrima, kuriame buvo
stebéta 460 motery, anksc¢iau nesirgusiy depresiniu sutrikimu [44]. Tyrimo dalyvéms, patyrusioms
neigiamy gyvenimo jvykiy, perimenopauzes laikotarpio pradZioje nustatyta reikSmingai didesné
pirma kartg pasireiskiancios depresijos rizika negu reprodukciniame amziuje [44]. Gordon ir kolegy
tyrime nustatyta, kad 6 ménesius iki pradinio vertinimo patirti stresiniai gyvenimo jvykiai didino
depresijos simptomy bei naujai pasireiSkiancios depresijos rizikg perimenopauzés metu [45]. Taip pat
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nustatyta ir trauminiy patirciy jtaka depresijos klinikai — didesnis skai¢ius trauminiy jvykiy gyvenimo
eigoje didino rizika atsirasti depresijos simptomams perimenopauzés metu [45]. Svarbu pazyméti,
jog laikotarpis, kada buvo patirti stresiniai jvykiai, taip pat turi jtakos depresijos pasireiskimui
perimenopauzes metu. Pensilvanijos valstijoje atliktame tyrime moterys, patyrusios > 2 nepalankias
vaikystés patirtis, turéjo didesne rizikg pirmga kartg susirgti depresija perimenopauzés laikotarpiu [46].
Taip pat nustatyta, jog $ig rizikg didina biitent nepalankios vaikystés patirtys, pirmg kartg jvykusios
laikotarpiu nuo brendimo iki 18 m. amziaus [46].

Willi ir kolegos tyré, kokie biopsichosocialiniai veiksniai gali prognozuoti depresijos
simptomus perimenopauzeés laikotarpiu [47]. Pasak autoriy, Sis tyrimas buvo pirmasis, kuris parodé
savivertés ir pozilrio i savo kiing sgsajas su perimenopauzés metu pasireiskianciais depresijos
simptomais. Nustatyta, jog neigiamas pozilris ] savo kiing ir svorj, zema saviverté bei létinis stresas
buvo reikSmingi depresijos simptomatikos perimenopauzéje prognozavimo veiksniai. Svarbu
pazyméti, jog Siame tyrime reikSmingo rySio tarp @iminio streso ir depresijos klinikos nenustatyta
[47].

Nepakankamas artimos aplinkos palaikymas yra vienas i§ psichosocialiniy rizikos veiksniy,
galinciy turéti jtakos depresijos pasireiSkimui perimenopauzés metu [34]. Wariso ir bendraautoriy
tyrime, taikant Duke socialinés paramos klausimyna, buvo vertinama subjektyviai suvokiama
socialiné parama [48]. Autoriai atskleidé, jog perimenopauzés metu depresija sergancios moterys
nurodé jauciancios mazesn¢ socialing paramg negu sveikos perimenopauzés laikotarpio moterys.
Svarbu paZymeéti, jog, autoriy teigimu, iSlieka neaiSku, ar mazesnis suvokiamas artimos aplinkos
palaikymas yra depresijos perimenopauzés metu rizikos veiksnys, ar viena i§ depresijos klinikiniy
1SraiSky [48]. Vis delto kituose ilgalaikiuose tyrimuose nustatyta, jog socialiniy rySiy teikiamas
palaikymas yra susijes su mazesne tikimybe patirti sunkius depresijos simptomus, o > 6 artimy draugy

turéjimas sumazina rizika patirti depresija beveik 50 % [43,59].
3.4.3. Su sveikatos bukle susije¢ rizikos veiksniai

Sutrikes miegas yra vienas 1§ depresijos perimenopauzeés metu rizikos veiksniy. Manoma, jog
perimenopauzeés laikotarpiu pasireiskianti depresija gali atsirasti dél miego sutrikimy, kuriuos sukelia
kar$¢io pylimai ir naktinis prakaitavimas — §i samprata vadinama depresijos perimenopauzés metu
»domino teorija“ [34]. Vienas i$ Soares ir kt. atliktos antrinés Nacionalinio sveikatos ir geroves tyrimo
duomeny analizés tyrimo objekty buvo nustatyti sutrikusio miego (su arba be vazomotoriniy
simptomy) jtakg perimenopauze¢ patirian¢iy motery depresijos simptomams [50]. Jie vertinti pagal
tirlamyjy uZpildyta PHQ-9 klausimyng. Nustatytas reikSmingai didesnis PHQ-9 jvertis
perimenopauzés laikotarpyje esancioms moterims, kurios kenc¢ia nuo sutrikusio miego, nepaisant to,
ar kartu moteris patyré vazomotorinius simptomus, ar ne [50]. Siuos rezultatus papildo Zhang ir
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bendraautoriy atliktas skerspjtivio tyrimas, kuriame depresijos simptomy sunkumas taip pat vertintas
pagal PHQ-9 balus (pacientés, kuriy surinkty baly suma virSijo 9, buvo priskirtos depresijos
simptomus patirian¢iy tyrimo dalyviy grupei) [51]. Palyginus su moterimis be miego sutrikimy (14,70
%) nustatyta, kad depresijos simptomai buvo daZznesni perimenopauzéje esancioms moterims,
patirian¢ioms miego sutrikimus (44,72 %) [51].

Danijoje atlikto kohortinio tyrimo tikslas buvo istirti, ar pogimdyminé depresija yra susijusi
su depresijos rizika perimenopauzés metu [52]. Depresija perimenopauzés metu buvo identifikuota
pagal registruose uzfiksuotas F32 ir F33 diagnozes. Pogimdymine depresija anks¢iau sirgusioms
moterims nustatyta didesné depresijos perimenopauzés metu rizika, palyginti su dalyvémis, kurios
pogimdymine depresija nesirgo. Svarbu pazyméti, jog ankstesné depresijos anamnez¢ taip pat buvo
susijusi su didesne depresijos rizika perimenopauzés laikotarpiu [52]. Analogiski rezultatai nustatyti
Gordon ir kolegy tyrime — moterys, kurioms anks¢iau diagnozuotas depresinis sutrikimas, turé¢jo
didesn¢ rizika patirti depresijos simptomus perimenopauzés metu [45]. Svarbu paminéti ir tai, jog
sunkesn¢ depresijos klinikiné raiSka pradinio vertinimo metu buvo susijusi su depresijos simptomy ir
véliau pasireiSkusios klinikinés depresijos rizika [45]. Yra duomeny, jog Seiminé depresijos
anamneze taip pat yra reikSmingas depresijos perimenopauzés metu rizikos veiksnys. Bromberger ir
bendraautoriai 13 mety trukusiame ilgalaikiame tyrime nustaté, jog Seiminé depresijos anamnezé
buvo susijusi su mazdaug tris kartus didesne depresinio sutrikimo rizika [53].

Literatiiros duomenimis, vazomotoriniai simptomai perimenopauzés laikotarpiu taip pat gali
didinti depresijos simptomy rizikg. Worsley ir kolegy atliktos sisteminés apzvalgos tikslas buvo
nustatyti, ar perimenopauzés metu yra sasajy tarp depresiSkumo ar depresinio sutrikimo ir
vazomotoriniy simptomy [54]. IS 17 1 apzvalga itraukty skerspjivio tyrimy, 9 nustaté reikSminga rysj
tarp vazomotoriniy ir depresijos simptomy. Svarbu pazyméti, jog §i sgsaja buvo dazniau nustatoma
didesniy im¢iy tyrimuose. Panasiis rezultatai pateikti ir j sisteming apZvalgg jtrauktuose kohortiniuose
tyrimuose — vazomotoriniai simptomai didino depresijos simptomy rizika 8 i 10 studijy. | sisteming
apzvalga ijtrauktuose tyrimuose rySys tarp vazomotoriniy simptomy ir depresinio sutrikimo
nenustatytas. Tac¢iau, verta paminéti, jog dauguma Siy tyrimy turéjo viduting arba didele SaliSkumo
rizika dél mazy imciy, sudaryty i§ patogiosios atrankos biidu atrinkty tiriamyjy, bei triikstamy
duomeny. Svarbu atkreipti démesj ir | tai, jog apZvalgoje nustatytas abipusis rySys tarp vazomotoriniy
ir depresijos simptomy perimenopauzeés metu: moterys, patirian¢ios depresijos simptomus, turi
didesng¢ vazomotoriniy simptomy rizikg, o patirian¢ios vazomotorinius simptomus — didesne
depresijos simptomy rizika [54].

Gan ir bendraautoriai metaanaliz¢je jvertino depresijos klinikos rizikos veiksnius
perimenopauzes metu Kinijos moterims [55]. Nustatyta, jog vienas i§ reikSmingy rizikos veiksniy yra

gretutings létinés ligos [55]. Gao ir kolegos nagringjo veiksnius, didinancius depresijos rizika
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perimenopauzes laikotarpyje esancioms moterims, kurios patiria somatinj skausma [56]. Nustatyta,
kad didesnis patiriamas skausmo distreso lygis, prastas subjektyvus savo sveikatos vertinimas bei

kasdienés veiklos apribojimai didina rizikg perimenopauzés metu patirti depresijos simptomus [56].
3.4.4. Biologiniai rizikos veiksniai

Mokslingje literatiiroje galima rasti duomeny, jog ryskesni estradiolio svyravimai yra susij¢
su didesne depresijos simptomy rizika perimenopauzés metu. Tokie rezultatai gauti Joffe ir kolegy
atliktame 8 savai¢iy stebé&jimo tyrime, kuriame depresijos simptomai vertinti Montgomery—Asberg
depresijos jvertinimo skale (MADRS) [57]. Autoriai nustaté, jog didesni estradiolio svyravimai buvo
susije su sunkesniais depresijos simptomais pagal MADRS balus [57]. Siuos rezultatus papildo ir kity
autoriy tyrimo duomenys. Gordon ir kt. nustaté, jog perimenopauzés laikotarpiu vykstantys ryskesni
estradiolio koncentracijos pokyciai did¢jimo kryptimi buvo susij¢ su prastesne nuotaika depresija
tyrimo metu patirian¢ioms moterims [58]. Vis délto literatiiroje galima rasti tyrimy, pateikianciy
prieSingus rezultatus. Ilgalaikiame, 8 metus trukusiame Bromberger ir kolegy tyrime nenustatyta
estradiolio koncentracijos ar jos pokyc¢iy jtaka depresijos simptomams menopauzinés pereigos metu
[49]. Svarbu paminéti, jog pacien¢iy kraujo serumo méginiai rinkti retai — kas metus, todél nustatyti
estradiolio lygiai aiSkiai neparodo hormono svyravimy ir dinamikos laike [49]. Literattra rodo, jog
stresinius gyvenimo jvykius patyrusios moterys gali biti jautresnés hormony svyravimams
perimenopauzeés metu. Lozza—Fiacco ir bendraautoriai atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamame tyrime
atskleidé, jog didesni estradiolio svyravimai buvo susije su sunkesniais anhedonijos simptomais, ypac
moterims, kurios patyré du ar daugiau stresiniy gyvenimo jvykiy per pastaruosius 6 ménesius [60].
PrieSingai, Joffe ir kolegy tyrimo duomenys sasajos tarp §iy veiksniy neparodé [57].

Tyrimy, nagringjanciy progesterono koncentracijos rys$j su depresijos simptomais, vis dar
triksta. Pasak Joffe ir kolegy, bent karta 8 savaites trukusio tyrimo metu nustatytas ovuliacijai
biidingas > 6 ng/ml (nanogramai mililitre) progesterono lygis buvo susijes su mazZesniu depresijos
simptomy lygiu [57]. Skirtingi rezultatai gauti Sveicarijoje atliktame skerspjiivio tyrime. Suss ir
bendraautoriai atskleidé, jog moterys, kurioms perimenopauzés metu nustatytas aukStesnis
progesterono lygis, patiria maziau depresijos simptomy, didesnj pasitenkinimg gyvenimu ir mazesnj
subjektyviai suvokiamg stresa [61]. Autoriy teigimu, progesteronas gali biiti laikomas biologiniu
psichosocialinio atsparumo Zymeniu perimenopauzes laikotarpiu. Vis délto, svarbu pabrézti, jog dél
atlikto tyrimo dizaino nustatytos tik sgsajos, o ne priezastinis rySys [61]. PrieStaringy duomeny galima
pastebéti ir apie androgeny sgsaja su depresijos klinika perimenopauzés metu. Nors Bromberger ir
kolegos atskleidé reikSminga sunkesniy depresijos simptomy rySj su aukStesne testosterono
koncentracija ar rySkesniu jos padidéjimu nuo pradinio lygio [49], kitame ilgalaikiame tyrime §i
sasaja nenustatyta [42].
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Taigi, literatiiroje pateikiami prieStaringi duomenys apie lytiniy hormony jtaka depresijos
simptomams perimenopauzeés metu. Galima svarstyti, jog lytiniai hormonai néra vienintelis
depresijos simptomy rizika didinantis veiksnys, taciau jy koncentracijy svyravimai gali prisidéti prie
didesnio perimenopauzés laikotarpyje esanciy motery pazeidziamumo depresijai [11]. Svarbu
atkreipti démes; ir ] kitus rizikos veiksnius, kurie kartu su menopauzinés pereigos metu vykstanciais
endokrininiais pokyciais gali sudaryti palankias salygas depresijos simptomatikos pasireiSkimui

[11,28].
3.5. Klinika

Perimenopauzés metu pasireiskianciai depresijai biidingas platus simptomy spektras. Dalis
simptomy yra buidingi tipinei depresijos klinikai, kuri pasireiSkia vyrams ir jaunesnéms moterims,
taCiau dalis simptomy yra nejprasti. Palyginti su depresinio sutrikimo simptomais vyrams ir
jaunesnéms moterims, kognityviniy funkeijy sutrikimai, paranojisko pobiidZio mastymas ir dirglumas
ryskiau pasireiskia sergant depresija perimenopauzés metu [63]. Paranojisko pobiidzio mintys apima
jtaruma, nerimg dél neigiamo kity vertinimo ar jsitikinima, kad aplinkiniai yra prieSiskai nusiteik¢ ar
siekia pakenkti [64]. Kulkarni i$skyré perimenopauzés laikotarpio depresijos simptomus (zr. 3

lentele) [63].

3 lentelé. Perimenopauzés laikotarpiu pasireiskiancios depresijos simptomai [63].

Energijos stoka

Paranojisko pobiidZio mintys

Dirglumas ar priesiSkumas

Sumazeéjusi saviverte

Socialinis atsiribojimas

Nerimas

Somatiniai simptomai

Miego sutrikimai

Svorio padidéjimas

Sumazejes lytinis potraukis

Atminties ir koncentracijos sutrikimai
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Vienas i§ Oztiirk ir bendraautoriy tyrimo objekty buvo i$siaiskinti, ar depresijos klinika
skiriasi perimenopauzgs ir reprodukcinio amziaus metu [65]. Reprodukcinio amziaus moterys surinko
didesnj emocinio nejautrumo bala pagal MADRS skale, taciau kity reikSmingy simptomatikos
skirtumy nenustatyta. Pasak autoriy, §j rezultata galima aiskinti tuo, kad jaunesnéms moterims
anhedonija gali labiau trikdyti kasdienj funkcionavima dél didesnio aktyvumo socialiniame gyvenime
[65]. Kiek skirtingi rezultatai nustatyti Gibbs ir kolegy tyrime [66]. Pastebéta, kad palyginti su
reprodukcinio amziaus laikotarpiu, depresija perimenopauzés metu pasireiské lengvesniais depresijos
simptomais, taciau labiau iSreikstu pykciu ir prieSiSkumu, sumazéjusia miego kokybe bei padidéjusiu
nuovargiu, nepriklausomai nuo to, ar moteris kencia nuo miego sutrikimy [66]. Taip pat yra duomeny,
jog reprodukcinio amziaus laikotarpiu depresijos simptomai daznai biina susij¢ su menstruacinio
ciklo liuteinine faze arba jos metu sustipré¢ja, tuo tarpu perimenopauzés metu simptomy raiska nuo
ménesiniy ciklo fazés nepriklauso [67].

Depresijos perimenopauzés metu klinikos jvairove atskleista Nathan ir bendraautoriy tyrime
[68]. Visos | tyrimg jtrauktos dalyvés buvo vélesniame perimenopauzés laikotarpyje (-1 stadijoje
pagal STRAW+10 klasifikacijg). Tyrimo metu 49 moterims buvo nustatyta depresija, prasidéjusi
vélesniame perimenopauzeés laikotarpyje, o likusios 37 dalyvés sudaré sveiky motery kontroline
grupe. Nustatyta, kad depresija sergancioms moterims reikSmingai labiau iSreikSta disforija,
anhedonija, dirglumas, energijos stoka, nemiga, suicidiSkumas ir apetito sumazéjimas. Taip pat $is
tyrimas tiksliai nurodé¢ kokio tipo nerimg daZniausiai jaucia depresija perimenopauzés metu
sergan¢ios moterys. Atskleista, kad depresija patiriancios dalyvés, palyginti su kontroline grupe,
Zymiai daZniau jaucia socialinj nerimg bei panikos simptomus [68]. Taip pat svarbu pazyméti, kad
Worsley ir kt. klinikingje praktikoje pastebeje, kaip moterys apibiidina savo nuotaiky svyravimus
perimenopauzeés metu, pavadino tai ,,on—off fenomenu [69]. Tai reiskia, kad jos patiria litdesio ar
dirglumo epizodus, trunkancius nuo keliy minuciy iki valandy, kurie véliau spontaniskai praeina.
Autoriai pazymi, jog Sie epizodai yra panaSiis | emocinj labilumg, stebimg prieSmenstruacinio
sindromo metu [69]. Dirglumas, kaip daznas simptomas perimenopauzéje depresijg patirianciy
motery imtyje, nustatytas ir de Wit ir kolegy tyrime [70]. Rezultatai rodo, jog per 8 savaiciy tyrimo
laikotarpj 82 % lengva depresija patirian¢iy perimenopauzeés laikotarpio motery teigé bent karta
patyrusios vidutinio sunkumo ar stipriai jauciamg dirgluma. Taip pat sunkesné depresija ir daznesni
vazomotoriniai simptomai buvo susije su didesniu dirglumu [70].

Reikia akcentuoti, jog kartu su klasikine depresijos klinika pasireisSkia ir su menopauze susije
simptomai bei psichosocialiniai i§§tikiai [8]. Jagtap ir kt. tyrime 108 motery imtyje daZniausi skundai
susije su perimenopauze buvo dirglumas (45,4 %), galvos skausmas (39,8 %), silpnumas (38 %),
kiino skausmai (34,3 %), miego sutrikimai (33,3 %) ir sgnariy skausmai (25 %) [71]. Kiek retesni

nusiskundimai buvo pilvo skausmas (15,7 %), Sirdies plakimo jutimas (15,7 %), kars¢io bangos (13,9
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%), urogenitalinés sistemos sutrikimai (10,2 %) ir vangumas (7,4 %) [71]. Australijoje atliktame
tyrime analizuoti vidutinio amziaus motery patiriami fiziniai simptomai skirtingose reprodukcinio
amziaus stadijose [72]. Nustatyti panasus rezultatai — perimenopauzés metu dazniausi simptomai
buvo galvos skausmas (56 %), nuovargis (52 %), sgnariy sustingimas ar skausmas (54 %), nugaros
skausmas (55 %) ir miego sutrikimai (51 %) [72]. Remiantis eksperty parengtomis klinikinémis
gairémis, daznai perimenopauzés metu pasireiSkiantys simptomai, tokie kaip kar$€io pylimai,
naktinis prakaitavimas, miego ir seksualiniai sutrikimai, energijos, svorio bei kognityviniai poky¢iai
apsunkina depresijos klinikg, atsiranda kartu ar sutampa su depresijos pasireiSkimu [8]. Pazymima,
jog vazomotoriniai simptomai yra susij¢ su depresijos simptomais, bet ne su klinikine depresija,
iSskyrus moterims, kurioms pirmg karta depresija pasireiSké perimenopauzés metu [8]. Svarbu
akcentuoti, jog su menopauzine pereiga susij¢ fiziniai simptomai gali biiti pagrindinis nusiskundimas
ir nustelbti emocinius ar kognityvinius simptomus [67]. TaCiau, verta paminéti, jog depresija
perimenopauzeés metu néra tik disforiné biisena, kuri atsiranda dél vazomotoriniy ar kity su
perimenopauze susijusiy simptomy. Oztiirk ir bendraautoriy tyrime nenustatyta koreliacija tarp
vazomotoriniy simptomy ir depresijos sunkumo [65]. Autoriy teigimu, perimenopauzés laikotarpiu
moterims gali buti biidingi nuotaikos svyravimai, atsirandantys dé¢l tokiy prieZas¢iy kaip nemiga ar
karScio bangos, taciau klinikiné depresija neturéty biiti laikoma natiirali tokiy simptomy pasekmeé
[65]. Nathan ir bendraautoriy tyrimo duomenys taip pat patvirtina, jog vazomotoriniai simptomai néra
visada susije su didesniu depresijos simptomy sunkumu [68]. Nors depresija sergancios tiriamosios
surinko didesnius menopauzes simptomy balus pagal Greene klimakterine skale (GCS) palyginti su
kontroline grupe, nenustatytas rySys tarp vazomotoriniy ir afektiniy ar nerimo simptomy sunkumo
[68]. Taigi, dabartingje literatliroje su perimenopauze susijusiy simptomy vertinimas sergant depresija
yra nenuoseklus, todél iki Siol néra aiSku, kurie konkretiis nusiskundimai turi didZiausig reikSme

depresijos klinikai [73].
3.6. Diagnostika

Naujausia literatiira rodo, kad depresija perimenopauzés metu gali buti laikoma specifiniu
motery depresijos potipiu, pasiZyminciu buidingais simptomais, etiologija ir eiga, kurie skiriasi nuo
kity depresijos sutrikimy rusiy [64,74]. Nepaisant to, depresija perimenopauzés metu iki Siol néra
atskirai jtraukta j atnaujintg Psichikos sutrikimy diagnostikos ir statistikos vadovo penktajj leidima
(DSM-5-TR), Tarptautinés statistinés ligy ir sveikatos problemy klasifikacijos deSimtg;jj (TLK-10) ar
vienuoliktaji leidimg (TLK-11), todél depresija, pasireiSkianti perimenopauzés metu, yra
diagnozuojama taip pat, kaip ir bet kuriuo kitu moters gyvenimo etapu [6,75—77]. Remiantis DSM-

5-TR, depresinis sutrikimas nustatomas, jeigu per dviejy savai¢iy laikotarpj pasireiSké maziausiai
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penki diagnostiniuose kriterijuose iSvardyti simptomai ir nors vienas i§ dviejy pirmyjy simptomy (Zr.

4 lentele) [6].

4 lentelé. Diagnostiniai depresinio sutrikimo kriterijai pagal DSM-5-TR [6].

1. Depresiska nuotaika didesne dienos dalj, beveik kasdien — paties paciento vertinimu (pvz.,

litdesys, tustumos, beviltiSkumo jausmas) ar kity vertinimu (pvz., aSarojimas);

2. Pastebimai sumazg¢j¢ interesai ar pasitenkinimas visy (ar beveik visy) rasiy veikla didesng

dienos dalj arba beveik kasdien (nurodyta paties paciento arba pastebéta aplinkiniy);

3. Svorio sumazéjimas ar padidéjimas nesilaikant dietos (pvz., daugiau negu 5 procentai kiino

svorio per ménesj); apetito sumazéjimas ar padidéjimas beveik kasdien;

4. Insomnija ar hipersomnija beveik kiekvieng diena;

5. Psichomotorinis sujaudinimas ar slopinimas, beveik kasdien (pastebétas aplinkiniy, ne vien

paties paciento skundas dél nuovargio ar sulétéjimo);

6. Nuovargis ar jégy netekimas, beveik kasdien;

7. Saves nuvertinimas ar neatitinkantis tikrovés kaltés pojiitis (gali biiti kliedesinis) beveik

kiekvieng dieng (ne vien priekaiStavimas sau ar kaltés jausmas, jog esi ligonis);

8. Sutrikes mastymas, susilpnéjusi démesio koncentracija ar ryztas, beveik kasdien (paties

paciento ar aplinkiniy teigimu);

9. Besikartojancios mintys apie mirt] (ne tik mirties baime); besikartojancios savizudisSkos

mintys be konkretaus plano; savizudybés méginimas ar konkretus savizudybés planas.

Tyrimuose apie depresija perimenopauzés metu sagvoka ,,depresija®“ daznai vartojama kaip
bendrinis terminas, apimantis tiek depresinius sutrikimus, tiek subklinikinés depresijos simptomus,
pastarieji daZniausiai jvertinami naudojant skales, pavyzdziui, CES-D [69,78]. Svarbu atskirti
depresijos simptomus, dar neatitinkancius depresinio sutrikimo diagnostiniy kriterijy, nuo depresinio
sutrikimo — gerokai reciau pasireiSkiancios sunkios buklés, galincios kelti pavojy gyvybei [79,80].
Nors depresijos simptomai (pvz., prislégta nuotaika, sumazéjusi motyvacija, sutrikes miegas)
pasireiSkia dazniau nei depresinis sutrikimas, taciau taip pat gali bloginti gyvenimo kokybg ir sukelti
psichosocialing negalia [80,81]. Svarbu pazZymeéti, jog depresijos simptomai gali pasireiksti
epizodiskai, o jy intensyvumas gali kisti, tuo tarpu depresiniam sutrikimui diagnozuoti simptomai turi
testis bent dvi savaites. Taip pat depresijos simptomai daZniausiai jvertinami naudojant savarankiskai
pacienty pildomus klausimynus, o depresinio sutrikimo diagnozei nustatyti butinas gydytojo atliktas

klinikinis jvertinimas [82].

21



D¢l reikSmingo simptomy persidengimo gali biiti sudétinga nustatyti, ar vyraujanti
simptomatika labiau susijusi su depresija, ar su perimenopauzeés laikotarpiui budinga klinika (zr. 1

pav.) [10,29].

Depresija

depresiska nuotaika ?nerg,lj 0? st‘oka ; Perimenopauzé
» susilpnéjusi démesio

anhed<?n1J a _ koncentracija karscio bangos

bevertiSkumo/kaltés jausmas nemiga e

psichomotorinis svorio padidéjimas maksties sausumas

sujaudinimas ar slopinimas sumazéjes lytinis

savizudiSkos mintys potraukis

1 pav. Depresijos ir perimenopauzés simptomy persidengimas [29].

Norint diagnozuoti depresija kartu pasireiskiant ir perimenopauzei buidingai simptomatikai,
turéty buti atlickamas ne tik psichiatrinis iStyrimas, taciau ir somatiniy simptomy bei menstruacinio
ciklo poky¢iy jvertinimas. Pirmiausia rekomenduojama jvertinti, ar moteris yra perimenopauzes
laikotarpyje, ir tuomet atlikti psichiatrinj vertinima depresijos simptomy sunkumui nustatyti.
Atsizvelgiant | simptomy persidengima, svarbu vertinti ne atskirus depresijos simptomus, o jy
visumg. Be to, net ir tuos simptomus, kuriuos biity galima sieti su menopauzeés pereigos laikotarpiu
(pvz., miego sutrikimus), vis tiek tikslinga vertinti kaip depresijos simptomus [75]. Klinika, biidinga
tiek depresijai, tiek menopauzinés pereigos laikotarpiui, gali neZymiai skirtis savo pasireiSkimo
pobiidziu — tai gali padéti atpazinti kitus susijusius simptomus bei pasirinkti tolesng gydymo
strategija. Pavyzdziui, miego sutrikimy klinikinis vertinimas ir gydymo taktika gali skirtis
priklausomai nuo jy kilmeés — ar jie susij¢ su naktiniu prakaitavimu, ar nerimo ir nuotaikos sutrikimais.
Siekiant nustatyti tikslig diagnozg, perimenopauzés laikotarpio motery patikra turi buti orientuota j
simptomy pobiidj, skai¢iy, trukme bei jy poveikj funkcionavimui pagrindinése svarbiose gyvenimo
srityse [6,67]. Be to, literatiiroje nurodoma, kad, esant diagnostinius kriterijus atitinkanciai klinikai,
depresinio sutrikimo diagnozé¢ turéty biiti nustatoma ir tais atvejais, jei vienas ar keli 1§ simptomy
sutampa su menopauzei biidingais simptomais [67]. Taip pat svarbu atsizvelgti | gretutines ligas ir
kitus rizikos veiksnius, kurie gali didinti pacientés paZeidziamuma depresijai [75]. Sios
rekomendacijos atsispindi ir eksperty parengtose klinikinése gairése, kuriose pabréziama, jog

vertinant depresijg perimenopauzés metu svarbu nustatyti reprodukcinio amziaus stadijg, jvertinti
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kartu pasireiSkiancius ir persidengian¢ius menopauzes ir psichiatrinius simptomus bei atsizvelgti |
rizikos veiksnius [8].

Literatiiroje depresijos simptomams perimenopauzés metu jvertinti naudojamos skirtingos
skalés ir klausimynai, o tai riboja tyrimy rezultaty tarpusavio palyginamuma [74]. Verta paminéti, jog
juose néra atsizvelgiama ] perimenopauzei budingg klinika, todé¢l tikslinga papildomai naudoti
menopauzés simptomy bei su sveikata susijusias gyvenimo kokybés skales, kurios vertina ir emocine
biikle, ir padeda iSsiaiSkinti, kokia dalis simptomy yra susij¢ su perimenopauzéje patiriamais
pokyciais [8,74]. Eksperty rekomendacijose minima keletas 1§ skaliy pavyzdziy, tokios kaip GCS,
Menopauzés jvertinimo skalé (MRS) ar Menopauzei biidingos gyvenimo kokybés klausimynas
(MENQOL) [8]. CES-D yra viena i§ dazniausiai naudojamy skaliy depresijos simptomams
perimenopauzés metu jvertinti [74,78]. Skale sudaro 20 klausimy, sudaryty remiantis anksciau
sukurtais depresijos vertinimo instrumentais [83]. Veliau sukurta ir trumpesné 10 klausimy versija
vyresnio amziaus zmonéms [84]. Nors CES-D > 16 baly suma daznai laikoma kliniskai reikSmingy
depresijos simptomy ribine reik§me, literatiiroje pateikiami skirtingi duomenys. Vilagut ir kolegy
atliktoje sistemingje apzvalgoje ir metaanalizéje nustatyta, jog 20 baly ribinei reikSmei biidingas
didesnis specifiSkumas lyginant su 16 baly riba [85]. Naudojamos ir kitos depresijos klinika
vertinancios skalés, tokios kaip Becko depresijos klausimynas II (BDI-II), Hamiltono depresijos
jvertinimo skalé (HAMD), PHQ-9, MADRS [8,64,74]. Vis délto, atsizvelgiant j platy depresijos
perimenopauzés metu simptomy spektra, abejotina, ar standartinés depresijos simptomus vertinancios
skalés leidzia visapusiSkai jvertinti Sios buklés klinikinj vaizdg [68,74]. Dél Sios priezasties 2018 m.
Kulkarni ir kt. sukiire Meno-D — pirmaja skale, skirta depresijos perimenopauzés metu simptomy
sunkumui jvertinti [64]. Klausimynas gali biiti pildomas pacios pacientés savarankiskai arba taikomas
gydytojo atliekant klinikinj vertinimg [64]. Vis délto, reikalingi tolesni didesniy imciy tyrimai

tinkamai jvertinti Meno-D skalés patikimuma depresijos perimenopauzés metu kontekste [73].
3.7. Gydymas

Sudarant gydymo plang depresija perimenopauzes laikotarpiu sergancioms pacientéms,
bitina jvertinti kiekvienos i§ jy hormoning biiklg bei rizikos profilj. Iki Siol néra nustatyta vieno
visuotinai veiksmingo depresijos perimenopauzés metu gydymo biido, todél rekomendacijos turéty
biiti individualios [11]. Gydymo tikslai — palengvinti depresijos simptomus, uzkirsti kelig depresijos

pasikartojimui bei atkurti psichosocialinj funkcionavima [86].
3.7.1. Menopauziné hormonuy terapija

D¢l nepakankamy jrodymy menopauziné hormony terapija néra patvirtintas gydymas

depresijai nei Europoje, nei JAV. Dauguma tyrimy nagrinéja transderminio estradiolio veiksminguma,
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o duomenys apie geriamuosius estrogenus ir progesterong islieka riboti. Kai kuriuose tyrimuose
nustatyta, jog estradiolis turi panaSy antidepresinj poveiki kaip standartiniai antidepresantai
perimenopauzes laikotarpio moterims [86].

Schmidt ir kolegos vertino transderminio estradiolio (17B—estradiolio) veiksmingumg gydant
depresijg perimenopauzés metu atsizvelgiant ] tai, ar moterims pasireiské karS¢io bangos [87]. |
tyrimg buvo jtrauktos 34 moterys. Po 3 savaiciy gydymo estradioliu nustatyti reikSmingai mazesni
CES-D ir HAMD balai, palyginus su pradiniu vertinimu ar su placebo grupe. Pilnas arba dalinis
atsakas stebétas 80 % estradiol; vartojusiy dalyviy ir 22 % tiriamyjy, gavusiy placeba. Svarbu
akcentuoti, kad estradiolis buvo veiksmingas ir moterims, kurioms nepasireiské karscio bangos — tai
leidzia svarstyti, jog estradiolis gali turéti tiesiogin] poveiki depresijos klinikai, o ne tik veikti
mazinant kitus su perimenopauze susijusius somatinius simptomus [87]. Siuos rezultatus patvirtina
Soares ir bendraautoriy atliktas tyrimas [88]. | tyrima buvo jtraukta 50 perimenopauzés laikotarpyje
esanCiy motery, serganciy distimija arba lengva, vidutinio sunkumo ar sunkia depresija. Po 12
savai¢iy gydymo transderminiu estradioliu nustatytas reikSmingai mazesnis MADRS balas palyginus
su pradiniu vertinimu ar su placebo grupe. Remisija (esant MADRS bendram balui < 10) stebéta 68
% estradiolj vartojusiy dalyviy ir 20 % tiriamyjy, gavusiy placeba. Svarbu pazymeéti, jog taip pat
sumazg¢jo ir su perimenopauze susij¢ somatiniai simptomai: po 12 savaic¢iy gydymo karSc¢io bangas
patyré tik 1 1§ 25, palyginti su 9 i§ 25 placebg vartojusiy tiriamyjy [88]. Abiejuose tyrimuose
transderminis estradiolis buvo toleruojamas gerai [87,88]. Nors imtys buvo nedidelés, $iy tyrimy
kokybe sustiprina panaSus tyrimo dizainas, naudotos standartizuotos depresijos simptomy vertinimo
skalés ir diagnostikos jrankiai [87-89]. Taip pat yra duomeny, jog estradiolis gali veikti kaip
prevenciné priemoné depresijos simptomy pasireiSkimui. Gordon ir kt. tyrime 172 perimenopauzéje
ar ankstyvoje pomenopauzeje esancioms dalyvéms 12 meénesiy buvo skirtas transderminis estradiolis
kartu su kas 3 ménesius skiriamu mikronizuotu progesteronu [90]. Nustatyta, kad kliniSkai reikSmingi
depresijos simptomai pasireiské 32,3 % placeba gavusiy motery ir 17,3 % estradiol} kartu su
progesteronu gavusiy motery [90]. Siy tyrimy duomenis apibendrina tinkliné metaanalizé, kurioje
nagrinétas melatonino, raloksifeno, tibolono, geriamosios kombinuotos pakaitinés estrogeny ir
progesterono hormoninés terapijos ir transderminio estradiolio poveikis depresijos simptomams
perimenopauzés metu [12]. IS Siy vaisty tik transderminis estradiolis, palyginti su placebu, buvo
susijes su statistiSkai reikSmingu depresijos simptomy pageréjimu [12].

Vieno tyrimo metu nustatyta, jog transderminio estradiolio vartojimo nutraukimas buvo
susijes su depresijos simptomy pasireiSkimu moterims, kurios perimenopauzés metu sirgo depresija
[91]. T tyrimg buvo jtrauktos dvi dalyviy grupés: perimenopauzés metu sirgusios depresija ir
turéjusios atsakg ] hormony terapijg bei depresija perimenopauzes laikotarpiu nesirgusios ir turéjusios

atsaka ] hormony terapija. Pirmgsias 3 tyrimo savaites visoms dalyvéms buvo skiriamas transderminis
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estradiolis, véliau atsitiktinés atrankos buidu dar 3 savaites buvo tesiamas gydymas estradioliu arba
pacientés buvo perkeltos i placebo grupe. Rezultatai parodé, jog po gydymo estradioliu placeba
gavusioms moterims, kurios perimenopauzés metu sirgo depresija, reikSmingai padidéjo depresijos
simptomy balas pagal CES-D ir HAMD-17. AnksCiau depresija perimenopauzés laikotarpiu
sirgusioms moterims, kurioms buvo tegsiamas gydymas estradioliu, bei placebg gavusios moterys
iSliko besimptomés [91]. Svarbu pazyméti, jog Soares tyrimo metu nustatyti priesingi rezultatai —
teigiamas estradiolio poveikis depresijos klinikai i§liko 4 savaites po gydymo pabaigos [88].

Nors tyrimy apie geriamuosius estrogenus ir progesterong truksta, literatiiroje galima rasti
duomeny apie kitus geriamuosius menopauzinés hormony terapijos preparatus. Vienas i§ naujesniy
yra selektyviai audinius veikiantis estrogeny kompleksas (SAVEK, angl. TSEC), sudarytas i$
konjuguoty estrogeny ir bazedoksifeno (selektyvaus estrogeny receptoriy moduliatoriaus) [92].
Bondy ir kolegos nagrin¢jo Sio komplekso poveiki depresijos simptomams perimenopauzés metu
[93]. I tyrimg jtraukta 10 depresiniu sutrikimu serganciy motery, patirian¢iy perimenopauze. Nors
tyrimo imtis nedidelé, atskleisti preliminaris jrodymai, jog Sis kompleksas greitai, per 3 savaites nuo
gydymo pradzios, sumazina depresijos simptomus [93]. Yra duomeny ir apie tibolono veiksminguma.
Tibolonas yra sintetinis steroidas, pasizymintis silpnu estrogeniniu, progestogeniniu ir silpnu
androgeniniu poveikiu [7]. Kulkarni ir kt. tyrime dalyvavo depresiniu sutrikimu sergancios moterys,
esancios perimenopauzés arba ankstyvosios pomenopauzés laikotarpyje, jeigu depresija pirma karta
pasireiSke, atsinaujino arba nuolatiniai depresijos simptomai prasidéjo perimenopauzéje [94]. Svarbu
pazyméti, jog imtj sudaré 44 dalyvés ir 24 1§ jy tyrimo metu tgsé¢ gydyma antidepresantais. Po 12
savaifiy tyrimo nustatyta, kad tibolonas, palyginti su placebu, reikSmingai sumaZzino depresijos
simptomatika pagal MADRS. Verta paminéti, jog nepageidaujami reiSkiniai tarp grupiy nesiskyrée ir
buvo statistiSkai nereikSmingi, tai leidzia manyti, jog vaistas yra gerai toleruojamas ir saugus [94].

Kitas depresijos perimenopauzes metu gydymo biidas yra hormoniné terapija, skiriama kartu
su antidepresantais. Remiantis literatiiros duomenimis, estrogenai stiprina serotoninerginiy ir
noradrenerginiy sistemy aktyvuma bei palengvina su perimenopauze susijusius simptomus, todel gali
biti papildomai skiriami norint sustiprinti nepakankamg atsaka ; gydyma antidepresantais [95,96].
Papildomai skiriamo estrogeno poveiki dalinj atsaka j antidepresantus pasiekusioms ir depresiniu
sutrikimu perimenopauzés metu sergan¢ioms moterims tyré Morgan ir kolegos [97]. Itraukta 17
dalyviy, kurios bent 8 savaites iki tyrimo vartojo antidepresantus, ir atsitiktine tvarka papildomai
skirtas konjuguotas estrogenas arba placebas. Po 6 savaiCiy pacientéms, vartojusioms kombinuotg
estrogeny ir antidepresanty terapija, nustatytas reikSmingas depresijos simptomy sunkumo
sumazéjimas pagal HAMD balus, $is rezultatas nestebétas pacientéms, kurios vartojo antidepresantus
kartu su placebo [97]. Kombinuoto estrogeny ir antidepresanty gydymo poveik] perimenopauzes

metu depresiniu sutrikimu sergan¢ioms moterims apras¢ Westlund Tam ir kolegos [98]. Autoriai
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pateiké 5 atvejus 18 tuo metu vykusio tyrimo, kuriame atsitiktine eilés tvarka buvo skirti trys gydymo
metodai: transderminis estradiolis, fluoksetinas ir abiejy kombinacija. Atskleista, jog fluoksetino ir
transderminio estradiolio kombinacija buvo veiksmingiausia mazinant depresijos simptomus. Svarbu
akcentuoti, jog tai yra atrinkti atvejai ir jie neatspindi statistiSkai reikSmingy duomeny [98].

Menopauziné hormony terapija islieka veiksmingiausiu vazomotoriniy simptomy ir
urogenitalinio sindromo (urogenitalinés atrofijos) gydymo metodu. Ji gali pagerinti miega moterims,
kurias vargina naktj pasireiSkiantys vazomotoriniai simptomai, mazindama prabudimus naktj. Be to,
yra duomeny, jog estrogenai gali turéti ir nuo vazomotoriniy simptomy nepriklausomg poveik]j
miegui. Taip pat nustatyta, kad menopauziné hormony terapija padeda iSvengti kauly masés maz¢jimo
ir luziy [99]. Vis délto, verta pazyméti, jog Sis gydymo metodas gali buti susijes ir su zalingu poveikiu
sveikatai. Skétinés apzvalgos rezultatai rodo, kad menopauziné hormony terapija gali buti susijusi su
didesne insulto, veny trombembolijos, Sirdies ir kraujagysliy ligy, chirurginio gydymo reikalaujanciy
tulzies piislés ligy ir mirtingumumo nuo plauciy vézio rizika [100]. Taigi, menopauzinés hormony
terapijos skyrimas turéty biuti individualizuotas ir pagristas naujausiais moksliniais duomenimis bei
bendru gydytojo ir pacientés sprendimu, reguliariai vertinant naudos ir rizikos santykj [99].

Tarptautinés gairés apie menopauzing hormony terapija ir depresijg kiek skiriasi. NICE
klinikinése gairése rekomenduojama apsvarstyti pakaiting hormony terapija moterims, patirian¢ioms
depresijos simptomus, kurie prasidéjo panasiu metu, kaip ir kiti su menopauze susij¢ simptomai [19].
Pabréziama, kad Sie depresijos simptomai neturi siekti klinikinés depresijos diagnozés nustatymo
lygio [19]. Tuo tarpu remiantis Kanados nuotaikos ir nerimo gydymo tinklo depresijos gydymo
gairémis, transderminis estradiolis yra rekomenduojamas kaip antros eilés gydymas depresijai
perimenopauzés metu, jei néra kontraindikacijy (zr. 5 lentele) [101]. Kitose eksperty parengtose
gairése teigiama, jog nors estrogeny terapija néra patvirtintas depresijos perimenopauzés metu
gydymo biidas, yra antidepresinj poveikj patvirtinan¢iy jrodymy, ypa¢ moterims, kurioms kartu
pasireiSkia vazomotoriniai simptomai [8§].

5 lentelé. Kanados nuotaikos ir nerimo gydymo tinklo duomenys apie depresijos perimenopauzés metu gydyma [101].

Rekomendacija Gydymas Irodymy lygmuo
Pirmos eilés gydymas Desvenlafaksinas 1 lygmuo

KET 2 lygmuo
Antros eilés gydymas Transderminis estradiolis? 2 lygmuo

Citalopramas,  duloksetinas, | 3 lygmuo
escitalopramas, mirtazapinas,
kvetiapinas XR, venlafaksinas

XR
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5 lentelé. Kanados nuotaikos ir nerimo gydymo tinklo duomenys apie depresijos perimenopauzés metu gydyma [101]

(tgsinys).

Omega-3 riebaly riigstys, | 4 lygmuo
fluoksetinas, nortriptilinas,

paroksetinas, sertralinas

Trecios eilés gydymas Démesingu jsisgmoninimu | 4 lygmuo
grista ~ KET,  palaikomoji

psichoterapija

KET - kognityviné elgesio terapija; *Moterims, kurioms nepasalinta gimda, kartu turéty biiti skiriamas progesteronas;

XR — prailginto atpalaidavimo
3.7.2. Antidepresantai

Dabartiniai literatiiros duomenys apie selektyvios serotonino reabsorbcijos inhibitoriy (SSRI)
ir selektyvios serotonino ir norepinefrino reabsorbcijos inhibitoriy (SNRI) klasiy antidepresantus
(pvz., citalopramg, dulokseting, escitaloprama, fluokseting, sertraling, venlafaksing ir
desvenlafaksing) rodo gera jy veiksmingumg ir toleravimg gydant depresija perimenopauzeés metu
[8]. Kaip ir kitose depresiniais sutrikimais serganciy pacienty grupése, perimenopauzes laikotarpyje
esanioms moterims, kurioms pasireiskia vidutinio sunkumo ar sunki depresija arba kurioms
depresija anksciau yra kartojusis, antidepresantai iSlieka tinkamu pirmos eilés gydymu [67,102].

Tyrimy duomenys apie SSRI klasés antidepresanty veiksmingumg gydant depresinj sutrikima
perimenopauzés metu yra riboti, o imtys — nedidelés. Escitalopramo poveikis vertintas 8 savaiciy
atvirame pilotiniame klinikiniame tyrime, ] kurj buvo jtraukta 20 perimenopauzés laikotarpyje
depresiniu sutrikimu serganciy motery [103]. Vidutiné tyrimo dalyviy vartota vaisto dozé buvo 10
mg per para, depresijos simptomai vertinti HAMD-30, o su perimenopauze susij¢ simptomai — GCS
skale. Nustatytas ne tik depresijos klinikos, bet ir su perimenopauze susijusiy simptomy pagerejimas,
iskaitant psichologinius, vazomotorinius bei somatinius simptomus [103]. Soares ir kt. tyrime
nustatyta, kad escitalopramas buvo veiksmingesnis uZ estrogeny-progesterony terapija maZzinant
depresijos simptomus moterims perimenopauzés ir pomenopauzes metu [104]. Po 8 gydymo savaiciy
depresijos remisija (tyrime apibrézta kaip MADRS balas < 10) buvo pasiekta 75 % escitalopramu
gydyty motery ir 25 % estrogeny-progesterony terapija gavusiy pacienciy. Su perimenopauze ir
pomenopauze susijusiy simptomy remisija apibrézta kaip didesnis nei 50 % GCS baly sumazé¢jimas
nuo pradinio vertinimo iki 8 savaités ir vazomotoriniy simptomy poskaléje surinktas balas < 2. Pagal
Siuos kriterijus simptomy remisija daZniau nustatyta escitalopramo grupéje — 56 % motery, palyginti
su 31,2 % gavusiy hormony terapija. Abiejose grupése stebétas miego, kars¢io pylimy ir gyvenimo
kokybés pager¢jimas [104].
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Panasiis rezultatai nustatyti ir tiriant SNRI grupés antidepresanto — venlafaksino —
veiksmingumg. Ladd ir bendraautoriai vieni pirmyjy nagrinéjo venlafaksino efektyvuma
perimenopauzés metu [105]. Tyrimas truko 8 savaites, imtj sudaré 16 dalyviy, skirta 75-225 mg per
parg vaisto dozé. Nustatytas depresijos bei su perimenopauze susijusiy simptomy sumaz€jimas
vertinant HAMD ir GCS skalémis, pavyzdziui, vazomotoriniy simptomy sumaZz¢jimas tyrimo
pradzioje juos patyrusioms moterims [105]. Ta pati tendencija stebéta ir vélesniame 24 savaites
trukusiame Iglesias Garcia ir kolegy tyrime [106].

Literattiroje galima rasti tyrimy ir apie duloksetino poveikj. Burt ir kt. 9 savaites trukusiame
tyrime nustaté, kad duloksetinas (60 mg per parg) buvo veiksmingas gydant depresinj sutrikimg 40—
55 mety amziaus motery grupéje [107]. Svarbu pabrézti, jog autoriai perimenopauzés stadijos
nenustaté pagal STRAW kriterijus ar klinikg — laikyta, jog Sioje amziaus grupéje moterys dazniausiai
patiria perimenopauze [107]. Kitame atvirame klinikiniame tyrime 60 mg per para duloksetino dozé
skirta 19 depresiniu sutrikimu serganciy motery [108]. Nustatytas reikSmingas depresijos ir su
perimenopauze susijusiy simptomy sumazéjimas vertinant pagal HAMD ir GCS balus. Svarbu
pazyméti, jog vaistas taip pat statistiSkai reikSmingai mazino dienos metu patiriamy karsc¢io bangy
daznj ir intensyvuma, taciau Sis poveikis nakties metu nestebétas [108]. Taigi, galima pastebéti, jog
remiantis tyrimy duomenimis ir gairémis, daugelis antidepresanty ne tik veiksmingai gydo depresija,
taiau pagerina ir su menopauze susijusius simptomus, pavyzdziui, vazomotorinius simptomus,
skausma [8].

Dviejuose dideliuose atsitiktiniy imciy, dvigubai aklu metodu atliktuose placebu
kontroliuojamuose tyrimuose buvo tiriamas desvenlafaksino veiksmingumas gydant depresinj
sutrikimg perimenopauzeés ir pomenopauzes metu [109,110]. 8 savaiciy vertinimo laikotarpiu
Kornstein ir kt. sieké jvertinti trumpalaikj desvenlafaksino veiksminguma bei saugumg 387 dalyviy
imtyje skiriant 100-200 mg per para doz¢ [109]. Atsakas | gydyma vertintas pagal HAMD-17 (esant
> 50 % bendro balo sumazéjimui), Bendro klinikinio vertinimo skalés dalj, skirta pageréjimui jvertinti
CGI-I (nustacius < 2 balus) ir MADRS (esant > 50 % bendro balo sumazéjimui), o remisija — pagal
HAMD-17 (nustacius < 7 balus). Po 2 savaiciy vaisto titravimo laikotarpio vidutiné desvenlafaksino
dozé buvo 162-175,8 mg per para. [rodyta, jog antidepresantu gydytoje grupéje HAMD-17 balas nuo
pirminio vertinimo iki 8 savaités reikSmingai sumazejo palyginus su placebo grupe — skirtumas
nustatytas jau 1 tyrimo savaite. Taip pat desvenlafaksino grupéje nustatytas reikSmingai didesnis
atsako ] gydyma daznis nei placebo grupéje: atsakas pasiektas 58,6 % pagal HAMD-17, 61,3 % pagal
MADRS, 67,7 % pagal CGI-I desvenlafaksing vartojusiy motery, palyginti su atitinkamai 31,6 %,
32,7 % ir 41,2 % placebo grupéje. Ta pati tendencija stebéta ir jvertinus remisijos daznj — pagal
HAMD-17 remisija nustatyta 38,2 % desvenlafaksing vartojusiy dalyviy ir 22,4 % placebo grupé¢je.

Gydymas vaistu buvo saugus ir gerai toleruojamas: nepageidaujami reiskiniai pasireiske 75,2 %
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placebo grupg¢je ir 85,2 % desvenlafaksino grup¢je [109]. Vertintas ir maZesnés dozés desvenlafaksino
veiksmingumas depresija perimenopauzés metu serganc¢ioms pacientéms. Kitame tyrime Clayton ir
bendraautoriai sieké jvertinti desvenlafaksino veiksminguma ir sauguma 434 dalyviy imtyje skiriant
50 mg per parg doze [110]. Autoriai atsakg 1 gydyma vertino pagal HAMD-17, esant > 50 % bendro
balo sumaz¢jimui, o remisijg — kai pagal HAMD-17 buvo nustoma < 7 baly. Nustatytas rySkus
HAMD-17 baly sumazéjimas desvenlafaksino grupéje, pageréje skausmo bei funkcionavimo
rodikliai, ta¢iau atsako ir remisijos dazniai, palyginti su placebo grupe, nebuvo statistiskai reikSmingi
[110]. Vis délto, svarbu pazymeéti, kad atlikta abiejy Siy tyrimy jungtin¢ analizé parod¢, jog HAMD-
17 atsako ir remisijos daznis buvo statistiSkai reikSmingai didesnis desvenlafaksino nei placebo
grupéje, nepaisant to, ar moteriai skirta 50 mg, ar 100-200 mg per parg doz¢ [111]. Taip pat nustatyta,
kad bendras nepageidaujamy reiSkiniy daznis buvo mazesnis moterims, kurioms skirta 50 mg per
parg desvenlafaksino dozé. Galiausiai, autoriai priémé i§vada, jog desvenlafaksinas, skiriant 50-200
mg per parg, yra veiksmingas vaistas depresijos gydymui perimenopauzes ar pomenopauzeés
laikotarpiu [111]. Verta paminéti, kad, remiantis literatiiros duomenimis, desvenlafaksinas gali
palengvinti vazomotorinius simptomus jau per pirmaja gydymo savaite, todél yra ypa¢ naudingas
moterims, patirian¢ioms kars¢io bangas [112].

Wau ir bendraautoriy atliktoje sisteminéje apZvalgoje ir metaanalizéje jvertinta SSRI ir SNRI
antidepresanty terapiné nauda moterims, serganc¢ioms depresija ar patirian¢ioms depresijos simptomy
menopauzinés pereigos ar po jos metu [113]. I tyrimg jtraukti 7 atsitiktiniy imc¢iy kontroliuojami
tyrimai, kuriy bendra imtj sudaré 1676 dalyvés. Visi tyrimai atskleidé reikSminga depresijos
simptomy pager¢jima, palyginti su kontroline grupe. Taip pat nustatyti Zymiai didesni atsako ir
remisijos daZniai antidepresantus vartojusiy grupése. Taip pat jrodyta, jog antidepresantai buvo
veiksmingi mazinant depresijos simptomus ir toms pacientéms, kurioms nebuvo diagnozuotas
depresinis sutrikimas. Antidepresantus vartojusiy dalyviy grupéje pastebétas reikSmingai didesnis
gydymo nutraukimo dazZnis dél nepageidaujamy reiskiniy. Palyginus SSRI ir SNRI, daZniau gydyma
nutrauké pacientai, vartoj¢ SNRI grupés vaistus. Nepageidaujamos reakcijos dazniausiai buvo
lengvos — pykinimas, burnos dzitivimas ir galvos skausmas [113].

Vertinant antidepresanty taikyma perimenopauzés laikotarpiu, svarbu atsizvelgti ne tik j
galimg jy nauda, bet ir ] vartojimo rizikg. Kadangi menopauziné pereiga yra susijusi su spartéjanciu
kauly mineralinio tankio maZéjimu, ypa¢ aktualiis tampa literatiiroje apraSomi duomenys apie galima
SSRI vartojimo ry$j su padidéjusia ltZiy rizika [114,115]. Sheu ir bendraautoriy tyrime nustatyta, kad
perimenopauzés laikotarpiu moterims SSRI vartojimas buvo susijgs su didesne luziy rizika,
reik§mingam rizikos padidé¢jimui iSliekant iki 5 mety stebéjimo laikotarpiu [115]. Autoriy teigimu,
trumpesné gydymo trukmé galéty mazinti pertekling laziy rizika [115]. Sig sasaja papildo Alsugeir ir
kt. tyrimo duomenys, rodantys, kad SSRI ir SNRI klasiy antidepresanty vartojimas buvo susij¢s su
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32 % didesne osteoporoziniy liiziy rizika [116]. Be to, didesné rizika nustatyta ilgesnei nei 5 mety
gydymo trukmei ir jaunesniy nei 50 mety motery grupéje [116]. Taip pat svarbu jvertinti kraujavimo
rizika, ypa¢ kartu vartojant nesteroidinius vaistus nuo uzdegimo, antitrombocitinius vaistus ar
antikoaguliantus, nes serotonino reabsorbcijos slopinimas gali silpninti trombocity agregacijg ir
didinti virSutinio virS§kinamojo trakto bei sunkaus kraujavimo rizika [117,118].

Remiantis eksperty parengtomis gairémis, skiriant gydyma vidutinio amziaus moterims,
kurioms anks¢iau buvo diagnozuotas depresinis sutrikimas, turéty buiti atsizvelgta i tai, ar buvo
pasiektas pakankamas atsakas j praeito epizodo gydyma antidepresantu [8]. Taip pat skiriant gydyma
antidepresantais perimenopauzés metu svarbu atsizvelgti | anksc¢iau nepakankamg atsaka sukélusius
antidepresantus, duomenis apie vaisto veiksmingumg ir toleravimg Sioje konkrecioje populiacijoje,
nepageidaujamy reakcijy valdyma ir sauguma, atsizvelgiant j sgveikg su kitais vaistiniais preparatais.
Gydant perimenopauzés metu pasireiSkiancig depresija, taip pat rekomenduojama jvertinti ir

koreguoti kartu pasireiSkian¢ius miego sutrikimus bei naktinj prakaitavima [8].
3.7.3. Kognityviné elgesio terapija

Kognityviné elgesio terapija (KET) yra viena i$ psichoterapijos rusiy, padedanti pacientams
keisti neigiamus mastymo ir elgesio modelius, ir taip pagerinti depresijos klinika [8,27]. Literatiiroje
galima rasti duomeny, jog KET gali buti veiksminga ir depresijai, pasireiSkianc¢iai perimenopauzés
metu [8]. Brandon ir bendraautoriai j tyrimg jtrauké 353 dalyves, sergancias depresiniu sutrikimu:
169 18 jy buvo reprodukcinio amziaus, 76 perimenopauzés ir 108 — pomenopauzés laikotarpyje [119].
Pacientéms skirta 16-20 individualiy kognityvinés terapijos sesijy per 12—14 savai¢iy. Depresijos
simptomy sunkumas vertintas pagal HAMD, remisija nustatyta dalyvéms, kuriy HAMD-17 balas
buvo 6 ar mazesnis. Nustatyta, jog pusei ] tyrimg jtraukty perimenopauzés laikotarp] patirianciy
motery depresijos balai pagal HAMD sumaZz¢jo bent 50 %, o remisijg pasieke 26,3 % [119].
Atsizvelgiant | tai, jog kultiira daro didelg jtakg asmens pozilriui bei vertybéms, literatiiroje galima
rasti duomeny apie kulttriniam kontekstui pritaikyta KET. Khoshbooii ir kt. vienas i§ Irane atlikto
tyrimo objekty buvo istirti kulttiriSkai adaptuotos KET poveikj depresijos simptomus perimenopauzes
metu patirian¢ioms moterims [120]. Depresijos klinikiné raiSka vertinta pagal BDI-II. Po 8
individualiy ir 16 grupiniy KET sesijy nustatytas reikSmingas depresijos simptomatikos sumazéjimas.
Palyginus su kontroline grupe, individuali ir grupiné kulttiriskai adaptuota KET buvo atitinkamai 60
% ir 62 % efektyvesné mazinant depresijos simptomus [120].

NICE klinikinése gairése rekomenduojama taikyti KET kartu su pakaitine hormony terapija
arba vietoje pakaitinés hormony terapijos, kuomet ji kontraindikuotina ar pacienté gydymo atsisako
[19]. Taip pat svarbu su paciente aptarti galimus KET taikymo buidus, pavyzdziui, individualia,
gruping ar internetu teikiama terapijg, kadangi tyrimy duomenys nenurodo, jog vienas i§ metody biity
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veiksmingesnis uz kitus [19]. Gairése galima rasti rekomendacijy lengvesniais depresijos atvejais
taikyti KET [121], taciau, taip pat yra duomeny, rodanciy, jog pradinis depresijos sunkumas neturi
jtakos nei KET, nei antidepresanty veiksmingumui [122]. Vis délto, akcentuojant perimenopauzés
laikotarpj, moksliniy tyrimy apie KET ar KET taikymo kartu su farmakologiniu gydymu
veiksmingumg gydant depresijg ar mazinant depresijos simptomus perimenopauzés metu vis dar
truksta. Vis délto, atsizvelgiant | jrodymy baze, patvirtinan¢ig KET veiksminguma gydant depresija
bendrojoje populiacijoje, nedidele zalos rizikg ir preliminarius jrodymus apie Sios psichoterapijos
efektyvuma perimenopauzés metu, KET yra vienas i$ pagristy gydymo pasirinkimy Siuo laikotarpiu

[8].
3.7.4. Pagalbinés terapinés intervencijos

Remiantis eksperty klinikinémis gairémis, turimy jrodymy nepakanka, kad buty galima
rekomenduoti augalinius preparatus ar kitus alternatyvius gydymo metodus depresijai
perimenopauzés metu. Ekspertai rekomenduoja stengtis palaikyti fizinj aktyvuma, ypa¢ kuomet kartu
vartojami vaistai ar lankoma psichoterapija [8]. Vis délto, verta pazyméti, jog Cooney ir kt. atliktoje
metaanalizéje, kurioje vertintas fizinio aktyvumo poveikis depresinio sutrikimo gydyme, nustatyta,
kad fizinis aktyvumas maZina depresijos simptomus, taciau aukstos kokybés tyrimuose jo teikiama
nauda buvo nedidelé¢ [123]. Tuo tarpu kitoje metaanalizéje vertinta fizinio aktyvumo nauda vidutinio
ir vyresnio amziaus motery depresijos simptomams, nesiekiantiems depresinio sutrikimo diagnozés
[124]. Imtj sudaré ne tik perimenopauzés, bet ir reprodukcinio amziaus ar pomenopauzés laikotarpyje
esanios moterys. Nustatyta, jog mazo ar vidutinio intensyvumo fizinis aktyvumas reikSmingai
sumazino dalyviy depresijos klinikg [124]. Taip pat manoma, kad démesingu isisgmoninimu gristos
intervencijos, pavyzdziui, démesingu jsisgmoninimu grijsta streso reguliavimo programa, gali

apsaugoti nuo depresijos simptomy pasireiSkimo perimenopauzés metu [125].
4. REZULTATU APIBENDRINIMAS

Remiantis metaaanaliziy ir ilgalaikiy tyrimy duomenimis, perimenopauzés laikotarpis
siejamas su padidéjusia depresijos simptomatikos rizika. Vertinant patj reprodukcinj gyvenimo etapa,
literatiiroje nurodoma, jog sunkesni depresijos simptomai dazniau pasireiSkia vélyvos
perimenopauzés metu. Nors yra sukurti aiSkiis kriterijai motery reprodukcinio amziaus stadijy
klasifikavimui, juos pritaikyti klinikinéje praktikoje nustatant perimenopauzés laikotarpj yra
sudétinga. DaZniausiai perimenopauzé atpazjstama pagal menstruacinio ciklo pokyc¢ius bei iSreikstus
somatinius simptomus, didziausig démesj skiriant vazomotoriniams simptomams. Nepaisant to,

pozymiai gali persidengti su kity ligy simptomais.
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Literatiiroje galima rasti jvairiy depresijos perimenopauzés metu patogenezés teorijy. Nors
yra duomeny apie kiauSidése gaminamy hormony koncentracijos svyravimy jtakg PHA asies
funkcijai, skirtingi tyrimy rezultatai leidzia priimti iSvada, jog PHA aSies reguliacijos sutrikimas néra
vienas 1§ pagrindiniy depresijos perimenopauzés metu patogenezeés mechanizmy. Taip pat tyrimuose
nevienodai vertinama ryskesniy estradiolio svyravimy, progesterono ar androgeny reikSmeé didinant
depresijos simptomy pasireiskimo rizikg perimenopauzés metu. Svarbu atkreipti démesj ir | kitus
literatiiroje aptariamus rizikos veiksnius: demografinius ir socioekonominius, psichosocialinius bei
su sveikatos bukle susijusius veiksnius. Kartu su perimenopauzés laikotarpiu vykstanciais
endokrininiais pokyciais Sie rizikos veiksniai gali sudaryti palankias sglygas depresijos simptomy
pasireiSkimui. Taigi, galima teigti, jog depresijos rizikg perimenopauzés metu lemia ne vienas ar keli
atskiri veiksniai, o tarpusavyje susijusiy rizikos veiksniy visuma.

Perimenopauzés laikotarpiu pasireiskiancios depresijos klinikinis vaizdas yra platus ir apima
ne tik jprastus depresijos simptomus, bet ir dirglumg ar priesiSkuma, paranojisko pobiidZio mintis,
atminties bei koncentracijos sutrikimus. Kartu pasireiskia ir su menopauze susij¢ simptomai, kurie
gali net nustelbti depresijos klinikg ir apsunkinti diferencing diagnostika. Taip pat dalis depresijos
simptomy persidengia su paciam perimenopauzés laikotarpiui biidingais nusiskundimais, tokiais kaip
energijos stoka, nemiga, dirglumas, svorio padid¢jimas, susilpnéjusi démesio koncentracija ar
sumazgjes lytinis potraukis. Dél Sios priezasties diagnozuojant depresijg perimenopauzés metu svarbu
atsizvelgti | reprodukcinio amziaus stadijg, gretutines ligas ir kitus rizikos veiksnius, vertinti ne
atskirus simptomus, o jy visumg. Diagnostikg apsunkina ir Siam laikotarpiui biidingy diagnostiniy
kriterijy stoka, o del tyrimuose taikyty vertinimo skaliy ir klausimyny jvairovés sudétinga palyginti
rezultatus ir juos interpretuoti. Nors neseniai sukurta pirmoji skal¢ Meno-D, skirta depresijos
perimenopauzés metu simptomy sunkumui jvertinti, turimy tyrimy duomeny nepakanka skalés
patikimumo vertinimui.

Literattiroje pateikiami duomenys apie depresijos perimenopauzés metu gydymo bidus ir jy
veiksmingumg néra vienareikSmiski. Nors menopauziné hormony terapija iki §iol néra patvirtintas
gydymas depresijai, daugelyje tyrimy stebétas ne tik su perimenopauze susijusiy somatiniy simptomy
sumazéjimas, bet ir teigiamas poveikis depresijos simptomatikai. DidZioji dalis tyrimy vertina
transderminio estradiolio veiksminguma, tuo tarpu duomeny apie geriamuosius estrogenus ir
progesterong bei kombinuotg estrogeny ir antidepresanty terapija vis dar triikksta, o atlikty tyrimy
imtys nedidelés. Skiriant menopauzing hormony terapijg biitina jvertinti galimg nauda, rizika,
kontraindikacijas ir nepageidaujama poveikj. Antidepresantai islieka pirmos eilés depresijos gydymu
perimenopauzés metu. Tyrimai rodo, kad jie taip pat gali ne tik veiksmingai mazinti depresijos
simptomatika, bet ir palengvinti su perimenopauze susijusius simptomus. Daugiausia literatiros

duomeny sukaupta apie escitalopramg, venlafaksing, dulokseting ir desvenlafaksing. Vis délto, kaip
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ir skiriant menopauzing hormony terapijg, antidepresanty pasirinkimas turéty buti individualizuotas,
jvertinant naudos ir rizikos santyki, ankstesnj gydymo atsaka, toleravima, saugumga ir vaisty sgveikas.
Tinkamas gydymo metodas gali biiti ir KET, kuri gali biiti taikoma kartu su pakaitine hormony

terapija arba vietoje jos.
5. ISVADOS

1. Perimenopauzés laikotarpis yra susijes su padidéjusia depresijos rizika. Depresijos
pasireiSkima Siuo reprodukcinio gyvenimo etapo metu lemia demografiniy, socioekonominiy,
psichosocialiniy, su sveikatos biikle susijusiy ir biologiniy rizikos veiksniy visuma bei jy
tarpusavio sgveika.

2. Perimenopauzés metu pasireiskianti depresija pasizymi placiu simptomy spektru, apimanciu
tiek jprasta depresijos klinika, tiek Siam laikotarpiui budingus somatinius ir psichologinius
simptomus, kuriy persidengimas apsunkina klinikinj depresijos vertinima.

3. Depresijos diagnostikai perimenopauzés metu biitinas visapusiSkas klinikinis vertinimas,
apimantis ne tik psichiatrinj iStyrima, bet ir somatiniy simptomy bei menstruacinio ciklo
pokyc¢iy jvertinimg. Svarbu atsizvelgti ne | pavienius simptomus, o  jy visuma bei jy poveikij
funkcionavimui. Literattiroje naudojami nevienodi ir pilnai neatskleidZziantys perimenopauzés
metu pasireiSkiancios depresijos klinikos vertinimo instrumentai.

4. Néra nustatyta vieno veiksmingiausio depresijos gydymo biido perimenopauzés metu.
Skiriant gydyma tikslinga atsizvelgti j anksCiau taikyto gydymo veiksminguma, simptomy

raiS$ka, gretutines ligas ir kitus rizikos veiksnius bei pacientés pageidavimus.
6. REKOMENDACIJOS

1. Klinikinéje gydytojo praktikoje sistemingai vertinti perimenopauzés laikotarpyje esanciy
motery tiek su Siuo reprodukcinio gyvenimo etapu susijusius, tiek depresijos simptomus.

2. Vertinant depresijos rizikg perimenopauzés metu, taikyti biopsichosocialinj pozitirj, apimantj
biologinius, psichosocialinius, su sveikatos bukle susijusius, demografinius ir
socioekonominius veiksnius.

3. Individualizuoti perimenopauzes laikotarpiu pasireiSkiancios depresijos gydyma, jvertinant
naudos ir rizikos santykj, atsizvelgiant j klinikinius ypatumus ir pacientés pageidavimus.

4. Tikslinga rengti oficialias klinikines rekomendacijas ar gaires, kurios padéty uztikrinti
nuoseklesn] depresijos perimenopauzés metu atpazinimg, rizikos vertinimg ir gydyma
klinikingje praktikoje.

5. Tikslinga atlikti didesniy im¢iy, aukstos metodologinés kokybés mokslinius tyrimus, siekiant

sukurti patikimesn¢ jrodymy baz¢ duomeny palyginimui ir apibendrinimui.
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