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Nadcisnienie tetnicze u kobiet wywolane
przyjmowaniem doustnej antykoncepcji hormonalne

Hypertension induced by oral contraceptives

Summary

Hypertension induced by oral contraceptives, is still
present in clinical practice. However use of newer drugs
containing lower doses of estrogen and more selective
progestins resulted in less frequent occurrence of this phe-
nomenon. Higher risk of hypertension is related to long-
-term use of oral contraceptives and risk factors for cardio-
vascular diseases. It is very important to assess the possibil-
ity of hypertension before starting oral contraceptives espe-
cially with combined drugs. Blood pressure should be con-
trolled during hormonal therapy.
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Wstep

Sposrdd licznych metod antykoncepeyjnych do-
ustna antykoncepcja hormonalna (OC, oral conra-
ceptives) jest powszechnie stosowana metodg. Sza-
cuje sig, ze pigulki antykoncepcyjne stosuje w Euro-
pie 35-45% kobiet w wicku rozrodczym. Obecnie
stosowane preparaty sa zlozone z etynolestradiolu
oraz progestagenu generacji Il (noretysteron, lewo-
norgestrel), III (dezogestrel, norgestymat, gestoden)
lub IV (dienogest, deospirenon), lub zawieraja tylko
progestagen. Poza dzialaniem antygonadotropowym
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1 progestagennym leki te wplywaja tez na stgzenia
androgenéw [1]. Niektore z progestagenéw majg
wplyw na produkej¢ hormonéw nadnerczowych po-
przez wiazanie si¢ z receptorem glikokortykostero-
idowym. W zaleznosci od dawki oraz rodzaju skla-
dowych, poza wplywem na gospodarke hormonalna,
OC wykazuje takze dzialanie metaboliczne. Moze
by¢ przyczyna wtérnego nadciSnienia tetniczego.
U kobiet stosujacych doustng antykoncepcje nadcis-
nienie tetnicze wystepuje 2-3 razy czedciej w porow-
naniu z kobietami niestosujacymi OC [2].

W pracy przedstawiono 2 przypadki kobiet, u kt6-
rych stosowanie OC spowodowalo wystapienie nad-
ci$nienia tetniczego, a jej odstawienie doprowadzito
do normalizacji warto$ci ci$nienia w réznym czasie.

Opis przypadkow

Przypadek 1.

Kobieta w wieku 28 lat zostala skierowana do
poradni nadci$nienia tetniczego z powodu Swiezo
rozpoznanego nadci$nienia tetniczego. Dotychczas
nie byla leczona z powodu przewlektych schorzen.
Od 6 lat przyjmowata OC — preparat zlozony
z 0,03 mg etynyloestradiolu oraz 0,15 mg lewonorge-
strelu. Przed wlaczeniem OC ciS$nienie tetnicze
bylo prawidlowe, natomiast w trakcie stosowanego
leczenia nie bylo kontrolowane. Podwyzszone war-
tosci ci$nienia tetniczego stwierdzono podczas
przypadkowo wykonanego pomiaru w gabinecie le-
karza podstawowej opicki zdrowotnej. W pomia-
rach gabinetowych warto$ci ci$nienia t¢tniczego
wynosily: 155-158/90-92 mm Hg, symetrycznie na
obu koficzynach gornych. U pacjentki stwierdzono
nadwage — wskaznik masy ciata (BMI, body mass
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index) wynosit 27,8 kg/m’, bez innych nieprawidto-
wosci w badaniu przedmiotowym. W badaniu elek-
trokardiograficznym opisano rytm zatokowy mia-
rowy o czestoSci 78/min, zapis prawidlowy. Wyniki
badan laboratoryjnych (morfologia krwi obwodo-
wej, jonogram, parametry funkeji nerek, lipido-
gram, stezenie hormonow tarczycy) byly prawidto-
we. W wykonanym badaniu echokardiograficznym
jamy serca byly niepowickszone, kurczliwos¢ pra-
widlowa, frakcja wyrzutowa lewej komory wynosi-
ta 60%, zastawki serca o prawidiowej morfologii
i funkcji. W badaniu ultrasonograficznym jamy
brzusznej nie obserwowano nieprawidlowosci.

W 24-godzinnym monitorowaniu ci$nienia t¢tniczego
srednia pomiaréw z okresu czuwania wynosita 141/
/87 mm Hg, a z okresu snu 120/67 mm Hg. Szcze-
gbolowe wyniki pomiaréw ciSnienia tetniczego
przedstawiono na rycinie 1. Pacjentke poinformo-
wano o mozliwosci wystapienia nadci$nienia tgtni-
czego wskutek stosowania OC 1 zalecono jej odsta-
wienie. Zalecono takze diet¢ niskosodows, aktyw-
no$¢ fizyczna oraz redukcje masy ciala. Po odsta-
wieniu OC, na wizycie kontrolnej po 2 miesigcach
w pomiarach gabinetowych ciSnienie t¢tnicze wy-
nosito 130-135/74-76 mm Hg. Pacjentka nie zmie-
nita nawykow zywieniowych, nie ograniczyla ilosci
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Czas (godz.)
Okres czuwania Okres snu
Min. $r.  Maks. Min. $r.  Maks.
Skurczowe ci$nienie tetnicze [mm Hg] 85 141 232 99 120 138
Rozkurczowe cisnienie tetnicze [mm Hg] 48 87 139 40 67 87
Srednie cinienie tetnicze [mm Hg] 67 105 160 66 84 104

Rycina 1. Przypadek 1. Wynik 24-godzinnego monitorowania ci$nienia tetniczego w trakcie stosowania do-

ustnej terapii antykoncepcyjnej

Figure 1. Case nr 1. Result of a 24-hour blood pressure monitoring during oral contraception use
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Czas (godz.)
Okres czuwania Okres snu
Min. §r.  Maks. Min. §r.  Maks.
Skurczowe cisnienie tetnicze [mm Hg] 67 125 149 98 118 145
Rozkurczowe cisnienie tetnicze [mm Hg] 43 16 113 52 70 89
Srednie ciénienie tetnicze [mm Hg] 59 92 119 68 85 104

Rycina 2. Przypadek 1. Wynik 24-godzinnego monitorowania ci$nienia tetniczego po 2 miesigcach od za-
przestania przyjmowania doustnej terapii antykoncepcyjnej

Figure 2. Case nr 1. Result of 24-hour blood pressure monitoring after 2 months of stop taking oral contra-
ceptive therapy

www.nt.viamedica.pl

113



nadcisnienie tetnicze rok 2011, tom 15, nr 2

114

soli w diecie ani nie zwigkszyla aktywnosci fizycz-
nej. Wskaznik masy ciala wynosit 28 kg/m2. W 24-
-godzinnym monitorowaniu ci$nienia t¢tniczego
srednia pomiaréw z okresu czuwania wynosita 125/
/76 mm Hg, a z okresu spoczynku nocnego 118/
/76 mm Hg. Szczegdlowe wyniki pomiaréw przed-
stawiono na rycinie 2.

Przypadek 2.

Kobieta w wieku 37 lat zglosita si¢ na szpitalny
oddzial ratunkowy z powodu utrzymujacych si¢ od
2 dni nudnosci, wymiotéw oraz silnego bolu glowy
w okolicy potylicznej. Dotychczas byta leczona z po-
wodu hiperlipidemii mieszanej, przyjmowala ator-
wastatyng w dawce 20 mg/d. Ponadto od 2 lat stoso-
wala dwuskladnikowa OC o nastepujacym skladzie:
0,035 mg etynyloestradiolu oraz 0,25 mg norgesty-
matu. Od 10 lat palita papierosy, okolo 15 szt./d.
Podczas badania na oddziale ratunkowym stwier-
dzono podwyzszone wartoSci ci$nienia t¢tniczego:
155-165/98-99 mm Hg, symetryczne na obu kon-
czynach gérnych, oraz hipokaliemie 3,1 mEq/l w ba-
daniach laboratoryjnych. W zapisie elektrokardiogra-
ficznym stwierdzono rytm zatokowy miarowy o czg-
stoSci 96/min, bez zmian odcinka ST. Wynik bada-
nia ultrasonograficznego jamy brzusznej byl prawi-
dlowy. Pacjentce podano 12,5 mg kaptoprilu, uzy-
skujgc obnizenie ci$nienia tetniczego do wartosci
148/75 mm Hg, uzupelniono dozylnie plyny oraz
elektrolity. Zalecono regularne pomiary domowe cis-
nienia tetniczego oraz kontrole w Poradni Nadcis-
nienia Tetniczego. Po 2 tygodniach w pomiarach
domowych wartosci ci$nienia wynosity 150/80, 155/78,

147/80 mm Hg. W pomiarze gabinetowym ci$nienie
tetnicze wynosito 155/79, 158/78 mm Hg. Stezenie
potasu w kontrolnych badaniach laboratoryjnych
bylo prawidlowe. Z uwagi na $wiezo rozpoznane
nadci$nienie tetnicze 1 stwierdzang uprzednio hipo-
kaliemi¢ przeprowadzono diagnostyk¢ hormonal-
nych przyczyn nadci$nienia tgtniczego, nie ujawnia-
jac nieprawidlowosci. W 24-godzinnym monitoro-
waniu ci$nienia tgtniczego uzyskano Srednig pomia-
row z okresu czuwania 144/94 mm Hg, a z okresu
snu— 133/76 mm Hg (ryc. 3). Wynik badania echo-
kardiograficznego byt prawidlowy. Z powodu podej-
rzenia etiologii jatrogennej nadcisnienia tgtniczego
pacjentce zalecono odstawienie OC, diet¢ niskoso-
dowg oraz regularne pomiary ci$nienia t¢tniczego.
Po miesigcu w wykonanym kontrolnym 24-godzin-
nym monitorowaniu ci$nienia tgtniczego nie stwier-
dzono istotnej réznicy w warto$ciach ci$nienia: czu-
wanie — 145/94 mm Hg, okres snu — 130/78 mm Hg.
Kolejne 24-godzinne monitorowanie ci$nienia wy-
konano po 3 miesigcach (pacjentka nadal nie sto-
sowala OC). Obserwowano obnizenie ci$nienia tet-
niczego w okresie czuwania do warto$ci 132/83 mm Hg,
aw okresie nocnym do 109/66 mm Hg (ryc. 4).

Dyskusja

Pierwsze preparaty OC, o zawartosci estradiolu
powyzej 50 ug oraz progestagenu do 4 mg, charakte-
ryzowaly si¢ istotnym ryzykiem dzialai niepozada-
nych ze strony ukladu sercowo-naczyniowego, w tym
znacznym zwigkszeniem ryzyka wystapienia zakrze-
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Czas (godz.)
Okres czuwania Okres snu
Min. $r.  Maks. Min. $r.  Maks.
Skurczowe ci$nienie tetnicze [mm Hg] 100 144 236 114 133 m
Rozkurczowe cisnienie tetnicze [mm Hg] 63 94 160 65 76 114
Srednie ci$nienie tetnicze [mm Hg] 18 110 185 82 95 133

Rycina 3. Przypadek 2. Wynik 24-godzinnego monitorowania ci$nienia tetniczego w trakcie stosowania

doustnej terapii antykoncepcyjnej

Figure 3. Case nr 2. Result of a 24-hour blood pressure monitoring during oral contraception use
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Czas (godz.)
Okres czuwania Okres snu
Min.  Sr.  Maks. Min.  Sr.  Maks.
Skurczowe ci$nienie tetnicze [mm Hg] 18 132 216 17 109 125
Rozkurczowe cisnienie tetnicze [mm Hg] 46 83 157 50 66 76
Srednie ci$nienie tetnicze [mm Hg] 60 99 172 59 80 89

Rycina 4. Przypadek 2. Wynik 24-godzinnego monitorowania ci$nienia tetniczego po 4 miesigcach od za-
przestania przyjmowania doustnej terapii antykoncepcyjnej

Figure 4. Case nr 2. Result of 24-hour blood pressure monitoring after 4 months of stop taking oral contra-

ceptive therapy

picy zylnej, choroby niedokrwiennej serca, udaru
mozgu, a takze nadci$nienia tetniczego. Zwigksze-
nie warto$ci ci$nienia t¢tniczego obserwowano wow-
czas u 5% kobiet stosujacych OC [3]. Obecnie stoso-
wane leki zawieraja mniejsze dawki etynyloestradio-
lu (20-25 pg) oraz mniejsze dawki bardziej selek-
tywnych progestagenéw (< 1 mg). Spowodowalo to
rzadsze wystgpowanie nadci$nienia  tg¢tniczego
w grupie kobiet stosujgcych OC, jednakze zagrozenie
takie nadal istnieje, zwlaszcza w grupie kobiet dlu-
gotrwale stosujacych OC, szczegdlnie jesli wspolist-
niejg inne czynniki ryzyka nadciSnienia tetniczego.
W badaniu Health Survey for England oceniono
12 500 kobiet. Po uwzglednieniu czynnikéw, takich jak
masa ciala, aktywnos¢ fizyczna, spozycie alkoholu,
wykazano, ze w grupie kobiet stosujacych OC cis-
nienie tetnicze bylo wyzsze niz w grupie kobiet nie-
przyjmujacych OC (125/70 mm Hgv. 123/68 mm Hg,
p < 0,001) [4]. Zalezno$¢ taka wykazano tylko
w  przypadku stosowania OC dwuskladnikowe;.
W dwuletniej obserwacji obejmujacej 485 kobiet stosu-
jacych rozne rodzaje OC wykazano, ze w grupie przyj-
mujacej leki zawierajace estrogen 1 progestagen,
w poréwnaniu z kobietami stosujacymi OC sklada-
jaca si¢ tylko z progestagenu i kobietami niestosu;jg-
cymi OC, skurczowe cisnienie tetnicze bylo wyzsze
o okolo 6 mm Hg, a rozkurczowe o okolo 3 mm Hg [5].
Dane dotyczace wplywu progestagenéw na ci$nienie
tetnicze s3 rozbiezne, ale przewazaja doniesienia
wskazujgce na wigkszy profil bezpieczefistwa proge-
stagenéw nowszej generacji w porownaniu ze star-
szymi substancjami z tej grupy. W prezentowa-
nych przypadkach pierwsza z pacjentek stosowala
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preparat zawierajacy progestagen 11 generacji, a dru-
ga progestagen III generacji. Ze stosowaniem OC
wigze si¢ wzrost ciSnienia tetniczego w godzinach
nocnych. Cardoso 1 wsp. [6] obserwowali grupe ko-
biet, w ktdrej 24-godzinne monitorowanie ci$nienia
tetniczego wykonano przed wigczeniem OC, a takze
po 69 miesiacach jej stosowania. Grupg kontrolng
stanowily kobiety stosujace jako metode antykoncep-
cyjng wkladke wewngtrzmaciczng. W grupie bada-
nej przyjmujacej OC obserwowano wzrost wartosci
cinienia tetniczego po 6-9 miesigcach z wartosci
120/75 mm Hg do 128/81 mm Hg (p < 0,04). Wzrost
obserwowano gléwnie w godzinach nocnych: wyj-
Sciowo 108/64 mm Hg, a w konicowym okresie ob-
serwacji — 120/73 mm Hg (p < 0,02). W grupie
kontrolnej nie zanotowano wzrostu wartosci ci$nie-
nia [6]. Narkiewicz i wsp. [7], oceniajgc 70 kobiet,
zaobserwowali wyzsze skurczowe ci$nienie tetnicze
u pacjentek stosujacych OC w poréwnaniu z kobie-
tami niestosujacymi tego leczenia. Réznice byly wi-
doczne w ciggu calej doby — u kobiet stosujacych
OC ciénienie tetnicze bylo wyzsze o 8,3 mm Hg
(p < 0,003) w ciggu dnia i o 6,1 mm Hg (p < 0,04)
w nocy. Nie zaobserwowano réznic dotyczgcych cis-
nienia rozkurczowego [7]. Badanie Lubianca i wsp.
[8] dotyczgce wplywu OC na wartosci rozkurczowe-
go ci$nienia tetniczego dostarczylo odmiennych wy-
nikow. Wykazano, ze stosowanie OC wigze si¢ ze
znacznym wzrostem rozkurczowego ci$nienia tetni-
czego (100,2 mm Hg ». 93,3 mm Hg, p = 0,016),
niezaleznie od wicku czy masy ciala. Ponadto dlu-
gotrwale stosowanie OC zwigkszalo ryzyko gorszej
kontroli ciSnienia w trakcie terapii hipotensyjnej.
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U pierwszej omawianej pacjentki odstawienie OC
po 6 latach jej stosowania spowodowalo nieznaczny
spadek ciSnienia rozkurczowego w okresie calej
doby, réwniez w godzinach nocnych.

Presyjne dzialanie OC jest uzaleznione gléwnie
od dzialania estrogenow. Etynyloestradiol zawarty
w tabletce antykoncepcyjnej wywiera ponad 200 razy
silniejszy wplyw na syntez¢ angiotensynogenu w wa-
trobie w poréwnaniu z estrogenami naturalnymi.
Zwickszona synteza angiotensynogenu jest przy-
czyng wzrostu stezenia angiotensyny II, substancji
zwezajacej 1 dzialajacej mitogennie na $ciang na-
czyh, zwickszajacej plytkowa synteze tromboksanu
oraz produkcje aldosteronu w nadnerczach. Nad-
miar angiotensyny 1 aldosteronu to glowne przyczy-
ny wzrostu ci$nienia tetniczego u kobiet przyjmuja-
cych OC [9]. Ponadto za efekt hipotensyjny estroge-
néw odpowiada ich wplyw na insulinooporno$é
z wtornym hiperinsulinizmem. Insulina podwyzsza
ci$nienie tetnicze, zwigkszajac aktywnos¢ ukladu
wspolczulnego, retencje sodu, proliferacj¢ mig$ni
gladkich naczyf oraz odkladanie lipidéw w §cianach
naczyf, co zmniejsza ich podatno$é. Ponadto egzo-
genne estrogeny moga zmniejszaé przeplyw krwi
przez nerki, a takze powodowa¢ albuminuri¢ [10].
Dane dotyczace wplywu progestagenéw zawartych
w OC na warto$ci ci$nienia tgtniczego nie sg spojne.
Jednym z metabolitow progestagenu jest dezoksy-
kortykosteron, silnie dzialajacy mineralokortykoste-
roid, nasilajacy retencje sodu i wody. Z drugiej stro-
ny, progesteron — poprzez blokowanie aldosteronu
w cewce dalszej — dziala moczopednie. Efekt kofico-
wy jest sumg tych antagonistycznych dzialaf. Proge-
steron nasila réwniez insulinooporno$¢ i wtérnie hi-
perinsulinizm u kobiet przyjmujgcych OC. Wigkszos¢
autordw uwaza, ze progestageny, w szczegdblnosci naj-
nowszej generacji, majg nieznaczny wplyw na cisnie-
nie tetnicze 1 antykoncepcja jednosktadnikowa jest po-
lecana pacjentkom ze znacznym ryzykiem sercowo-
naczyniowym, u ktorych istniejg obawy przed stoso-
waniem antykoncepcji dwuskladnikowej.

Ryzyko rozwoju nadci$nienia t¢tniczego zalezy
takze od czasu stosowania OC. Wzrost wartosci cis-
nienia tetniczego jest widoczny zwykle po kilku la-
tach jej stosowania, szczegélnie jesli sa obecne inne
czynniki ryzyka nadci$nienia tetniczego. U mlodych
kobiet wartosci ci$nienia tgtniczego szybko normali-
zuja si¢ po zaprzestaniu przyjmowania OC. W ana-
lizie 517 kobiet w okresie okolomenopauzalnym po-
réwnano warto$ci ci$nienia tgtniczego w zaleznosci
od stosowania w przeszlosci OC. Kobiety stosujace
w przeszlosci OC mialy wyzsze wartoSci ciSnienia
rozkurczowego o 3,9 mm Hg w poréwnaniu z pa-
¢jentkami niestosujgcymi tego rodzaju antykoncep-

¢ji. Ponadto zaobserwowano, ze wsrod kobiet stosu-
jacych OC krécej niz 5 lat wartosci ci$nienia tetni-
czego szybciej si¢ normalizowaly [11]. Dlugotrwale
stosowanie OC zwicksza takze ryzyko wystgpienia
w pbzniejszym okresie stanu przedrzucawkowego.
Wzrost ryzyka wystapienia stanu przedrzucawkowe-
go wykazano w analizie 4000 kobiet stosujgcych OC
ponad 8 lat [12].

Wybér OC jako metody antykoncepcyjnej powi-
nien by¢ poprzedzony stratyfikacja ryzyka i korzysci
wynikajacych z jej stosowania. Wlaczenie OC,
w szczegblnosci dwuskiadnikowej, powinno byé po-
przedzone wnikliwym badaniem podmiotowym,
przedmiotowym oraz wykonaniem podstawowych
badan laboratoryjnych. U wszystkich pacjentek, ze
wzgledu na mozliwe dzialania niepozgdane, nalezy
wybieral preparaty zawierajgce jak najmniejszg daw-
ke etynyloestradiolu, ponizej 30 ug, oraz progesta-
gen w dawce ponizej 1 mg. Niekontrolowane nadcis-
nienie tgtnicze jest przeciwwskazaniem do stoso-
wania OC, a wystepowanie nadciSnienia tetniczego
ze wspolistniejacymi innymi czynnikami ryzyka ser-
cowo-naczyniowego takze powinno sklania¢ do wy-
boru innej metody antykoncepcyjnej. Natomiast
mlode kobiety z nadci$nieniem tetniczym, bez in-
nych wspdlistniejacych choréb bedacych czynnika-
mi ryzyka sercowo-naczyniowego moga stosowaé
OC, jednak najlepiej jednoskladnikows, pod Scistg
kontrolg ci$nienia tetniczego [13].

Przedstawione przypadki ilustruja réznorodnosé
obrazéw klinicznych nadci$nienia tetniczego indu-
kowanego OC. Moze ono wystapié u kobiet stosuja-
cych preparaty zaréwno starszej, jak i nowszej gene-
racji. Istotne jest, by unikaé stosowania OC u kobiet
szczegoblnie zagrozonych, takich jak druga chora, po
35. roku zycia, z czynnikami ryzyka sercowo-naczy-
niowego: nikotynizmem, hiperlipidemig. W obu
przypadkach normalizacja ci$nienia tgtniczego wy-
magala r6znego czasu, jaki musial uplynaé od odsta-
wienia OC. Konieczna jest zatem indywidualizacja
kazdej stosowanej terapii, takze z pozoru bezpiecz-
nej antykoncepcji.

Streszczenie

Nadci$nienie tgtnicze wywolane przyjmowaniem
doustnej antykoncepcji hormonalnej, z uwagi na sto-
sowanie coraz mniejszych dawek estrogenow i coraz
bardziej selektywnych gestagenow, jest zjawiskiem
rzadkim, jednak spotykanym w praktyce kliniczne;.
Szczegdlnie zagrozone sg kobiety dlugotrwale stosu-
jace preparaty antykoncepcyjne, a takze ze wspolist-
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niejgcymi czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowe-
go. Jest zatem wskazana wlasciwa kwalifikacja ko-
biet do stosowania doustnej antykoncepcji, w szcze-
g6lnosci dwuskiadnikowej, oraz skrupulatna kontro-
la ci$nienia tgtniczego podczas jej zazywania.

stowa kluczowe: nadci$nienie t¢tnicze, doustna
antykoncepcja, estrogeny
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