puvodni prace

Nase zkusenosti s hormonalni lécbou
transsexualnich pacientu

Vladimir Weiss’, Petr Weiss?, Hana Fifkova3

" Endokrinologickd ambulance Praha 4-Modrany
2 Sexuologicky ustav 1. LF UK a VFN Praha, prednosta doc. MUDr. Michal Pohanka, Ph.D.
3 Sexuologickd ambulance Praha 3-Zizkov

Souhrn

Podstatou hormonalni Iécby transsexudlnich pacientd (TS) je podavani sexagenu: androgent female-to-male trans-
sexualnim pacientim (FtM) a estrogent a antiandrogen( male-to-female transsexualnim pacientlim (MtF). Doba
hormonalni 1é¢by pied provedenim operac¢niho zdkroku se zménou pohlavi (gender reassignment surgery) musi
trvat nejméné 1 rok. Potlacuje plvodni pohlavi a indukuje alespori ¢astecné zmény nového pohlavi. Hormonalni
|é¢ba pokracuje i po provedeni chirurgického zékroku béhem dalsiho Zivota. Hormonalni 1é¢ba u MtF TS zahrnuje
uziti estrogent a antiandrogen(. U velmi mladych jedinc obou uvedenych skupin se mohou podavat bloka¢ni go-
nadoliberinova analoga. Pfi 1é¢bé u FtM TS se podava samotny testosteron (p.o. a/nebo injekéni). Autofi popisuji
své vlastni zkuSenosti s hormonalni Ié¢bou 282 osob s TS (163 FtM a 119 MtF). Pfi hormonalni [é¢bé doslo ke statis-
ticky vyznamnému zvyseni hmotnosti v obou skupinach. Hladina celkového cholesterolu se zvysila u FtM. U [é¢ené
skupiny MtF doslo ke zvy3eni hladiny prolaktinu z 350,1 na 570,5 mU/I bez klinického vyznamu. Celkova priimérna
doba podavani hormonalni terapie byla 6,73 roku u FtM a 4,64 roku u MtF, a tak hodnoceni celkové bezpecnosti
Iécby neni mozné. Vyskyt jakékoliv endokrinopatie byl na zacatku sledovani nalezen u 35 osob (12,4 %): prosta
struma, autoimunitni tyreoiditida, hypotyredza, hypertyredza, gynekomastie, diabetes mellitus 1. typu, kongeni-
talni adrendIni hyperplazie (CAH), Klinefelterdv syndrom a afunkéni adenom hypofyzy. Tak jako u jinych méné ob-
vyklych medicinskych stavi je vhodné, aby diagnostika a lécba probihala v centrech, ktera maji s touto problema-
tikou zkusenosti.

Klicova slova: antiandrogeny — estradiol - female-to-male — hormonalni lé¢ba - male-to-female - prolaktin - tes-
tosteron - transsexualita

Our experience with hormonal therapy in transsexual patients

Summary

Hormonal therapy in transsexual patients (TS) includes sexagens administration: androgens in female-to-male
transsexual patients (FtM) and oestrogens and antiandrogens in male-to-female transsexual patients (MtF). Du-
ration of hormonal therapy should continue at least 1 year before gender reassignment surgery. Hormonal thera-
py supresses former gender and induces partially new gender changes. Hormonal therapy continues subsequent-
ly after surgery during life. Hormonal therapy in MtF TS includes oestrogens and antiandrogens application. In
very young persons in both groups blocking gonadoliberin analogues can be used. In FtM TS testosterone onself
is given (orally and/or parenterally). Authors describe their own experiences with hormonal treatment in 282 TS
(163 FtM and 119 MtF). During hormonal therapy statistically significant weight increasing was found in both
groupes. Total cholesterol increased in FtM. In MtF during hormonal therapy average prolactin level increased
from 350.1 to 570.5 mU/I without clinical significance. Total average hormonal therapy duration was 6.73 years in
FtM and 4.64 years in MtF and so overall therapy safety assessment is not possible. Any endocrinopathy occurence
in the beginning of surveillance was found in 35 persons (12.4 %): simple goiter, autoimmune thyreoiditis, hypothy-
roidism, hyperthyroidism, gynecomastia, DM type 1, congenital adrenal hyperplasia (CAH), Klinefelter syndrome
and nonfunctional pituitary adenoma. It is appropriate as well as in other rare medicine conditions to manage dia-
gnosing and therapy in centers with experience with these issues.

Keywords: antiandrogens - female-to-male — hormonal therapy — male-to-female - oestradiol - prolactin - testos-
terone - transsexualism
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Uvod

V Ceské republice se terapii transsexuélnich pacient(i (TS)
zabyvaji sexuologové jiz nékolik desetileti [4,20,25,28].
Mezi transsexualnimi pacienty a ostatni populaci nejsou
chromozomalni, gonaddlni, hormonalni a genitalni roz-
dily. Zména sexudlni identity je pravdépodobné vy-
voldna jinym vyvojem centrdlni nervové soustavy. Dle
historickych pramen( existuji zprdvy o chovani, které
pfipomina poruchu pohlavni identity, jiz z obdobi antiky.
Ve stfedovéku méla zfejmé transsexudlni poruchu iden-
tity legendarni Johanka z Arku a udaje o dalSich konkrét-
nich osobach s podobnymi rysy jsou z 18. a 19. stoleti.
Transsexualita je podle Mezindrodni klasifikace nemoci
(ICD 10) vedena pod diagnézou F 64.0. Tato porucha je
definovana jako stav jedince, ktery si pfeje zit a byt ak-
ceptovan jako pfislusnik opa¢ného pohlavi. Obvykly je
pocit nespokojenosti s vlastnim anatomickym pohla-
vim nebo pocit jeho nevhodnosti a pfani hormonalniho
a chirurgického zésahu, aby jeho/jeji télo odpovidalo
(pokud mozno) preferovanému pohlavi [3,7]. Vzhledem
k zasadnimu vlivu hormonalni terapie na zmény a jejich
udrzovani se celého terapeutického procesu Ucastni také
endokrinolog. Lidé s female-to-male (FtM) a male-to-fe-
male (MtF) transsexualitou jsou od zac¢atku vysetfovani
a léceni psychiatry — sexuology.

O vyskytu transsexuality v populaci neni presna evi-
dence. Prvni odhad prevalence v zapadoevropskych
zemich byl proveden ve Svédsku v roce 1968: prevalence
FtM 1 :103 000 a MtF 1 : 37 000. Velkd fada osob se ale
k medicinskému ovlivnéni nedostane. Dle jinych odhadt
je pocet osob s poruchou pohlavni identity v popu-
laci rovnomérny u obou pohlavi ve frekvenci 1 : 6 000.
Podle dalsiho odhadu je v Ceské republice minimalné
1000 osob, které aktivné prochazeji procesem premény
pohlavi. Nejvétsi pocty osob jsou evidovany v ambulan-
cichvPrazeavBrné[7].

Medikamentézni [é¢ba ,opa¢nymi” hormony (cross-
-sex hormones) je zahajovana az po urceni diagnézy
u sexuologa a po - nebo soucasné s - tzv. ,real life
testem” (RLT) a ,real life zkusenosti” (RLE). RLT a RLE je
obdobi, kdy transsexudini ¢lovék zacind postupné zit
ve vsech oblastech Zivota v pozadované roli. RLT/RLE
predstavuje pro doty¢ného pacienta vyrazné zlepseni
kvality Zivota a byva téz dalSim potvrzenim spravnosti
stanoveni diagnézy a vhodnosti zvoleného terapeutic-
kého postupu. FtM vétsinou zahajuji hormonalni 1é¢bu
soucasné s RLT/RLE. U MtF byva zahajeni hormonalni
terapie zac¢atku RLT/RLE predfazeno, a to z psycholo-
gickych, socialnich a estetickych dlvodd. Doba hor-
monalni 1é¢by pred provedenim opera¢niho zékroku
se zménou pohlavi (gender reassignment surgery)
musi trvat dle zdkona nejméné 1 rok [14,23]. Potlacuje
plvodni pohlavi a indukuje alespon ¢aste¢né zmény
nového pohlavi. Pfi véasném zahdjeni hormonalni te-
rapie jsou celkové zmény v télesné a psychické oblasti
lepsi. O zahdjeni terapie v raném nebo détském véku se
vedou polemiky a jedna se o téma mirné kontroverzni,
a to jak v laické verejnosti, tak i v odbornych kruzich.
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Nicméné vyvoj jednotlivych pacientd, u nichz byla tera-
pie gonadoliberiny zahajena jesté pred nastupem pu-
berty, je dle nasich zkusenosti pfiznivy a dava za pravdu
zastancdm vcasné terapie. V téchto pfipadech je viak
nutné, aby jak presvédceni mladého jedince a jeho
rodiny, tak i souhlas SirSiho konzilia Iékar byly jedno-
znacné [5,6,9,13]. Hormonalni [é¢ba pokracuje i po pro-
vedeni chirurgického zdkroku béhem dalsiho Zivota uz
v nové pohlavni roli.

Lécba u MtF TS zahrnuje uziti p.o. estrogent: diive
synteticky etinyl estradiol (EE) a nyni nejlépe pfirozeny
17 estradiol valerat a z naplasti uvolfiovany 17 estra-
diolum hemihydricum - transdermalni terapeuticky
systém (TTS). Nejcastéji pouzivdme p.o. 173 estradiol
valerat. Uziti intramuskuldrnich nebo jinych depotnich
estrogenl neni vhodné. Ddle se podavaji antiandro-
geny (pfedevsim cyproteron acetat). U obou skupin TS
se mohou uzivat i gonadoliberinova analoga pfi blo-
kadé nastupujicich piivodnich hormont ve stadiu po-
¢inajici puberty. Pro tuto l1é¢bu je nutné sledovéni také
pediatrem endokrinologem, ktery ma s touto proble-
matikou zkusenosti. Pouze vyjimecné Ize pouzit malo
ucinny spironolakton a pro pouzivani u TS ,off label” fi-
nasterid a flutamid. Po chirurgickém zakroku se kromé
podavani estrogenl uzivaji i nadale antiandrogeny
vzhledem k produkci androgent v kiife nadledvin. TTS
estrogeny jsou doporucovany u starsich pacientl a/
nebo pfi pfitomnosti dalSich komorbidit (tromboem-
bolickd nemoc apod) [12].

Nasim pacientdm podavame nejcastéji davku 4 mg
p.o. 17B estradiol valerdtu denné, v nékterych pfipa-
dech redukovanou na polovinu nebo az na ¢tvrtinu.
Dle doporuceni o podavani estrogent i v jinych indi-
kacich doporucujeme prevedeni na méné metabo-
licky aktivni TTS preparaty ve vy$3im véku a/nebo pfi
pfitomnosti dalsich stavid zvysujicich mozné nezadouci
uc¢inky estrogent [21]. S ohledem na postoj pacienttd
provadime nékdy pouze redukci p.o. estradiolu vale-
ratu. Cyproteron acetat je dle nasich zkusenosti poda-
van vétsinou v ddvce 50 mg denné. ZvySovani davky
na 100 mg denné nemélo vliv na zlepseni klinického
stavu (pfedevsim na ovlivnéni ochlupeni a zvyraznéni
objemu prsni Zlazy). Cyproteron acetat podavame, jak
jiz bylo uvedeno, i po orchiektomii vzhledem k pretr-
vavajici produkci androgent v nadledvinach. U nékte-
rych osob jiz po provedeném opera¢nim zakroku redu-
kujeme cyproteron acetat na 25 mg a nékdy ho upiné
vysazujeme s ponechdnim monoterapie estrogeny,
pokud se déale nezvysuje tvorba ochlupeni nebo neni
jiné zhorseni stavu.

Lécba pii FtM TS je zahajovana postupné se zvysuji-
cimi davkami p.o. testesteronu a nasledné se lécba upra-
vuje pfidanim intramuskuldrniho depotniho pfipravku
a snizenim p.o. formy. Pacienti si vétSinou preji pokraco-
vat samotnym depotnim testosteronem. Jako tableto-
vou formu pouzivame testosteron undekanodt v poca-
tec¢ni ddvce 80 mg denné, kterd je postupné navysena az
na 160 mg denné a snizena opét na 80 mg denné po pfi-
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dani depotni formy. Injekéni depotni testosteron si pa-
cienti i |ékafi oblibili testesteron undekanoat 1 000 mg
kazdych 12 tydnd, dle klinického a laboratorniho stavu
vsak interval zkracujeme nebo prodluzujeme. V dfivéj-
$im obdobi byl oblibeny preparat 4 ester(i testesteronu
v celkovém mnozstvi 250 mg v jedné ampuli s podava-
nim vétsinou kazdé 3 tydny. Vzhledem k opakovanému
vypadku tohoto prepardtu na trhu a k intervalu poda-
vani injekce podavéame nyni vétsinou testosteron unde-
kanodt 1 000 mg pramérné kazdé 3 mésice [14, 23-27].
Ve vyssim véku (nad 70 let), tak jako i v jinych indikacich
podavani testosteronu, indikujeme tabletovy testoste-
ron undekanoat v davce 40-80 mg denné [20].

FtM klienti vétSinou neprozivaji zadné negativni pii-
znaky hormondlni terapie. Pokud ano, pak hovofi o pre-
chodné vyssi podrazdénosti a nizsi mire trpélivosti pfi
zahajovani hormondlini terapie. Z pozitivnich pfiznakt
jde u vétsiny z nich dlouhodobé o celkové uklidnéni,
stabilizaci psychického stavu, zvyseni sebehodnoceni,
pocit vétsi sily a vyssi aktivity, redlné zvyseni fyzické
vykonnosti. MtF klientky referuji na poc¢atku hormo-
ndIni terapie o ubytku fyzické sily, vy$si unavitelnosti,
vétsi potiebé spanku, zimomtivosti. Nékteré MtF popi-
suji obc¢asny smutek, urcité kolisani nélad a snazsi dosa-
hovani ulevy pomoci place. U vétSiny MtF pak dochazi
dlouhodobé ke stabilizaci dusevniho stavu a vymizeni
skute¢nych depresi a Uzkostnych stava.

Mortalita u FtM TS je oproti ostatni populaci nezmé-
néna, ale u MtF je zvy$enaznon-hormonalnich divodd (EE
zvySuje mortalitu z kardiovaskularnich pficin) [1,2,8,11,16].
Nebyla prokazéna zvysena incidence tumora [10,18]. Os-
teopenie nebo osteoporéza béhem hormondlni lécby
neni pritomna [17,19,22]. Provedeni denzitometrického
vysetfeni pred hormonalni [é¢bou a dale pfi hormondlni
|écbé resp. po operacnim feseni zvazujeme dle ostatnich
anamnestickych, fyzikalnich a laboratornich nélez{ (poru-
cha pfijmu potravy, fraktury, urolitidza — hyperkalcemie,
hypofosfatemie).

V predkladané praci uvadime nase prvni vysledky
s dlouhodobym sledovénim ucinnosti hormonalni tera-
pie u naseho souboru transsexualnich pacienta.

Soubor a metoda
Do hodnoceného souboru bylo postupné zafazeno
celkem 282 osob s diagnézou transsexudlni poruchy se-
xualni identity: 163 FtM a 119 MtF. Median prdmérného
véku pfi zahajeni hormondlni terapie byl 27,3 + 6,98 roku
u FtM a 30,6 £ 10,6 roku u MtF (p = 0,096). Median pra-
mérné doby podavani hormonalni terapie do operac-
niho zakroku byl v obou skupinach celkové u 187 TS ob-
dobny (u FtM 1,58 a u MtF 1,63 roku; p = 0,981).
Statistickd analyza byla provedena uzitim statistického
bali¢ku programu Open Office. Data pacientt jsou vyja-
drena jako prdméry a mediany a rozdily hodnoceny dle
Kolmogorovova-Smirnowova testu. Hladiny biochemic-
kych parametr pied a pfi hormonalni [é¢bé jsou testo-
vany parovym t-testem, p pii hodnoté < 0,05 ukazuje na
statistickou vyznamnost.
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Vysledky

U lécené skupiny MtF doslo ke statisticky vyznam-
nému zvyseni prmérné hladiny prolaktinu z 350,1 na
570,5 mU/I (graf). U lécené skupiny FtM doslo k oce-
kavanému zvyseni priimérné hladiny testostosteronu
z 3,24 na 20,55 nmol/l (p = 0,001) a dale ke zvyseni hla-
diny hemoglobinu z 136,1 na 149,6 g/l (p = 0,0017). Ve
skupiné MtF naopak doslo ke snizeni primérné hla-
diny hemoglobinu z 151,9 na 136,9 g/l (p = 0,0002).
V obou skupinach doslo pfi hormonalni 1é¢bé ke zvy-
Seni primérné hmotnosti (u FtM ze 71,6 kg na 76,5 kg;
p =0,0213 a u MtF z 68,4 kg na 73,5; p = 0,0041). Hladina
celkového cholesterolu se statisticky vyznamné zvysila
pouze u lé¢ené skupiny FtM (tab. 1).

Celkova prameérna doba podavani hormonalni terapie
byla 6,73 roku u FtM a 4,64 roku u MtF, a tak hodnoceni
celkové bezpecnosti lé¢by v nasem souboru neni mozné.
Vyskyt jakékoliv endokrinopatie byl na za¢atku sledovani
nalezen u 35 osob (12,4 %): prosta struma, autoimunitni

Graf. Zvyseni primérné hladiny prolaktinu
pfi hormonalni lé¢bé estrogeny

a cyproteronacetatu ve skupiné male-to-female
transsexuali (p = 0,0067)

p =0,0067
600 —

500
400 —
=
2 300
200
100

0 -

1 - prolaktin pred lé¢bou 350,1 + 251 mU/I (n =79)
2 - prolaktin pfi lé¢bé 570,5 + 557,0 mU/I (n = 96)

Tab. 1. Hladiny celkového cholesterolu a triglyceridi
pred a pfi hormonalni lécbé ve skupiné

female-to-male (FtM) a male-to-female
(MtF) transsexualt

female-to-male pred lécbou pri lécbé

(FtM) T T

celkovy cholesterol 4,36 +0,83 530+1,07 0,0001
(mmol/l) - FtM

triglyceridy 1,06 £ 0,53 1,40 + 0,80 0,42
(mmol/l) - FtM

male-to-female pred lécbou pri lécbé P
(MtF) EaCPA EaCPA

celkovy cholesterol 441£1,13  4,53+0,81 0,47
(mmol/l) - MtF

triglyceridy 1,98+ 0,36 1,05+0,77 0,37
(mmol/l) - MtF

T - testosteron E - estradiol CPA - cyproteron acetat
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Tab. 2. Zjisténé endokrinopatie ve skupiné

282 transsexualt

druh endokrinopatie at::gél;:ni %

prostd struma 9 32
autoimunitni tyreoiditida eufunk¢ni 7 2,5
periferni hypotyredza (i preklinickd) 10 3,5
periferni hypertyreéza 1 0,35
gynekomastie (biologicti muzi pred Ié¢bou) 2 0,7
diabetes mellitus 1. typu 2 0,7
kongenitalni adrenalni hyperpléazie 2 0,7
Klinefelterdv syndrom (XXY) 1 0,35
adenom hypofyzy afunkéni 1 0,35
celkem 35 12,4

tyreoiditida, hypotyredza, hypertyre6za, gynekomastie,
diabetes mellitus 1. typu, kongenitalni adrendlni hyper-
plazie (CAH), KlinefelterGiv syndrom a afunkéni adenom
hypofyzy (tab. 2).

Diskuse

V nasem hodnoceném souboru mirné prevazovaly osoby
s FtM. To odpovidd i dfive uddvanym datim ze stfedni
Evropy. Rozdily se ale v poslednich letech vyrovnavaji
[7]. Median primérné doby podavani hormondlni tera-
pie do operacniho feseni byl u naseho souboru 1,58 resp.
1,63 roku. Pfi jasné definovanych stavech a spravné spo-
lupréci osob s TS je castad doba hormondlni terapie do
operace pouze 1 rok. Nejkratsi doba 12 mésicd hormo-
nalni terapie je spolu s dalSimi pfedpoklady pozadovana
i v souladu s pravnimi predpisy. Zvyseni hladiny prolak-
tinu bylo ve skupiné FtM pfi hormondlni terapii statis-
ticky vyznamné, nebyl ale zachycen zadny klinicky vy-
znamny stav (rozvoj prolaktinomu apod). Je zajimavé
zvyseni priimérné hmotnosti u obou skupin (vliv estro-
genl na retenci tekutin a lipogenezi, pozitivni vliv tes-
tosteronu na svalovou hmotu). V nasi skupiné bylo oproti
jinym studiim zachyceno zvyseni cholesterolu pfi 1écbé
testosteronem [10,15].

Transsexualizmus je stav, se kterym se setkdvaji bézna
populace i odbornici stale castéji. Tak jako u jinych méné
obvyklych medicinskych stavli je vhodné, aby diagnostika
a lé¢ba probihala v centrech se zkusenostmi s touto pro-
blematikou. V nasem modelu indikuje a pfedepisuje hor-
monalni terapii sexuolog, ktery se ale opira o soustavné
klinické a laboratorni sledovani endokrinologem. Pod-
statou hormondlni l1écby je podavani sexagen(: andro-
genl FtM TS a estrogend a antiandrogenti MtF TS. Tato
[écba potlacuje plvodni pohlavi a indukuje alespori ¢és-
tecné zmény nového pohlavi. U velmi mladych jedinctd
se mohou podavat blokac¢ni gonadoliberinové analoga.
Doba hormondlni lécby prfed provedenim operacniho
zakroku se zménou pohlavi (gender reassignment sur-
gery) musi trvat nejméné 1 rok. Hormondlni I1é¢ba pokra-
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Cuje i po provedeni chirurgického zakroku béhem dalsiho
Zivota, cozZ je nutné osobdm s TS neustale zddraznovat,
aby zlstaly ve sledovéni a pokracovaly v adekvatni lécbé.

Zaver

Je potiebné, aby vsichni endokrinologové znali proble-
matiku hormonalni terapie u TS. Tak jako u jinych méné
obvyklych medicinskych stavd doporu¢ujeme vytvo-
feni specializovanych center, v nichz je Iékaf — endokri-
nolog dobfe obezndmeny s hormondlnimi zménami,
ale i se sexuologickym a psychologickym stavem osob
sTS.
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