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Streszczenie

Cel pracy: Poréwnanie skutecznosci i tolerangji drotaweryny stosowanej w dawce 80 mg oraz ibuprofenu w dawce
400mg w pierwotnym bolesnym miesiaczkowaniu.

Materiat i metody: Badanie Il fazy, randomizowane, z podwaojnie slepa proba, trwajace 9 miesiecy, prowadzone
w 11 osrodkach w Polsce, w dwaoch rownolegtych grupach liczacych facznie 345 kobiet. Do badania wiaczano re-
gularnie miesigczkujace kobiety, w wieku od 18 do 35 lat, zgtaszajace przewlekle wystepujace dolegliwosci bolowe
w trakcie miesiaczki. Pacjentki stosujace w czasie miesiaczki 80mg drotaweryny lub 400 mg ibuprofenu, oceniaty in-
tensywnosc bolu w czterostopniowej skali (0 - brak bolu, 1 - bdl tagodny, 2 -bol umiarkowany, 3 - bdl silny) przed
zazyciem leku oraz po 0,5, 1, 2, 3, 4, 5 i 6 godzinach od przyjecia pierwszej dawki. Po miesiaczce pagjentki doko-
nywaty oceny skutecznosci oraz tolerancji stosowanego preparatu (bardzo dobra, dobra, srednia, zta).

Wyniki: Kryterium skutecznosci zostafo przedstawione w postaci sumy zmian nasilenia bélu, mierzonego przez
szes¢ kolejnych godzin po przyjeciu pierwszej dawki badanego leku (SIPD-6). Zmniejszenie dolegliwosci po 30 mi-
nutach po przyjeciu pierwszej dawki byt podobne w obu grupach. W kolejnych godzinach, nieco szybsze i wyraz-
nigjsze zmniejszenie bolu zgtaszaty pacjentki z grupy przyjmujacej ibuprofen. Maksymalne zmniejszenie dolegliwo-
Sci u pagjentek przyjmujacych ibuprofen wystepowato w trzeciej godzinie badania (-1,7+0,99), a w grupie pacjen-
tek otrzymujacych drotaweryne po czterech godzinach (-1,2+1,18). 41,8% pacjentek ocenifo pozytywnie stosowa-
nie drotaweryny (lek bardzo skuteczny / dobry), ibuprofenowi ocene taka przyznato 68,6% badanych. Réznica po-
miedzy poréwnywanymi grupami jest znamienna statystycznie. Pomimo, ze w ogdlnej ocenie pacjentek tolerancja
400mg ibuprofenu byta znamiennie lepsza (p=0,02) (ocena bardzo dobra lub dobra: 86,8 %), niz 80mg drotawe-
ryny (ocena bardzo dobra lub dobra: 78,4 %), to nie stwierdzono znaczacych roznic w charakterze, czestotliwosci
i nasileniu zgtaszanych objawdw niepozadanych.
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Whioski: Ibuprofen w dawce 400mgqg okazat sie lekiem skuteczniejszym i szybciej dziatajacym, niz drotaweryna
w dawce 80mg, w fagodzeniu doleglivwosci bolowych wystepujacych podczas miesiaczki. Oba leki sa dobrze tolero-
wane, a zglaszane przez pacjentki dziatania uboczne byty typowymi reakcjami na leki lub spodziewanymi dolegliwo-
Sciami towarzyszace bolesnym miesiaczkom.

Stowa kluczowe: bolesne miesigczkowanie / ibuprofen / drotaweryna /

Abstract

Objective: To compare efficacy and tolerability of drotaverine 80mg and ibuprofen 400mgq in patients with primary
dysmenorrhoea.

Materials and methods: Nine-month, multicenter (11 study centers in Poland), randomised, double-blind, phase
Il studly, conducted in two parallel group, included 345 women between the ages of 18 and 35, suffering from pri-
mary dysmenorrhoea with presence of moderate to severe pain in each of the last 3 cycles. Patients had regular
menstrual cycles and used an adequate barrier contraception method with a negative pregnancy test before ran-
domization. Patients were given 80mg drotaverine or 400mg ibuprofen and asked to assess the pain intensity rated
on a 4 point categorical scale (0 - none, 1 - mild, 2 - moderate, 3 - severe) at baseline and 0.5, 1, 2, 3, 4, 5 and 6
hours after the first intake and evaluate the efficacy (excellent, good, fair, poor) at the end of the treatment period.
They were also asked to asses the tolerance of the medication (excellent, good, fair, poor).

Results: The weighted sum of pain intensity differences over the 6-hour observation period (SPID-6) was calculat-
ed. The pain intensity before the first intake was comparable in the two groups. At the time-points, the decrease of
pain was always greater in the ibuprofen 400mgq group, than in the drotaverine 80mg group and was maximum at
the 4" hour in the drotaverine 80mg group (-1.2+1.18) and at the 3rd hour in the ibuprofen 400mg group
(-1.7+£0.99). 41,8% patients treated with drotaverine and 68,6% patients treated with ibuprofen assessed drug effi-
cacy as excellent or good. Although the patients' global assessment of tolerability was significantly better (p=0.02)
with ibuprofen 400mg (excellent or good: 86.8%), than with drotaverine 80mg (excellent or good: 78.4%), no re-
levant difference between the both groups was observed for frequency, nature, intensity and causality of the repor-
ted adverse events.

Conclusions: After analizing the data statistically and clinically, significant differences in favour of ibuprofen 400mg
were evidenced for efficacy criteria. Ibuprofen was more efficient and the effect was faster, than drotaverine in
relieving pain in dysmenorrhoea. Both drugs were well tolerated. The reported adverse events were typical drug
reactions or expected events in patients suffering from dysmenorrhoea.

Key words: dysmenorrhoea / ibuprofen / drotaverine /
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Wstep

Pierwotne bolesne miesigczkowanie (PBM) definiuje si¢ ja-
ko wystepowanie dolegliwosci bolowych w podbrzuszu i/lub
okolicy krzyzowo-ledzwiowej kregostupa w czasie miesigczki
u kobiet, u ktérych nie stwierdza si¢ zadnych zmian patolo-
gicznych w obrebie narzadu rodnego. [1, 2, 3].

Jest to jeden z gléwnych powodow absencji uczennic w za-
jeciach szkolnych oraz wytaczania si¢ kobiet z zycia towarzy-
skiego i pracy [4, 5]. Dolegliwos$ci zwigzane z pierwotnym bo-
lesnym miesigczkowaniem zaczynaja si¢ zazwyczaj po okoto
6-12 miesigcach od menarche, w okresie, kiedy pojawiaja si¢
cykle owulacyjne. Bl rozpoczyna si¢ kilka godzin przed mie-
sigczka lub zaraz po jej rozpoczeciu i trwa przez okoto 48 do
72 godzin. Zwykle jest on odczuwany przez kobiety w miedni-
cy mniejszej oraz w czesci ledzwiowo-krzyzowej kregostupa.
Objawy towarzyszace bolesnemu miesigczkowaniu moga byc
bardzo rozne, od nudnosci, wymiotow, biegunki, po bdle i za-
wroty glowy, zmeczenie oraz sennosc.

Wtérne bolesne miesiaczkowanie pojawia si¢ zwykle u star-
szych kobiet, po wielu latach bezbolesnych krwawien miesigcz-
nych, a jego wystgpowanic wigze si¢ ze wspolistnieniem
nieprawidfowych zmian w obrgbie narzadu rodnego [7, 8].
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Przyczyna pierwotnego bolesnego miesiaczkowania jest
zwigkszone wydzielanie prostaglandyn w obrebie endome-
trium. Gtownie produkowane sa prostaglandyny PGE2
1 PGF2a, a inne prostaglandyny obecne sa w znacznie mniej-
szych ilosciach. PGE2 i PGI (prostacyklina), powoduja roz-
kurcz naczyn krwionosnych, podczas gdy PGF2a i TXA2
(tromboksan A2) powoduja ich skurcz. Prostaglandyny od-
dziatuja réwniez na receptory w migsniowce gladkiej macicy.
PGF2a i TXA2 sa bardzo silnymi stymulatorami skurczu
migsnia macicy, podczas gdy PGE2 i PGI powoduja jego relak-
sacje. Stwierdzono dwu, a nawet czterokrotne podwyzszenie
stezenia PGF2a, a takze PGE2 w wydzielinie menstruacyjnej
tych pacjentek, w poréwnaniu z kobietami nie majacymi dole-
gliwosci bolowych [3, 9].

Za skurcze myometrium i lokalnych naczyn krwionosnych
w glowne] mierze odpowiedzialna jest prostaglandyna
PGF2a. Nadmierna kurczliwo$¢ migsnia macicy powoduje
zmniejszenie przeplywu krwi przez macicg, co prowadzi do
niedotlenienia i jest przyczyna powstawania bolu [10, 11].

Teorig ta potwierdza fakt, ze problem bolesnego miesiacz-
kowania wystepuje czesciej u kobiet palacych papierosy, co
jest spowodowane obkurczajacym wplywem nikotyny na na-
czynia krwionosne [6].
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Wydzielanie prostaglandyn jest zwigzane z wystgpowa-
niem owulacji, poniewaz do produkcji PGF2a niezbedna jest
obecnos¢ progesteronu [21, 33].

W leczeniu pierwotnego bolesnego miesigczkowania sto-
suje si¢ roznego rodzaju leki oraz metody niefarmakologiczne.
Lekami najczesciej stosowanymi sa niesteroidowe leki prze-
ciwzapalne (ibuprofen, naproksen, kwas mefenamowy), leki
przeciwbolowe (paracetamol, tramadol), spazmolityczne
(drotaweryna) oraz tabletki antykoncepcyjne.

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), do ktorych
nalezy ibuprofen, dzialaja przyczynowo w terapii pierwotnego
bolesnego miesiaczkowania [20]. Stwierdzono, ze u pacjentek
leczonych preparatami z grupy NLPZ, w tym rowniez ibupro-
fenem, stezenie prostaglandyn w wydzielinie miesiaczkowej
jest zmniejszone [20, 21, 22].

W terapii bolesnych miesiaczek bardzo czgsto stosuje si¢
doustne tabletki antykoncepcyjne (DTA) [24]. Mechanizm
dziatania tabletek antykoncepcyjnych jest wieloraki. Hamuja
owulacj¢ 1 powodujac znaczne zmniejszenie grubosci endome-
trium, zmniejszajq lokalna biosynteze prostaglandyn. Potwier-
dzono, ze u pacjentek stosujacych doustnag antykoncepcje ste-
zenie prostaglandyn w wydzielinie miesiaczkowej jest znacznie
mniejsze, niz u pacjentek jej niestosujacych [25]. Ekstrom wy-
kazat, ze u pacjentek przyjmujacych antykoncepcje¢ doustng
[26] cisnienie w jamie macicy w czasie miesiaczki jest zmniej-
szone, a dolegliwosci bolowe w pierwszym dniu krwawienia
mniejsze.

Lekiem powszechnie stosowanym przez pacjentki w lecze-
niu bolesnego miesiaczkowania jest drotaweryna. Jest ona le-
kiem spazmolitycznym, dzialajacym na miegénie gtadkie, nie-
posiadajacym efektu antycholinergicznego [27, 28, 29].

Lek rzadko powoduje dziatania niepozadane, do najczest-
szych naleza: bole i zawroty gtowy, nudnosci oraz spadek ci-
$nienia krwi. W duzym badaniu, w ktorym poddano meta-
analizie liczbg dziatan niepozadanych u ponad 12 000 pacjen-
tek, czestos¢ wystepowania dziatan niepozadanych wynosita
tylko 0,9% [34].

Wiele kobiet nad leczenie farmakologiczne przedktada in-
ne sposoby radzenia sobie z bélem [30]. Wazna rol¢ w zmniej-
szaniu dolegliwosci bolowych odgrywa prawidtowa dieta, po-
legajaca migdzy innymi na eliminacji kofeiny i soli w okresie
przed miesigczka, uzupetniona w preparaty wapnia, magnezu
i potasu.[31] Suplementacja diety w nienasycone kwasy tlusz-
czowe omega-3, zmniejsza stezenie wytwarzanych prostaglan-
dyn, moze by¢ pomocna w terapii bolesnego miesigczkowania
[12, 13, 31]. Od okoto dziesigciu lat trwaja badania nad rola
witaminy E w terapii bolesnego miesiaczkowania. [32]

Réznorodnosé pogladow na temat przyczyn bolesnego
miesigczkowania wsrdd pacjentek jest ogromna i wynika
gldwnie z niewystarczajacej wiedzy. Odbior emocjonalny tego
problemu moze by¢ rézny, w zaleznosci od nastawienia pa-
cjentki, postrzegania siebie jako kobiety, ptodnosci, checi po-
siadania w przysziosci dzieci lub oczekiwan seksualnych.
[14,15] Bardzo mtode dziewczeta, u ktorych pojawiaja sie
pierwsze miesiaczki, czgsto nieswiadome mozliwosci wystapie-
nia bolesnych miesiaczek, moga postrzegac siebie jako osoby
chore, o zaburzonym procesie dojrzewania lub odbierac obja-
wy bolowe jako ,.kare” za niewlasciwe zachowania seksualne
[16, 17].

© 2007 Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

Materiat i metody

Od marca do listopada 2004 roku 11 o$rodkéw badaw-
czych w Polsce wziglo udzial w wieloosrodkowym, randomi-
zowanym badaniu z podwdjnie $lepa proba pt.: ,,Poréwnanie
skutecznosci i tolerancji 80mg drotaweryny i 400mg ibuprofe-
nu u pacjentek z pierwotnie bolesnym miesigczkowaniem”.

W badaniu udziat wzigeto 345 kobiet w wieku pomiedzy 18
a 35 rokiem zycia, regularnie miesiaczkujacych co 25-35 dni,
zgtaszajacych dolegliwosci bdlowe w trakcie miesigczek przez
okres od co najmniej 6 miesigcy, o umiarkowanym lub silnym
natezeniu przez ostatnie trzy cykle. Z nastepujacych powodow
22 pacjentki zostaly wykluczone z badania: rozpoznanie ciazy,
nieakceptacja warunkéw badania, niemoznos$¢ uzyskania pet-
nych danych, przyczyny losowe.

Do badania wtaczono 323 pacjentki. U szesciu pacjentek
nie udato si¢ uzyskac petnej dokumentacji badania. Petnej ob-
serwacji dokonano zatem u 317 pacjentek. Byly one losowo
przydzielane przez niezaleznego badacza do jednej z dwu
grup: 157 kobiet przyjmowato drotaweryng a 160 ibuprofen.

Czas obserwacji obejmowal jeden cykl miesiaczkowy.
Przed 1 po zakoniczeniu badania pacjentki mialy mierzone ci-
$nienie tetnicze krwi oraz wykonywane oznaczenia parame-
trow morfologii z plytkami krwi, stgzenia transaminaz alani-
nowej i asparginowej oraz kreatyniny.

Pacjentki zobligowane byly do stosowania metod bariero-
wych antykoncepcji 1 wykonania testu ciagzowego z moczu
przed wiaczeniem do badania. W trakcie wstepnej wizyty
przeprowadzano badanie ginekologiczne i badanie ultrasono-
graficzne narzadu rodnego. Pacjentki otrzymywaly blister z 9
dawkami lekéw podzielonymi na trzy dni. Jedna dawka leku
sktadata si¢ z tabletki 80mg drotaweryny lub 400mg ibuprofe-
nu i z tabletki placebo. W otrzymanym dzienniczku pacjentki
odnotowywaly intensywnos$¢ odczuwanego bolu (0 — brak, 1 —
fagodny, 2 — umiarkowany, 3 — silny) przed przyjeciem pierw-
szej dawki 1 nastgpnie po 30 minutach, 1, 2, 3, 4, 51 6 godzi-
nach od przyjecia leku.

Wsrod pacjentek, ktére przyjely dodatkowy lek przeciw-
bolowy (w protokole badania dozwolone bylo zastosowanie
paracetamolu) w trakcie pierwszych szesciu godzin obserwa-
¢ji, pod uwage byla brana ostatnia ocena bdlu podana przed
przyjeciem dodatkowego leku. Przyjmowano, ze w trakcie dal-
szej obserwacji nasilenie bolu byloby takie samo.

Pacjentki zakwalifikowane do badania zgtaszaly wystepo-
wanie bolesnych miesiaczek przecigtnie przez 7,814,9 lat
w grupie leczonej drotaweryna i 8,49+ 5,3 lat w grupie leczonej
ibuprofenem. Pojawiajacy si¢ w czasie miesigczki bol oceniony
zostat jako silny przez 123 kobiety (78,3%) w pierwszej grupie
i 126 kobiet (78,8%) w drugiej. Sredni czas trwania bolu w cza-
sie jednego cyklu menstruacyjnego wynosit 52,5£19,7 godziny
w grupie z drotaweryna i 52,3+21,2 godziny w drugiej grupie.

Charakterystyke obu poréwnywanych grup przedstawio-
no w Tabeli I.

Analizg statystyczng przeprowadzono z zastosowaniem te-
stu Chi kwadrat, testu Wilcoxona, testu t Studenta oraz Sha-
piro Wilka. Za znamienng statystycznie roznicg przyjeto war-
tos¢ p<0,05.
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Tabela I. Charakterystyka obu poréwnywanych badanych grup.

Tabela lll. Ocena tolerancji badanego leku dokonana przez pacjentki.

Drotaweryna lbuprofen Ocena Drotaweryna Ibuprofen Catos¢
Cecha (80mg) (N=157) | (400mg) (N=160) = tolerandji (80mg) (N=157) | (400mg) (N=160) | (N=317)
Wiek - $rednia (SD) 24,7 (4,48) 24,9 (4,63) 0,676 * Zta {1} 5(3,2%) 2(1,3%) 7(2,2%)
BMI kg/m? 21,6 (2,77) 21,7(3,24) 0,937 * Srednia {2} 29 (18,5%) 19(11,9%) |48(152%)
Nasilenie bélu - $redni 21,7% 21.2% Dobra {3} 67 (42,7%) 64 (40,3%) |131(41,5%)
~silny 78,3% 78,8% 093 * Bardzo dobra {4} 56(357%) | 74(465%) |130(41,1%)
Czas trwania bélu (godz.)| 52,2 (17,53) 52,3(21,17) 0,886 * Poréwnanie obu grup 0=0,019
* - Dwustronny test Wilcoxona) ** - Test Chi? (Dwustronny test Wilcoxona)

Wyniki

Analize bezpieczenstwa stosowanego leku przeprowadzo-
no na podstawie danych uzyskanych od 317 pacjentek. 27 pa-
cjentek (17,2%) przyjmujacych 80mg drotaweryny i 29 (18,1%)
otrzymujacych 400mg ibuprofenu zgtosito co najmniej jeden
objaw uboczny. Podane objawy zostaly uznane za prawdopo-
dobnie zwigzane z podawaniem badanych lekow u 21 pacjen-
tek (13,4% w grupie z drotaweryna i 13,1% w grupie z ibupro-
fenem). W kazdej grupie z kontynuacji badania zrezygnowata
jedna osoba (0,6%). Nie zaobserwowano zadnego powaznego
zdarzenia niepozadanego.

Najczestszymi objawami ubocznymi zglaszanymi przez
pacjentki byly zaburzenia zotadkowo- jelitowe, ktore wystapi-
1y u 12 pacjentek (7,6%) przyjmujacych drotaweryng¢ iu 17 pa-
cjentek (10,6%) przyjmujacych ibuprofen. 7 pacjentek (4,5%)
przyjmujacych drotaweryne i 6 (3,8%) przyjmujacych ibupro-
fen zgtaszato problemy dotyczace uktadu nerwowego (bole
i zawroty gltowy, sennosc¢). 6 pacjentek (3,8%) w grupie z dro-
taweryna i 3 (1,9%) w grupie z ibuprofenem zgtaszaty zaburze-
nia stuchu. Przedtuzone krwawienie miesiaczkowe zaobserwo-
waly dwie pacjentki (1,3%) w kazdej z obu porownywanych
grup.

Tabela Il. Objawy niepozadane zgtaszane przez pacjentki biorace
udziat w badaniu.

znaczacej roznicy charakteru, czestotliwosci i nasilenia zad-
nych zgtaszanych objawow niepozadanych. Oba leki byty do-
brze tolerowane przez przewazajaca wigkszos¢ pacjentek.

W badanej grupie u 123 pacjentek (78,3%) przyjmujacych
drotaweryng oraz u 131 pacjentek (81,9%) przyjmujacych ibu-
profen bolesnemu krwawieniu miesigcznemu towarzyszyt co
najmniej jeden dodatkowy objaw: nudnosci, wymioty, zmecze-
nie lub bdl glowy.

Srednia czasu przyjmowania badanego leku przez pacjent-
ke wynosit 60,819,8 godzin w grupie otrzymujacej 80mg dro-
taweryny 1 61,419,5 godzin w grupie otrzymujacej 400mg ibu-
profenu. W grupie leczonej drotaweryna najkrotszy czas przyj-
mowania leku wynosit 2,5 godziny, w grupie z ibuprofenem —
6 godzin, a najdtuzszy odpowiednio 84 i 87 godzin. Roznica
w ilosci godzin przyjmowania leku w obu grupach nie byta
istotna statystycznie.

Pacjentki przyjmujace badany lek w przewazajacej wigk-
szo$ci prawidtowo zastosowaly si¢ do zalecen badacza, ponie-
waz planowanych 9 dawek leku przyjeto 145 pacjentek (92,4%)
w grupie z drotaweryna i 146 (91,3%) w grupie z ibuprofenem.
Lek przyjmowany byt w dniu rozpoczecia miesiaczki lub dzien
wezesniej, wowcezas, kiedy bol miat nasilenie umiarkowane lub
znaczne.

W grupie otrzymujacej drotaweryng — 42 pacjentki (26,8%),
za$ w grupie z ibuprofenem — 22 pacjentki (13,8%) przyjety do-
datkowy, dopuszczony lek przeciwbdlowy (paracetamol)

Lp.| Dziatanie Drotaweryna | Ibuprofen | Test Chi 3 . h sie dolesliwodci
niepozadane (80mg) (400mg) b= z powodu gtrzymujacyc ,51§ olegliwosci. ' '
Kryterium skutecznosci zostato przedstawione jako suma
1. | Uktad pokarmowy . 1, . s . .
o ) . 17 (10,6%) 0357 zmian nasilenia bolu mierzonego przez szes¢ kolejnych godzin
(nudn(.)sq, wymioty, 12(7.6%) o7 ' po przyjeciu pierwszej dawki badanego leku (SIPD-6). Ocena
wzdecia) skutecznosci leku dokonana przez pacjentki przedstawiona
2.| Ukfad nerwowy (bole i 7 (4,5%) 6 (3,8%) 0,750 zostala w tabeli TV.
zawroty glowy, sennosc)
3.|Zaburzenia stuchu 6 (3,8%) 3(1,9%) 0,296
4. | Przedtuzenie krwawienia 2(1,3%) 2 (1,3%) 0,985 . . .
o Tabela IV. Ocena skutecznosci badanego leku dokonana przez pacjentki.
miesigczkowego

W badanej grupie pacjentek nie stwierdzono zadnych po-
waznych zmian w analizowanych pomiarach parametrow zy-
ciowych.

Pomimo tego, ze w ogdlnej ocenie pacjentek tolerancja le-
ku byta lepsza (p=0,019) dla 400mg ibuprofenu (bardzo dobry
lub dobry: 86,8%), niz dla 80mg drotaweryny (bardzo dobry
lub dobry: 78,4%), to poréwnujac obie grupy nie stwierdzono

936

Ocena Drotaweryna lbuprofen Catos¢
skutecznosci (80mg) (N=153) | (400mg) (N=156) | (N=309)
Niewystarczajacy 46 (30,1%) 11(7,1%) 57 (18,4%)
Sredni 43 (28,1%) 38(24,4%) | 81(262%)
Dobry 49 (32,0%) 76 (48,7%) 125 (40,5%)
Bardzo skuteczny 15(9,8%) 31(19,9%) |46 (14,9%)
Poréwnanie obu grup 0<0,001
(Dwustronny test Wilcoxona)
Ginekologia
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Poréwnanie skutecznosci i tolerancji 80mg drotaweryny i 400mg ibuprofenu...

Analiza tego kryterium zostala przeprowadzona w grupie
145 pacjentek, ktére prawidtowo wypehily w dzienniczkach
rubryki dotyczace nasilenia bolu. Srednia warto$¢ SIPD-6 wy-
nosita — 1,0£0,99 w grupie przyjmujacej drotaweryne i — 1,4
+0,87 w grupie stosujacej ibuprofen.

Nasilenie bolu przed przyjeciem pierwszej dawki leku by-
to poréwnywalne w obu grupach. Stopien zmniejszenia si¢ do-
legliwosci bolowych po 30 minutach od przyjecia pierwszej
dawki takze byt podobny w obu grupach (-0,310,74 w grupie
z drotaweryna 1 -0,4+0,66 w grupie z ibuprofenem). W kolej-
nych godzinach pomiaru nasilenia dolegliwosci bolowych,
szybsze 1 wyrazniejsze zmniejszenie bolu zglaszaly pacjentki
z grupy przyjmujacej ibuprofen — maksymalne zmniejszenie
dolegliwosci bolowych wystepowato w trzeciej godzinie bada-
nia (-1,710,99). W grupie pacjentek otrzymujacych drotawe-
ryn¢ maksymalne zmniejszenie dolegliwosci wystgpowato po
czterech godzinach (-1,2+1,18).

Dyskusja

W leczeniu kobiet z pierwotnym bolesnym miesiaczkowa-
niem stosuje si¢ metody farmakologiczne oraz réznego typu
metody fizykalne. Najlepiej udokumentowana jest skutecz-
nosc¢ farmakoterapii, przy czym brak jest jednoznacznej odpo-
wiedzi na temat efektywnosci poszczegolnych metod terapeu-
tycznych. Ze wzgledu na patomechanizm powstawania bolu,
w terapii bolesnych miesiaczek za leki pierwszego rzutu uwa-
za si¢ niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), ktére sg in-
hibitorami produkcji prostaglandyn.

Do najczesciej stosowanych NLPZ w leczeniu PBM nale-
za ibuprofen, ketoprofen, naproksen, kwas mefenamowy i ni-
mesulid. Brak jest wystarczajacych danych wskazujacych na
to, ktéry z NLPZ jest najbardziej skuteczny w leczeniu pacjen-
tek z pierwotnym bolesnym miesigczkowaniem [18]. Najmniej
toksycznym lekiem z tej grupy wydaje si¢ by¢ ibuprofen.

Dawood w randomizowanym badaniu dowiodt wigkszej
skutecznosci ketoprofenu w dawkach 12,51 25mg i ibuprofenu
200mg, niz placebo, przy wskazniku catkowitego ustgpienia
bolu w czwartej godzinie po podaniu obu badanych lekow
[19].

Rofecoxib, selektywny inhibitor COX-2, okazat si¢ lekiem
bardzo skutecznym w leczeniu PBM [23], jednak ze wzgledu
na zwigkszone ryzyko wywolywania powiktan w obrebie ukfa-
du sercowo-naczyniowego (zawatu serca, udaru mozgu) zostat
wycofany z rynku, podobnie jak inne leki z tej grupy.

Drotaweryna, oceniana w niniejszej pracy, jest lekiem bar-
dzo powszechnie stosowanym w ginekologii, w tym réwniez
w terapii bolesnego miesigczkowania. Lek ten jest obecny na
rynku od wielu lat i uwazany jest przez lekarzy i pacjentki za
skuteczny, a przede wszystkim bardzo bezpieczny. Praktycznie
nie ma przeciwwskazan do jego przyjmowania, a dziatania
niepozadane wystgpuja rzadko 1 nie sg powazne.

Przeprowadzone badanie potwierdzito opisywana niejed-
nokrotnie w literaturze wysoka skutecznos¢ ibuprofenu i jego
szybki czas dziatania w terapii pierwotnego bolesnego mie-
sigczkowania. Skutecznos¢ powszechnie stosowanej drotawe-
ryny okazata si¢ by¢ nieco mniejsza, lecz jest to lek, ktory row-
niez nalezy uznac za skuteczng alternatywe w terapii pierwot-
nego bolesnego miesigczkowania. Oba poddane badaniu leki
cechuja si¢ podobnym profilem bezpieczenstwa i tolerancji.

© 2007 Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

Ze wzgledu na odmienny mechanizm dziatania badanych
lekow, ich wysoka skuteczno$¢ 1 dobry profil tolerancji, moz-
na wstepnie wnioskowac, ze polaczenie obydwu mogtoby oka-
zac si¢ najlepszym rozwigzaniem dla pacjentek z bardzo nasi-
lonymi dolegliwosciami bolowymi, przyczyniajac si¢ do
zmnigejszenia dawek lekow dotychczas stosowanych w mono-
terapii.

Whnioski

1. Ibuprofen w dawce 400mg jest lekiem skuteczniejszym
1 szybciej dzialajacym niz drotaweryna w dawce 80mg w fa-
godzeniu dolegliwosci bolowych w trakcie miesigczki.

2. Oba leki sa dobrze tolerowane, dziatania uboczne wystgpu-
ja rzadko 1 sa typowymi rekcjami na podanie leku.

Przeprowadzone badanie kliniczne sponsorowane byfo przez
firmg Sanofi- Aventis Sp. z o. o.
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