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zdravotnich profitu. Az v 50 % pripada zmirnuje dysmenoreu, sniZzuje menstruacni krvaceni a tim riziko sideropenické ane-
mie, redukuje vyskyt myomu a piiznivé ovliviuje kvalitu pleti. Zaujima prakticky nezastupitelné misto mezi terapeutiky v
gynekologické endokrinologii. S velkou pravdépodobnosti pii premenopauzalnim uzivani zvySuje kostni denzitu, snizuje
riziko fraktury kycle a hraje roli v primarni prevenci presenilni demence. SnizZuje riziko karcinomu ovaria a endometria.
Neovliviiuje vyskyt karcinomu délozniho ¢ipku. Mirné ziejmé zvySuje riziko karcinomu prsu u mladych nulipar uzivajicich
COC déle nez osm let pred prvnim porodem. Velmi mirné zvysuje riziko hepatocelularniho karcinomu u uzivatelek bez
anamnézy hepatitidy B. Nezvysuje riziko arterialnich cévnich onemocnéni u nerizikovych uzivatelek a riziko venoznich
cévnich onemocnéni zvySuje jen nepatrné. VétSina pozitivnich uc¢inku se zvyraziuje pii dlouhodobém uzivani COC.
Odbornou lékaiskou péci je mozné zajistit bezpecné uzivani COC pro vétSinu Zen a umoznit jim tak profitovat i z nekontra-
cepénich u¢inku COC.
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COMBINATED ORAL CONTRACEPTION - BASIC INFORMATIONS ABOUT RISKS AND BENEFIS

Besides reliable control of fertility COC brings a lot of another health profits. COC reduces dysmenorhea by 50 %, lowers
menstrual bleeding and the risk of sideropenic anemia, reduces occurence of uterine fibroids and has positive influence on
skin’s quality. COC plays almost irreplaceable role in gynecologic endocrinology. Premenopausal using of COC could help
preserve bone mineral density and reduce the risk of hip fracture, probably plays important role in primary prevention of
Alzheimer s disease. Very important feature is protective effect against endometrial and ovarian cancer. Association of COC
use and increased risk of cervical cancer has not been confirmed. The risk of breast cancer is probably slightly increased
among young nulliparas using COC longer than 8 years before their first labor. The risk of hepatocelullar cancer among
COC users is very slightly increased. The risk of arterial cardiovascular diseases seems not to be increased at no-risk users
and the risk of venus ones is only very slightly incraesed. Most of profits of COC increases with duration of use. The using
of COC is safe for most of women upon skilled medicine care, which make them possible to take an advantage of non-con-

traceptive effect of COC.

Key words: combinated oral contraception, benefits and risks, therapeutic indications.

Uvod

Prvni pfipravky kombinované hormonalni kontra-
cepce (COC) byly uvedeny na trh s 1éCivy v 60. letech
20. stoleti. Od té doby se jejich uzivani znacné€ rozsiftilo
a udava se, ze COC jiz uzivalo pfes 200 miliont Zen na
svété. Ve shodé s vyvojem ve svété, i u nas pocet uzivate-
lek COC stale stoupa. V roce 1993 uzivalo néjaky prepa-
rat COC 7,7% z fertilni Zenské populace (173 tisic Zen),
v soucasné dob¢€ je to jiz 23,9 % populace (cca 531 tisic
Zen). Uzivani COC je tedy velmi rozsifené a kazdy lékar
se bézné s uzivatelkami COC setkava. Zaroven dochazi
k prevratnym zménam ve sloZeni antikoncepce, dokon-
Cuji se velké studie sledujici pozitivni a negativni vlivy
uzivani COC, méni se kontraindikace a také se rozsifuje
indikacni spektrum pro nasazeni téchto estrogen-gesta-
gennich smési.

Ackoliv management uzivani COC zatim naleZi
gynekologovi, je uziteCné i pro lékaie dalSich speci-
alizaci seznamit se se zakladnimi fakty o moderni
kombinované hormonalni kontracepci. Cilem tohoto
prehledného ¢lanku je prinést stru¢né informace o po-
zitivech a rizicich COC a zdidraznit oblasti, ve kterych
muZe hrat vyznamnou roli 1ékaf jiné nez gynekologické
specializace.

Kontracepéni spolehlivost COC

Za obrovskym rozsifenim COC stoji bezpochyby jeji
vysoka kontracepcni spolehlivost. Pearliv index vyjadiujici
ucinnost antikoncepéni metody je pro COC uvadén mezi
0,3-0,9. Spolehlivost navic jeSté stoupa pii dlouhodobém
uzivani, protoZe odpada tzv. efekt selhani nové uzivatelky.

Dysmenorea a COC

Vedle antikoncepéniho efektu maji preparaty COC fadu
dalsich pozitivnich uc€inkd. Mezi velmi vyznamné patfi vliv
na vyskyt dysmenorey. Pocit menstruacniho dyskomfortu
udava az 50 % divek a zen. TiZe priznak kolisa od mirnych
nevolnosti po vyrazné projevy vyzadujici pracovni neschop-
nost nebo absenci ve Skole a nékdy dokonce opakovanou
hospitalizaci. Jedna se tak o zavazny osobni i spolecensky
problém (5, 7). Uzivani COC az v 50% pripadii vede k vy-
mizeni nebo alesponi ke zmirnéni dysmenroey. Mechanizmem
ucinku zde je pravdépodobné blokada ovulace a také supre-
se proliferace endometria. Tim dochazi ke sniZené produkci
prostagladinti délohou a ke zmirnéni menstruacnich potizi.

Anémie a COC
Uzivani COC, zejména dlouhodobé, vede také k reduk-
ci menstruacni krevni ztrdty, a to az o 50% (5). Vyhodné
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je pouziti zejména u Zen s hypermenoreou nebo u Zen
s poruchou koagulace. SniZuje se tak riziko rozvoje side-
ropenické anémie.

Myomy a COC

Tradi¢né diskutovanou otazkou je vhodnost uzivani
COC u zZen s myomatézou. Drive byly délozni myomy
povaZovany za kontraindikaci COC. Vysledky rozsahlych
studii prokazaly naopak redukci ve vyskytu myomii v zdvis-
losti na délce uzivani COC az o 17% (13, 17). Vzhledem
k tomu, Ze myomy tvofi az 30% samostatnych indikaci
k hysterektomiim (prakticky nejCastéjSi gynekologické
operace), jedna se o informace skutecné pozoruhodné.
Je znamo, Ze myomy jsou estrogen-dependentni nadory.
V mechanizmu ucinku se zfejmé uplatnuje skuteénost, ze
celkova davka estrogent v ,kontracepcnim® cyklu je niZsi
nez v cyklu ,,pfirozeném®.

Jedinou vyjimkou pravdépodobné budou Zeny uZzivajici
COC jiz mezi 13-16 rokem, u kterych byla americkou stu-
dii prokazana vyssi incidence myomu ve srovnani s neuzi-
vatelkami (16).

COC v endokrinologické ambulanci

Terapie preparaty COC je nezastupitelna u nékterych
hormonalnich onemocnéni v gynekologii. Jedna se zejmé-
na o hyperandrogenni stavy (napf. syndrom polycystic-
kych ovarii - PCOS ) a nepravidelné menstruacni krva-
ceni (amenorea a oligomenorea). Po peclivém vySetieni
a exaktnim stanoveni diagndzy se zahajuje 1é¢ba.

V pfipadé oligo- a amenorey jde o substituéni tera-
pii - jednak o nahradu estrogent (jinak maji vyssi riziko
osteoporozy v pozdéjsim véku), a zaroven gestagend (vyssi
riziko karcinomu prsu a endometria u nelécenych).

PCOS je vlibec nejcastéjSim gynekologickym endokri-
nologickym onemocnénim. Bylo prokazano, Ze nelécené
pacientky maji v perimenopauzalnim véku ve srovnani
s obecnou populaci zvySené riziko rozvoje non-inzulin de-
pendentniho diabetu a aterosklerozy koronarnich tepen (3).
Za kauzalni se zde povazuje dlouhodoba expozice vysokym
hladinam androgentl.

Z uvedeného jednoznacn€ vyplyva, Ze postiZzené Zeny
maji byt 1éCeny nejen s ohlededem na prani fertility, ale
Ze zdravotné vyrazn€ profituji z dlouhodobé hormonalni
terapie.

COC v dermatologické ambulanci

Byl prokazan vyznamny lécebny efekt COC na akné
vulgaris. Toto onemocnéni se vyskytuje predilekéné ve
skupiné adolescentl (nékteré studie uvadé€ji az 50 % inci-
denci mezi respondenty, 11 % tézké formy), v dosp€losti
pak ziidka. Projevy této kozni choroby jsou ¢asto spojeny
s psychosocialnimi problémy. Pro t€Zké formy akné 1ze vy-
uzivat predevsim preparaty s antiandrogennimi gestageny,
pro lehkou a stfedni formu akné ma terapeutickou indikaci
norgestimat a i u ostatnich gestagentl se popisuji priznivé
ucinky na kvalitu pleti (7, 12). Prvni zlepseni Ize ocekavat
Jiz po 3 mésicich lécby.

Spekulace o souvislosti COC a maligniho melanomu
nebyly potvrzeny zadnou ze studii. Vyskyt tohoto one-
mocnéni je v kauzalni souvislosti s expozici slune¢nimu
zatreni (10).

Osteoporoza a COC

Studie zabyvajici se touto problematikou prozatim
nepfinesly jednoznacné vysledky. Ty studie, které se zameé-
fily na hodnoceni uzivani COC Zenami v premenopauze,
prokazaly jak vyssi kostni denzitu o 2-3 % ve prospéch uzi-
vatelek ve srovndni s neuZivatelkami (4), tak 25 % redukci
rizika fraktury kycle (11). Pokud by se tento efekt skutec¢né
potvrdil, mél by obrovsky dopad zdravotni i ekonomicky.
Piimé naklady na zlomeniny v dasledku osteoporozy se
odhaduji jen v Evrop€ na 10 miliont dolart ro¢né.

Presenilni demence a COC

Rada pokust in vitro i studii prokazala neuroprotek-
tivni vliv estrogenli. Metaanalyza retrospektivnich kont-
rolovanych studii potvrdila primarné preventivni uéinek
hormonalni substitu¢ni 1é¢by (HST) prikazem 30% re-
dukce ve vyskytu demence u uzivatelek. Velmi vyznamny
je fakt ucinnosti pouze v primarni prevenci. Terapeuticky
efekt u jiz postizenych pacientek prokazan nebyl. Nékteri
specialisté tudiz propaguji model tzv. ,hormonalniho kon-
tinua“ (do menopauzy COC, po menopauze HST), ktery
zabezpecuje stabilni hormonalni hladiny a tim i uvedenou
primdrni prevenci demence.

Arterialni a venozni cévni onemocnéni a COC

Velmi ¢asné po zavedeni COC do praxe se objevily
reference o zvySeném vyskytu arterialnich i venoznich
cévnich onemocnéni u uzivatelek. Venoznim komplikacim
je vénovan jiny ¢lanek tohoto suplementa, proto zde po-
drobné tento problém nerozebirame. Jen zdliraziujeme, Ze
riziko téchto komplikaci je pro uzivatelky jen velmi mirné
zvysené (s vyjimkou rizikovych skupin) a Ze napf. riziko
trombozy v téhotenstvi je nékolikanasobneé vyssi. Ke sledo-
vanym arterialnim onemocnénim patii infarkt myokardu
(IM) a cévni mozkové piihody (CMP).

Spoleénym zavérem provedenych studii je, Ze riziko
infarktu myokardu neni zvysené u zdravych uzivatelek mlad-
sich 35 let, nekuracek, které nemaji dalsi rizikové faktory
pro IM.

Tyto studie zaroven identifikovaly zavazné rizikové fakto-
ry, jejichZ pritomnost zvysuje riziko kardiovaskularnich one-
mocnéni. Jsou identické s rizikovymi faktory pro kardiovas-
kularni choroby obecné a jejich pritomnost znamena riziko
vyskytu onemocnéni u uZivatelek i neuzivatelek COC (9).

U zdravych nekouficich uZivatelek mladSich 35 let ne-
bylo prokdzano ani vyssi riziko vyskytu sledovanych cévnich
mozkovych piihod (CMP). Riziko bylo opét zvySeno pouze
za pritomnosti rizikovych faktort.
mocnéni jsou abscence kontroly tlaku krve (TK) a tim
nezjiSténa hypertenze, koufeni, obezita, vznik nebo zhor-
Seni migrény a pozitivni rodinna anamnéza arterialnich
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cévnich onemocnéni u pfibuznych I. linie do 50 let véku
se souCasnou osobni anamnézou patologického lipido-
gramu. U vendznich onemocnéni je navic nutné vénovat
pozornost také anamnéze trombofilnich stavli (rodinné
i osobni) a nepomijet rizika vyplyvajici z dlouhodobéjsi
imobilizace (operace, urazy).

Gynekologické nadory a COC

Rozsahlé a dobie postavené studie prokazaly redukci
rizika karcinomu endometria (aZ o 70%) a redukci kar-
cinomu ovaria (aZ o 50%) u uZivatelek COC. Ochranny
efekt se zacina projevovat jiz po jednom roce, ale vyrazné
nartista s délkou uzivani. Navic pretrvava jesté 10-20 let
po vysazeni COC (2, 19). K potvrzeni téchto udajii doslo
jiz také v klinické praxi v zemich, kde ma COC dlouhou
tradici - klesa zde incidence karcinomu ovaria.

Kontroverzni udaje byly publikovany ve vztahu ke
karcinomu délozniho ¢ipku. V prvnich studiich se uvadélo
zvySené riziko umrti na karcinom délozniho ¢ipku pro
uzivatelky COC ve srovnani s neuzivatelkami (1). Zjistilo
se vSak, ze tyto studie nezohlednovaly pfitomnost faktori
rizikovych pro rozvoj cervikalnich dysplazii (Casné koitar-
ché, vyssi pocet sexualnich partnerti, koufeni, pritomnost
infekce human papiloma virem jako prokazaného etio-
logického agens cervikalniho karcinomu). DalSsi studie,
které jiz tyto skute¢nosti zohlednuji, neprokazuji zvysenou
incidenci karcinomu délozniho cipku u uzivatelek COC.

Nejasnosti dosud trvaji v ndazoru na ovlivnéni rizika karci-
nomu prsu. Momentalni pfevladajici nazor je, Ze soucasné
a nedavné uzivani COC mirné€ zvySuje riziko karcinomu
prsu u mladych nerodivsich divek uzivajicich COC déle
nez 8-10 let pfed prvnim porodem (14, 15, 18). Nadory
diagnostikované u uZivatelek COC jsou vSak vice lokalizo-
vané a v mén€ pokrocilych stadiich.

Negynekologické nadory a COC

V posledni dobé byly publikovany studie poukazujici
na inverzni vztah mezi vyskytem kolorektdilniho karcino-
mu a dlouhodobym uzivanim COC. Za pravdépodobny
mechanizmus uéinku se poklada ovlivnéni metabolizmu
estrogent v bunkach rekta. Klinicky prikaz je opét spat-
fovan v poklesu incidence kolorektalniho karcinomu u Zen
v zemich s rozSifenym uZivanim COC. U muzl z téchto
zemi nebyl obdobny trend zaznamenan.

Kontrolované studie podporfily existenci souvislosti
mezi rozvojem hepatoceluldrniho karcinomu bez anamné-
zy hepatitidy B a dlouhodobym uZivanim COC. ZvysSeni
incidence hepatocelularniho karcinomu v souvislosti s uzi-
vanim COC je vSak maximalné o 4 pripady na 1000000
uzivatelek za 1 rok (8, 15).

Zaver

Kombinovana hormonalni kontracepce pfinasi pro zenu
fadu vyhod, které se vétSinou zvyraznuji s délkou uzivani.
Nejedna se jen o bezpecnou kontrolu vlastni fertility a pla-
novani mateistvi, ale o fadu profit zdravotnich. Pfi uzivani
COC dochazi k redukci menstrua¢niho dyskomfortu, snizu-

je se krevni ztrata menstruacni krvi a tim i riziko rozvoje
sidorepenické anemie. Dochazi k vyraznému zlepSeni pleti
uzivatelek a COC je mozné pouzit i k 16€b€ akné. Uzivatelky
COC maji také nizsi riziko nejcastéjsiho benigniho onemoc-
néni délohy-myomatdzy. Pro Zeny s endokrinologickymi
poruchami (PCOS, anovulace), které nutné€ potiebuji desit-
ky let trvajici hormonalni 1é¢bu, predstavuji preparaty COC
bezpecénou, pohodlnou a ucinnou terapeutickou modalitu.
Premenopauzalni kontracepce s vyuzitim COC s velkou
pravdépodobnosti zvySuje kostni denzitu uzivatelek a redu-
kuje riziko fraktury kycle a také se podili na primarni pre-
venci presenilni demence (napf. Alzheimerova choroba).

Uzivani COC vede také k redukci dvou zavaznych
onkologickych onemocnéni u Zen-karcinomu endometria
a karcinomu ovaria. Tento ochranny efekt je pfimo amérny
délce uzivani COC a pretrvava jesté radu let po vysazeni.
V posledni dobé se objevily i studie demonstrujici obdob-
nou ochranu pred kolorektalnim karcinomem.

Nebyly potvrzeny obavy ze zvySeného rizika karcinomu
d€lozniho ¢ipku mezi uzivatelkami COC bez dalSich riziko-
vych faktord pro rozvoj tohoto onemocnéni. Stejn€ nebyla
prokazana souvislost s vyskytem maligniho melanomu. Byl
naopak potvrzen vztah mezi hepatocelularnim karcinomem
bez anamnézy hepatitidy B u uzivatelek COC. AvSak zvyse-
ni incidence je prakticky zanedbatelné.

Zvlastni pozornost je vénovana arterialnim a venoznim
cevnim onemocnénim u uZivatelek COC. Zeny majici riziko-
vé faktory pro rozvoj uvedenych onemocnéni tvoii skupinu,
u které je nutna zvySena opatrnost pii uzivani COC anebo je
COC kontraindikovana. Zeny nemajici tyto rizikové faktory
nemaji vyssi riziko kardiovaskularnich onemocnéni pfi uzi-
vani COC. Vsechny rizikové faktory jsou poméné€ snadno
identifikovatelné a v naprosté vétSiné€ pripadd dokonce jen
pozornym odbérem anamnézy.

Zde se otvira pole pro spolupraci internisty, prak-
tického lékare i dalSich specialisti s gynekologem. Pfi
diagnoze nového onemocnéni Ci zjiSténi rizikového
faktoru je vzdy nutno myslet u Zeny ve fertilnim véku na
to, zda neuziva COC. Pamatovat event. i na cileny dotaz
a upozornit na nebezpeci jak samotnou Zenu, tak jejiho
gynekologa.

O jaké situace se predevS§im jedna. Zejména vyskyt IM
a CMP v rodiné u pribuznych I. linie do 50 let véku, vyskyt
trombofilnich stavi v rodiné, diagndza téchto onemocnéni
u samotné pacientky, v osobni anamnéze diagnoza diabe-
tu, ¢erstva dosud nekorigovana ¢i nové dekompenzovana
hypertenze, novy vyskyt nebo zhorSeni migrény. Stejné je
potieba pamatovat na pouceni pied planovanymi i akutni-
mi operacnimi vykony a nezapominat na rizika imobiliza-
ce (napf. fraktura koncetin, uraz s bezvédomim). V téchto
pripadech je nutné bud antikoncepci v¢as (6 tydni pred
planovanym vykonem) vysadit nebo zabezpecit pacientku
miniheparinizaci. Opomenuti téchto skutecnosti mize
pacientku-uzivatelku COC vazn€ ohrozit. Jedin€ peclivym
pristupem zaloZenym na modernim vzdélani mohou spe-
cialisté riznych obord umoznit Zen€ bezpecné vyuzivat
vyhod COC a vyvarovat se jejich rizik.
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