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Novinky v oblasti kombinované hormonalni antikoncepce

NOVINKY V OBLASTI KOMBINOVANE HORMONALNI
ANTIKONCEPCE

Uvod

Kombinovana hormonalni antikoncepce predstavuje vysoce efektivni
a pti dodrzeni zasad kvalifikované preskripce velmi bezpe¢nou anti-
koncepéni metodu. Od roku 1960, kdy byl na trh uveden prvni pii-
pravek kombinované hormondlni antikoncepce Enovid s obsahem
150 ug mestranolu a 9,58 mg noretynodrelu, prosla slozitym vyvo-
jem, jehoz cilem bylo zvysit bezpe¢nost pouzivani antikoncepce a za-
roven dosahnout fady nekontracepénich vyhod. Estro-progestagenni
konstrukce kombinované hormondlni antikoncepce vznikla ndhodné,
kdy vyssi kontaminace noretynodrelu mestranolem byla provazena
méné ¢astym vyskytem neplanovaného krvaceni uzivatelky'/.

Mechanismus ucinku

Kombinovand hormonalni antikoncepce ptisobi mechanismem
suprese pulzatilniho vydeje hypotalamického gonadotropiny uvol-
nujiciho hormonu, ktery je nutnou podminkou pro ovulaci. Timto
mechanismem disponuji obé komponenty kombinované hormonalni
antikoncepce, estrogenni i progestagenni. Progestiny navic piisobi
zvyseni viskozity cervikilniho hlenu, ktery se tak stdva mechanickou
prekazkou pro ascenzi spermii, a zmény na endometriu, které se stava
nezpusobilym pro nidaci plodového vejce. Estrogenni slozka sama
0 sobé téz pusobi supresi sekrece gonadotropiny uvolnujiciho hor-
monu a zaroven udrzuje integritu endometria a snizuje vyskyt jeho
nepravidelného odlu¢ovani a tim neplanovaného délozniho krva-
ceni uZivatelky. Kombinace estrogenni a progestagenni komponenty
umoziiuje pouzivat nizs$i denni davky obou komponent. Komplexni
antikoncep¢ni uéinek zajistuje vysoky stupen ochrany pied nezadouci
graviditou. Riziko selhdni je pfi optimalnim pouzivani 0,3 %?/.

Klinicky vyznamné nezadouci ucinky

Uzivani kombinované hormondlni antikoncepce je provazeno vy-
skytem nékterych nezdvaznych nezddoucich ¢inkd, které jsou rela-
tivné Casté, a zavaznych nezadoucich ucinkd, které se naopak vysky-
tuji sporadicky. Mezi nezévazné nezadouci ucinky, které se vyskytuji
¢asto ¢i méné Casto, patii zvétSeni prsil, jejich citlivost az bolesti-
vost, a u perordlnich forem nauzea, zvraceni, zdvraté, migréna, abdo-
mindlni bolest, prijem, unava, depresivni nélada, déle zvySend chut
k jidlu, zmény télesné hmotnosti, akné, alopecie, vyrazka, pruritus,
vaginitida, vulvovaginitida, vaginalni kandidéza ¢i jiné mykotické
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vulvovaginalni infekce. Déle s frekvenci méné casté se miize vyskyt-
nout hypertenze ¢i hypotenze, genitélni/vaginalni vytok, ovaridlni
cysty ¢i bolest v panvi. Nej¢astéj$im nezadoucim uéinkem kombino-
vané hormondlni antikoncepce je kromé bolesti hlavy a bolesti prsu
neplanované krvaceni, v¢etné abnormalniho krvaceni z vysazeni a in-
termenstrua¢niho krvéceni. Krvaceni je obvykle slabé intenzity a ¢as-
téji se objevuje v prvnich mésicich po zahdjeni uzivani. Cim del3i
dobu je metoda pouZivina, tim je neplanované krvaceni méné ob-
vyklé. Viechny nezavazné nezadouci ucinky jsou piechodného razu
a obvykle odezni v prabéhu nékolika mésic.

Vliv kombinované hormonalni antikoncepce na libido neni jedno-
znaéné prokazan. Vysledky studii, prokazujici sniZeni sexudlni ape-
tence u Zen uzivajicich antikoncepci, jsou nekonzistentni. Nékteré
studie tento vztah neprokézaly, jiné naopak doklddaji u uZivatelek
snizeni libida. Rtzné vysledky studii poukazuji na komplexnost se-
xuality odrézZejici jak biologické, tak psychosocidlni aspekty. Nebyl
prokazan vztah mezi typem pouzitého progestinu, plazmatickou hla-
dinou androgenti a sexudlni apetenci Zeny**/. UZzivani kombinované
hormonalni antikoncepce nevede samo o sobé ke zvySeni télesné
hmotnosti uZzivatelek. Systematicky pfehled placebem kontrolova-
nych studif neprokdzal pozitivni korelaci mezi uzivanim kombino-
vané perordlni antikoncepce a vzestupem télesné hmotnosti*®/. Uzi-
vani kombinované hormonalni antikoncepce mtize byt velmi vzacné
provézeno zavaznymi poruchami zdravi v disledku cévnich kompli-
kaci, a to zejména u osob s rizikovymi faktory téchto stavii. Jedna
se o projevy Zilni nebo arteridlni trombdzy. Hluboka Zilni trom-
boéza postihuje nejcastéji systém dolnich koncetin. Relativni riziko
jejiho vyskytu u Zen uzivajicich kombinovanou hormonalni antikon-
cepci se zvysuje priblizné 3-6ndsobné v zévislosti na pouzitém typu
progestinu.

Vétsina recentnich studii dokladd trojnasobné zvyseni rizika hluboké
zilni trombdzy u uZivatelek kombinované perordlni antikoncepce
se stfedni a nizkou davkou ethinylestradiolu v kombinaci s levo-
norgestrelem nebo norgestimatem a $estindsobné riziko u zen uzi-
vajicich kombinaci stfedni nebo nizké davky ethinylestradiolu s de-
sogestrelem, gestodenem, drospirenonem nebo cyproteronacetatem.
Incidence hluboké Zilni trombézy u zdravych Zen ve véku 15-49 let,
které hormonalni antikoncepci neuzivaji je 1-3 piipady na 10 000
zen za 1 rok’/. Pomér hluboké Zilni trombdézy u Zen uZivajicich kom-
binovanou oralni antikoncepci s novéj$imi progestiny ve srovnani
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s kombinovanou orélni antikoncepci obsahujici levonorgestrel je
1,5-2,8%/. Incidence hluboké Zilni trombdzy se zvysuje s dal$imi ne-
zavislymi rizikovymi faktory. Je-li incidence u zdravé Zeny uziva-
jici kombinovanou hormondlni antikoncepci 4/10 000 Zen za rok,
u obézni uzivatelky s BMI >30 je incidence 18, u uzivatelky nad 40 let
21, u Zeny s pozitivni rodinnou anamnézou 50, u zeny s malignim tu-
morem 53, obézni uzivatelka ve véku nad 40 let 27, uZivatelka s nadva-
hou BMI >25 a pozitivni rodinnou anamnézou 137, obézni uzivatelka
BMI >30 a pozitivni rodinnou anamnézou 171, uzivatelka ve véku
nad 40 let s pozitivni rodinnou anamnézou 111, uZivatelka ve véku
nad 40 let, s nadvahou BMI >25 a pozitivni rodinnou anamnézou 216
a uzivatelka ve véku nad 40 let, obézni BMI >30 a pozitivni rodinnou
anamnézou 271 na 10 000 Zen za rok>'’/.

Raritni vyskyt zilni trombdzy je v oblasti rendlnich, hepatélnich, moz-
kovych zil a trombdza portélni zily, dolni duté Zily a Zil hornich kon-
cetin'/. Vyskyt arteridlni trombdzy je v porovnani s Zilni trombdzou
vzacnéj$i a jeho relativni riziko se u uZivatelek kombinované hor-
monalni antikoncepce zvySuje 0,9-2,3nasobné, v zévislosti na denni
davce estrogenu’/. Arteridlni trombdza se vyskytuje nejcastéji v ob-
lasti mozkovych a korondrnich arterii, méné casto arterii renalnich
a mesenterickych. Specifickym pripadem je trombdza v oblasti arte-
ridlnich by-passt. Bylo definovano 5 vyznamnych symptomu, které
mohou signalizovat nékterou ze zavaznych cévnich komplikaci kom-
binované hormonalni antikoncepce. Jednd se o nahle vzniklé bolesti
hlavy, poruchy vidéni, bolesti na hrudi a dusnost, bolesti bficha, bo-
lesti dolnich koncetin. Pfi manifestaci kteréhokoliv uvedeného pro-
jevu je tfeba, aby Zena vyhledala vzdy neodkladnou lékafskou pomoc.
Uvedené cévni komplikace nebyly prokazany ve skupiné cisté pro-
gestagennich kontraceptiv, tedy ptipravka neobsahujicich estrogenni
slozku. Zvysené riziko zévaznych nezadoucich u¢inkd je spjato s vy-
skytem nezavislych rizikovych faktortt moznych komplikaci a pred-
stavuje zdklad pro stanoveni kontraindikaci podavani kombinované
hormonalni antikoncepce. Znalost kontraindikaci je predpokla-
dem bezpecné preskripce kombinované hormonalni antikoncepce.
U mladé a zdravé Zeny s absenci kontraindikaci je podévani kombino-
vané hormonalni antikoncepce zatiZzeno velmi malym rizikem a pozi-
tivni G¢inky kontracepéni i nekontracepéni tato rizika prevysuji.

Mezi uznavané kontraindikace kombinované hormonalni antikon-
cepce patfi: pritomnost nebo riziko zilniho tromboembolismu -VTE
(soucasny zilni tromboembolisms 1é¢eny antikoagulancii, nebo ana-
mnéza VTE - napt. hluboka Zilni trombdza - DVT ¢i plicni embo-
lie, a.j.), vrozené ¢i ziskané poruchy krevni srazlivosti, pritomnost
nebo riziko arteridlniho tromboembolismu - ATE (soucasny arteri-
alni tromboembolismus, anamnéza arteridlniho tromboembolismu,
napt. infarkt myokardu nebo prodromdlni stav, napf. angina pecto-
ris, cerebrovaskularni onemocnéni - soucasna cévni mozkova pri-
hoda, anamnéza cévni mozkové ptihody nebo prodromalniho stavu,
napt. tranzistorni ischemicka ataka, hereditarni ¢i ziskand predispo-
zice k arteridlnimu tromboembolismu, apod.), zdvazna onemocnéni
jater (onemocnéni jater akutni ¢i v anamnéze, tumory jater benigni ¢i
maligni), aktudlni karcinom prsu a endometria, prolongovand imo-
bilizace, migréna s fokdlnimi neurologickymi pfiznaky, diabetes mel-
litus s cévnimi priznaky, zdvazna hypertenze, zdvazna dyslipoprotei-
nemie, vaginalni krvaceni s nediagnostikovanou pri¢inou, téhotenstvi
nebo podezfeni na né, dale také kontraindikace pti souc¢asném uzi-
vani lé¢ivych pripravki obsahujicich ombitasvir/paritaprevir/ritona-
vir a dasabuvir. Zendm kutackdm ve véku nad 35 let by méla byt do-
porucena jind forma antikoncepce vzhledem ke zvy$enému riziku
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arterialni kardiovaskuldrni morbidity. Kontraindikace jsou shodné
pro vSechny typy kombinované hormonalni kontracepce, bez ohledu
na konstrukei a denni ddvku hormonélnich komponent?/.

Lécebna schémata

V soucasné dobé je k dispozici velké mnozstvi pripravkil kombino-
vané hormonalni antikoncepce, které se vzdjemné lisi konstrukci,
typem hormondlnich komponent, jejich denni davkou a zptsobem
aplikace. Obecné lze konstatovat, Zze prakticky vSechny pripravky
kombinované hormondlni antikoncepce vykazuji shodné vysokou
kontracep¢ni tc¢innost, velmi podobné nezadouci u¢inky (prinikové
délozni krvaceni, bolesti hlavy, nauzea, amenorea, mastodynie) i ne-
kontracep¢ni vyhody (omezeni krevni ztraty pri spadovém déloznim
krvaceni a dysmenorey, snizeni incidence benignich ovarialnich cyst
pro kombinovanou hormonadlni antikoncepci s vy$si davkou ethiny-
lestradiolu, pozitivni u¢inek na nékterd dermatologickd onemocnéni,
zejména akné, snizeni incidence karcinomu ovaria a endometria, sni-
Zeni incidence benignich onemocnéni prsu, prevence osteoporozy).
Pripravky kombinované hormonalni antikoncepce se lisi aplika¢ni
formou a zpusobem podani (kombinovand peroralni kontracepce,
transdermdlni kombinovand kontracepce a vaginalni krouzek). Nej-
Castéji pouzivand peroralni kontraceptiva se déle li$i davkou a typem
pouzitého estrogenu a progestinu, konstrukci pripravku (monofé-
zova, tiifazova kontraceptiva) a zafazenim tzv. ,hormon-free inter-
valu® (dale jen HFI), obdobi bez podéavani aktivnich latek, kdy na-
stava planované délozni krvaceni. Rozdily v konstrukci jednotlivych
ptipravki a zpusob aplikace ovliviiuji vybér pripravku pro jednotlivé
uzivatelky, nebot mohou byt vyznamné pro naplnéni individudlnich
ocekavani zejména v oblasti pozitivnich nekontracep¢nich tcinkd'/.

Aplika¢ni formy

V soucasné dobé existuji tfi aplika¢ni formy kombinované hormo-
nalni antikoncepce: peroralni, transdermdlni a vaginalni. Kombino-
vana peroralni kontracepce (déle jen COC) je nejrozsifenéjsi formou
kombinované hormonalni antikoncepce. Peroralni tableta obsahuje
kombinaci estrogenu a progestinu v rtizné denni davce. Kombino-
vana antikoncep¢ni transdermalni néplast uvoliiuje denné 33,9 pg
ethinylestradiolu (EE) a 203 pg norelgestrominu. Do krevniho obéhu
transdermalné prechazi ptiblizné 20 pg ethinylestradiolu a 150 pg no-
relgestrominu denné po dobu jednoho tydne. Naplasti se aplikuji na tfi
tydny s naslednym HFI v trvani jednoho tydne. Ué¢innost antikon-
cep¢nich néplasti miize byt nizsi u Zen s télesnou hmotnosti nad 90kg.
Kombinovand vaginalni antikoncepce (vagindlni krouzek - ring) je
metoda zaloZend na fizeném uvolnovani aktivnich latek z rezervoaru
tvaru krouzku, ktery se zavadi do pochvy na tfi tydny, s naslednym ty-
dennim HFI. Krouzek uvolfuje denné 15 pg EE a 120 pg etonogestrelu.
Pii vybéru aplika¢ni formy kombinované hormonalni antikoncepce
hraji nejdilezitéjsi roli preference uzivatelky a jeji schopnost vybra-
nou metodu spravné pouzivat. Uvedené aplika¢ni formy kombinované
hormonalni antikoncepce vykazuji riizny stupen compliance, kterou
se rozumi mira shody mezi teoretickym doporucenim lékare a sku-
te¢nou praxi. Metody s nizkou compliance jsou zatiZeny vy$$im rizi-
kem selhani. Aplikac¢ni formy, které vyzaduji pravidelné kazdodenni
podavani pripravku, maji niz$i miru compliance nez metody, které
jsou aplikovany v del$im intervalu. Vysokd mira compliance je spjata
s vys$$i spokojenosti uzivatelek s vaginalnim systémem, kterd je prak-
ticky vyjadrena vysokou mirou ochoty v pouzivani ptipravku pokraco-
vat, i vysokou mirou ochoty zménit jiny typ kombinované hormonalni
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kontracepce na vaginalni systém. Pri vybéru je tedy vhodné volit
metodu s vy$$im stupném compliance tam, kde predpoklddame, Ze
uzivatelka nedokaze dodrzet doporuceni pravidelné aplikace'/.

Denni davka estrogenu

Ptipravky kombinované hormonalni antikoncepce se vzdjemné lisi
denni dévkou pouzitého estrogenu. Nejcastéji pouzivanym estroge-
nem je ethinylestradiol (EE). Podle denni davky EE délime kombi-
novanou peroralni kontracepci do tfi skupin: 40-50 pg EE (stfedni
davka), 30-35 pg EE (nizkd davka) a 10-20 ug EE (velmi nizka davka).
Spolehlivost kontracep¢niho efektu je u uvedenych skupin pripravki
srovnatelnd. Pripravky s vysokou davkou estrogenu >50 pg EE byly
spojeny s vy$$im rizikem manifestace kardiovaskuldrni morbidity
s projevy hluboké Zilni trombdzy, plicni embolie a ischemické cho-
roby srdce a mozku a v soucasné dobé se jiz nepouzivaji. Moderni
ptipravky kombinované hormondlni antikoncepce s nizkou (< 35 pg)
nebo velmi nizkou (< 20 pg) davkou EE vykazuji prakticky shodné
metabolické ucinky. Podle nékterych studii mohou vést pripravky
s velmi nizkou denni davkou EE (< 20 pg) ke zpomaleni ristu kostni
tkané u adolescentnich Zen''/. Denni davka estrogenu v$ak muze byt
vyznamna pfi vybéru antikoncepéniho pfipravku ve vztahu k mani-
festaci nezddoucich uginkt. Cim vyssi je denni davka estrogenu, tim
méné Casto se vyskytuji epizody neplanovaného krvéceni. Vyse denni
davky estrogenu ovliviiuje i koagulaéni pohotovost uzivatelky. Proka-
zatelné vys$$i vliv na hemokoagulaci mély dnes jiz nepouzivané pri-
pravky s davkou EE prevysujici 50 pg. Pripravky zalozené na nizsi
denni davce EE, tedy s nizkou i velmi nizkou denni davkou EE, vy-
kazuji shodné riziko kardiovaskularnich komplikaci. U adolescent-
nich Zen by nemély byt primarné podavany ptipravky s velmi nizkou
davkou EE pro potencidlné negativni ovlivnéni kostni hmoty. Pokud
vyuziva Zena uzivajici kombinovanou hormondlni antikoncepci an-
tiandrogenni vliv pripravku v 1é¢bé akné, mély by byt preferovany pii-
pravky se stfedni (40-50 pg) nebo nizkou (30-35 pg) davkou EE, nebot
ucinnéji ovliviuji tvorbu globulinu vazajictho pohlavni hormony,
ktery efektivné vaze volny testosteron a vede ke zlepSeni projevii akné.

Typ estrogenu

Aktudlné nejcastéji pouzivanym estrogenem v kombinované hormo-
nalni antikoncepci je EE. Od roku 2008 je k dispozici kombinovana
peroralni antikoncepce vyuzivajici jako estrogenni komponentu es-
tradiol-valerat (dale jen EV). EV je estrogen, ktery je v organismu
zeny metabolizovan na ptirozeny 17p-estradiol. V kombinaci s pro-
gestinem dienogestem tvori ¢tyrfazovy pripravek s HFI pouze 2 dny.
Denni davka EV je podavana sestupné od 3mg prvni dva dny, pfes
2mg 22 dni po 1 mg 2 dny, naproti domu denni dévka dienogestu je
aplikovana v ddvce 2mg 3.-7. den a 3mg 8.-24. den cyklu. Ptipravek
vykazuje vysoky antikoncep¢ni Gc¢inek a doposud nebyly zjistény vy-
znamné rozdily v incidenci zavaznych komplikaci ve srovndni s ostat-
nimi piipravky kombinované peroralni antikoncepce'/. Ve srovnani
s placebem vykazuje vyznamné snizeni intenzity délozniho krvaceni
béhem HFI. Tato skute¢nost miize byt vyznamnou pro doporuceni
ptipravku Zenam trpicim nadmérnym déloznim krvacenim'/. EV je
estrogenni komponentou v dal§im ptipravku hormonalni antikon-
cepce, a to v kombinaci s progestinem nomegestrol-acetdtem. Denni
davka je tvorena 1,5mg EV a 2,5 mg nomegestrol-acetatu. Je podavan
v rezimu 24 aktivnich tablet a 4 dny HFI. Ptipravek vykazuje vysokou
antikoncep¢ni Gc¢innost a vyrazné omezuje intenzitu délozniho krva-
ceni, ¢asto dochazi k jeho uplné absenci'/.
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S otazkou uziti EV v kombinované hormonélni antikoncepci souvisi
vysledky dlouho odekavané studie INAS-SCORE, jejimz cilem bylo
analyzovat riziko kardiovaskularnich komplikaci u kombinace estra-
diol-valerat/dienogest (EV/DNG) ve srovnani s doposud pouzivanymi
kombinovanymi kontraceptivy. Studie probéhla v obdobi 2009-2016
v sedmi evropskych zemich a USA a bylo do ni zapojeno 50 000 uzi-
vatelek hormonadlni antikoncepce. Studie srovnavala kratkodobé
a dlouhodobé uzivani kombinace EV/DNG a hodnotila vyskyt kar-
diovaskularnich komplikaci — hluboka Zilni trombdza, akutni infarkt
myokardu a ischemickd nahld mozkova ptihoda ve srovndni s uziva-
telkami kombinované peroralni antikoncepce obecné a uzivatelkami
kombinované perordlni antikoncepce s obsahem levonorgestrelu.
Riziko hluboké Zilni trombdzy bylo u Zen s kombinaci EV/DNG niz$i
nez ve skupiné peroralni kombinované antikoncepce, a srovnatelné
nebo niz$i ve srovnani s antikoncepci obsahujici levonorgestrel. V ko-
horté EV/DNG se vyskytl pouze jeden ptipad arteridlni pfihody. Sta-
tistickd analyza doklada, Ze riziko arteridlni trombozy je u kombinace
EV/DNG niz8i nez riziko v kohort¢ kombinované hormonalni anti-
koncepce obecné, a podobné nebo nizsi v kohorté kombinované anti-
koncepce s levonorgestrelem'/.

Ve findlni fazi klinického vyzkumu je hormonalni antikoncepce tvo-
fend kombinaci estrogenu estetrolu v denni ddvce 15 mg a progestinu
drospirenonu v denni davce 3 mg. Estetrol je pfirozeny estrogen pro-
dukovany fetalnimi jatry s biologickym polo¢asem 28 hodin a spe-
cifickou vazebnou vlastnosti na jaderny estrogenovy receptor. Estet-
rol neovliviiuje negativné krevni srazlivost a nevykazuje proliferativni
ucinek na tkané. Tyto vlastnosti jsou vanimany jako teoreticky predpo-
klad jeho vysoké bezpecnosti, co se ty¢e kardiovaskularnich a nado-
rovych rizik's/.

Typ progestinu

Progestiny jsou syntetické hormony s metabolickym efektem po-
dobnym ucinku progesteronu. Jejich vyvoj byl zaméfen na stano-
veni optimalni denni davky a dale vhodny metabolicky tcinek, ktery
k antikoncep¢nimu efektu prindsi i dal$i nekontracepéni vyhody.
Nekontracep¢ni vyhody jsou vysledkem putsobeni konkrétniho
progestinu na drovni specifickych bunéénych receptortl. Délime je
do t#i skupin: progestiny odvozené od 19-nortestosteronu (gonany,
estrany), 17a-progesteronu a 17a-spironolaktonu. Do skupiny es-
trantl fadime derivaty 19-nortestosteronu: lynestrenol, norethynod-
rel a norethisteron. Gonany jsou reprezentovany levonorgestrelem
a norgestimatem, ktery se na levonorgestrel metabolizuje, dale deso-
gestrelem a gestodenem. Skupina odvozena od 17a-progesteronu je
charakteristickd svym antiandrogennim ucinkem, obsahuje medro-
xyprogesteron-acetat, chlormadinon-acetit a cyproteron-acetat.
Od 17a-spironolaktonu je odvozen drospirenon, ktery ma kromé
progestagenniho a antiandrogenniho ucdinku téZ efekt antiminera-
lokortikoidni. Nomegestrol-acetat (NOMAC) je progestin odvozeny
od 19-norprogesteronu a radi se mezi norpregnany. Ma silnou va-
zebnou afinitu vici receptoru pro progesteron, velmi slaby ucinek
na receptorech androgennich a zadny na receptorech pro estrogeny,
glukokortikoidy a mineralokortikoidy. Vykazuje velmi silny antigo-
nadotropni efekt a v davce 1,5 mg/den navozuje anovulaci. Neovliv-
nuje lipidovy ani glukézovy matabolismus a v normalnich i nddo-
rovych bunkach prsni zlazy plisobi pfiznivé prevenci nadorového
ristu. Jak bylo uvedeno vy$e kombinace NOMAC 2,5mg a EV
1,5mg je pouzivan jako efektivni kombinovand peroralni antikon-
cepce s velmi dobrou kontrolou cyklu a pfedpokladanym priznivym
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kardiovaskularnim profilem bezpec¢nosti, nebot neovliviiuje hemo-
statické parametry, profil lipidt, metabolismus glukdzy, ani nezvy-
$uje proteiny akutni faze'*"/.

Antiandrogenni ucinek progestinil je vyuzivan u Zen s hyperandro-
gennimi projevy, zejména akné. Nejsiln¢j$im antiandrogenem je cy-
proteron-acetat, jehoz pouziti je indikovano u tézkych forem akné.
Antiandrogenni ucinek lze vyuzit téz v 1é¢bé projevi virilizace u syn-
dromu polycystickych ovarii. Bylo prokdzano, ze antikoncepce s an-
tiandrogennimi progestiny sniZuje plazmatickou hladinu volného tes-
tosteronu a dehydroepiandrosteron-sulfétu a zaroven zvysuje hladinu
globulinu vazajiciho pohlavni hormony vyznamnéji nez antikoncepce
obsahujici progestiny desogestrel a gestoden. Antiandrogenni proges-
tiny téZ inhibuji aktivitu enzymu 5a-reduktdzy a omezuji periferni
konverzi testosteronu na u¢innéjsi dihydrotestosteron. Antimineralo-
kortikoidni t¢inek drospirenonu je vyuzivan k 1é¢bé symptomd pre-
menstrua¢niho syndromu (dale jen PMS), ktery se miize manifestovat
mastodyniemi, edémy i psychickymi poruchami.

Kromé pozitivnich nekontracep¢nich uc¢inka progestinti byla stu-
dovéna i mozna kardiovaskularni rizika jednotlivych progestind.
Existuji dtikazy, ze pripravky obsahujici levonorgestrel predsta-
vuji mirné zvy$eni arterialni kardiovaskularni morbidity ve srov-
nani s kontraceptivy obsahujicimi gestoden a desogestrel, zatimco
pro vendzni morbiditu plati vztah opa¢ny. Tento jev patrné souvisi
s riznou mirou ovlivnéni spektra plazmatickych lipidti a hemoko-
agulace'/. Jiné prace tuto zavislost neprokazaly a dokladaji pfimo
umérny vztah rizika venézni morbidity s denni davkou estrogenu
a nepfimo umérny vztah s celkovou dobou podavani'®/. Pro vlastni
vybér konkrétniho piipravku vsak tyto skute¢nosti maji velmi ome-
zeny vyznam.
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