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Souhrn: Uzivan{ perordlni hormonalni antikoncepce zvy3uje riziko tromboembolizmu. Studie z poslednich let poukazuji na riziko zZilntho
tromboembolizmu spojené s uzivanim peroralni hormonalni antikoncepce, které je zavislé nejen na davce estrogenu, ale také na typu
gestagenu pfi stejné ddvce estrogenu. V ¢lanku popisujeme p¥ipady 8 Zen, které byly hospitalizovdny na nasi jednotce intenzivni péce
a které uzivaly peroralni hormonalni antikoncepci, u nichz vznikla hlubokd Zilni trombéza. Cilem tohoto sdéleni je poukdzat i na dal3f
rizikové faktory Zilniho tromboembolizmu u uzivatelek peroralni hormondlni antikoncepce.
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Hormonal contraception and risk of venous thromboembolism

Summary: Oral contraceptives increase the risk of thromboembolism. Recent studies have indicated that the risk of thromboembolic
disease in users of combined oral contraceptive pills varies not only with estrogen dose, but also with the type of gestagen in pills with the
same estrogen dose. We describe 8 women from our intensive care unit who developed a deep venous thrombosis while on oral contra-
ceptives. The aim of this article is also to discuss other risk factors for the potential risk of venous tromboembolism in users of combined

oral contraceptive.
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Uvod

Zilni tromboembolie (hluboka Zilni
trombdza a/nebo plicni embolie) patti
mezi kardiovaskuldrni onemocnéni se
zavaznou progndézou. Nelécend akutnf
plicni embolie vykazuje az 30% mor-
talitu, zatimco rozpoznand a léc¢end
plicni embolie jen 8%. P¥iblizné 11 %
akutnich plicnich embolif konéi ndhlou
smrti. Vyskyt plicnich embolii v Ceské
republice neni pfesné zndm. Roéni vy-
skyt hluboké Zilni trombézy a plicni
embolie cini podle smérnic Evrop-
ské kardiologické spole¢nosti z roku
2000 0,5-1,0 na 1 000 obyvatel [1].
Podle EPI-GETBO STUDY [2] je ¢etnost
plicnich embolii 60 na 100 000 a Ziln{
trombdzy 124 na 100 000 obyvatel.
Pokud bychom tyto tidaje extrapolo-
vali na Ceskou republiku, byl by vyskyt
plicnich embolii 6 000 a Zilnich trom-
béz 12 400 za rok. Zdrojem plicni em-
bolie jsou u 85% nemocnych trombdzy
hlubokych Zil dolnich konéetin, u dal-
8ich nemocnych byvaji zdrojem embo-
lie panevni zily, ledvinné Zily, dolni duta
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Zila, pravé srdce a jiné. Tromby nejcas-
téji vznikaji ve svalovych Zilnich sinech
v lytku pobliz chlopnf a vétveni. V pra-
béhu pfiblizné tydne jich 25% narasta
do proximalnich Zil a 75 % jich podléha
spontanni fibrinolyze. Az 50% proxi-
mélnich trombdz embolizuje do plic.
Zavazna prognéza plicni embolie jiz
byla zminéna vy3e. Predisponujici fak-
tory Zilni trombdzy s nédslednou plicni
embolif zahrnuji klasickou Virchowovu
trias: zmény koagulace, poruchy cévni
stény a zpomalenfi toku krve. Rizikové
faktory Zilni trombdzy rozdélujeme na
klinické a laboratorni. Klinické rizikové
faktory podle British Thoracic Society
délime na vétsi a mensi. Vétsi rizikové
faktory maji 5-20krat vyssi relativnf ri-
ziko vzniku Zilni tromboembolie, za-
timco ty mensf jen 2-4krat vy3si. Mezi
véts( rizikové faktory patii zejména
poopera¢ni stavy, traumata, imobi-
lizace, stavy v porodnictvi (pozdni té-
hotenstvi, cisafsky Fez), Sestinedélr,
rozsahlé varikézni Zily na dolnich kon-
Cetindch, predchozi anamnéza Zilniho

tromboembolizmu a maligni onemoc-
néni. Mezi mensi rizikové faktory pat#
kardiovaskuldrni onemocnéni (napft.
srde¢ni selhdni, infarkt myokardu
a dal3f), hormondlni rizikové faktory
(kortikoidy, estrogeny, perordlni an-
tikoncepce a hormondlnf substituéni
l[é¢ba), CHOPN, neurologické one-
mocnéni postihujici hybnost nemoc-
ného, obezita, zanétlivé onemocnéni
stfev, nefroticky syndrom, chronicka
dialyza, myeloproliferativni onemoc-
néni, paroxyzmalni noéni hemoglobi-
nurie a daldi. Mezi laboratornf rizikové
faktory fadime vrozené ¢i ziskané trom-
bofilni stavy (deficit antitrombinu, defi-
cit proteinu Ca S, APC rezistence - mu-
tace faktoru V Leiden, zvySené hodnoty
inhibitoru plazminogenového aktivd-
toru PAI-1, antifosfolipidovy syndrom
a dalsf). Takzvand laboratorni rizika na-
chédzime asi u 10% vsech Zilnich trom-
béz a plicnich embolii [3]. Frekvence
jejich zdchytu v3ak zdvisi na definici vy-
Setfovaného souboru. Ve skupiné Zen
uzivajicich kombinovanou perordlnf
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Tab. 1. Srovnani rizika vzniku VTE pfi uzivani COC s gestageny 2. generace
oproti COC s gestageny 3. generace.

Studie Obdobi VTE/kontroly OR2.generace OR 3. generace
Bloemenkamp ~ 1988-1992 126/159 3,8 8,7
WHO 1989-1993 433/1044 3,6 8,7

Jick 1991-1994 80/kohort 1 reference 1,8
Spitzer 1991-1995 471/1722 3,2 4.8
Lewis 1993-1995 502/1864 2,9 2,3
Farmer 1992-1995 42/168 1 reference 0,7
Farmer 1991-1995 85/kohort 3,1 5,0
Lidegaard 1994-1995  375/1 041 2,1 3,7
Todd 1992-1997 99/kohort 1 reference 1,4
Herings 1986-1995 33/kohort 1 reference 42
Bloemenkamp ~ 1982-1995 185/591 3,7 7,0
Parkim 1990-1998 17/25 5,1 14,9
Lidegaard 1994-1998 987/4 054 2,9 4,0

OR - odds ratio (p¥idatné riziko)

hormonélni antikoncepci (COC -
combined oral contraception) je vzdy
kolem 30-40%.

Uzivani COC patfi sice mezi mensi rizi-
kové faktory Zilntho tromboembolizmu
(VTE - venous thrombembolism) s pfi-
blizné 3krat vétsim relativnim rizikem,
ale vzhledem k poctu takto lécenych Zen
nikoli mezi zanedbatelné faktory. V roz-
vinutych statech svéta nékdy v pribéhu
Zivota uzivalo az 80% zen COC. V Ceské
republice tomu tak aZ do revoluce ne-
bylo. Po uvolnéni farmaceutického trhu
koncem minulého stoleti a s pfichodem
novych prepardti dochdzi postupné
k nardstu uzivatelek COC na droveri vy-
spélych statd svéta. Navic priddme-li
k hormonalni antikoncepci napft. labo-
ratorni rizikovy faktor, o kterém Zena
nemusi védét, jako napt. heterozygotni
mutaci faktoru V (Leiden), zvysi se rela-
tivni riziko az na 20nédsobek. Problema-
tika VTE u uZivatelek COC se tak stava
stdle ¢astéji nasi denni praxi a méli by-
chom védét, jak riziko vzniku trombo-
embolizmu redukovat.

Riziko Zilniho tromboembolizmu

u zen uzivajicich peroralni
hormonalni antikoncepci

Prvni data o hormondlni antikoncepci
pochazeji z roku 1957 [4]. Historie uzi-
vani hormondlni antikoncepce je tedy
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stard pfiblizné pdl stoleti. Prvni zminky
o zvyseném riziku vzniku VTE u uZiva-
telek peroralni hormonéalni kontra-
cepce se objevily jiz na konci 60. let
minulého stoleti [5]. Pozdéjsi studie
z 80. let poukazuji na zavislost rizika
vzniku VTE na ddvce estrogenu [6,7].
V roce 1995 poprvé poukazaly t¥i ne-
zavis|é epidemiologické studie na za-
vislost rizika vzniku VTE také na typu
gestagenu uZitého v kombinovanych
prepardtech [8-10]. V téchto studiich
byl potvrzen vy3si vyskyt VTE u prepa-
ratd obsahujicich gestageny 3. gene-
race (desogestrel, gestoden) oproti
tém, které obsahovaly gestageny 2. ge-
nerace (levonorgestrel). Ve snaze pre-
zkoumat tyto vysledky byla European
Agency for Evaluation of Medicinal
products (EMEA) v roce 2001 prove-
dena metaanalyza vSech epidemiolo-
gickych studii s COC ve vztahu k VTE
od roku 1995. Tato metaanalyza uka-
zala 1,5-2krat vy$si riziko VTE u pa-
cientek uZzivajicich preparaty s deso-
gestrelem ¢i gestodenem oproti tém,
které uzivaly preparaty s levonorgest-
relem se stejnou davkou ethinyl estra-
diolu (EE) [11]. Srovnan( rizika vzniku
VTE pti uzivani COC s gestageny 2. ge-
nerace oproti COC s gestageny 3. ge-
nerace v poslednich 20 letech ukazuje
tab. 1.
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V roce 2001 byla v Lancetu publiko-
véana daldi vyznamna prace, kterd uka-
zala 4ndsobny nardst rizika VTE u Zen,
které uzivaly preparaty s cyproteron
acetdtem a EE, oproti tém, které uzi-
valy preparaty s pfiblizné stejnou dav-
kou EE v kombinaci s levonorgestre-
lem [12]. Lécba preparaty s cyproteron
acetdtem je v soucasné dobé urcena
jen k 1é¢bé akné a hirsutizmu soucasné
s kontracepci.

Nejucelenéjsi prehled o rizicich vzniku
VTE u Zen, které uZivaji rtzné druhy
COC, pfinasi studie Lidegaarda et al
[13], kterd trvala pét let (1. 1. 1994 aZ
30. 12. 1998). Bylo do ni zafazeno cel-
kem 987 Zzen s VTE - 309 (31 %) Zen pro-
délalo plicni embolii a 678 (69 %) hlu-
bokou Zilni trombdzu a 4 054 Zen bez
anamnézy VTE - kontroly. Vyhodou této
studie bylo, Ze probthala v Ddnsku, kde
je verejny zdravotni systém dostupny
viem, déle zde kazdy obyvatel ma svij
PIN (personal identification number -
podoba s nasim rodnym ¢&islem), coz
usnadfiuje randomizaci pacientek.
Daldf vyhodou je elektronicky systém
registrace diagndz p¥i propusténi, do
kterého jsou zafazeny vSechny nemoc-
nice v Dansku. Neméné dalezitym byl
dii nebudou ménit zvyky v predepiso-
vani COC. Posledni vyhodou bylo to,
Ze v8ichni mladi lidé s podezfenim na
VTE jsou v Dansku referovani do ne-
mocnice. Zeny byly pro pottebu statis-
tické analyzy rozdéleny do skupin podle
typt uZivané antikoncepce a délky uzi-
vani nasledovné: Ctyti skupiny podle
davky estrogent (50 pg EE, 30-40 pg
EE, 20 pg EE, POP - progestin-only
pills), ¢tyti skupiny podle trvani uzivan{
COC (nikdy, < 1 rok, 1-5 let, > 5 let)
a tfi skupiny podle kombinacf (1. gene-
race - COC s 50 pg EE, 2. generace -
COC s 30-40 pg EE a levonorgestrel,
norgestrel nebo norgestimate - ¢ds-
te¢né metabolizovdn na levonorgestrel,
3. generace - COC s 20-40 pg EE a de-
sogestrel nebo gestoden).

Tato studie ukdzala, Ze Zeny, které
prodélaly VTE oproti kontroldm, ¢as-
téji uzivaly COC (52,5% vs 29,8%),
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Tab. 4. Koufeni a habitus jako ri-
zikové faktory vzniku VTE u uziva-
telek COC.

OR  adjust
OR
nekuracka 1 1
stopkutacka 0,9 1
1-10 cigaret/den 1,2 1,3

11-20 cigaret/den** 1,7 1,7
> 20 cigaret/den** 2,0 1,9

BMI 10-20 1 1
BMI 21-25 1,1 1,1
BMI 26-30%* 1,9 1,9
BMI > 30** 52 51

OR - odds ratio (p¥idatné riziko), ad-
just - adjustované, **p < 0,001

Tab. 5. Rizikové faktory VTE
u uzivatelek COC.

OR adjust

OR
hypertenze 1,9 1,5
migrény 1,1 1,0
diabetes mellitus 0,4 0,3
RA IM 1,211
RA stroke 1,0 0,8
RAVTE** 3,2 3,0
HPLP 29 19
poruchy koagulace** 36,7 37,4
porod v anamnéze 11 0,9

OR - odds ratio (p¥idatné riziko), ad-
just - adjustované, **p < 0,001

naopak méné Zen, které prodélaly VTE
v minulosti, uzivalo COC oproti kon-
trolam (32,6 % vs 50 %), p¥iblizné stejné
procento Zen uzivalo v obou skupinach
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rigovany na vék,
rodinnou anamnézu VTE, BMI, vzdé-
ldni, kouteni, diabetes mellitus, po-
ruchy koagulace, porod v anamnéze,
trvani uzivani COC, typ progestinu
a déavku estrogenu. Tab. 2 a 3 ukazuji
redukei rizika VTE po 1. roce uZivan(
COC o 50%, nartst rizika VTE s dév-
kou estrogenu o 100% a 33% rozdil v ri-
ziku VTE p#i uZivani 2. oproti 3. gene-
raci gestagend.

Jako vyznamny pt¥idatny rizikovy fak-
tor p#i uzivani COC se ukazalo kouten{
vice nez 10 cigaret denné a body mass
index nad 26, coz ukazuje tab. 4.

Mezi dal$i pfidatné rizikové faktory
(tab. 5), které se uplatriuji pfi vzniku
VTE u pacientek uZzivajicich COC, pat¥i
pozitivn{ rodinnd anamnéza a jiz zmi-
fiované trombofilni stavy, o kterych
Zeny vétsinou nevi a které se nékdy ma-
nifestuji az po nasazeni COC.

V zafi roku 2009 byla v British Medi-
cal Journal publikovédna dalsi Lidegaar-
dova prace [14] z let 1995-2005, do
niz byly zatazeny Zeny ve véku 15-49 let
bez anamnézy kardiovaskuldrniho
onemocnén{ ¢i malignity. V pribéhu
sledovaného obdobi bylo zachyceno
4 213 ptipadt VTE. Absolutni riziko
Zen, které uzivaly COC, bylo priblizné
dvojnasobné oproti tém, které COC
neuzivaly. Studie taktéz potvrdila vy-
sledky pfedchoziho Lidegaardova pra-
zkumu. A sice, Ze po 1. roce uzivani
COC klesa riziko vzniku VTE a Ze pre-
paraty obsahujici desogestrel a gesto-
den vykazuji vétsi riziko vzniku VTE.
WHO [8] a vyse zminénd prvni Lide-

Tab. 2. Riziko vzniku VTE v zavislosti na délce uzivani Tab. 3. Riziko vzniku VTE v zavislosti na davce EE.
a typu COC. Déavka EE OR adjust OR corr OR
Uzivani COC OR adjust OR corr OR 50 pg EE 3,7 4.2 1,6
nikdy 1 (ref.) 1 (ref.) 30-40 pg EE 3,2 3,4 1 (ref.)
<1 rok 7,0 7,0 1 (ref.) 20 pg EE 3,8 4,3 0,6
1-5 let 3,3 3,6 0,5
> 5 let 2,8 31 0,5 OR - odds ratio (p¥idatné riziko), adjust - adjustované,
1. generace 3,7 4,1 1,5 corr - korigované
2. generace 2,6 2,9 1 (ref.)
3. generace 3,7 4,0 1,3
cyproterone ace-  gaardova studie [13] ale také pouka-
OR - odds ratio (p¥idatné riziko), adjust - adjustované, tat (1,1% vs 1%).  zuji na 40-50% sniZenf rizika vzniku is-
corr - korigované Vysledky byly dale  chemické cévni mozkové piihody u Zen
adjustovany a ko-  uZzivajicich COC's 3. generaci gestagen(

oproti 2. generaci. Zeny, které mély po-
zitivni rodinnou anamnézu, obezitu
a genetickou predispozici, trpély ¢astéji
VTE, zatimco Zeny ve véku nad 35 let
s pozitivni rodinnou anamnézou ische-
mické cévni mozkové prihody, kouteni,
hypertenze a migrén mély castéjsi vy-
skyt ischemickych cévnich mozkovych
ptihod. Incidence VTE u Zen mladsich
30 let uZivajicich COC je priblizné 10 na
100 000 za rok, zatimco incidence is-
chemické cévni mozkové pithody je 3 na
100 000 za rok. U Zen od 31 do 44 let je
to 23, resp. 15 na 100 000 za rok. Ro¢ni
mortalita na VTE je v danych vékovych
skupinach 0,6, resp. 1,7 na milion
a na ischemickou cévni mozkovou pfi-
hodu 2,2, resp. 2,3 na milion v jednot-
livych vékovych skupindch. VTE je tedy
u mladsich Zen castéjsi diagnézou nez
ischemickd cévni mozkova ptihoda. Is-
chemické cévni mozkové pt¥thody maji
ale oproti VTE vy3si mortalitu.

Nase zkusenostis COC u Zen
s hlubokou Zilni trombézou -
soubor nemocnych
Za poslednich 12 mésicl jsme na JIP In-
ternf kardiologické kliniky FN Brno-Bo-
hunice provedli 8krat lokdlni trombo-
lyzu hluboké Zilni trombdzy dolnich
koncetin u mladych Zen uzivajicich COC.
Prvni pacientkou byla 17letd Zena
normostenického habitu, nekutacka
s negativni rodinnou i osobni anamné-
zou VTE, kterd byla ptijata pro levo-
strannou ileofemoraln{ (IF) flebotrom-
bézu. Nemocnd uzivala 7 mésica COC
(35 pg EE + cyproteron acetdt), z dal-
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Sich rizikovych faktord byla zjisténa he-
terozygotni mutace faktoru V (Leiden)
a May-Turner(iv syndrom (komprese
v. iliaca comunis mezi a. iliaca comu-
nis a obratlovym télem), o kterych pa-
cientka dosud nevédéla.

Druhou pacientkou byla 38leta Zena
normostenického habitu, nekutacka,
opét s negativni rodinnou i osobni ana-
mnézou VTE, s levostrannou IF flebo-
trombdzou, kterd vznikla za tfi tydny
po operaci herniace disku L,/L,. Pa-
cientka po operaci ¢asné rehabilitovala
a byla po dobu jednoho tydne zajisténa
profylaktickou davkou nizkomolekular-
niho heparinu. Hereditarni trombofiln{
stav u této pacientky zjistén nebyl. Je-
dinym dal$im rizikovym faktorem bylo
uzivani COC (20 pg EE + gestoden),
tedy preparatu s 3. generaci gestagen(.

Treti pacientkou byla dosud zdrav4,
19letd nekutacka normostenického ha-
bitu s oboustrannou IF flebotrombé-
zou s pozitivni rodinnou anamnézou jak
tromboembolické nemoci, tak ische-
mické cévni mozkové prihody v mladsim
véku, které byla pred jednim a ptl mési-
cem nasazena COC (30 pg EE + gesto-
den), tedy opét 3. generace gestagen(.
U této mladé Zeny byla navic zjisténa
heterozygotni mutace faktoru V (Lei-
den) a homozygotni mutace methy-
lentetrahydrofolatreduktdzy (MTHFR)
s hyperhomocysteinemii p¥i pfijeti, pfi
kontrolach jiz s normalni hladinou
homocysteinu. Pozitivita lupus anti-
koagulans byla u této Zeny pouze jed-
nordzovd a antifosfolipidovy syndrom
prokazan nebyl. U pacientky byla dale
zjiSténa atrezie ¢4sti v. cava inferior,
o které dosud nevédéla.

Ctvrtou pacientkou byla 30let4 Zena
s levostrannou IF flebotrombédzou s po-
zitivni rodinnou anamnézou VTE v mla-
dém véku (vice pFibuznych) s tfi mésice
trvajici terapii COC (35 pg EE + nor-
gestimate). Zena se nikdy s ni¢im ne-
lécila, nekoufila a neméla nadvédhu ani
obezitu. U této pacientky byl zjistén he-
reditarn{ deficit antitrombinu a homo-
zygotni mutace faktoru V (Leiden).

Patou pacientkou byla 17letd Zena,
nekufacka, normostenického habitu

s pravostrannou IF flebotrombdzou
s pozitivni rodinnou anamnézou VTE
(matka méla po nasazeni COC hlubo-
kou flebotrombézu), pacientka uzivala
COC (30 pg EE + desogestrel), tedy
kombinovany prepardt s gestagenem
3. generace jeden a pil mésice. Trom-
bofilni stavy byly dosetfovany az po
propusténi z nasdi kliniky v misté byd-
listé a jejich vysledek ndm neni dosud
znam.

Sestou pacientkou byla 33let4 Zena
s levostrannou IF flebotrombdzou, u niz
byla terapie COC (nezjidtény typ) jen
jednim z rizikovych faktort. Nemocnd
byla kutacka (az 20 cigaret denné), nor-
mostenického habitu s negativni rodin-
nou i osobni anamnézou VTE. U této
pacientky vznikla flebotrombdza pti-
blizné mésic po trazu levé dolni kon-
Cetiny s frakturou lopaty kosti kycelni
a naslednou imobilizaci. Nemocné byla
po dobu hospitalizace aplikovdna pro-
fylaktickd davka nizkomolekuldrniho
heparinu. Pfi propusténi z nemocnice ji
bylo doporuceno jen uzivani 100 mg ky-
seliny acetylsalicylové denné jako pro-
fylaxe VTE. U této pacientky byla navic
zjisténa heterozygotni mutace fak-
toru V (Leiden) a jiz vySe zmifiovany
May-TurnerGv syndrom.

Sedmou pacientkou byla 30leta ci-
zinka, nekufacka, normostenického
habitu s negativni rodinnou i osobnf
anamnézou s oboustrannou IF flebo-
trombdzou, u které byla nasazena dva
mésice pred vznikem této trombdzy
blize neur¢end COC. U této pacientky
jsme navic zjistili ¢dstecnou atrezii
v. cava inferior. Trombofilni stavy ne-
byly po dobu pobytu v CR dosettovany.

Nejstar$i a zdrover posledni pa-
cientkou, u které mohla lécba COC
(20 pg EE + gestoden) souviset se vzni-
kem levostranné IF flebotrombdzy,
byla 50letd Zena, u které trombdza
vznikla tfi tydny po imobilizaci dolnf
koncetiny po trazu. Nemocnd nebyla
po dobu imobilizace zajisténa profy-
laktickou davkou nizkomolekuldrniho
heparinu a uzivala hormonalni kontra-
cepci. Trombofilni stavy nebyly vzhle-
dem k véku a jasné souvislosti s imo-
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bilizaci dolni koncetiny dosetfovdny.
Pacientka neméla zadné dalsi rizikové
faktory VTE.

Diskuze
U 1. pacientky byla terapie COC do jed-
noho roku od nasazenf a navic obsahu-
jici cyproteron acetdt jisté vyznamnym
rizikovym kofaktorem pt¥i vzniku hlu-
boké Zilni trombdzy. Pooperaéni ob-
dobi je jisté vyznamnym rizikovym fak-
torem vzniku VTE, je ale otdzkou, zda
by uziti COC s 2. generaci gestagend
zabranilo vzniku hluboké flebotrom-
bdzy u 2. pacientky. Jisté ale je, Ze riziko
vzniku by pti uziti této kombinace bylo
alespont snizeno. Podle doporudeni
k predpisu kombinované hormonalnf
antikoncepce z roku 2005 a podle do-
poruéeni WHO by méla byt hormo-
nalni antikoncepce mésic pred pla-
novanym vykonem trvajicim vice nez
30 min ¢&i pred operaci s predpokla-
danou imobilizaci vysazena, v pfipadé
akutni operace by méla byt zajisténa
profylaxe VTE po dostate¢né dlouhou
dobu, coz u 2. pacientky splnéno ne-
bylo [15].

otdzka, pro¢ pfi opakovaném rodin-

U 3. pacientky vyvstdvd

ném vyskytu tromboembolické nemoci
v mlad$im véku byla COC nasazena
bez predchoziho dosetfeni trombofil-
nich stav(, jak je to uvedeno v dopo-
rucenich [16]. Otdzka u 4. pacientky
je stejnd jako u predchoziho p¥ipadu.
COC by této pacientce po odebrani
radné anamnézy a dosetfenim trom-
bofilnich stavii nebyla nikdy nasazena.
U 5. pacientky se vyskytla ¢erstvé nasa-
zend terapie COC s 3. generaci gesta-
genu v kombinaci s pozitivni rodinnou
anamnézou. Tedy opét stejna otdzka,
neslo u této Zeny, jejiz matka méla VTE
po COC, zabranit vzniku flebotrombdzy
nenasazenim COC, navic preparatu ob-
sahujiciho 3. generaci gestagenu? Matka
5. pacientky méla po nasazenf COC hlu-
bokou flebotrombdzu. | pfes jasné po-
zitivni rodinnou anamnézu VTE, navic
po nasazeni hormonalnf kontracepce,
nebyly trombofiln{ stavy ani u matky,
ani u dcery pted nasazenim COC (kom-
binovaného preparatu s gestagenem 3.
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generace) vysetieny. U této nemocné
se potvrdila i nejvétsi rizikovost COC
v 1. roce po nasazenfi. U 6. pacientky se
vyskytlo mnoho rizikovych faktor(i pro
vznik VTE (draz s naslednou imobilitou
dolnf konéetiny, COC, koufeni, hete-
rozygotni mutace faktoru V, May-Tur-
nertv syndrom). U této nemocné ale
opét nebylo splnéno doporuceni vysa-
zeni hormonalni kontracepce a dosta-
te¢né dlouhé profylaxe VTE pomoci
nizkomolekuldrniho heparinu. Dle do-
porucen{ k predpisu kombinované hor-
monalnf antikoncepce z roku 2005 je
hormondlni antikoncepce u Zen nad
35 let, které kouti vice nez 15 ciga-
ret denné, kontraindikovana. Pro ku-
facky pod 35 let doporuceni bohu-
el uvedeno neni. Zena se viak vékové
blizila rizikové kategorii, a vyvstavd tak
otazka, zda neméla byt kontracepce po
dobu imobilizace alespori prerusena.
U 7. pacientky byla COC opét jen jed-
nim z rizikovych faktord vzniku VTE.
Vyskytla se zde ale jasnd ¢asova souvis-
lost mezi nasazenim hormonalni kont-
racepce a vznikem flebotrombdzy, coz
potvrzuje nejvéts( rizikovost vzniku VTE
v 1. roce uZivani hormonalni kontra-
cepce. U posledni pacientky byla jisté
nejvyznamnéjsim rizikovym faktorem
vzniku VTE imobilizace dolni konce-
tiny bez zajisténi profylaxe VTE, pfe-
sto by, podobné jako u 2. pacientky,
bylo riziko vzniku VTE snizeno, pokud
by nemocna uZivala COC s 2. generaci
gestagen(. Riziko vzniku VTE by navic
mohlo byt snizeno vysazenim hormo-
nalni kontracepce. Anatomické ab-
normity, jako jsou atrezie ¢dsti v. cava
inferior ¢ May-Turnerdv syndrom,
patfi jisté mezi vyznamné rizikové fak-
tory, nicméné pravdépodobné predem
nezjistitelné.

V nasem souboru jsme uvedli jen
Zeny s hlubokou flebotrombézou dol-
nich koncetin, které podstoupily lo-
kalni trombolyzu. Jisté existuje jesté
velkd skupina Zen, které jsou léceny
v sektorovych nemocnicich, a déle Zen
s distalni flebotrombdézou, které jsou
lé¢eny ambulantné. Dalsi, jisté ne-
méné pocetnou skupinou jsou mladé

374

zeny s plicni embolif, kterd miZze souvi-
set s uzivanim COC. Nejedna se tedy
jen o ojedinélé ptipady souvislosti VTE
a uzivdni COC. Z nasich zkusenostf vy-
plyvd, Ze mnoha p¥ipaddim VTE lze jisté
do budoucna predejit. Mély bychom se
Castéji pred nasazenim COC zamyslet
nad rizikovymi faktory a peclivé zva-
Zovat vybér preparatu. Musime si pre-
devsim uvédomit, Ze pozitivni rodinna
anamnéza VTE u blizkych p¥ibuznych
zvySuje riziko VTE az 3krat. Klasicky ri-
zikovy faktor, kterym je koufeni, sice
zvysuje riziko vzniku VTE u mladych
Zen, mnohem vice ale zvySuje riziko
vzniku ischemické cévni mozkové p¥i-
hody. Na vyznam obezity v roli riziko-
vého faktoru VTE jiz bylo poukdzano
v mnoha studiich. Neméli bychom také
zapominat na moZnou pfitomnost
trombofilnich stavi ¢i jinych anato-
mickych abnormit. Ndstrojem by méla
byt uz3i spoluprice mezi internisty, he-
matology a gynekology.

Zaveér

Absolutni riziko VTE u mladych Zen
bez anamnézy ptedchozi tromboem-
bolické nemoci je velmi malé, proto
hormondlni antikoncepce nenfi a priori
kontraindikovana. V pfipadé pozitivni
osobni anamnézy VTE je hormonalni
antikoncepce kontraindikovana. V p¥i-
padé pozitivni rodinné anamnézy VTE
pred 45. rokem véku nebo pf¥i opako-
vanych p¥ihodach ¢i VTE v neobvyk-
lych lokalizacich je nutno indikovat
vySetfeni trombofilniho stavu. V p¥i-
padé pozitivniho ndlezu je indikovdno
cilené vySetieni na stejny znak u Zeny,
které hodlame hormondlni antikon-
cepci poddvat. Hormondlni antikon-
cepce je kontraindikovdna v pripadé
deficitu antitrombinu, proteinu C
a proteinu S, homozygotni formy mu-
tace faktoru V (Leiden) a mutace genu
kédujiciho protrombin (F 1120210A).
V ptipadé heterozygotni formy mu-
tace faktoru V (Leiden) a F 1120210 je
nutné Zené vysvétlit miru rizika VTE p#i
uzivani hormonalni antikoncepce a ne-
chat na jejim vlastnim rozhodnutf, zda
hormondlni antikoncepci uZivat bude,

¢i nebude. V ptipadé, Ze se Zzena anti-
koncepci rozhodne uzivat, je vhodné
ji poudit o zajisténi viech rizikovych si-
tuaci spojenych s VTE (operace, imo-
bilizace, ptiloZenf sadry apod.), a to
vzdy pomoci nizkomolekuldrniho he-
parinu. Pokud se Ziln{ trombdza vy-
skytla u rodi¢d v pozdéj$im véku, tak
vySetieni trombofilniho stavu indiko-
vano neni. Hormonalni antikoncepce
pak neni u Zeny kontraindikovana.

Hormondlni antikoncepce by méla
byt vysazena mésic p¥ed planovanym
vykonem trvajicim vice nez 30 min i
pred operaci s predpokladanou imobi-
lizaci, v pfipadé akutni operace by méla
byt zajisténa profylaxe VTE po dosta-
te¢né dlouhou dobu pomoci minihe-
parinizace. Pfednost v rdmci rizika
vzniku VTE maji preparaty COC s niz-
kou davkou EEas 2. generaci gestagend.
2eny s pozitivn{ rodinnou anamnézou,
obezitou a genetickou predispozici by
mély na zdkladé vysledkd WHO a Lide-
gaardovy studie spiSe uzivat COC s niz-
kou davkou EE a s gestageny 2. gene-
race, zatimco Zeny s pozitivni rodinnou
anamnézou ischemické cévni mozkové
ptihody, kouteni, hypertenze, migrén
a véku nad 35 let by mély uzivat prepa-
raty COC s nizkou davkou EE a s 3. ge-
neraci gestagentl. Neméné dlezité je
poukdzat na vysoké riziko VTE pt#i uzi-
van{ preparatd obsahujicich cyprote-
rone acetat.
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