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Uvod

Bakalafskou praci na téma ,Pozitivni a negativni G¢inky hormonalni
antikoncepce™ jsem si vybrala sama z toho divodu, abych se piesvédcila, ze
hormonalni antikoncepce ma krom¢ negativnich vedlejSich U¢inkti 1 velmi

pozitivni vliv na Zensky organismus.

Kazd4d Zena vidi v hormonalni antikoncepci ptedev§im ochranu pied
nechténym té¢hotenstvim, ale méla by znat i jeji vedlejsi u€inky. Domnivam se, Ze
vétSina zen a hlavné mladych divek je velmi malo informovana o nejnovéjSich
dostupnych metodéach, které zabranuji nechténému poceti, a o vlivu a piisobeni
antikoncepce na jejich organismus. Téma hormondlni antikoncepce je velmi

diskutované a zeny Cerpaji informace z internetu ¢i televize, které mohou byt

ovSem zavadeéjici.

Z pozitivnich u¢inkl bych chtéla poukéazat na sniZzeni poctu interrupci a na
snizeni incidence karcinomu ovaria a endometria jako dusledku vyvoje
hormonalni antikoncepce. Nikdy vSak neni nic jednostranné, takZe upozornim i na
negativni vedlejsi ucinky, predevSim u rizikovych skupin. Svou praci bych také
chtéla rozsitit povédomost o riznych metodach kontracepce a jejich aplikacnich
formach, které jsou v soucasnosti dostupné. Zminuji i obecnou historii
antikoncepce a vhodny vybér kontracepénich metod pro urcité skupiny Zen.
Kratce informuji 1 o vyvoji hormondlni antikoncepce do budoucna, tedy

perspektivni muzské hormonalni antikoncepci, genomové antikoncepci €i

antikoncepc¢nich vakcinach.



1 Uvod do antikoncepce

1.1  Antikoncepce (kontracepce) - vymezeni pojmu

Antikoncepce je souborny termin pro metody, které jsou pouzivané k
reverzibilni zdbrané poceti (Weiss a kolektiv, 2010). Pro prostiedky zabraiujici
poceti je pluvodni termin kontracepce, jenz je bézné pouzivany i v Ceské
predvaledné literatute (Cepicky, 2004). Ve svété je jedinym terminem dodnes, ale
v Cestiné se v 50. letech ujalo slovo antikoncepce, které nyni pfevazuje a znamena
totéz. Antikoncepci 1ze rozdélit na reverzibilni s jednoduchym navratem plodnosti
po jejim vysazeni a irreverzibilni, kterd ukoncuje pfirozenou moznost oplodnéni.
Z reverzibilnich metod antikoncepce je u nas nejuzivané€j$i hormonalni forma
antikoncepce, kterd se déli na Ccisté gestagenni a kombinovanou estrogen-

gestagenni (Fait, 2012).
1.2 Historie

1.2.1 Ptirozena kontracepce

Za nejstar$i historicky doloZenou kontracepéni praktiku je dodnes
povazovana piirozena kontracepce (Seidlovd, 1997). Zcela prvni doloZenou
kontracepcni metodou byl coitus interruptus, popsany jiz ve Starém zakoné. Na
zacatku 30. let vypracoval gynekolog Hermann Knaus tzv. kalendafovou metodu,
kterd byla zaloZena na poznatcich o ovulaci, kterd nastava ptiblizné 15. den pted
zaCatkem nasledujici menstruace. S podobnym objevem piiSel v té dobé i
Kynsaku Ogino, proto se metoda nazyva Knausova-Oginova a fadi se mezi dalsi
typ pfirozené kontracepce. I pies celkem nizkou spolehlivost jsou tyto metody

uznavané dodnes, hlavné protoze jsou jako jediné tolerovany katolickou cirkvi.

1.2.2 Bariérova kontracepce

Ve starém Egypté byly nejcastéji pouzivany vaginalni tampony napf. z
listh rostlin napusténé medem nebo jinymi piirodnimi latkami, které vykazovaly
spermicidni efekt. Dnes je podobné uzivana vagindlni houbi¢ka obsahujici
spermicidy. Dal§i bariérovou kontracepci byl kondom, ktery se v minulosti

vyrabél predevsim z rybiho méchyte ¢i hedvabi, a jeho pouzivani se rozsifilo az v



16. stoleti hlavné z diivodu Sifeni pohlavnich nemoci, zejména syfilis. Pozdéji se
vyvinuly i dal$i bariérové metody, jako je cervikalni pesar nebo kondom pro Zeny
(femidom). Kromé bariérovych metod se v minulosti uzival také vyplach pochvy

po pohlavnim styku, ktery je dodnes vyuzivan jako nouzova metoda.

1.2.3 Hormonalni kontracepce

Pocatky hormonalni antikoncepce se pfipisuji Johnovi Beardovi, ktery
zjistil, ze corpus luteum produkuje latku, kterd je schopna potlac¢it ovulaci. Na
konci 40. let bylo jiz prokdzano, Ze jak aplikace samotného progesteronu, tak
samotnych estrogentli, dokaze blokovat ovulaci (Seidlova, 1997). Ale peroralné
malo U¢inny progesteron byl pozdé€ji nahrazen uG¢innéjSimi gestageny. Prvni
dostupny kontracepéni preparat byl vyvinut v Americe v roce 1960 pod ndzvem
ENOVID. V Evropé se objevil na trhu jako prvni ANOVLAR, a to az o rok
pozd¢ji.  Pripravky mély vynikajici Gc€innost, avSak i mnoho nezadoucich
vedlej$ich U¢inkl, proto se v dalSich letech védci snazili davku estrogenil i
gestagentl snizovat. Byly tak vyvinuty preparaty, které obsahuji samotny gestagen
ve velmi nizké davce. V posledni dobé se vyzkum zabyva i hormondlni

kontracepci pro muZze.

1.2.4 Nitrodélozni kontracepce

Kofeny dnes velmi popularni nitrodélozni kontracepce sahaji také do
davné minulosti, kdy se do d¢lohy zavadély drobné kaménky. Prvni generace
télisek byla vytvorena z hedvabného vlakna, pfi druhé generaci byla zavedena

plastova téliska a tieti generaci jsou téliska s obsahem steroidti (Seidlova, 1997).
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Obrizek 1 - Graf vyvoje uZivani antikoncepce v CR 1975-2013

1.3  Hodnoceni spolehlivosti

V praxi se pro hodnoceni spolehlivosti kontracepce vyuzivaji dva zpisoby.
Pearliiv index a metoda ,life-table. Pearliv index vyjadfuje pocet nechténych
otéhotnéni pii uzivani urcité kontracepéni metody na 100 zen po dobu 1 roku
(Seidlova, 1997). Vyjadiuje tedy pravdépodobnost otéhotnéni do roka vyjadienou
v procentech. Pearliv index je pojmenovany podle amerického biologa Raymonda
Pearla a poprvé byla metoda zvefejnéna v roce 1933. Je to metoda starSi a méné
spolehlivéjsi, avSak stdle pouzivanid. V praxi sledujeme 100 Zzen, které maji
pravidelny vaginélni pohlavni styk a pouZzivaji nékterou z antikoncepcnich metod.
Po 12 mésicich spocitame v této skupin€ nechténd téhotenstvi. Pokud v této
skupiné¢ béhem sledovaného roku ot¢hotn€ly dvé zeny, Pearliiv index selhani
uvedené antikoncepcni metody je 2. Pokud otéhotnélo pét Zen, Pearliiv index je 5.
Cim vys3i je Pearliv index, tim vétsi je pravdépodobnost selhani. A naopak, ¢im
Kontracepce ¢asto selhava z diivodu nespravného pouziti, nikoli proto, ze by uzita
metoda byla neucinnd. Z téchto i dalSich pfi¢in miZze byt Pearliv index jen
orienta¢nim bodem ¢i uzite¢nou nadpoveédou. Stanoveni Pearlova indexu nardzi na

cetné metodologické problémy a jeho hodnoty je nutno brat jen jako pfiblizné.



Obecné index klesd s vékem, protoze s vékem klesé i pfirozend plodnost Zeny a
obvykle klesd i pocet pohlavnich stykli. Nezavisle na véku klesa i s délkou

pouzivani antikoncepcni metody (Roztocil, 2011).

Druha metoda je méné rozsifend, ale za to presnéjsi a spolehlivéjsi. Life-
table vypocitdva pravdépodobnost poceti pro kazdy mésic, a pak kumulativni
pravdépodobnost pro 12 mésici pouzivani. Jde o analyzu spolehlivosti
kontracepni metody v zavislosti na délce jejiho uzivani (Seidlova, 1997).
Antikoncepcni metody mohou dosahovat velmi vysoké miry spolehlivosti, ale

z4dné metoda vSak nezarucuje naprostou jistotu neotéhotnéni.

pocet necekanych téhotenstvi x 12 (mésicil) x 100 (Zen)
Pearluy index=

soucet sledovanych mésich pro viechny Zeny

Obrazek 2 - Pearliv index



2 Metody antikoncepce

V dnesni dobé je na trhu velké mnozstvi druhii antikoncep&nich metod,

wewvr

a jejich vedlej$i nepfiznivé G€inky jsou neustdle minimalizovany.

Pti vybéru antikoncepce zalezi predevsim na zdravotnim stavu zeny, véku
a za jakou dobu planuje mit déti. Nejvice dostupnou a vyuzivanou antikoncepcéni
metodou u Zen je hormonalni antikoncepce, predevSim jeji peroralni forma
(Cepicky, 2002). Metody antikoncepce se od sebe znaéné li§i napiiklad
spolehlivosti, zpiisobem pouziti, cenou, specifickymi zdravotnimi riziky a
vedlejsimi Uc€inky. Pfestoze prodé¢laly dlouholety a komplikovany historicky
vyvoj, neexistuje dosud dokonald metoda, jez by spliiovala vSechny zminované
pozadavky, tedy aby byla vysoce spolehliva, jednoduse pouzitelnd, levnd, bez
zdravotnich rizik ¢i  jakychkoliv vedlejSich ucinkd. Zakladni rozdéleni
kontracepce je na muzskou a Zenskou, dalSi d€leni se pak odvijeji od pouzité

kontracepcni pomticky.

2.1 Prirozena kontracepce

Jednd se o metody, jejichz pouziti nevyzaduje zaddné medikamenty,
pomtucky ¢i lékatské zakroky (Seidlova, 1997). Pravdépodobnost poceti ditéte je
podminéna zakonitostmi menstruacniho cyklu Zeny. Metody maji témef nulové
vedlejsi ucinky, ale vyznacuji se malou spolehlivosti a vysokymi naroky na
sebekontrolu (Fait, 2012). Mezi pfirozenou kontracepci fadime coitus interruptus,
kojeni a periodickou sexudlni abstinenci. Pearliv index je zavisly na

zodpovédnosti partneri a pohybuje se od 8 do 17.

2.1.1 Kojeni

Kojeni pfedstavuje pfirozeny biologicky mechanismus regulace
reprodukce c¢loveka. Princip ochranného mechanismu vychézi z anovulace
vyvolané fyziologickou laktacni amenorheou, kterd zavisi na frekvenci kojeni a
trvd 2 mésice az 4 roky. Pfi sani bradavky poklesne aktivita hypotalamického

dopaminergniho systému, coZ zplsobi vzestup hladiny prolaktinu a pokles



sekrece gonadoliberinu. Pokud je dité pln€ kojeno, zena dosud nedostala ani jednu
menstruaci a od porodu neuplynulo vice nez pul roku, tak je metoda celkem
spolehliva. Vedlejsim u¢inkem této metody je zlepSeni zdravi kojence (Fait,

2012).

2.1.2 Coitus interruptus
Pti pferusované soulozi je pohlavni styk ptferusen tésné pied ejakulaci.
Metoda ma velmi nizkou spolehlivost a vyZaduje sebekazenn muze. Také nechrani

pted pfenosem pohlavnich chorob (Fait, 2012). Pearliv index je 6-17.

2.1.3 Periodicka sexualni abstinence

Pii metodach periodické sexudlni abstinence je potieba zjistit okamzik
ovulace a znat tzv. plodné dny, kdy Zena mize ote¢hotnét. To je ddno maximalni
dobou piezivani spermie v genitdlnim traktu a schopnosti vajicka oplozeni.
Obdobi plodnosti trva nejdéle 7 dnti pied ovulaci a 3 dny po ovulaci. Jednotlivé
druhy metod se pak li§i zpisobem zjiSténi okamziku ovulace. Spolehlivost je
tentokrat dana sebekazni zeny a dodrZzovanim sexudlni abstinence v obdobi

plodnosti.
a) kalendafova metoda (dle Ogina-Knause)

Okamzik ovulace je zjiStovan pomoci sledovani délky menstruac¢niho
cyklu a vypoctu “intervalu plodnosti” podle daného vzorce (Seidlova, 1997).
Vychazi z pravidla, Ze ovulace nastavd 14 dni pied zacatkem dalsiho
menstruacniho krvaceni, spermie maji zivotnost 2-3 dny a vajicko je mozno
oplodnit 24 hodin. Plodné dny se ur¢i po dlouhodobém sledovani délky cyklu.
Odecteme-li 18 dnli od nejkratSiho a 11 dnti od nejdelSsiho cyklu, ziskdme

ohranic¢eni plodnych dni (Fait, 2012). Zbyl¢ dny jsou neplodné.
b) cervikalni

Bezprostiedné po menstruaci je ¢ipek tvrdy. Pfed ovulaci mékne, vytahuje
se nahoru, rozevira se a je mékky a kypry. VEétsinou se cervikalni metody pouziva

pouze jako doplnék k jinym pfirozenym metodam (Seidlova, 1997).



¢) hlenova

Podstatou hlenové metody jsou zmény taznosti hlenu v déloznim hrdle.
pocitem vlhka. V obdobi sucha nastédvaji neplodné dny, v obdobi ovulace dochézi

1 ke zmé&knuti délozniho hrdla a arborizaci hlenu (Fait, 2012).
d) symptotermalni

U této metody se vyuZziva kombinace hlenové metody, posuzovani zmén
délozniho ¢ipku a méteni bazalni teploty. Tim se sniZuje riziko chyby a zvySuje se

spolehlivost.
e) méfeni bazélni teploty

Metoda je zalozena na poznatku o zvySeni teploty v poovulacnim obdobi,
coz zpusobuje termogenni efekt progesteronu. Kazdy den ihned po probuzeni se
méii bazalni teplota v pochvé nebo v kone¢niku po dobu 3 az 5 minut. Namétfené
hodnoty se pak znazorni grafickou kiivkou. Neplodné obdobi se ur¢i danym
pravidlem. Pokud je tfi dny po sobé naméfena vyssi teplota o 0,2 az 0,4 °C nez
pfed Sesti pfedchazejicimi dny, jednd se o neplodné obdobi, které trva az do
nasledujici menstruace (Seidlova, 1997). Neplodné obdobi tak nastava od 4. dne

zvyseni teploty (Fait, 2012).
f) metoda krystalizace slin

Ze vzorku slin se pomoci mikroskopu v obdobi ovulace detekuje
mikroskopicka krystalizace. Tvoifi se obrazce podobné listu kapradi. Mimo

ovulaci je obraz amorfni (Seidlova, 1997).



g) stanoveni LH

Nov¢ vyvinutd metoda, kterd je velmi rychld a jednoduchad, avSak trochu
finanén¢ naro¢nd. Metoda zjisStuje okamzik vyplaveni LH tésn¢ pred ovulaci

(Fait, 2009).

2.2  Bariérova kontracepce

Bariérové metody zabraniuji priniku spermii do rodidel Zeny (Slezédkova et
al., 2011). Patfi mezi nejstars$i antikoncepcni postupy, které jsou pouzivané od
dob, kdy ¢lovék objevil souvislost mezi souloZi a t&hotenstvim (Cepicky, 2002).
Princip metod je prosty, spermiim se do cesty stavi mechanicka bariéra, nejcastéji
pryzova. Vhodnd je kombinace s chemickymi bariérovymi metodami, které
obsahuji spermicidy (Cepicky, 2002). Spermicidni prostfedky mohou byt ve
formé Cipka, gelt ¢i krémd, které imobilizuji a likviduji spermie. Spermicidy
pusobi rovnéz jako lubrikans a bariéra pro nékteré bakterie a viry, napt. HIV,
Chlamydia trachomatis ¢i Treponema Pallidum. Kromé ochrany pfed pocetim
poskytuji tedy i ochranu ptfed pohlavn¢ pienosnymi infekcemi. I pies tadu

nevyhod jsou ale u populace velmi oblibené.

2.2.1 Prezervativ (kondom)

Vyhodou prezervativu je velmi vysokd spolehlivost, ochrana pted
pfenosem pohlavnich chorob, Siroka pouzitelnost a dostupnost. Nevyhodou
mohou byt alergie na latex a méné intenzivni sexudalni proZzitky (Slezakova, 2007).
Nasazuje se tésné pred koitem na penis a po ejakulaci se sniméa. Nesmi pfijit do
styku s mastnymi krémy a oleji, které jeho strukturu naruSuji a zvySuji
propustnost (Fait, 2009). Na trhu najdeme velky vybér kondomil. Rizné velikosti,
barvy, tvary, povrchové upravy, ving, suché nebo zvlhéené silikonovym olejem s
pfimési spermicidnich latek. DneSni kondomy jsou vyrabény piedev§im z
gumovych hmot a pfed prodejem je jejich kvalita elektronicky kontrolovéna.

Nové se objevuje na trhu i zenské forma prezervativu (Fait, 2012).

2.2.2 Femidom
Dalsi bariérovou metodou je femidom (damsky kondom), ktery plni

stejnou funkci jako pansky kondom, ale neni zavisly na erekci penisu, protoze



drzi na sténé vaginy a pokryva i plochu kolem vchodu vaginy. Je ale vétsi, delsi a
na obou koncich vybaveny flexibilnimi krouZzky. Je vyroben z polyuretanu a
zavadi se podobné jako pesar. I kdyZz je vybaven lubrikanciem, takze je kluzky,

kombinace s antikoncepénim krémem je zadouci (Cepicky, 2002).

2.2.3 PoSevni pesar (diafragma)

PoSevni pesar je sloZzen z kruhovité gumové membrany o priméru asi 5 —
10 cm, kterd je v okraji vyztuZzena pruznou kovovou spiralou (Bartdk, 2006).
Existuje v riznych velikostech a zplisob zavedeni je podobny jako u cervikalniho
pesaru. Zena si zasune pielozenou membranu hluboko do pochvy pred pohlavnim
stykem. Zde se svoji pruznosti pesar rozvine a vytvoii pfi¢nou piepazku, kterd
zachyti ejakulat. PoSevni pesar byva ponechan zavedeny 2 — 3 hodiny po souloZi,
ale nemutze zlstat v pochvé déle nez 24 hodin. Kombinace s chemickymi
vagindlnimi prostfedky je obvykla a zadouci. Na rozdil od kondomu lze pesar

pouzivat opakované (Cepicky, 2002).

2.2.4 Cervikalni pesar (cervikalni kloboucek)

Jedna se o miskovity atvar z plastické hmoty nebo latexu o priméru 22 —
32 mm a nasazuje se na dé¢lozni Cipek. Diive byly tyto kloboucky vyrabény z
kovu. Dtive pesar nasazoval Zen¢ 1ékat po menstruaci, v dnesni dob¢ si Zena pesar
zavede sama pied pohlavim stykem. Na ¢ipku miZze zlstat nasazen az tfi dny.

Neni jednorazovy, proto ho po ocisténi miize znovu pouzit (Fait, 2012).

2.2.5 Vaginalni hubka

Cylindrickd hubka je intravaginalni télisko, které je vyrobeno z
polyuretanu a obsahuje spermicid nonoxylon-9, ktery znehybni spermie. Pfi
zavadéni pfed hrdlo délozni musi byt hubka zvlhéend ve vodé€, aby nasala
ejakulat. Je vhodna pouze pro jednordzové pouziti. Nevyjimame ji diive nez za 6

hodin, ale nejpozdéji do 30 hodin po zavedeni teliska (Citterbart, 2001).

2.3  Chemické metody
Jednd se o metody, které jsou zalozené na principu inaktivace a
imobilizace spermii chemickymi ptipravky — spermicidy (Slezdkova et al., 2011).

Casto dopliuji bariérové metody kontracepce. Chemické latky, které jsou k
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vyrob& pouzivany (slouceniny boru, rtuti) nazyvame spermicidni, protoze jejich

ukolem je poSkozovat, znehybiiovat a usmrcovat spermie (Mack, 1996).

2.4 Nitrodélozni kontracepce

Nitrod€lozni télisko (UID) pifedstavuje vysoce efektivni metodu zdbrany
poceti. Mechanismus je zaloZen na inhibici transportu spermii a sniZzeni kapacity
spermii nutnych k fertilizaci vajicka. Podstatou je reakce organismu na inserci
IUD, které je vnimano jako cizorody materidl. V diasledku toho dochdzi v

endometriu k infiltraci leukocyty a makrofagy (Seidlova, 1997).

2.5  Sterilizace

Sterilizace je termin zahrnujici metody, které znemoziiuji dalsi ot€hotnéni
bez pouziti metod asistované reprodukce nebo bez dalsiho opera¢niho zasahu na
vnitinim genitalu (Weiss a kolektiv, 2010). O tubarni sterilizaci miize pozadat
zena nad 35 let, kterd méa nejméné 3 déti, nebo Zena bez ohledu na vék a pocet
déti, které nemiize pouzivat jiné druhy kontracepce z riiznych zdravotnich
divodt. Okluze vejcovodu se provadi v celkové anestezii pomoci elektrického
proudu, mechanicky nebo chemicky. Pearltiv index je 0,2. Sterilizace u muzii se
provadi ambulantné pteruSenim chdmovodii a neovlivituje schopnost erekce. Asi
3 cm vas deferens jsou v mistni anestezii resekovany (Weiss a kolektiv, 2010).
Jiny zptisob sterilizace je pomoci sklerotizujicich a okluzivnich latek, které se

injikuji do chamovodu. Pearliv index je 0,1.

2.6 Hormonalni kontracepce

Hormonalni kontracepce patfi mezi nejpouzivangj$i a nejefektivnéjsi
reverzibilni metodu zébrany poéeti. Uginku se docili pomoci kombinace estrogent
a progestini nebo progestini samotnych. Nejb&zné&jsi formou je oralni
kontracepce, ktera spoc¢ivd v podavani tablet. Gestagenni preparaty lze
implantovat subkutanné, mohou byt podavany v injekéni formé nebo jsou soucasti
vaginalniho krouzku. Hormonalni kontracepce je zatim dostupna pouze pro Zeny.
Je-1i uzivana béhem téhotenstvi, nezvysSuje riziko potratu ani nezplisobuje vrozené
vady. Metody hormonalni kontracepce délime podle obsahu ucinnych latek, tedy

estrogent a progestint.
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2.6.1 Kombinovana hormonalni antikoncepce

Kombinovana hormonalni antikoncepce spociva v cyklickém uzivani kombinace
estrogenu a progestinu. Mechanismus ucinku spoc¢iva v blokadé ovulace zdsahem
do zpétnovazebné regulace hypotalamo-hypofyzo-ovarialni osy (Weiss a kolektiv,

2010). Pfidatnym mechanismem je zména struktury cervikalniho hlenu.
a) Peroralni forma

Nejvice pouzivany druh kombinované hormonélni antikoncepce je peroralni
antikoncepce, ktera ma velmi jednoduchou a pohodlnou aplikaci. Peroralni tablety
se nékdy oznacuji jako minipilulky a bézné se pouziva zkratka COC (combined
oral contraception). Tableta se zacind obvykle podavat prvni den menstrua¢niho

cyklu.
b) Antikoncep¢ni néplasti

Kombinovand matrixova antikoncepcni néplast zajistuje uvoliiovani 20 pg
ethinylestradiolu a 150 pg norelgestrominu denné¢ do krevniho ob&hu pfes
pokozku, a to po dobu jednoho tydne (Ktepelka, 2013). Naplasti se aplikuji na 3
tydny s tydenni pauzou, kdy se dostavuje cyklické krvaceni. Umisténi naplasti se
doporucuje na vnitini plochu paze (Bartdk, 2006). Néplasti zajistuji trvalou
plynulou dodavku hormonii do organismu a jejich hladina nezavisi na
pravidelném kazdodennim uzivani perordlnich tablet. Pti uzivani antibiotik u
naplasti nehrozi sniZzeni antikoncepcniho Uc€inku. Na rozdil od peroralni formy
vykazuje transdermalni forma nizsi riziko trombembolické nemoci (Fait, 2012).
Jednou z nevyhod pouZzivani néplasti je jejich viditelnost. Naplast se také mize

odlepit, 1 kdyZ je navrzena tak, aby vydrzela i delsi pobyt ve vodé (Bartak, 2006).
c) Vaginalni krouzek

Plastovy vagindlni krouzek s obsahem hormont vyuzivd schopnosti
posevni sliznice efektivné vstifebavat pohlavni hormony. Krouzek se zavadi do
pochvy na dobu tii tydnil a pribézné se z n&j uvoliiuje malé mnozstvi hormont.

Po vyjmuti krouzku v pribéhu 4. tydne dochézi k cyklickému krvéaceni. Velké
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pozitivum této metody je rychla refertilizace, kterd nastdva okamzité po ukonceni

aplikace krouzku (Ktepelka, 2013).
d) Injekéni metoda

Intramuskularni aplikace komplexu estrogenu a progestinu vytvori
hormonalni depo, které konstantné¢ uvoliiuje ucinné latky do krevniho ob¢hu, a
zajisti tak kontracep¢ni G¢inek podobné jako perordlni forma (Kiepelka, 2013).
Aplikuje se jedenkrat mésicn€ a oproti gestagenni injekéni kontracepci nastava

obnoveni fertilizace okamzité po ukonceni aplikace.

2.6.2 Gestagenni antikoncepce

Jednd se o antikoncepéni metody, které kontinualné aplikuji pouze
progestin. Mechanismus u¢inku spocivd ve vlivu progestinu a prostorovém
usporadani makromolekul mukopolysacharid v cervikdlnim hlenu (Weiss a
kolektiv, 2010). Cervikalni hlen je vazky a nepropustny pro spermie. Piidatnym

ucinkem je blokada ovulace, kterd je vSak nestabilni.
a) Injek¢éni metoda

Princip injekénich metod spociva v intramuskuldrnim podani gestagennich
preparatt, které zapfiini pokles preovulaéniho vzestupu LH a tim zablokuji
ovulaci. Dale dochazi ke zvySeni viskozity cervikdlniho hlenu a ztizeni
prostupnosti pro spermie. Hlavni G€¢inné latky v preparatech jsou Depo-Provera a
Noristerat. I tyto metody maji mnoho nezadoucich vedlejSich G¢inkli, mezi které

patii akné, ztrata libida ¢i nepravidelné krvaceni mimo cyklus (Kiepelka, 2013).
b) Subkutanni implantaty (depotni gestageny)

Dalsi variantou depotni gestagenni kontracepce je subkutanni implantat,
ktery =zajisti uvolilovani gestagenu do obchu. Opét dochazi k poklesu

preovula¢niho vzestupu LH a zablokovani ovulace (Uzel, 1999).
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c) Vaginalni krouzek

DalSi mozZnosti je pouZiti vagindlniho krouzku s obsahem progestinu, kdy
dochazi ke kontinudlnimu uvolnovéni steroidii do vaginalniho milieu. Vaginalni
krouzek je indikovan hlavné v piipadech, kdy Zena ze zdravotnich divodi
nemuze uzivat peroralni antikoncepci. Je vhodny pro kutacky nad 35 let ¢i zeny s
diabetem. N¢které Zeny jsou ale velmi vnimavé na cizi téleso v pochvé, a tak
mohou vznikat rizné nezddouci vedlejsi G€inky (Elkind-Hirsch, 2007). Nejcastéji

chronicka kolpitida, tlakové 1é€ze nebo poruchy menstrua¢niho cyklu.
d) Peroralni forma (minipilulky)

Perorélni tablety obsahujici samotny progestin se hovorové oznacuji jako
minipilulky a ¢asto se pro né uziva zkratka POP (progestin-only pills). Uginnost je
déna interakci mezi exogenné podanym progestinem a ovarialnim progesteronem.
Spolehlivost POP je podminéna vekem uzivatelky, télesnou hmotnosti a
nacasovanim pohlavniho styku. Minipilulky jsou podavany kontinudlné a je nutné

tablety uZivat ve stejnou denni dobu, jinak hrozi selhani antikoncep&niho efektu.

2.6.3 Hormonalni nitrodéloZni systém s levonorgestrelem

Nitrod€lozni télisko tvaru T obsahuje 52mg syntetického progestinu
levonorgestrelu. Kazdy den uvoliiuje 20 pg levonorgestrelu po dobu 5 let a je
velmi spolehlivé. Plazmaticka hladina 200 pg/ml navodi anovulaci, niz8i hladiny
postacuji ke zvySeni viskozity cervikalniho hlenu, zménadm na endometriu a

zménam motility vejcovodl (Kiepelka, 2013). Pearltv index je 0,02.

2.7  Postkoitalni kontracepce (intercepce)

Postkoitalni kontracepce zahrnuje metody, které se k zabran¢ otéhotnéni
pouzivaji az po soulozi (Weiss a kolektiv, 2010). I kdyz existuje mnoho metod na
kontrolovanou zabranu poceti, postkoitalni kontracepce je nezbytna v ptipadé
zabrany poceti bezprostiedné po nechranéném pohlavnim styku nebo po selhani
jiné antikoncep¢ni metody (prasknuti kondomu, vynechéni tfi nebo vice tablet
kombinované peroralni antikoncepce, expulze nitrodélozni antikoncepce). Metoda

je zaloZena na principu antinidace, proto mize u¢inkovat pouze pted implantaci.
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Pii preovulaénim podani piisobi supresi ovulace nebo ovulaci posune o 5-7 dni,
coz vede k poruse maturace folikulu a k lutedlni dysfunkci (Ktepelka, 2014). Mezi
bézné pouzivané latky patfi Progestin, Ulipristal acetat, Levonorgestrel nebo
Mifepriston. Hormondlni metody intercepce lze pouzit pouze do 72 hodin po
nechranéném styku a riziko otéhotnéni se snizi na jednu Ctvrtinu. Mezi Casté
vedlejsi ucinky patii krvaceni mimo cyklus, nauzea, zvraceni ¢i bolesti bficha.
Vzhledem k negativim této metody a jejitho vlivu na téhotenstvi, je urcena
predevsim pro naléhavé situace. Je indikovana naptiklad v ptipadech pohlavniho

zneuziti €1 znasilnéni (Kiepelka, 2014).

2.7.1 Levonorgestrel

Levonorgestrel patii mezi Cisté gestagenni antikoncepci. Je podavan ve
formé peroralnich tablet s obsahem 0,75 mg levonorgestrelu jednorazové nebo ve
dvou déavkach v intervalu 12 hodin (Kfepelka, 2014). Mechanismus ucinku
spoc¢ivd v zabrané ovulace a poruSeni motility tub. Jedinym negativem této

metody je nepravidelné krvaceni a gastrointestindlni obtize (Fait, 2012).

2.7.2 Yuzpeho metoda

Utinnost kombinované peroralni  antikoncepce aplikované po
nechranéném styku v prevenci nechténé gravidity byla prokdzana Yuzpem jiz v
roce 1974 (Kiepelka, 2014). Jedna se o nizkodavkovou kombinovanou peroralni
antikoncepci s obsahem ethinylestradiolu a progestinu, ktera se aplikuje dvakrat v
intervalu 12 hodin do 72 hodin po nechrdnéném styku. Konkrétn¢ se podaji naraz
4 tablety bézné kombinované hormonalni antikoncepce a za 12 hodin poté dalsi 4
tablety. Vyhodou Yuzpeho metody je, Ze nevyZaduje specidlni preparat, ale
postaci béznd kombinovand hormonalni antikoncepce. Negativem této metody je
ovSem zvysena davka estrogenu, ktera je v tabletach kombinovanych kontraceptiv
obsazena, a proto mize byt uzivatelce Spatn€¢ od zaludku (Bartdk, 2006). Mezi
casté vedlejsi ucinky patii nevolnost, zvraceni, bolesti hlavy, bolesti biicha, unava

nebo napéti prsou (Kuzelova, 2006).
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2.7.3 Ulipristal acetat
Ulipristal acetat je selektivni moduldtor progesteronovych receptorti s
primarn¢ antiprogestagenni aktivitou, jehoZ mechanismem je blokada ¢i zabranéni

ovulace. Podava se v jedné perordlni davce 30 mg (Kiepelka, 2014).

2.7.4 Mifepriston

Mifepriston je antagonista progesteronu s vysokou kontracep¢ni aktivitou.
Vykazuje vysokou ucinnost, je-li podan v jedné peroralni davce 10 mg do 120
hodin po pohlavnim styku (Hamoda, 2004). Podani mifepristonu je
kontraindikovano pii uzivani antikoagulancii, pfi poruchach krevni srazlivosti
nebo pifi dlouhodobém uzivani kortikoidi (Fait, 2008). Mifepriston blokuje
receptory progesteronu, coz vede ke zhorSeni délozni stény, v niz je jiz
implantovano embryo. D¢loha tak neni schopna téhotenstvi udrzet (Gacek, 2000 -

2012).

2.7.5 Nitrodé¢lozni télisko s obsahem kovové médi

Pokud si Zena peroralni formu postkoitalni antikoncepce nestihla vzit nebo
z n¢jakého jiného diivodu nemize tuto formu aplikovat, mize ji 1ékaf nabidnout
inzerci nitrodélozniho téliska s obsahem kovové médi do dutiny délozni
(Kuzelova, 2006). Inzerci lze provést az 120 hodin po nechranéné soulozi. Metoda
je velmi spolehliva, ale nedoporucuje se. Primarnim uc¢inkem nitrodélozniho
téliska v indikaci postkoitalni antikoncepce je inhibice fertilizace. Nelze vSak
vyloucit ani uc¢inek antiimplanta¢ni (Stanford, 2002). Vzhledem k tomu, Ze zena
neni chranénd proti sexudlné prenosnym infekcim, je vhodnd antibioticka

profylaxe (Roztocil, 2011).
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3 Vybér antikoncepce

Kazd4 metoda antikoncepce ma své vyhody i nevyhody. Nékteré metody
jsou v riznych pfipadech nevhodné, jiné naopak prospésné. Vhodny druh
kontracepce zavisi pfedevS§im na zdravotnim stavu a véku pacientky. V soucasné
dobé je na trhu mnozstvi ptipravkl, které vychazeji z estro-progestagenni
konstrukce, vzdjemné se vSak lisi. Specifika jednotlivych ptfipravkl je tfeba
zahrnout do rozhodovaciho algoritmu pfi vlastnim vybéru a doporuceni konkrétni

uzivatelce (Ktepelka, 2010).

3.1  Vyvoj vybéru antikoncepce

Celkové uzivani antikoncepce v CR se od roku 1970 zvysilo vice nez
desetinasobné. Do roku 1992 zeny davaly prednost nitrodélozni antikoncepci pred
hormonalni. V roce 1993 byl pomér celkem vyrovnany, ale od roku 1994 zacalo
uzivani hormondlni antikoncepce vyrazn€ pievazovat. V roce 1995 byla
hormonalni antikoncepce podavéna vice nez dvojnasobné oproti nitrodélozni.
Stoupajici trend v pfedepisovani hormonalni antikoncepce stale rostl, takze v roce
2013 byl rozdil témétr desetindsobny. Z ostatnich metod antikoncepce jsou

nejcastéji pouzivany bariérové metody vSech druht.
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2. Vyvioj utivani antikoncepce absolutné a v relativnich éislech
- Udaje z Roéniho vykazu o ¢innosti ZZ - obor gynekologie A (MZ) 1-01

Trend of numbers of confraception use, in absolute numbers
and refative numbers - data from Annual Report on Activity of Health

Estabiishment in Branch of Gynaecology A (MZ) 1-01

Poldet Jen 5 antikoncapel k 31, 12

Rk absolutnié na 1 000 Jen fertil. wixu (1549 let)
colken | nitod®odni | hormondini | jind | celem | nitroddloni | hormondini | jing
Number of women with contraception fo 31, 12,
Yaar absoluta par 1 000 women ar fertle age [15-48 pears)
toral [ homonal othar total fUE homons | other
1970 | 101 632 69 BED 375 41,37 26,44 12,92
1971 | 117560 T8 663 36 904 47 82 31,98 15,82
1972 125047 T4 827 50 230 50,50 30,46 20,44
1973 | 285 T80 166 173 98 607 . 116,64 75,98 40,65 ;
1974 | 331 244 214 324 113 266 ignd 135,80 arar 4644 | 150
1975 | 391 212 234 564 153 337 2921 160,58 96,68 63,09 | 1,20
1976 | 401 744 23T T 160 550 3400 165,72 48,08 6623 | 140
1977 | 421132 251 047 165 113 44972 17383 103,68 64,19 | 206
1978 | 443 362 26T 332 170 &TE 3154 162,79 110,82 1045 | 212
1979 | 466 606 282133 176 598 5875 181,73 115,93 73381 241
1980 | 493125 302 247 185819 4858 203,18 124,64 76,56 | 200
1961 | 517190 339632 172 507 5051 212 88 139,78 7100 | 208
1962 | 530183 364 526 160 860 4 807 217 82 149,83 6612 | 188
1883 | 524 951 374 957 145 360 4614 215,13 153,66 5058 | 189
1584 | 529896 386 390 1348 094 3412 218,14 158,42 5633 139
1985 | 530 483 5727 131 232 3544 214,86 160,35 818 | 143
1886 | 531860 398733 129 708 3418 213,76 160,25 5213 | 137
1887 | 512488 381 765 117 556 3168 20391 155,84 4677 | 126
1886 | 493 863 373058 17217 3588 184,12 146 83 4807 | 141
1889 | 462 T8 351 118 107 792 3808 178,37 136,11 4478 | 148
1890 | 454609 338 830 110 147 5612 174,30 129,92 4223 | 215
1891 | 4383M 305 666 124 760 7845 167 42 116,74 4765 | 303
1892 | 476132 251 823 176 746 7563 180,22 110,48 66,90 | 286
1893 | 04533 278 369 3377 12 287 2774 104 87 11824 | 4,63
1994 | 649538 27522 431 616 283,82 81,80 162 (2

Obrazek 3 — Vyvoj uZivani antikoncepce 1970-1994
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2. Wyvo| uzivani antikoncepce absolutné a v relativnich éislech
- idaje z Roéniho vykazu o éinnosti ZZ - obor gynekologie A (MZ) 1-01
Trend of numbers of confraception use, in absolute numbers
and relative numbers - data from Annual Report on Activity of Health
Establishment in Branch of Gynaecology A (MZ) 1-01

Polet 2an s anlikoncepel k 31, 12
Risk absolutni na 1 000 Jen fanil. Wiy [(15-49 let)
celkem | nitrodiodni | hormanalni | jind cekem | nifrodélodni | herrnondini [ jiné
Number of wamen with contraception to 31, 12
Year absoiute par 1000 women af ferfile age [15-45 years)
faral g hommonal oihar tola (7] hormona | othar

1995 | 723031 204 339 518 652 : o7 76,61 194,46

1996 | THZ 448 200134 582 314 ; 28507 1547 219,539

1997 | 841474 154 307 gat 167 . 31943 73,76 24367

1996 | 912 B4 183079 718 765 ; 38,73 73,76 2447

1999 | 976 1%0 191430 784 770 . 374,89 7351 ki e b

2000 | 1008 402 183 355 H26 047 . 350,08 70,86 39,22

2001 | 1084 432 176 147 208 265 ; 424 H 8,90 355,30

2002 [ 1138 042 166 208 §70 836 : 448 30 6,20 382,10

2003 | 1195 325 166579 | 1026 746 ; 471,56 &6, 56 405,40

2004 [ 1273 387 160324 | 1104073 ; 504 87 67,13 43773

2005 | 1 284 457 159016 | 1125441 ; 510,04 63,14 445,849

2006 | 1365 585 1TOG0E | 1194877 . 542 83 67,83 475,06

2007 | 1383158 165532 | 1217 664 ; 546,56 65,46 481,51

2008 [ 1370671 165813 | 1204 858 . 530,35 85,25 474 11

2009 [ 1356 180 170727 | 1187453 . 534,33 ar,17 457 16

2010 | 1345185 170153 | 1175042 : 531,03 67,17 463,86

2011 [ 16785 17074 | 1145861 : 52784 68,48 455 51

2012 1231 548 71115 [ 1110434 : 51744 a9,09 44832

2013 1272938 184 850 [ 1087878 : 518,81 75,53 444 74

Obrazek 4 - Vyvoj uzivani antikoncepce 1995-2013

3.2 Vybér kontracepce pro ur¢ité skupiny

3.2.1 Adolescentni divky

Adolescentni populace je vystavena vysokému riziku sexualné ptrenosnych
infekci, predevS§im bakteridlni infekci Chlamydia trachomatis, kterd je 2-3krat
vys$$i nez u populace dospélé. Antikoncepce by méla poskytovat prevenci
nezédouciho ot¢hotnéni, ale i ochranu pfed sexualné pienosnymi infekcemi. Proto
se doporucuje tzv. dudlni ochrana, tedy kombinace dvou antikoncepcnich metod,
obvykle metody hormonélni antikoncepce a jakékoliv bariérové metody, kterd
zajisti ochranu pied infekci. Z bariérovych metod je na prvnim misté doporuceno

pouziti muzského latexového kondomu, ktery je velmi spolehlivy v ochrané pied

19



nezadouci infekei (Kiepelka, 2013). Dtlezitou soucasti u adolescentll je také
postkoitalni kontracepce, ktera slouzi hlavné jako posledni zachrana v situacich

po nechranéném sexu.

3.2.2 Zeny v laktaci

V tomto obdobi miize dojit k aktivaci hypotala-hypofyzo-ovaridlni osy a
spontanni ovulaci, coz mize vést k nechténému otéhotnéni. Samotna laktace ma
kontracepéni Ucinek, ktery zavisi na stupni vyzivy, intenzit€¢ kojeni a podilu
dopliikkové vyzivy kojence. Pfi niz$i frekvenci kojeni se kontracepéni ucinek
laktace snizuje, laktaéni amenorea plsobi dostatecné u¢inné pouze pii plném
kojeni. V prvnich Sesti mésicich po porodu otéhotni az 10% Zen. Zadné
nepfiznivé vlivy a kontroverze nepiindsi bariérové metody kontracepce, které
neovlivni tvorbu matefského mléka ani zdravi kojence. Také nitrod¢lozni
kontracepce je velmi efektivni a neovliviiuje negativné vlastni proces laktace ani

vyvoj kojence (Ktepelka, 2013).

3.2.3 Zeny v perimenopauze

Obdobi perimenopauzy je dlouhodoby proces, ve kterém se manifestuji
symptomy, které signalizuji sniZeni ovarialni rezervy. Casnd perimenopauza
za¢ind mezi 35. - 40. rokem zivota zeny a projevuje se postupnym a plynulym
snizovanim plodnosti. Riziko gravidity vSak trva aZ do menopauzy. Prvni volbou

jsou metody bariérové kontracepce nebo sterilizace.

3.24 Zeny s diabetes mellitus 1. typu

Pro Zeny s diabetem je nejvhodnéjSi nitrodélozni kontracepce ¢i
sterilizace. Kombinovana oralni kontracepce miiZze byt indikovana, ale musi byt
kladen dlraz na spravné uzivani. PfedevS§im se musi vybrat preparaty s obsahem
novych progestini. Pro Zzeny s nekomplikovanym diabetem je moderni
kombinovana hormondlni antikoncepce s nizkou davkou estrogenii bezpecnou a

spolehlivou formou antikoncepce (Kiepelka, 2013).

3.2.5 Zeny s anamnézou hepatalniho postiZeni
U chronické 1 aktivni cirhdzy se nedoporucuje kombinovana oralni

v

kontracepce. Nejvhodnégjsi jsou metody bariérové kontracepce a sterilizace.
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3.2.6 Zeny s malignitami

V dobé¢ 1écby nadoru se doporucuje vylouceni téhotenstvi, protoze
protinadorova 1écba miize zvysit riziko teratogenniho piisobeni a zplisobit vrozené
vyvojové vady plodu. U Zen s diagnézou karcinomu cervixu se doporucuje oralni
kombinovana kontracepce nebo metody bariérové kontracepce. Vhodné jsou i
metody pfirozeného planovani rodiovstvi a sterilizace (Kiepelka, 2013). U zen s
karcinomem prsu je nejvhodnéjsi nitrodélozni télisko a bariérova kontracepce,

kombinovana hormonalni antikoncepce se nedoporucuje (Patel, 2012).

3.3 Mezinarodni srovnani vybéru antikoncepce

Pouzivéani riznych druhii antikoncepcnich metod se ve svété zmenilo jen
velmi mélo v priib&hu poslednich 20 let. Zenska sterilizace a nitrodélozni t&lisko
(IUD) byly dvé nejvice pouzivané metody v roce 1990 i 2011. Zenska sterilizace
je bézné predevsim v Asii, Latinské Americe a Severni Americe. IUD je nejvice
oblibené v Asii a Evropé. Oralni antikoncepce v podobé pilulek se uziva vsude na
svété ve velkém poctu, ale nejveétsi podil zaujima pravé Evropa, kde se spotieba
oralni antikoncepce stale zvySuje. Pouziti injekénich metod antikoncepce vzrostlo
zejména v Africe, kde prevalence vzrostla z 2% na 8%. Krom¢ Afriky se pocet
injek¢énich metod kontracepce zvysil i v Latinské Americe a v Asii. Tradicni
metody (pfedevSim pierusovand souloz) poklesly v Evropé téméf o polovinu,

zatimco v Latinské Americe se jejich pocet zvysil vice nez dvojndsobné.
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Figure 1: Contraceptive prevalence among married or in-union women aged 15 to 49 by method and region, 1990 and 2011
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Obrazek 5 - PouZivani antikoncepce ve svété v roce 1990 a 2011
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4 Kombinovana hormonalni antikoncepce

4.1 Princip antikoncepc¢niho ucinku

Antikoncepéni Gc¢inek steroidnich hormont se uplatiiuje na vice urovnich a
je velmi komplexni. Disponuje moznosti zasdhnout do funkéni struktury
hypotalamo-hypofyzo-ovaridlni a zcela vyloucit pravdépodobnost fertilizace.
Strukturovany proces vyzaduje spravny ¢as hormonélni expozice na jednotlivé
tkan€¢ hormonalni soustavy. Kombinované prepardty pusobi nékolika
mechanismy. Primdrnim mechanismem je suprese ovulace, kterd je
nejvyznamngj$im efektem hormonélni antikoncepce. Schopnost suprese maji
progestiny 1 estrogeny. Progestiny snizuji frekvenci pulzni sekrece gonadoliberinu
a vylucuji preovulacni vyplaveni luteinizaéniho hormonu (Kiepelka, 2013).
Estrogeny zasahuji do metabolismu prostaglandin a suprimuji sekreci

folikulostimula¢niho hormonu. Sekundarni u€inky lze rozdélit do tii skupin.

4.1.1 Preimplantacni
Mezi preimplantacni  mechanismy patii zména motility vejcovodu.
Progestiny zpomaluji motilitu vejcovodii a fasinkového epitelu v nich. Tim

zvySuji ucinek inhibice transportu spermii k oocytu.

4.1.2 Periimplantacni

Periimplantacni mechanismy ovliviiuji stavbu endometria, které zabrani
nidaci. Progestiny zptsobuji endometrialni atrofii, estrogeny zasahuji do bunécné
struktury zlazovych bun¢k (Kiepelka, 2013). Vytvoii se tak nevhodné prostiedi
pro transport spermii. V transportu spermii brani progestiny i tim, Ze zvySuji

viskozitu cervikalniho hlenu, ktery se stava silnou bariérou.

4.1.3 Postimplanta¢ni
Postimplantacni ucinky nezabrani samotné nidaci, ale zamezi udrZeni

t€hotenstvi.

Vsechny popsané tii druhy sekundarnich G¢inki jsou abortivni, jelikoz pti

nich dochazi k odumfeni jiz oplodnéného vajicka. Doba trvani antikoncepcniho
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ucinku je vadzana pouze na obdobi jeji aplikace. Vyjimku tvoii pouze depotni
medroxyprogesteronacetat, ktery se vyznacuje pomérné castou protrahovanou

supresi ovulace.

4.2 Rozdéleni kombinované hormonalni antikoncepce

RozliSuji se rtzné typy kombinované ordlni kontracepce podle doby
plsobeni estrogenu a progestinu. Obvykly ,klasicky* zpisob uzivani COC je v
28dennich cyklech. Baleni na jeden cyklus obsahuje 21-24 (nejcastéji 21)
ucinnych tablet, zbyvajicich 4-7 dni se tablety neuZivaji (pfipadné se uziva

placebo).

4.2.1 Piipravky monofazické

U jednofazovych piipravkli kazda tableta obsahuje konstantni davku
estrogent a progestinu. Tak vypadaly nejstarsi ptipravky a dnes je toto usporadani
opét nejoblibenéjsi, protoze umoznuje bezproblémové uzivani COC v delsich

cyklech a posun pseudomenstruac¢niho krvéaceni podle potieby.

4.2.2 Piipravky bifazické
U dvoufazovych ptipravkti mé kazda tableta konstantni davku estrogent a
mnozstvi progestinu ve druhé poloviné cyklu je vys§i nez v prvni poloviné

(Ktepelka, 2013).

4.2.3 Pripravky trifazické

U tiistupniovych ptipravkl je vice davkovych kombinaci, kdy se sttidaji
hladiny estrogenti a progestinu v rtiznych dnech. Ve srovnani s prvni tfetinou
cyklu je ve druhé tretin¢ cyklu vyssi davka estrogenu 1 progestinu, ve tfeti tfetiné
cyklu je davka estrogenu opét nizsi a davka progestinu jesté vyssi. Nejcastéji je
davky obou steroidli zvySuji a poslednich deset dnl jsou estrogeny snizeny a
davka progestinu je zvySena. Tento postup se nejvice podobd pfirozenému

hormonalnimu cyklu.
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4.2.4 Pripravky sekvencni
U sekvencnich piipravka obsahuji tablety v prvni poloviné cyklu pouze
estrogen, ale tyto pfipravky byly z trhu stazeny pro vyssi vyskyt karcinomu

endometria.

4.2.5 Pripravky estrofazické
U piipravkl estrofizickych stale stoupd davka estrogenu, zatimco déavka

progestinu se neméni.

43 Komponenty kombinované hormonalni antikoncepce
Kombinovand hormonélni antikoncepce vyuzivda dvou zikladnich

hormonalnich komponent — estrogenil a progestinil. Estrogeny spolu s progestiny

zajisti ptiznivy profil krvaceni, dobrou kontrolu cyklu a vede k vyS$imu stupni

spokojenosti zen.
4.3.1 Estrogenni komponenta
a) Ethinylestradiol

Nejcastéji uzivanym estrogenem kombinované hormonalni antikoncepce je
ethinylestradiol, ktery je velmi stabilni v travicim traktu, a proto vykazuje velmi
vyhodné farmakologické vlastnosti pii ordlni aplikaci. Je rezistentni vuci
metabolickému rozkladu a ma silny antigonadotropni efekt. Cirkuluje v
enterohepatalnim obchu, je metabolizovan v jatrech a jeho metabolity jsou

vyluovany Zluci nebo stolici ve formé glukuronidi a sulfata (Kiepelka, 2013).
b) Estradiol-valerat

Mezi nov€ vyuzivané typy estrogent fadime estradiol-valerat, esterifikovanou
formu 17B-estradiolu. V tenkém stievé je velmi rychle absorbovan a v jatrech
hydrolyzovan na piirodni estradiol a kyselinu valerovou (Ktepelka, 2013).

Cirkuluje v enterohepatalnim ob¢hu a metabolity jsou eleminovany moci a stolici.
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c) Estetrol

Estetrol je pfirozeny estrogen, ktery se v lidském téle vyskytuje v gravidité a je
syntetizovan fetalnimi jatry od 9. gestacniho tydne z estradiolu a estriolu. Pro
lécebné vyuziti je dilezitd jeho struktura, kterd prodluzuje jeho biologicky
polocas na 28 hodin, coz je vyznamné v konstrukci 1ékt. V budoucnu by se
estetrol mohl vyuzivat v prevenci rozvoje karcinomu prsu, protoZe se v prsni Zlaze

svou receptorovou afinitou chova jako antiestrogen.

4.3.2 Progestagenni komponenta

Progestiny jsou vyznamné svym antiandrogennim ucinkem, ktery je
vyuzivan v 1écb¢ syndromu polycystickych ovarii a predev§im u Zen s
hyperandrogennimi projevy, zejména akné. Dale maji Uc¢inek antiovulacni,
antiestrogenni a antigonadotropni. Nékteré jsou hormonélné inaktivni a stavaji se
aktivnimi po konverzi ve stfevni sliznici nebo jatrech. Délime je na pregnany,

norpregnany, estrany, gonany a derivaty spirolaktonu.

4.3.3 Vyvoj kombinované hormonalni antikoncepce

Kombinovana hormonélni antikoncepce prochazi velmi dlouhym a
slozitym vyvojem, ve kterém vznika velké mnozstvi novych ptipravkl rizného
slozeni a riznych aplikacnich forem. Prvni pfipravek kombinované hormonélni
antikoncepce se nazyval Enovid a byl uveden na trh 11. kvétna roku 1960 v USA
firmou Searle. V prvni fazi mé¢l novy preparat jesté fadu neptfiznivych vedlejSich
ucinkt, které ale dals$i vyzkum a vyvoj postupné téméf zcela odbouraly. Prvni
hormonalni pilulky zabrafiujici otéhotnéni se do byvalého Ceskoslovenska dostaly
az v roce 1965. Snaha ptiblizit cyklus uzivatelek kontracepce maximalné¢ ke stavu
béznému u Zen bez uzivani vedla k pouziti antikoncep¢ni tablety v 28dennim
cyklu sestavajiciho z 21 dnti aktivnich tablet a 7 dnli tzv. hormon-free intervalu.
Cyklické krvaceni ze spadu hormonii slouzilo i jako kontrola, ze metoda
neselhala. Toto davkovani hormonti pfedstavuje dominantni zpusob aplikace
kombinované oralni antikoncepce dodnes, i pfes zna¢né zmény ve vyvoji
preparatli a ve struktufe molekul, ale objevuji se i nové principy davkovani.
Zkraceni nebo uplnd eliminace hormon-free intervalu vede ke zvySeni

antikoncepc¢ni spolehlivosti a eliminaci symptomil ze spadu exogennich hormont
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kvali trvalé supresi osy hypotalamus-hypofyza-ovarium. Dal$i vyvojovou
tendenci jsou nové aplika¢ni formy, wvyuziti selektivnich receptorovych
modulatorti a vyvoj a aplikace novych progestint i estrogenti. Vyzkumy pracuji i

na genomové antikoncepci a pouziti antikoncepcnich vakcin.
a) Hormonalni antikoncepce s modifikovanym hormon-free intervalem

Klasicky model davkovani kombinované oralni antikoncepce 21/7 nevede k uplné
supresi fidici osy hypothalamus-hypofyza-ovarium a v pribéhu lze sledovat
folikularni rist se zvySenou hladinou estradiolu. K vyssi spolehlivosti suprese osy
vede zména podavani poctu antikoncepcnich tablet z 21 na 24, ¢imz dojde k
omezeni rozvoje folikularnich ovaridlnich cyst a zvySeni spolehlivosti ucinku

kontracepce. Pearliv index je 0,49.
b) Nové typy estrogentl a progestintl, receptorové modulétory

Hlavni motivaci vyvoje novych typii estrogenli je sniZeni rizika estrogenniho
zne€isténi Zivotni prostfedi. Vyzkumy usiluji o vyuZziti novych estrogentl, které
budou biodegradabilni a omezi estrogen-dependentni rizika. Mezi nové typy

estrogentl patii estradiol-valerat a estetrol (Ktepelka, 2013).
c) Nové¢ aplikaéni formy

Kromé perordlniho podani je velmi roz$ifena i forma intramuskuldrni injekce,
nitrodélozniho téliska ¢i naplasti. V budoucnu lze ocekavat aplikaci pomoci
transdermalnich spreji, které vyuzivaji technologii polymerového filmu a
uvolnuji aktivni latky, které blokuji ovulaci. V soucasnosti je vyvijen systém
MDTS (Metered Dose Transdermal System), kterym je ve formé transdermalniho
spreje aplikovan progestin nestoronu vazany na liposolubilni ¢astice (Kiepelka,

2013). Dale jsou vyvijeny nové naplasti uvolilujici pouze samotné progestiny.
d) Antikoncepéni vakciny

Vyvoj antikoncepcnich metod je zaméfen na vyzkum vakcin, které zasahuji do
procesu ovulace a fertilizace. Vyvijeji se vakciny proti GnRH, proti spermatickym

antigenlim, antigenim zonna pellucida nebo proti HCG (Kiepelka, 2013).
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e) Genomova kontracepce

Pro vyvoj genomové kontracepce je dulezité znat geny, které koduji a fidi proces
fertilizace. Urceni téchto gend umozni cilené ovlivnit proces fertilizace ¢i ovulace,

vvvvvv

aktivaci syntézy prostaglandinid v granulézovych buiikach.
f) Hormonalni antikoncepce pro muze

Hormonalni suprese tvorby spermii nebo jejich maturace jsou zatim ve fazi
vyzkumu. Soucasné vyzkumy jsou zaméfeny na schopnost exogennich steroidil
suprimovat produkci hypofyzarnich gonadotropini. Nizké hladina gonadotropint
vede pak k potlaceni spermiogeneze, ale i k potlaceni produkce endogenniho
testosteronu, ktery se musi dodédvat. Jsou testovany ptipravky v perordlni formé,
transdermalnim gelu, podkoznich implantatech ¢i v intramuskuldrni injekci.
Samotny testosteron nepotlacuje spermiogenezi dostatecné, proto se potencialni
hormonalni antikoncepce pro muze musi skladat z testosteronu a progestinu, nebo
testosteronu analoga GnRH. Nejvétsim problémem kombinované hormonalni
antikoncepce pro muze je stanovit piijatelnou davku testosteronu, aniz by doslo k
nezadoucim vedlejsim uCinkim. Vys§i expozice exogenniho testosteronu
podstatné zvySuje riziko karcinomu prostaty. Nejvetsi uspéSnosti dosahl zatim
gossypol, pigment z oleje bavlniku, ktery velmi uc¢inné vyvolavé dostate¢nou
oligospermii ¢i azospermii u vétSiny muzi (Kiepelka, 2013). Po ukonceni 1écby je
vsak néavrat velmi pomaly a v 10% je dokonce efekt trvaly. Uklada se v jatrech,
srdci €i ledvinach a zpiisobuje 1 zdvazné vedlejsi U€inky, pokles libida a zavraté,

proto byly klinické testy preruseny.

44  Hormonalni substitu¢ni terapie

Nizkodavkovda COC mize byt také indikovana jako hormondlni
substitu¢ni terapie (HRT — Hormon Replacement Therapy). Pod pojmem HRT
rozumime kauzalni terapii vSech stavii spojenych s deficitem estrogenii po
ukonceni jejich produkce. Je to skupina 1ékti, které maji nahradit funkci vaje¢nik
(Koliba, 2007). Estrogenni substitucni terapie obsahuje pouze estrogen, prevazné

178 -estradiol nebo konjugované ekvinni estrogeny. Hormonalni substitu¢ni
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terapie obsahuje ale i gestany. Jedna se o estrogengestagenni kombinaci, kde je
estrogen dopliiovan gestagenem sekvencné nebo kontinualné (Agova, 2005).
Dalsi moZnosti je substituce tibolonem, latkou, kterd miize nahradit piirozené
pohlavni hormony v obdobi po pfechodu. HRT obecné odstrafiuje subjektivni
potize spojené¢ s klimakteriem a ma mnoho piiznivych ucinkl. Potlacuje
vazomotorické ptiznaky, pisobi v prevenci a lécbé vulvovagindlni atrofie a
atrofickych zmén klze, mé pfiznivy vliv na metabolismus kosti, osteopordzu ¢i
nespavost. S HRT by se mélo zacit jeSt¢ pred ndstupem menopauzy (Agova,
2005). V prvnich mésicich by m¢ly byt dodavany chybéjici gestageny a pozdé&ji i

estrogeny.
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5 Pozitivni i¢inky hormonalni antikoncepce

Pozitivni G¢inky kombinované hormonalni antikoncepce jsou jednak
individudlni — pro tu Zzenu a divku, ktera ji uziva, jednak jde o pozitivni vliv
uzivani COC na vyskyt nékterych neptiznivych diagnéz. Jde piedevSim o
vyznamny dopad na sniZeni poc¢tu nechténych tchotenstvi a sniZeni poctu
interrupci. S tim souvisi 1 sniZzeni vyskytu mimodélozniho t¢hotenstvi a eliminace
zdravotnich rizik, kterd jsou spojena s téhotenstvim. Pro Zeny jsou ovSem
pfiznivé ovlivnéni funkénich potizi spojenych s menstruaci. Byl prokazan
pozitivni vliv na snizeni objemu menstruacni krve u pfipravkil s vyssim obsahem
EE az o 50 %, coz lze vyuzit i 1écebné u divek s hypermenoreou. Obdobné
pfiznivy ucinek je i u potlaceni pfiznakll premenstruaéniho syndromu a
dysmenorey. Pfedev§im piipravky obsahujici drospirenon maji velmi ptiznivy
vliv. na premenstruaéni syndrom. Pokud se kombinovand hormonalni
antikoncepce uziva kontinudln€é, ma také terapeuticky ucinek u menstruacni
migrény a katamenialni epilepsie (Roztocil, 2011). COC sniZuje na minimum i
vyskyt funkénich ovaridlnich cyst a uvadi se i snizeni vyskytu hlubokého
panevniho zanétu. Pii dlouhodobém uZzivani snizuje riziko karcinomu endometria,
ovaria 1 kolorektalniho karcinomu. Metody hormonalni antikoncepce také omezuji
krevni ztraty, takZze chrani pfed rozvojem sekundarni anémie, ovliviluji
nepravidelnosti a obtize menstrua¢niho krvaceni, snizuji riziko osteopordzy a
endometriézy. Pozitivné¢ ovliviluje projevy hyperandrogenemie a terapeuticky
pusobi na akné. Nekontracepcni U€inky vznikaji v disledku suprese ovulace a
specifickym ucinkem na receptory pro steroidni hormony. Jmenované ucinky
zélezi na druhu a sloZeni antikoncepce, ddvce jednotlivych komponent a délce
uzivani. Dnes vSeobecné pfijaty nazor iikd, ze za normalnich okolnosti pilulky

svymi piiznivymi G¢inky daleko pfevysuji jejich zdravotni rizika (Koliba, 2007).

5.1 Zabrana nechténého téhotenstvi
Vsechny druhy antikoncepce slouzi jako primarni prevence nechténého
ot¢hotnéni a nasledné interrupce, takze osvobozuji sexualitu od strachu z

ot€hotnéni a maji pozitivni vliv na psychiku.
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5.1.1 SniZeni po¢tu interrupci

Interrupce je umélé preruseni téhotenstvi, které jiz nidovalo v déloze
(Weiss a kolektiv, 2010). Nejedna se o metodu planovaného rodiCovstvi, ale o
posledni zachranu pted téhotenstvim. Casné interrupce neboli miniinterrupce je
Setrnéj$i zpisob, u néhoz neni potieba velkého roztazeni delozniho hrdla a
provadi se ambulantné v celkové anestezii do ukonceného 6. tydne té¢hotenstvi. V
podstaté se jedna o odsati délozni sliznice. Klasické interrupce neboli kyretdz se
provadi od ukonceného 6. tydne tc¢hotenstvi az do ukonceného 12. tydne
téhotenstvi. Pti tomto zakroku lékatr rozsiti délozni Cipek a kyretou seskrabuje

vnitini vrstvu délohy. Vykon se provadi v narkéze pti jednodenni hospitalizaci.

5.1.2 Vyvoj poctu interrupci

Vyvoj interrupci v Ceskoslovensku a v Ceské republice prochazel nékolika
stadii, ktera by se dala charakterizovat sttidavym poklesem a opétnym naristem.
Souvisel s vyvojem popula¢niho klimatu, zménami legislativnich tprav a pozdé&ji
s roz$ifovanim modernich antikoncep¢nich metod. Od roku 1957 platil zdkon o
umélém preruseni t&hotenstvi, ktery velmi usnadnil povoleni k ukonceni

nechténych té¢hotenstvi (Jirova, 2014).
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Obrazek 6 — Vyvoj obecnych mér potratovosti v CR

Z grafu i tabulky lze vyéist, Ze po&et potratii na 1000 obyvatel se v Ceské
republice vyrazné snizil. Pocet umélych pteruseni té¢hotenstvi jiz neni v porovnani
s ostatnimi zdpadnimi evropskymi zemémi nadprimérny. Mezi diivody vedouci k
ubytku umélych pferuseni potratovosti patii samoziejmé zména celkového
populaéniho klimatu v Ceské republice. Nejvice interrupci bylo provedeno na
konci 80. let a v 90. letech pak nasleduje vyrazné snizovani. Od pocatku 90. let
klesala porodnost z divodu ptesunu zaklddani rodin do vyssiho véku. Kvili
rozvoji hormonalni antikoncepce se v§ak neopakovala situace z konce 70. let, kdy
se ubytek narozenych déti preléval do pfirGstku interrupci. V t€ dobé se pocet
interrupci témét vyrovnal s poc¢tem narozenych déti. Bylo to zplsobeno tim, ze
mira vyuzivani antikoncepce byla relativné nizka diky ekonomickym zméndm

(Jirov, 2004).

Kontinualni pokles interrupci pozorujeme jiz od roku 1988. Snizeni poctu
provadénych interrupci  bylo dosazeno predevSim diky dostupnosti
antikoncepcnich metod, uZivanim hormondlni i nitrodéloZzni antikoncepce a diky
zodpovédnému chovéani. Jako nejcastéj$i divody pro potrat uvadi americka
Nérodni interrupéni federace znasilnéni nebo incest, nemoznost byt za dité

finan¢n¢ odpovédny a zdravotni komplikace.
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1.1 Vyvoj pottu potratd podle druhu a zphsobu provedeni
Trend of numbers of abortions by category and method

Caskd obfanky
umé pfarudeni Bhotenstyl Mo Unmem

i N . 71000 lgstan| M | deoz. | MM | o] ve
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fians " indicalpd prag, pregin.

1960 | 17 471 ; .| 67550 B5B2| 192 B521
1965 | 17 747 ; .| SH554| 10590 | 40| TE34
1970 | 17 597 ; S| TIBA3 ) 12793 | 19| 89509
1975 | 20 812 : S BES1T | 10105| 19| TE 342
1980 | 17 561 ? .| GB930) 13274| 12| 86503
1985 | 16 281 ? | BI042) 15626 | 34| 99357
1986 | 15673 ! L] B3 Ged| 15039 | 15| 99452 2 ; : .
1967 | 15081 | TES3G| 29181 | 100 ™7 | 11005) 24122822 1782124608 | 2134 {126 738
1088 | 15282 | B5400 | 24 536 | 110001 | 10087 | 18126331 1799|127 130 | 2 216|120 346
1989 | 14689 | BS216| 22187 | 107403 96F | 18122110 1940|124 030 | 2 577 | 126 627
1890 | 14 656 | BE 444 | 20 687 | 107 14 9428 | 15121802 1893 | 123695| 2361 | 126056
1961 | 13862 | B3O15| 19200 | 100124 BEIG| 23(11T035| 1740 118788 | 1266 | 120054
1962 | 13324 Tr0d40( 16395 S3435( 102M 4 (106763 ) 1681108444 | 860|109 324
1963 | 13076| S6OB2| 12416 69348 | 15T38) 3| 82477 1360| B4037| 1400| A5446
1984 | 10958 | 45654 7580 S3 674 | 13048 | 64640) 1460 85100 1334 ) 67434
1995 | 10397 | 40755| 7531 | 40286 | 11679 12| 56695 1445| o0143| 1447| 61590
1966 | 10129 | 39125 7381 | 46506( 108B4) 19| 56654 1530| 54184 177R| S0962
1987 | 10188 | 36457 | 6764 | 43 261 9578 G| 53455) 1516 54971 2002) 56973
1968 | 10644 | 34153 | G742 | 40035( B742) 12| 51791 1507 53298 2356| 95654
1965 | 10624 | 30634 | 6323 37157 TeE34| 11| 47992 1477| 49469 2634 | 52103
2000 (10G72| 26TBS| 5745 32530 G338 15| 43517 1377 44894 2476 47370
o™ 10 TRG| 24483 | S5A75| ADA5R| ST 20 41123 13582 42481 2576 | 45087
2002 |10B53 | 23322| 5528 2B850( 5429 23| 307TH| 1266) 40992 2751 43743
2003 | 11235 21575 G547 27122 5214 54| 3411 1233 9644 | 2660 42504
2004 | 11968 | 20255| 5530 25745 ( 4479 O 3TTE2) 1268 39070( 2254 | 413234
2005 [ 11820 | 190892 5614 | 24706( 455 1| 36537 1258 37785 2238 40023

Obrazek 7 — Vyvoj poctu potrati 1960-2005
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1.1 Vyvoj pocétu potratl podle druhu a zplsobu provedeni
Trend of numbers of abortions by category and method
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2006 |12B37| 16159 5451| 23606 4623) 5| 36448 1226) 37674 | 2285| 39959
2007 [ 13533 17623 | 5786| 23379 4615 36912 1347 | 38250 2658 40917
2008 [ 13619 1T 35| 5840 23234 4560 36853 1341 38194 3252 | 41445
2009 [ 13831 16479| 5869 | 22366 4 381 -| 362689 1208 37506 | 3030 | 40528
2010 (13300 16203 5715| 22008| 4249| 7T 35405 1200 36614 ( 2650 | 39273
2011 (13016 | 16241 | 5929 2170( 4205 35186 | 1100 | 36293 2501 | 36664
2012 [ 12817 156531 Sa42| 21373 4285 200 1125 /46| 2319 ITTH
2043 [ 13100 15318 5002 2220 4138 33| 1196| 38516 2171 | IT6ET

Obrazek 8 — Vyvoj poctu potrati 2006-2013
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5.1.3 Situace vCR
Cheb, Louny, Most a Teplice patii mezi kraje, kde v roce 2013 bylo

provedeno nejvice interrupci. Naopak nejnizsi ¢isla vykazuji Pardubice.

10. Po&et UPT na 1 000 Zen ve fertilnim véku v okresech CR
No. of LIA per 1 000 women at fertile age in districts of the CR

1 - 59 (1)
1 60- 7,9(21)
Bl 8,0-10,7 (41)
I 10,8 - 12,9 (10)
130+ 4)

Obrazek 9 - Situace v CR — po&et UTP na 1000 Zen

5.1.4 Mezinarodni srovnani

Problematika mezinarodniho srovnani v oblasti umeélého preruSeni
téhotenstvi je komplikovand zejména otdzkou regulace menstruace. V mnoha
statech Evropy totiz neeviduji miniinterrupce, které tak zlistavaji mimo statisticka
sledovani. Lékat zené provede tzv. regulaci menstruace bez zjiStovani, pro¢ k
vynechdni menstruace dosSlo. Jde o odsati obsahu délozni dutiny kratce po
vynechani menstruace. Tento vykon se provadi v ambulanci a ve v&tSiné stati se
neregistruje jako potrat, atkoliv se ¢asto o umély potrat jednd. V CR neni vykon
regulace menstruace povolen, protoze je v rozporu se zdkonnymi piedpisy.
Nejdiive musi byt zjisténo te¢hotenstvi a pak zdkonnym zplsobem pieruseno. V
situaci, kdy u nds miniinterrupce tvoii t¢émét 73 % vsSech UPT, je ziejmé, ze jejich
zapoéteni do celkového poétu interrupci je zcela zasadni. Ceské republika je kvili
tomu v poctu potratl na jednom z piednich mist ve stfedni a zdpadni Evropé
(Jirova, 2014). Nékteré zemé dokonce udaje o interrupci viibec nesleduji, nebot’

povazuji tuto informaci za piisné soukromou zélezitost Zeny, a proto neexistuje

35



zadné opravnéni tuto informaci zjistovat. Nékteré statistiky nerozliSuji interrupci
a spontanni potraty, jiné zase sleduji pouze potraty ve statnich zdravotnickych

zafizenich.

Uroveti umélé potratovosti v jednotlivych zemich je dana predevsim
potratovou legislativou a moznosti pristupu k umélému preruseni té€hotenstvi.
UPT neni povoleno v Irsku, Andotfe, San Marinu a na Malté. Také v katolickych
zemich, jako je Polsko ¢i Italie je mnohem omezené;jsi ptistup k UPT. Dle statistik
WHO jsou evropskymi staty s nejvyssim poctem UPT na 1000 Zivé narozenych
Rusko, dalsi zemé byvalého Sovétského svazu, Rumunsko (ptes 1 000 UPT na 1
000 Zivé narozenych) a Bulharsko (Jirové, 2014). Ceska republika (240 UPT na 1
000 zivé narozenych) je spolu se Skandindvskymi zemémi, Francii a Velkou
Britanii zhruba uprostied tohoto zebticku statl. Nejméné interrupci na 1 000 zivé
narozenych je evidovano v zemich Beneluxu, Recku, Svycarsku a Chorvatsku (do
150 UPT na 1 000 Zivé narozenych). Uplné nejniZsi potratovost vykazuje
Tadzikistan (65 UPT na 1000 zivé narozenych). Pokud by se mezi interrupce
nefadily i miniinterrupce, patfila by Ceskd republika mezi stity s nejnizsi

potratovosti.

52 AKkné

Jednou z nejcastéji vyuzivanych nekontracepEnich vyhod hormonalni
antikoncepce je pozitivni antiandrogenni vliv na akné vulgaris. Kombinovana
hormonalni antikoncepce tlumi syntézu androgent a jejich plisobeni na receptory,
které stimuluji sebacedzni Zlazu a pomnoZeni Propiobacterium acnes. Ptiznivy
vliv na androgeny ma estrogenni i progestinova komponenta. Estrogeny indukuji
tvorbu SHBG (globulinu vazajiciho pohlavni hormony) a zvySuji jeho
plasmatickou koncentraci, ¢imz se nepfimo snizuje hladina testosteronu a
inaktivuji se volné androgeny. Dale potlacuji ¢innost ovarii a nadledvin sniZzenim
produkce androgenti. COC tedy piisobi nejen cestou zpétné vazby a poklesu
hladiny gonadotropind, ale ziejmé i piimo na steroidogenezu (Cepicky, 2002).
Progestiny odpovidaji za sniZeni aktivity enzymu5o-reduktdzy, ktery konvertuje
testosteron na periferné u¢inny dihydrotestosteron. Nekteré progestiny soucasné

plsobi jako pfimé receptorové antagonisty androgenti. Antiandrogenni aktivita
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progestint je dana jejich selektivni vysokou vazebnou afinitou k receptorim pro
androgeny a progesteron (Ktepelka, 2013). Nejucinnéjsi antiandrogenni progestin
je cyproteronacetat, ktery méa velmi vysokou afinitu k progesteronovym
receptorim, nema afinitu k receptorim pro testosteron a nevaze se na receptory
pro estrogeny. Kombinace cyproteronacetatu s ethinylestradiolem omezuje vyskyt
zangtlivych 1ézi akné nejvice, a je tak primarni volbou pii 1écbé tézkého akné.
Nejsilngjsi ucinek je dosazen pti dlouhodobém kontinualnim podavani a zlepsSeni
se pozoruje az po vice meésicich. Lepsi celkovy stav onemocnéni uvadi 90, 2 %
uzivatelek. Kromé cyproeronacetatu se v klinické praxi vyuziva i drospirenon,
ktery snizuje produkci mazu a rist ochlupeni horniho rtu. Velmi G¢inny je také

dienogest a chlormadinonacetat.

5.3  Syndrom polycystickych ovarii

Nejcastéjsi endokrinopatie cloveéka postihuje asi 5 % Zen. Syndrom
polycystickych ovarii se projevuje chronickou anovulaci nebo poruchou
menstruacniho cyklu, kterd je doprovazena hyperandrogenemii. U takovych Zen
se vyskytuje ochlupeni muzského typu, alopecie, zhrubéni hlasu, zvySeni svalové
hmoty, klitoromegalie, sterilita a obezita. Diulezitou konsekvenci syndromu
polycystickych ovarii je tzv. metabolicky syndrom X (Reavenliv syndrom), ktery
je predstavovan hyperinzulinemii, non inzulin dependentnim diabetem,
hypertenzi, hyperlipoproteinemii a hirzutismem (Kfepelka, 2013). Casto se k
projevim pifidavd 1 metabolicky syndrom, diabetes mellitus 2. typu a
inzulinorezistence. Jedna se o nejcastéjSi endokrinopatii Zen ve fertilnim véku s
projevy hyperandrogenemie, kterd je ¢astou pfiinu oligomenorey a neplodnosti.
Pri¢iny jsou multifaktoridlni, pfedpokladd se geneticka predispozice a vliv
vnéjsiho prostiedi. Hlavnim problémem je nepomér sekrece LH a FSH v disledku
poruchy syntézy steroidnich hormont. Velmi nizka hladina FSH a vysoka hladina
LH plsobi anovulaci a vysoka plasmatickd koncentrace androgeni ma za
nasledek metabolicky rozvrat casto s projevy inzulinorezistence, vysokymi
hladinami inzulinu a obezitou. Kombinovand hormonalni antikoncepce je
zékladni terapii. Jeji nedoporuceni Zendm s plné vyjadienym syndromem by bylo
mozno hodnotit jako postup non lege artis. COC inhibuje ovarialni produkci

androgentli, omezuje hyperandrogenni projevy a upravuje menstruacni cyklus.
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Vedle hyperandrogenismu je syndrom spojen i s hyperestrogennim stavem, proto
se kombinovana hormonalni antikoncepce podava i kvili sniZeni rizika karcinomu
endometria (Kiepelka, 2013). Pro Zeny trpici syndromem polycystickych ovarii
jsou vhodné jednofazové ptipravky s nizkou davkou estrogenu a s progestiny a
minimalni androgenni nebo s antiandrogenni aktivitou. Kontinualni uzivani se

poklada za vyhodnéjsi nez obvykly cyklicky rezim.

5.4 Dysmenorea

Dysmenorea je menstruace spojend se znacnou bolestivosti a celkovymi
obtizemi. Primdrni dysmenorea je pravdépodobné zpiisobena nadmérnou tvorbou
endometridlnich  prostaglandind  sekre¢nim endometriem s naslednymi
bolestivymi spasmy a objevuje se u jinak zdravych zen. Sekundarni dysmenorea
(algomenorhea) je bolest pfi menstruaci zplisobend néjakym somatickym
onemocnénim, nejcasteji je projevem endometridzy, dale provazi panevni zanéty
a délozni myomy (Cepicky, 2002). Dominantnim symptomem je bolest v
podbiiSku, kterou zpiisobuje ischemie myometria. Pfi¢inou je vysoka hladina
prostaglandind, jejichZ prekurzorem je kyselina arachidonova, kterd se vytvaii ve
zvySené mife v sekreCni fazi, proto je dysmenorea vdzana na ovulaci. V obou
ptipadech je nejefektivnéjsi terapii kombinovana hormonalni antikoncepce, ktera
potlagi ovulaci. Uspé&$nost je asi v 90 % ptipad, tedy lepsi nez pii 1é¢bé
inhibitory syntézy prostaglandint. 1 vedlejSich G€inkli je zde méné. Nestaci-li

aplikace COC obvyklym zptisobem, 1ze je podavat kontinudlng.

5.5 Menoragie

Nadmérné délozni krvaceni v prib&hu menstruace vede k vycerpani zasob
plasmatického Zeleza a k sekundarni sideropenické anémii. MiiZe souviset s
endometridlnim polypem, adenomydzou, malignitou ¢i hyperplazii endometria.
Kombinovana hormonalni antikoncepce je velmi uc¢inna v omezeni intenzity a

frekvence délozniho krvaceni, pfedevsim pfi kontinualni aplikaci.

5.6 Premenstruac¢ni syndrom
Premenstrua¢ni syndrom se vyskytuje u Zzen v obdobi kratce pied

menstruaci a projevuje se nespecifickymi ptiznaky, které vnikaji v disledku
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deficitu serotoninu a iont hot¢iku a vapniku. Podrazdénost, naladovost, uzkost,
deprese a mastodynie jsou hlavni projevy syndromu (Kiepelka, 2013). ZvySeny
obrat endorfint pfispiva ke zvySené emociondlni odpovédi organismu. COC se
poklada za moznou terapii premenstrua¢niho syndromu. Lze ji zkusit jako metodu
prvni volby, vzhledem k tomu, Ze premenstrua¢ni syndrom vynikéa vysokou reakci
na placebo. COC lze téz podavat kontinudlné, coz premenstruacni syndrom
obvykle odstrani nebo je vyskyt obtizi méné Gasty a projevy slabsi (Cepicky,
2002). Kontinualni uzivani lze vyuzit také v terapii rlznych nemoci, které
souviseji s menstruaci nebo s predmenstruacnim obdobim, jako je napf.
menstruacni migréna, menstruacni psychozy, menstruani zhorSeni astmatu ¢i

porfyrie.

5.7 MimodéloZni téhotenstvi
Kombinovand hormondlni antikoncepce poskytuje vyraznou
ochranu pfed mimodé&loznim téhotenstvim. Tento pfiznivy ucinek souvisi

pfedevsim s vysokou antikoncep¢ni spolehlivosti COC.

5.8  Pelipatie

Chronickd panevni bolest bez zjistitelné organické patologie je Casta
stiznost Zen, ktera je terapeuticky jen velmi obtizné ovlivnitelna (Cepicky, 2002).
COC ma pftiznivy vliv na jednu z jejich forem, kongestivni pelipatii, kterd souvisi
s pasivnim venoznim piekrvenim panve. Pfi¢iny mohou byt velmi rdzné.
Organické pfiCiny zahrnuji varixy panevnich Zilnich pleteni nebo tzv. okultni
prolaps (sestup délohy pii delSim stani). Psychogenni pfiiny souvisi se sexudlnim
vzru$enim, které nekonéi orgasmem (Cepicky, 2002). U Zen s bolestmi v
podbfiisku z neznamych pticin 1ze COC zkusit — pozitivni efekt byva ve 20-30 %
ptipadu.

5.9 Endometrioza

Endometriéza je onemocnéni, pii kterém se ¢asti endometria nachéazeji
mimo dutinu délozni. Ektopické lokalizace endometria nemusi byt omezena jen
na oblast panve Zeny, ale mize se vyskytovat kromé srde¢niho svalu a sleziny

témét kdekoliv. Onemocnéni se projevuje nejcastéji bolestivou menstruaci,
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dlouhodobymi bolestmi v podbiisku, bolestmi pfi pohlavnim styku a nckdy i
pritomnosti krve v mo¢i. Kombinovand oralni antikoncepce nepochybné snizuje
projevy bolesti a preventivné plsobi proti rekurenci endometriézy po ablaci
(Ktepelka, 2013). Hlavni u¢inek se pfipisuje progestiniim, které omezuji
implantaci a rist endometria inhibici angiogeneze. Proliferace endometria je
inhibovéna hlavné decidualizaci a postupné vede k Upln€ atrofii endometria.
Progestiny také zasahuji do fizeni apoptdzy jednotlivych endometridlnich bun¢k a
omezuji pseudozanétlivou reakci organismu. Snizuji dysmenoreu, dysparenurii a
chronickou panevni bolest (Mackt, 1996). Ptipravky COC se pfi endometriéze
daji pouzivat v dlouhych cyklech ¢i kontinualné a lze je pokladat za 1¢k prvni
volby. Vhodné jsou gestagenné¢ dominantni monofazické ptipravky. Vyznam

COC v prevenci endometridzy viak neni znam (Cepicky, 2002).

5.10 Funkéni ovarialni cysty

Efekt COC je ucinny piedevs§im na riziko vzniku korpuslutealnich cyst, v
mensi mife na riziko vzniku folikularnich cyst. Uginek souvisi s vyssi davkou
estrogenll a je vyrazny pouze u monofazickych preparatii. Redukce vyskytu
funk¢nich cyst u monoféazickych ptipravkll s vysokou a velmi vysokou davkou
estrogenu je asi o 75 %, u monofazickych ptipravki s nizkou davkou estrogenu o
méné nez 50 %, u tfifazovych ptipravkl s nizkou davkou estrogenu o méné nez
10 %. Zeny, které trpi opakovanym vyskytem funkénich ovarialnich cyst, by mély
davat prednost monofazickym piipravkiim s vyssi davkou estrogenu (Cepicky,

2002).

5.11 Panevni zanétliva nemoc (PID)

Pokles vyskytu panevni zanétlivé nemoci je u zen uzivajicich COC velmi
vyrazny. Ve srovnani s Zenami bez této antikoncepce je snizen o 60%. Za
ochranny ucinek odpovida progestin pilulky, ktery zvysuje viskozitu cervikalniho
hlenu, ktery brani bakteridlni ascenzi do oblasti vnitinich rodidel. Protektivni
efekt COC tedy nesouvisi s davkou estrogenu (Kiepelka, 2013). Pokles vyskytu

vewr

v déloznim hrdle nalézd Chlamydia trachomatis, coz je nejcastéjsi ptivodce PID.
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Promiskuitnim Zenam se proto doporucuje kombinovat COC se soucasnym

pouzivanim kondomu.

5.12 DéloZni myomy

Nejcastejsi gynekologicky tumor u zen v reprodukénim véku je délozni
leiomyom. Jedna se benigni monoklonalni tumor, ktery vychazi z bun¢k hladké
svaloviny. V 30% pftipadt jsou samotnou indikaci k hysterektomii. Klasickymi
klinickymi projevy leiomyomu jsou hypermenorea, menometrorhagie a bolesti v
oblasti panve. Pfitomnost drobného délozniho myomu rozhodné nelze oznacit za
jeden ze zasadnich faktora sterility, ale miize snizovat moznost poceti a donoseni
gravidity (Kfepelka, 2013). Za vyznamny ve vztahu k neplodnosti je povazovana
velikost myomu nad 5 cm nebo jeho lokalizace v blizkosti cervixu ¢i tubarniho
usti, tedy mozna interference s nidaci a implantaci (Ktepelka, 2013). Dalsi
potencidlni mechanismy jsou fokalni endometralni vaskularni poruchy, sekrece
vazoaktivnich latek ¢i zvySené androgenni prostfedi v endometriu. Pfimy vliv
uzivani kombinované hormonalni antikoncepce na vznik nebo rist myomil nebyl
prokéazan, ale v soucasné dob¢ je uzivani antikoncepce povazovano za mirny
ochranny faktor a indikuje se ke zmirnéni nezddoucich klinickych projevii
déloZznich myomil. Oxfordska studie Family Planning Association prokazala
redukci vyskytu myomil za kazdych 15 let uzivani COC o 17%. Relativni riziko
vyskytu myomu u uzivatelky COC je 0,8 pro uzivani 4-6 let a 0,5 pro uzivani v
délce 7 a vice let. Mechanismus ,,ochranného efektu“ COC na myometrium je
vysvétlovan nizsi celkovou davkou steroidi v cyklu s hormondlni antikoncepci

nez v ptirozeném ovula¢nim cyklu (Fait, 2012).

5.13 Benigni onemocnéni prsu

Mezi nejcetngj$i benigni onemocnéni prsni zlazy patii fibrocysticka
mastopatie a fibroadenom. Nikdy nebyla prokdzana zvySena indicience rozvoje
téchto onemocnéni u uzivatelek kombinované hormondlni antikoncepce, ale
naopak se v 70. letech hormonalni antikoncepce povazovala za protektivni faktor
proti fibrocystické mastopatii. Relativni riziko fibroadenomu prsu u uzivatelek
COC je asi 0,3-0,4, relativni riziko mastopatie asi 0,6—0,7 (Fait, 2012). Neni vSak

jasné, pretrvava-li tento efekt i u modernich ptipravkl s nizkou davkou estrogend.
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5.14 Benigni onemocnéni vaje¢niku

Suprese ovulace je spojena s niz§im vyskytem cyst i benignich tumorii
ovaria, takze hormonalni antikoncepce plisobi opét protektivné. Omezeni rizika je
umérné dob& podavani antikoncepce (Cepicky, 2012). Preventivni w&inek
kombinované hormonalni antikoncepce na benigni tumory a pseudotumory byl

prokézan, ale terapeutické vyuziti na jiz existujici onemocnéni prokazano nebylo.

5.15 Osteoporoza

Osteopordza je definovana jako fidnuti kostni tkané&, projevujici se
bolestmi zad a snadnou lomivosti kosti. COC obsahuje estrogeny a ptiznivy vliv
na kostni denzitu lze ocekavat. Existuje fada souhrnnych studii, které obsahuji
obsahlé seznamy publikaci potvrzujicich 1 vyvracejicich vliv estrogentl na kostni
hmotu v rGznych Zivotnich etapach. O mife vlivu estrogenii na rostouci kost
existuji ale protichlidné nazory, a to i pro obtizné¢ porovnatelné vysledky méteni
kostni denzity u dospivajicich divek. Studie vsSak dokladaji sniZeni rizika
osteopordzy u zen, které¢ kdykoliv béhem Zivota uzivaly kombinovanou
hormonalni antikoncepci (Kiepelka, 2013). VSeobecné se také uznava, ze uzivani
snizuje riziko rozvoje osteopordzy z dlouhodobé perspektivy. Pozitivni vliv COC
na kostni denzitu je imérny délce uzivani a mira ucinku preparatu je zavisla na
jeho slozeni. Byvalé uzivatelky COC maji po dosaZeni menopauzy relativni riziko
snizené mineralni denzity jen 0,35. Dulezité je predevSim uzivani COC u zeny ve
vys$$im véku (po 40. roce zivota) — zde byla popsana redukce rizika fraktury kréku
femuru o 25 %. Protektivni vliv exogenné podavanych estrogenli v rdmci
estrogenni substituéni terapie na kostni hmotu menopauzélnich Zen byl
jednoznacné prokazan (Fait, 2012). Podavani COC je doporuceno piedevSim u

hypoestrinnich divek (Cepicky, 2002).

5.16 Sideropenicka anemie

Pseudomenstruaéni krvaceni ze spadu pii uzivani COC je slab$i nez
normalni menstruace. Dusledkem je vzestup zdsob Zeleza a pokles rizika

sideropenické anemie u uzivatelek COC (Cepicky, 2011).
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5.17 Karcinom endometria

Mechanismus ochranného vlivu kombinované hormonalni antikoncepce na
karcinom endometria je dan progestinovou dominanci, ktera potlacuje mitotickou
aktivitu bungk délozni sliznice (Cepicky, 2002). U uzivatelek COC riziko klesa
asi 0 50 %. Riziko se snizuje v zavislosti na dobé, po kterou byly pilulky uzivany.
Ochrana je dlouhodoba a nasleduje jeste¢ 10-20 let po vysazeni (patrné
celozivotng). Ochranny vliv se tyka Cistého adenokarcinomu i adenokarcinomu
dlazdicobunééného (Cepicky, 2011). Zeny, které maji zvysené riziko karcinomu
endometria, by mély terapeuticky uzivat COC, dokonce i kdyZz nepoZzaduji
zabranu poceti. Problémem jsou vSak rizikové faktory karcinomu endometria,
které se do jist¢ miry prekryvaji s rizikovymi faktory hluboké zilni trombdzy.
COC snizuje 1 vyskyt hyperplazie endometria a atypické hyperplazie endometria,
kterd je prekancerdzou karcinomu. Novych piipadli karcinomu endometria je v
CR roéné asi 1600. COC by mohla zabranit vzniku asi 800 p¥ipadi karcinomu
endometria a asi 180 umrtim na tuto nemoc ro¢né€. Ochranny vliv je prok4dzan pro

pripravky s 30 a vice g estrogenu v tablet& (Cepicky, 2002).

5.18 Karcinom ovaria

Uzivani kombinované hormondlni antikoncepce prokazatelné ptisobi
snizeni ovaridlniho karcinomu o 40%. Ochrana vychazi z vyrazného sniZeni
proliferacni aktivity tkdné¢ ovaria v prabéhu uzivani (Fait, 2012). Principem je
karcinomu ovaria, kromé pfitomnosti mutaci BRCA1 a BRCA2. Uzivani COC po
dobu 3-6 mésict vyrazné snizuje riziko karcinomu, po 10 letech uZivani je pokles
vyskytu o 80 % (Cepicky, 2011). SniZeni rizika je tmémé délce uzivani a Gdinek
trvad nejméné 10 let po ukonceni aplikace hormondlni antikoncepce, coz vede ke
snizeni mortality na karcinom ovaria (Patel, 2012). Vzhledem k vysoké mortalité
karcinomu ovaria je u Zen s vysokym rizikem, tj. pfedev§im u Zen s rodinnou
anamnézou karcinomu ovaria nebo BRCA-pozitivnich, uzivani COC indikovano a
jeho nedoporuéeni by mohlo byt hodnoceno jako postup non lege artis (Cepicky,
2002). Podobné jako u karcinomu endometria je ochranny uc¢inek védecky

prokéazan pouze pro piipravky s davkou 30 a vice pg ethinylestradiolu.
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5.19 Kolorektalni karcinom

Kromé ovaridlniho a endometridlniho karcinomu ptlisobi kombinovana
hormonalni antikoncepce i prevenci kolorektalniho karcinomu. Ochranny vliv na
riziko vzniku kolorektalniho karcinomu byl prokazan nékolika studiemi. Hlavnim
mechanismem je vliv estrogenll na syntézu a vyluovani zluce, ¢imz se méni
koncentrace zlu€ovych kyselin ve stfevé. Dale plisobi estrogeny inhibi¢né na
proliferaci epitelii cestou estrogennich receptorti, které jsou ve sliznici stfeva.
Pokles rizika &ini 40 % (Cepicky, 2002). Fernandez v metaanalyze dat z osmi
case-control studii stanovil relativni riziko rozvoje kolorektalniho karcinomu pro
zeny, které uzivaly ptipravy COC, 0,81, ze ¢ty kohortovych studii odhadl RR na
0,84. Souhrnné kombinované RR ze vsech studii bylo 0,82 (Fait, 2012). Délka
uzivani hormonélni antikoncepce neni spojena s dal§im snizenim rizika vzniku
kolorektalniho karcinomu, siln€j$i ochrana pfetrvava do 10 let po vysazeni.
Kromé karcinomu snizuje COC 1 vyskyt adenomatdzniho polypu a prekancer6z

(Cepicky, 2002).

5.20 Koagulopatie a terapie antikoagulancii

COC je vyslovené vhodna antikoncepce u zen se zvysSenou krvacivosti,
napf. u Von Willebrandovy choroby, kde snizuje krevni ztratu béhem menstruace.
Tyto Zeny jsou také ohroZeny vznikem korpuslutedlni hemorhagické cysty, ktera
miZe prasknout s ndslednym rychlym rozvojem hemoperitonea — této komplikaci
uzivani COC pochopitelné brani (Cepicky, 2002). Kombinovana kontraceptiva
jsou indikovéana také u zen chronicky léCenych antikoagulanciii (napf. Zen s
umélymi chlopnémi). Dlivodem je opét prevence hemoperitonea nésledkem

ruptury ovarialni korpuslutealni cysty (Cepicky, 2011).

5.21 Ostatni priznivé negynekologické ucinky

Ochranny efekt snad existuje u revmatoidni arthritis, ale patrné jen pro
soucasné uzivatelky, nepfetrvdva po skonceni antikoncepce. Pfiznivy vliv na
pomér HDL-cholesterolu a LDL-cholesterolu maji ptipravky s progestiny s
minimdlni androgenni aktivitou. To nasledné¢ vede k poklesu komplikaci

aterosklerozy. Nekteré studie dokladaji jesté urcitou ochranu pted peptickym
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viedem a pfed nemocemi $titné zlazy (Kiepelka, 2013). COC také ptiznivé ptisobi

na alergie.
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6 Negativni ucinky

Mezi velmi casté nezddouci UCinky hormondlni antikoncepce patii
diskomfortni stavy, které Zenu zdravotné¢ neohrozuji. Patii sem lehké bolesti
hlavy, napéti a zvétSeni prsou, nervozita, podrazdénost ¢i zvySeni hmotnosti
(Koliba, 2007). Na vzniku téchto potizi se podili retence vody v téle, coz
zpusobuji ptipravky obsahujici androgenni progestin. Dochdzi také k mirnym
hormonalnim zménam, ke zvySeni hladiny HDL - cholesterolu a poklesu hladiny
LDL. Mirné sloupa i hladina prolaktinu (Roztocil, 2011). Mezi vzéacnéjsi
komplikace patii migrény, zmény libida, zmény nalady, emoc¢ni labilita, zvraceni
a kozni zmény. Velmi vzacné, ale nejvice nebezpené komplikace zahrnuji riziko
tromboembolické nemoci, hypertenzi, tumor jater ¢i arterialni komplikace, které
muzou vést az k infarktu myokardu ¢i cévni mozkové ptihodé (Fait, 2012). Tyto
komplikace se projevuji specifickymi ptiznaky, které varuji pfed propuknutim
onemocnéni. Jsou to nejasné bolesti biicha, silné bolesti hlavy, poruchy vidéni,
dyspnoe a bolesti na hrudi. Mezi nejcastéjsi komplikace vedoucimi k pieruSeni
jejiho uzivani patii nepravidelnosti menstrua¢niho cyklu zejména ve smyslu

krvaceni a pfibirani na hmotnosti (Fait, 2012).

6.1 Gynekologické infekce

Kombinovana hormonélni antikoncepce sniZuje riziko rozvoje panevni
zanétlivé nemoci, ale u uZivatelek je vSak Castéjsi cervicitis zpisobena Chlamydia
trachomatis a papillomavirové infekce ¢ipku. Rozhodujici podil na tomto riziku
ma urCité vyssi pocet sexudlnich partnerti a mald cetnost soucasného pouzivani
bariérovych metod. Urcitou roli ve vyskytu téchto infekci vSak mize mit 1 vétsi
cervikalni ektopie, ktera zvySuje i riziko pfenosu HIV. COC byva také casto

spojovana s recidivujici mykotickou vulvovaginitidou.

6.2 Migréna

S uzivanim COC je spjata vaskuldrni migréna, i kdyz informace o vztahu
migrény a COC jsou velmi nesourodé. Nékteti autofi udavaji, Ze zachvati je vic,
jini, Ze zachvatl neni vice, ale jsou téz8i. U nékterych zen se migréna dokonce

zlepSuje. Pokud je vaskuldrni migréna provazena neurologickymi projevy,
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poklada se za kontraindikaci COC, naopak menstrua¢ni migrénu lze s uspéchem

1é¢it kontinualnim uzivanim COC (Cepicky, 2002).

6.3 Hypertenze

Na vzniku hypertenze se po podani COC podili n€kolik mechanismd.
Dochazi k aktivaci systému renin-angiotensin-aldosteron, takze se zvySuje syntéza
angiotenzinu ve stimulovanych jatrech. V hypothalamu se sniZzuje syntéza
dopaminu a na cévni st€nu piimo plisobi progestiny. Systolicky i diastolicky tlak
se tak mirn€ a reverzibilné zvySuje v priméru o 3/2 torr. Hypertenze kontrolovana
1écbou neni zadnou kontraindikaci, COC lze uzivat bez obav, ovSem za Castéjsi
kontroly tlaku (Cepicky, 2011). Zméfeni krevniho tlaku se doporucuje za 3
meésice po predepsani COC a poté jednou za rok. Hypertenze v kombinaci s COC

totiz zvySuje riziko arteridlnich piihod, a to pfedevsim u silnych kutfacek.

6.4  Akutni infarkt myokardu

Akutni infarkt myokardu je vzacnou komplikaci kombinované hormonalni
antikoncepce. Relativni riziko infarktu myokardu je pro uzivatelky COC 2-3,2.
Riziko neni téméf vibec zvySeno u Zen mladSich 35 let, ale v kombinaci s
koufenim se situace meéni a relativni riziko se zvySuje na 10. Nad 35 let dokonce
na 120. Riziko souvisi s trombo6zou a trva pouze po dobu uzivani COC (Ktepelka,
2013). Hypertenze, koufeni a vys$8i veék jsou nejvyznamnéjSimi rizikovymi
faktory, které efekt COC nasobi. Typickou symptomatologii akutniho infarktu je
bolest na hrudi, duSnost, nauzea, zvraceni, palpitace, synkopa nebo srdecni
zastava. U starSich pacientll ¢i diabetiki mize byt prubéh asymptomaticky.
Vzestup rizika infarktu myokardu pii uzivani COC byl pfedevsim v 80. letech

(Fait, 2012).

6.5 Cévni mozkova prihoda

Relativni riziko krvacivé cévni mozkové ptihody je 1,1 a po podani COC
se prakticky nezvySuje. Zdkladnim mechanismem poSkozeni mozku u mozkové
zilni trombdzy je cytotoxicky edém a mezi etiologické faktory rozvoje patii rizné
hyperkoagula¢ni stavy. U ischemické cévni mozkové piihody riziko mirné

nartsta. Relativni riziko je 0,89-2,99 a je pfimo imérné davce estrogenti. Kuracky
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uzivajici COC mladsi 35 let maji riziko zvySené 2,4 krat, starsi 35 let 3,9 krat
(Fait, 2012).

6.6 Tromboembolicka nemoc (TEN)

Hluboké zilni trombodza s néslednou tromboembolii je nejcastéjsi a velmi
zavaznd cévni komplikace pfi uzivani COC. Nasazeni hormonélni antikoncepce
meéni optimélni fibrinolyzu a vede ke zvyseni hladin prokoagulacnich faktort,
zatimco inhibitory srdZeni se snizi. NejCastéji se udava vzestup hladiny
fibrinogenu a vitamin-K dependentnich faktorti II, VII a X, né¢kdy i vzestup
faktord VIII, XI a XII. Hladina antitrombinu je sniZzend, hladina proteinu C je
vy$$i, hladina proteinu S niz$i. U fibrinolyzy se uvadi vzestup aktivity tkaiiového
aktivatoru plazminogenu a sniZeni aktivity aktivatoru inhibitoru plazminogenu —
jejich pomér se zda byt posunut ve smyslu fibrinolyzy, hodnoty vSak zlstavaji ve
fyziologickém rozmezi (Kftepelka, 2013). Hormondlni kontraceptiva zvysSuji
relativni riziko Zilni trombozy a plicni embolie az ¢tyfnasobné. Relativni riziko u
uzivatelek COC je 2-4, ale Zeny s vrozenou trombofilii maji riziko vyssi, proto je
dulezité udélat fadnou rodinnou anamnézu. Mezi vrozené trombofilni mutace,
které vedou ke zvySeni rizika TEN patii Leidenskd mutace (mutace faktoru V) a
mutace protrombinu (mutace faktoru II 20210A). Dale riziko zvySuji deficity
inhibitord koagulaéni kaskady - protein C, protein S a antitrombin III (Fait, 2012).
Rizikova je 1 hyperhomocysteinemie, ktera casto doprovazi Marfantiv syndrom, a
hyperlipoproteinemie. VSechny tyto ndlezy jsou kontraindikaci kombinované
hormonalni antikoncepce. Nejcastéjsi kontraindikaci podavani COC a kofaktorem
tromboembolické nemoci je Leidenskd mutace, kterda zvySuje relativni riziko na
35. Hlavni podil na vzniku tromboembolické nemoci mé estrogenni komponenta
preparatu, gestagenni slozka preparath riziko tromboézy ovliviiuje minimalné
(Bartak, 2007). Studie prokazaly vyssi riziko TEN pfi uZiti progestinl 3. generace
oproti generaci 2. Jick prokazal kohortovou analyzou RR 1,9, analyzou ptipada a
kontrol 2,3 pro progestiny 3. generace proti 2. generaci (Fait,2012). Jednou z cest,
jak snizit riziko TEN je snizit podil estrogenni slozky. SniZeni davky
ethinylestradiolu z ptivodnich 100 pg na 30 pg snizilo riziko tromboembolické

nemoci fadové (Fait, 2012).
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6.7 Metabolismus glycidu a porucha gluk6zové tolerance
Metabolismus glycidii ovliviluji negativnim zplisobem estrogeny i
progestiny. Klinicky vliv je v§ak nepatrny, uzivatelky COC nemaji zvySené riziko
ani pozitivniho glukoézotoleran¢niho testu, ani manifestniho diabetu. U nékterych
zen se ale pii uzivani COC zjistuje porucha glukozové tolerance, kterd je vsSak
vykompenzovana vys§i sekreci inzulinu. Po vysazeni pfipravku se hladina
glukozy vraci k normé podobné jako pii gravidité (Cepicky, 2002). Zhorseni
gluko6zové tolerance je zplisobeno piedev§im gestagenni slozkou preparatu. COC
neni kontraindikovana u diabeticek s nekomplikovanym pribéhem onemocnéni,
ale doporucuje se vS§ak monitorovani glykémie. Rozvoj negativnich cévnich zmén

vlivem COC se u diabeticek neprokazal.

6.8 Molimina

Molimina je souhrnny nézev pro riizné somatické a psychické nezavazné
problémy, které¢ maji vétsinou pticinu v psychosomatické oblasti. Velmi ziidka se
miZe vyskytovat nauzea a zvraceni, coZ je pfipisovano vlivu estrogent. Tupé
bolesti a napéti prsit mohou také souviset s estrogeny. Mezi nejCastéjsi stiznosti
uzivatelek COC patii zvySeni télesné hmotnosti. Hormonalni kontraceptiva vedou
k zadrzovani vody v téle a mohou mirné zvysovat chut’ k jidlu (Cepicky, 2002). S
estrogeny mulZou souviset 1 negativni kozni zmény, predevSim koZzni
hyperpigmentace na obliceji, které nékdy pretrvavaji i po ukon€eni antikoncepce.
Piipravky obsahujici progestiny s androgenni aktivitou mohou ve vzicnych
ptipadech zhorSit nebo vyvolat akné ¢i seborheu. Deprese a emocni labilita
souvisi s gestagenni sloZkou pftipravku, 1 kdyz diive se vliv pfipisoval
estrogenim. Velmi ojedinéle se miiZze vyskytovat i horsi snaSenlivost sklenénych

o¢nich &o&ek (Cepicky, 2011).

6.9 Sexualita Zeny

Hormonalni antikoncepce muze negativné ovlivnit Zenské libido,
pfirozenou lubrikaci pochvy a tradicni vztahové role muz-Zena. Nebylo vSak
prokazano nepfiznivé ovlivnéni sexudlniho chovani ve smyslu podpory
konzumniho pfistupu s tendenci k neosobni kopulaci. Elementarni sexualni reakce

nejsou hormondlné zavislé a zmény libida jsou uvadény pouze jako vzacné
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nezadouci vedlejsi Gcinky. Estrogeny odpovidaji za vyvoj Zenskych pohlavnich
organl a centralné zvySuji sexudlni apetenci a emocni labilitu. Ov§em vysoké
hladiny estrogenti plsobi zvySeni produkce prolaktinu, ktery ve vysokych
davkach sexualitu tlumi. Progesteron ma opacné ucinky nez estrogeny a sexudlni
aktivitu snizuje. Dle vyzkumu Cepického na reprezentativnim vzorku 552 éeskych
zen je 4,6 % Zen presvédceno, ze COC negativné ovliviiuje sexualni prozivéni, a
dalsich 9,5% to ptipousti. Z zen, které vysadily COC, 19,8% udévalo jako divod
ztratu libida (Fait, 2012). Libido klesa s délkou uzivani po prvni tfi roky a také
zavisi na velikosti rodiny uZzivatelek. Kvuli nedostatku vitaminu B6, ktery také
souvisi s uzivanim COC, dochézi k naruSeni metabolismu tryptofanu, coz ma za
nasledek sniZzeni libida 1 zmény glukozové tolerance. Kromé estrogent,
progesteronu a vitaminu B6 je sexualita ovliviiovdna i volnym testosteronem.
Hladina volného testosteronu je idedlni v rozmezi 0,4-0,6 ng/ml a je imérna
frekvenci sexudlnich styka (Fait, 2012). Nizsi hladiny jsou spojeny s poklesem
libida, ale i depresi a osteopordézou. COC snizuje hladiny volného testosteronu
prostiednictvim SHBG, a tim snizuje Zenské libido. Obecny vliv antikoncepce na
sexualitu je pozitivni, ale u n&kterych Zen zpiisobuje snizeni libida. Zendm, které
pozoruji nizké libido, se doporucuji ptfipravky s progestiny s vysS§im androgennim
ucinkem a suplementace vitaminu B. U ¢isté progestagennich pfipravkt miize byt

snizena elasticita a suchost pochvy.

6.10 Metabolismus lipidii a hypercholesterolemie

Estrogeny a progestiny pusobi na produkci HDL-cholesterolu a LDL-
cholesterolu opacné. Estrogeny ptsobi ptiznive. Zvysuji mnozstvi apoproteinu A-
I, a tak zvySuji hladinu HDL- cholesterol, zvySuji také hladinu VLDL a snizuji
koncentraci LDL-cholesterolu, protoze zvySuji aktivitu LDL-receptoru a urychluji
tak odbouravani LDL. Progestiny pusobi opacné kvili stimulaci jaterni lipazy.
Ptipravky, které obsahuji progestiny s nizkou androgenni aktivitou maji maly
negativni vliv na pomér HDL:LDL, ale koncentraci triglyceridi zvysuji jen v
malém mnozstvi. Pfipravky s progestiny s minimalni androgenni aktivitou zvysuji
koncentraci HDL-cholesterolu pfi nepatrném ovlivnéni koncentrace LDL-
cholesterolu. Na druhé stran€ tyto pfipravky vic zvySuji koncentraci trigyceridu.

COC mohou uzivat i mladé Zeny s familiarni hypercholesterolemii s vysokym
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LDL-cholesterolem bez dalSich rizikovych faktori, protoze vyskyt cévnich

komplikaci nebyl dosud prokazan.

6.11 Jaterni poskozeni

Pti peroralnim podéavani antikoncepce se hormony dostavaji do organismu
cestou portalniho ob¢hu. Jaterni poSkozeni hrozilo pfedevsim u starSich preparatt
s vysokym obsahem estrogentl, u novych modernich ptipravkl s nizkym obsahem
ethinylestradiolu je vliv na jatra jen velmi maly. V bézné praxi je vliv COC na
jatra a jaterni onemocnéni zbyte¢né preceniovan a potieba jaternich testll jiz nema
zadny klinicky pfinos. Hormonalni kontracepce miize v jatrech vyvolavat
parenchymat6zni poskozeni nebo cholestatické poskozeni. Za oba typy poskozeni
je odpovedny ethinylestradiol, ktery také mtze velmi zhorSovat prubeh hepatitid a
jinych rAznych jaternich onemocnéni (Ktepelka, 2013). Parenchymat6zni
poskozeni se projevuje zvySenim hodnot sérovych transamindz jiz v prvnich
cyklech podavéni antikoncepce. Cholestatické poskozeni se mlize manifestovat
pruritem a zcela vyjimecné i1 ikterem. N&kdy se vSak pouze laboratorné zvysi
bilirubin. COC zvySuje saturaci zlu¢i cholesterolem, a mulze tak urychlit
manifestaci cholesterolové cholelithidzy. Na jejim vzniku se vSak nepodili.
Zvyseni saturace je nasledek snizeni aktivity 7a-hydroxylazy. Velmi vzacné
mohou kontraceptiva vyvolat nebezpecnou manifestaci latentni akutni porfyrie a
mirné zvysit riziko benignich 1 malignich tumorti jater. Mechanismus poSkozeni
jater je dan vznikem reaktivniho metabolitu z ethinylestradiolu plisobenim
cytochromu P-450, ktery nevratné reaguje s okolnimi proteiny a muze vyvolat

hepatalni poSkozeni.

6.12 Poruchy menstruac¢niho cyklu

Pti uzivani COC se miize objevit slabé krvaceni, které mtze byt dvojiho
druhu. Pseudomenstruaéni krvaceni nastdvd b&hem tydenni pauzy pii uZzivani
tablet. Byvd o dost slab$§i nez obvykld menstruace a nema Zadné zdravotni
nasledky. Krvaceni z priniku se objevuje béhem uzivani tablet a je zplsobeno
prosakovanim z nizkého endometria pii setrvalé nizké hladin¢ estrogenu
nasledkem jeho relativniho nedostatku. Je opét velmi slabé, ¢astéjsi u kuracek a v

prvnim cyklu uzivani COC (Cepicky, 2002).
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6.13 Karcinom prsu

Rizikovym faktorem karcinomu prsu je predevS§im pozdni prvni
téhotenstvi nebo bezdétnost, nikoli hormonélni antikoncepce. U Zen s vrozenou
dispozici, kterd zpiisobuje zvySenou citlivosti vii¢i estrogeniim riziko karcinomu
prsu, tedy u BRCA-pozitivnich Zen, je uzivani COC ptimo doporuceno vzhledem
k ochrannému vlivu na karcinom ovaria. Ohledné vyskytu karcinomu prsu se
tvrdi, Ze riziko vyskytu u zdravych uzivatelek COC neni zvySeno, ale maly
vzestup se pripousti u aktudlnich uzivatelek a zdstavd do 10 let po vysazeni.
Relativni riziko uzivatelek COC je nizké s RR 1,24, po vysazeni klesa béhem 10
let na 1,16, resp. 1,07 a jeho mira zavisi na véku uzivani (Fait, 2012). Vyssi riziko
karcinomu prsu je u uZivatelek, které zacaly uzivat kontracepci pred 20. rokem
zivota, ale karcinomy jsou méné pokrocilé a lokalizované. Nizko davkovana
antikoncepce nezvySuje riziko karcinomu prsu, dokonce nezvySuje riziko ani u
zen s pozitivni mutaci BRCA 1 a BRCA 2 (Patel a Schwarz, 2012). Vyvoj
karcinomil je spojovan s estrogeny, které plsobi proliferaci perifernich tkani s
vysokou koncentraci estrogenovych receptori. Velkd proliferaéni aktivita
umoziuje vznik mutaci DNA vlivem protoonkogenl, a proto zvySuje riziko

rozvoje nadorii (Cepicky, 2002).

6.14 Karcinom cervixu

U uzivatelek COC je zvySen vyskyt intraepitelidlnich neoplazii, ne vSak
invazivniho karcinomu. Pocet invazivnich nddorG neni zvySen proto, Ze
uzivatelky COC jsou pod vétsi kontrolou. Relativni riziko karcinomu nariista s
dobou uzivani antikoncepce a sniZzuje se po jejim vysazeni. Desetileté uzivani
antikoncepce od veéku 20-30 let zvySuje kumulativni celoZivotni riziko karcinomu
délozniho hrdla ve véku 50 let ze 7,3 na 8,3/1000 zen v mén¢ rozvinutych zemich
a z 3,8 na 4,5/1000 zen v zemich rozvinutych (Fait, 2012). Vznik
intraepitelidlnich 1ézi souvisi s vy$§im poctem sexualnich partnerd nebo s vétsi
ektopii, kterd poskytuje vhodné podminky pro Sifeni papillomavirové infekce.
Piedev§im progestiny maji permisivni U¢inek na papillomaviry. Mechanismus
kancerogeneze je vliv 16a-hydroxyestronu, ktery ptisobi jako kofaktor viru HPV.

Velkou roli vyskytu karcinomu cervixu hraje pravé sexudlni chovani uZzivatelek
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COC. S rostoucim poctem sexudlnich partneri se zvySuje riziko vzniku
cervikalniho karcinomu (vice nez 10 partnerti piedstavuje 3krat vétsi riziko) v

souvislosti s rizikem pienosu virové infekce HPV (Seidlova, 1997).

6.15 Hepatocelularni adenom a adenokarcinom

Soucasna studie WHO neprokazala zadny vztah mezi uzivanim COC a

hepatoceluldrnim karcinomem.

6.16 Vliv na Zivotni prostredi

V hormonalni antikoncepci se pouZzivaji pfimo estradioly, tedy latky sice
uméle vyrobené, ale jinak odpovidajici pfirozenym zenskym hormontim. Jsou
nebezpecné proto, ze plusobi ve velmi malych koncentracich (JaniSova, 2013). V
zivotnim prosttedi se relativné rychle rozkladaji, nejsou tedy perzistentni, ale
problémy s nimi nastdvaji v mistech s jejich trvalym pfisunem — napfiiklad v
tocich pod COV. Tyto latky obsaZené v hormonalni antikoncepci patii mezi
cizorodé hormonalné aktivni latky, takzvané xenohormony ¢i endokrinni
disruptory, které mohou naruSit Cinnost zlaz (JaniSova, 2013). Z téla jsou
vylouc€eny lidskou moci a splachnuty do odpadni vody. VétSina hormonti odtéka
do disticek, kde se jejich velkd cast zachytava v Cistirenskych kalech, pfesto
nepatrné mnozstvi opét unika do vodnich tokt. V CR byly analyzovany tyto
estrogeny: 17-beta-estradiol, estriol, estron, 17-alfa-ethinylestradiol, mestranol a
norethisterone (JaniSova, 2013). Cistirenské kaly se ¢asto riznym zpisobem
vyuzivaji tfeba v zeméd€lstvi a xenohormony se dostavaji do téla hospodarskych
zvitat. Poté jsou vylouceny moci hospodarskych zvitat do ptidy, a odtud putuji do
povrchovych nebo podzemnich vod. Hromadi se v organismech, které jsou potom
pozieny svymi konzumenty, a tak putuji potravnim fetézcem a plsobi na vSech
jeho urovnich. Pohlavni xenohormony mohou ménit pohlavi u nedospélych
zivocichl, pak vznikaji nepravé samice nebo nepravi samci. Dale mohou
zpusobit neplodnost dospélych zivocichii, poskozovat vajicka nebo ménit nekteré
prvky chovani a vzhledu souvisejici s pohlavnim Zivotem (napi. druhotné
pohlavni znaky). Uéinky se na Zivogichovi nemusi projevit hned, ale az v
pribéhu Zivota nebo dokonce az v dalSi generaci. V Evropé byly pozorovany

zmény pohlavi ryb v tocich pod ¢istirnami odpadnich vod (pfevaZovaly tu samice)
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1 pod vypustémi z papiren (pfevazovali samci). Také u lidi je v poslednich
desetiletich zaznamenam Ubytek spermii, zvySend muzskd neplodnost a vyskyt

rakoviny souvisejici s hormonalnimi poruchami (Janisova, 2013).
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Diskuze

Hormonalni antikoncepce ovlivituje moderni d¢jiny od roku 1960 a
prodélala dlouholety vyvoj, pfi némz doslo k vyraznému sniZeni neZadoucich
ucinkt. Kromé efektu zdbrany poceti, kvlli kterému byly preparaty vyvinuté, se
postupné ptichazelo i na dal$i pozitivni G€inky, ale objevovaly se samoziejmé 1
nové negativni €inky. Mezi dalSimi pozitivnimi G¢inky hormonalni antikoncepce
dominuje snizeni vyskytu karcinomu endometria, ovaria a kolorektalniho
karcinomu. Velky vyznam ma i pozitivni vliv COC na kostni denzitu, ¢imZ slouzi
jako prevence osteopordzy. Z negativnich ucinkd bych zduraznila vyssi riziko
karcinomu prsu a vliv hormondlnich latek na zivotni prostiedi. V pfirod¢ se
kumuluji ptfedev§im estradioly, které mohou zplsobit neplodnost dospélych
zivocichll a ménit druhotné pohlavni znaky ¢i chovéani. Hormonalni antikoncepce
velmi ovlivnila rozvoj hormonalni substitucni terapie, potfebné naptiklad v 1é¢bé
osteopordzy u zen v menopauze nebo v 1€cbé vulvovagindlni atrofie a atrofickych
zmén kiize. V mnoha zemich se hormondlni antikoncepce potyka s legislativnimi

problémy s virou, a v nékterych zemich je dokonce ptisn¢ zakazana.
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Zavér

Snaha o regulaci poceti je patrné stara jako lidstvo samo. V pravéku tohoto
bylo docileno ptirozenou cestou, kdy pravéké Zeny byly po vétSinu svého Zivota
bud’ t€hotné, nebo kojily své potomky. S nastupem civilizace se ale podminky pro
rozmnozovani postupné meénily a lidé zacali hledat zpiisob, jak poceti zabranit
umélou cestou. V souCasné dobé je metod antikoncepce celd tfada. Vznik
hormonalni antikoncepce se povazuje za jeden z nejvétSich objevll 20. stoleti,
diky némuz se miliony Zen mohou svobodné rozhodovat o poceti ditcte.
Predstavuje prilom v kontrole ot¢hotnéni, ale i vterapii fady hormon-
dependentnich onemocnéni. Vyznam uzivani hormondlni antikoncepce na
sexualni chovani je z hlediska psychologického nesporné pozitivni. Antikoncepce
zbavuje moderni zenu psychickych traumat a dovoluji ji svobodné&jsi chovani
podle vlastniho pfani, bez obav z nechténého otéhotnéni. Kombinovana
hormonalni antikoncepce je v dneSni dobé nejcastéji uzivanou metodou pro
zamezeni vzniku nechténého téhotenstvi, zejména u Zen mezi 20. a 30. rokem
zivota. Pokud se chce mlada Zena chranit pred ot€hotnénim timto zpiisobem, méla
by vSechny problémy s uzivanim dobte znat. Tato prace poukédzala na sniZeni
poctu interrupci s vyvojem hormonalni antikoncepce, na negativni G€inky spojené
s jejim uzivanim a vyzdvihla pfedevS§im pozitivni G¢€inky, na které se casto

zapomina.
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Souhrn

Bakalatska prace je zaméfena na hormonalni antikoncepci a jeji ti€inky na
organismus Zen. Byla zpracovdna z odborné literatury, popisuje historii, rizné
druhy antikoncepce, vliv hormondlni antikoncepce na pocet interrupci a
pfedevS§im pozitivni a negativni vedlejs$i ucinky. Cilem prace bylo ukézat, ze
pozitivni vlivy na Zensky organismus pfevazuji nad negativnimi ucinky a Ze
v zemich, kde je hormonalni antikoncepce rozsitena, doslo k vyraznému snizeni

poctu interrupci diky jejimu rozvoji.
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Summary

The bachelor thesis deals with hormonal contraception and its influence on
the woman's body. It is based on the specialized literature and describes history of
contraception, its various types, influence of the hormonal contraception on the
number of abortions and particularly positive and negative side effects. The aim
of the thesis was to show that positive influence on the woman's body prevails and
the number of abortions has significantly decreased because of the development

of the hormonal contraception .
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Seznam pouzitych zkratek

COC — combined oral contraception (kombinovana oralni antikoncepce)
FSH — folikuly-stimulujici hormon

GnRH — gonadoliberin

HCG - lidsky choriovy gonadotropin

HDL - vysokodenzitni lipoprotein

HIV — human immunodeficiency virus

HRT — hormon replacement therapy (hormonalni substitu¢ni terapie)
IUD - intrauterine device (nitrodélozni télisko)

LDL — nizkodenzitni lipoprotein

LH — luteiniza¢ni hormon

MDTS — metered dose transdermal system (transdermalni sprej)
POP — progestin only pills (minipilulka)

SHBG — globulin vézajici pohlavni hormon

TEN — tromboembolickd nemoc

UPT — um¢lé pteruseni t€¢hotenstvi
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