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W przedstawionych rekomendacjach ocenę oparto na 
danych z piśmiennictwa udokumentowanych w sposób 
niebudzący wątpliwości.

Zastosowanie progesteronu w ciąży

Rola i działanie progesteronu w ciąży
Progesteron jest podstawowym hormonem niezbędnym 

do zaistnienia i podtrzymania ciąży. Produkowany przez ciałko 
żółte odpowiada za przygotowanie endometrium do implantacji, 
zmniejszenie wrażliwości komórek mięśnia macicy na działanie 
oksytocyny, jak również modyfikację odpowiedzi immunologicz-
nej matki zapobiegającej odrzuceniu allogenicznego płodu. 

Powoduje on bezpośrednie hamowanie „pro-poronnej” od-
powiedzi komórkowej typu Th1 poprzez indukcję syntezy PIBF 
(progesterone-induced blocking factor) we krwi krążącej i w tro-
foblaście, supresję cytokin prozapalnych a  także na drodze 
blokowania aktywności i  proliferacji cytotoksycznych komórek 
T i  komórek NK. Poza działaniem bezpośrednim, progesteron 
odpowiedzialny jest również za pośrednie hamowanie odpowie-
dzi komórkowej typu Th1. W drugiej połowie ciąży progesteron 
odpowiada za relaksację powiększającej się macicy i hamowa-
nie jej skurczów między innymi przez obniżenie wrażliwości na 
działanie oksytocyny oraz produkcji prostaglandyn.

Zastosowanie progesteronu w profilaktyce 
poronień

Do poronień samoistnych dochodzi zarówno w wyniku nie-
prawidłowości rozwoju jaja płodowego, zaburzeń chromoso-
malnych lub rozwoju zarodka, jak również przyczyn matczynych 
związanych najczęściej z zaburzeniami procesu implantacji oraz 
infekcyjnych. Do nieprawidłowego zagnieżdżenia przyczynia 
się między innymi nieodpowiednie przygotowanie endometrium 
spowodowane niedomogą lutealną, zaburzenia immunologiczne, 
hormonalne i metaboliczne oraz dotyczące układu krzepnięcia 
(trombofilie). Wydaje się, iż przyczyny matczyne mają szczegól-
ne znaczenie w występowaniu poronień nawracających, gdzie 
rzadziej stwierdza się nieprawidłowości chromosomalne u pło-
dów. Niewydolność ciałka żółtego i  niedomoga lutealna może 
dotyczyć od 23 do 50% kobiet z poronieniami nawracającymi. 
Jak pokazała metaanaliza randomizowanych badań klinicznych 
podawanie progesteronu u kobiet z poronieniami nawracający-
mi w wywiadzie zmniejsza ryzyko następnego poronienia. Brak 
jest obecnie badań potwierdzających skuteczność progesteronu 
w profilaktyce poronienia u ciężarnych z jednym lub dwoma po-
ronieniami w wywiadzie.
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Zastosowanie progesteronu w krwawieniach 
w ciąży

Krwawienia we wczesnej ciąży, stanowią zwiększone ry-
zyko nie tylko poronienia, ale również powikłań drugiej połowy 
ciąży takich jak: poród przedwczesny, zahamowanie wzrastania 
wewnątrzmacicznego płodu, stan przedrzucawkowy czy przed-
wczesne oddzielenie łożyska. Uważa się, iż wspólną przyczyną 
tych patologii są nieprawidłowości procesu placentacji. Niedobór 
progesteronu wydaje się być jednym z kluczowych elementów 
tych zaburzeń. Badania kliniczne pokazały, iż stosowanie pro-
gesteronu dopochwowo u  ciężarnych z  niedomogą lutealną 
oraz objawami poronienia zagrażającego zmniejsza dolegliwości 
i ryzyko poronienia. Jednakże ze względu na małą liczbę kobiet 
objętych badaniami, konieczne jest potwierdzenie skuteczności 
takiego postępowania w liczniejszych grupach ciężarnych. Ran-
domizowane badania wskazują również, iż stosowanie progeste-
ronu w pierwszej połowie ciąży u ciężarnych z porodem przed-
wczesnym w  wywiadzie zmniejsza ryzyko kolejnego porodu 
przedwczesnego. W cytowanych badaniach progesteron w po-
ronieniach zagrażających oraz profilaktyce porodu przedwczes-
nego stosowany był dopochwowo w dawce 100mg/dobę. 

Zastosowanie progesteronu w ciążach po 
zapłodnieniu pozaustrojowym

Progesteron niezbędny do prawidłowego przygotownia 
endometrium do zagnieżdżenia zarodka, wydzielany jest przez 
ciałko żółte w  wyniku stymulacji gonadotropiną kosmówkową. 
Analogi i  antagoniści gonadoliberyny stosowane w  stymulacji 
owulacji w ramach procedur zapłodnienia pozaustrojowego, ha-
mują wydzielanie luteotropiny i powodują wtórnie niedomogę lu-
tealną. Suplementacja fazy lutealnej w stosunku do braku lecze-
nia lub placebo pozwala na uzyskanie wyższego odsetka ciąż 
klinicznych i żywych urodzeń. W ciążach po zapłodnieniu poza-
ustrojowym w leczeniu niedomogi lutealnej stosowana jest go-
nadotropina kosmówkowa lub progesteron. Przy porównywalnej 
skuteczności progesteron wykazuje większe bezpieczeństwo ze 
względu na mniejsze ryzyko zespołu hiperstymulacji. Wykorzy-
stywane są różne drogi podawania progesteronu: domięśniowa, 
dopochwowa, doustna i rektalna. 

Obecnie w  większości ośrodków europejskich stosowana 
jest aplikacja dopochwowa. Metaanalizy pokazały porównywal-
ny odsetek ciąż, żywych urodzeń i  poronień bez względu na 
stosowaną formę podawania progesteronu. Jedynie przy terapii 
kombinowanej podawania doustnego i dopochwowego proge-
steronu uzyskano wyższy odsetek ciąż klinicznych i  obserwo-
wano niższy odsetek poronień. Również ostatnie badania po-
kazują, iż w cyklach z użyciem agonistów GnRH i progesteronu 
był istotnie wyższy odsetek ciąż i żywych urodzeń w porównaniu 
ze stosowaniem samego progesteronu. Progesteron podawany 
dopochwowo w porównaniu z placebo zwiększał także odsetek 
żywych urodzeń w cyklach niestymulowanych po podaniu za-
mrożonych zarodków. Analizy oceniające  niskie i wysokie dawki 
progesteronu podawanego dopochwowo wykazały ich porów-
nywalną skuteczność. Również długość stosowania progestero-
nu nie wpływała znacząco na uzyskiwane wyniki.

Obecnie obowiązujące rekomendacje zespołu ekspertów 
PTG z 2011 r., dotyczące między innymi postępowania w cią-
żach po zapłodnieniu pozaustrojowym, zalecają suplementację 

progesteronem, którą należy rozpocząć dzień po pobraniu komó-
rek jajowych i kontynuować do dnia testu ciążowego, wykony-
wanego 14 dni po punkcji. Jeżeli test jest dodatni, to suplemen-
tację należy prowadzić także w ciąży, dopochwowo w postaci 
mikronizowanej 200mg/dobę lub doustnie preparatami pochod-
nych progesteronu (dydrogesteron 20–30mg/dobę). W związku 
z  najnowszymi doniesieniami należy rozważyć zastosowanie 
terapii kombinowanej w postaci progesteronu dopochwowego 
w dawce 100–200mg/dobę i doustnego (progesteron naturalny 
300mg/dobę lub syntetyczny dydrogesteron 30mg/dobę).

Zastosowanie progesteronu w profilaktyce 
porodu przedwczesnego

Pomimo postępu medycyny poród przedwczesny pozosta-
je nadal najważniejszym problemem współczesnej perinatologii. 
Od wielu lat odsetek porodów przedwczesnych nie zmniejsza się 
i pozostaje na poziomie 7–10%. Do najistotniejszych czynników 
ryzyka porodu przedwczesnego zalicza się: poród przedwczesny 
w wywiadzie, skróconą szyjkę macicy oraz ciążę wielopłodową.

Randomizowane badania przeprowadzone w  ostanich la-
tach u ciężarnych z porodem przedwczesnym w wywiadzie i/lub 
skróconą szyjką macicy wskazują na skuteczność profilaktycz-
nego stosowania preparatów gestagenowych. Podawany u cię-
żarnych z obciążonym wywiadem położniczym kapronian 17-alfa
-hydroksyprogesteronu w dawce 250mg/tydzień, wykazywał po-
równywalną ze szwem szyjkowym skuteczność w zmniejszaniu 
ryzyka porodu przed 35 tygodniem. Nie stwierdzano natomiast 
tak pozytywnego efektu kapronianu 17-alfa hydroksyprogeste-
ronu u  kobiet z  szyjką skróconą poniżej 15mm. U  ciężarnych 
ze stwierdzaną w badaniu ultrasonograficznym skróconą szyjką 
macicy do zmniejszenia odsetka porodów przed 34 tygodniem 
przyczyniał się progesteron podawany dopochwowo w dawkach 
od 90-200mg/dobę. Opublikowane w 2011 roku wieloośrodko-
we randomizowane badania pokazały, iż progesteron podawany 
dopochowowo u ciężarnych z szyjką o długości 10–20mm, nie 
tylko wydłuża czas trwania ciąży, ale również poprawia wyniki 
neonatologiczne. Pojawiły sie również doniesienia, że stosowa-
nie preparatów gestagenowych w przypadkach rozpoczynającej 
się czynności skurczowej i po leczeniu tokolitycznym spowalnia 
skracanie szyjki macicy i wydłuża czas trwania ciąży. Ze względu 
na nieliczne grupy kobiet objęte takim postępowaniem wyniki wy-
magają potwierdzenia w dużych randomizowanych badaniach.

W  przeprowadzonych w  ostanich latach badaniach nie 
stwierdzono natomiast pozytywnego wpływu stosowania pre-
paratów gestagenowych, zarówno kapronianu 17-alfa hydroksy-
progesteronu jak i progesteronu dopochwowego, w profilkatyce 
porodu przedwczesnego w ciążach wielopłodowych. Na podsta-
wie dostępnych badań obecnie można rekomendować stoso-
wanie tych preparatów w profilaktyce porodu przedwczesnego 
w ciążach pojedynczych:

•	 u ciężarnych z porodem przedwczesnym w wywiadzie 
i szyjką macicy w badaniu ultrasonograficznym długości 
powyżej 25mm, kapronian 17-alfa hydroksyprogestero-
nu. domięśniowo w dawce 250mg/tydzień,

•	 u ciężarnych z porodem przedwczesnym w wywiadzie 
i/lub skróconą szyjką macicy poniżej 25mm dopochwo-
wo progesteron w dawce od 90–200mg/dobę. 
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Zastosowanie progesteronu 
w ginekologii

Progesteron jest naturalnym hormonem wydzielanym przez 
ciałko żółte w II fazie cyklu miesiączkowego. W cyklach bezowu-
lacyjnych nie dochodzi do wytworzenia ciałka żółtego i produk-
cji hormonu. Progesteron jest niezbędny do wytworzenia zmian 
wydzielniczych w endometrium, co warunkuje jego prawidłowe 
złuszczanie. Względny hiperestrogenizm niezrównoważony 
działaniem progesteronu może być przyczyną nieprawidłowych 
rozrostów i raka endometrium. Leczenie lub suplementację pro-
gesteronem u kobiet niebędących w ciąży stosuje się zwykle dłu-
gi czas. W przypadku leczenia rozrostów endometrium lub sto-
sowania HTZ podaje się lek przez kilka miesięcy lub lat. Kobiety 
poddane takiej terapii są starsze od kobiet ciężarnych i dlatego 
objawy niepożądane stosowania leku mogą być bardziej wyra-
żone. W badaniach wykazano, że minimalna dawka progestero-
nu mikronizowanego podawanego doustnie powodująca prze-
mianę wydzielniczą w endometrium powinna wynosić 300mg/
dobę. Taka sama dawka jest niezbędna dla wywołania krwawie-
nia u kobiet z wtórnym brakiem miesiączki. W przypadku terapii 
dopochwowej dawka ta może być niższa – 90mg/dobę .

Suplementacja II fazy cyklu miesiączkowego
U  kobiet hiperestrogennych zaleca się stosowanie proge-

steronu w formie dopochwowej (25–50mg, dwa razy dziennie) 
lub doustnej (50mg, trzy, cztery razy dziennie) przez 10–12 
dni. Przewlekły hiperestrogenizm względny może doprowadzić 
do wystąpienia nieprawidłowych krwawień lub do rozrostów  
endometrium.

Rozrosty endometrium
Progesteron i  szczególnie jego pochodne octan medrok-

syprogesteronu znajdują od dawna zastosowanie w  leczeniu 
rozrostów endometrium, szczególnie u kobiet przed menopau-
zą. Leczenie progesteronem powoduje regresję zmian hiperp-
lastycznych u  ponad 90% chorych. Należy jednak pamiętać, 
że u wielu pacjentek w różnym czasie po zaprzestaniu leczenia 
może dojść do ponownego rozwoju choroby. U kobiet po meno-
pauzie tylko znaczące zmniejszenie BMI może uchronić przed 
nawrotem choroby. Zwykle podaje się progesteron w  dawce 
200–300mg doustnie lub dopochwowo, a  jego octan 10 do 
20mg doustnie lub raz na 12 tygodni 150mg w formie domięś-
niowej depot. W piśmiennictwie brak jest danych, stanowiących 
dowody o wysokim stopniu rekomendacji, które precyzują czas 
trwania takiej kuracji. Zwykle jest to od 6 do 12 miesięcy. Brak 
znaczącego obniżenia masy ciała w tym okresie znacząco wpły-
wa na ryzyko niepowodzenia takiej kuracji. Efekt terapeutyczny 
po zakończeniu leczenia należy kontrolować przez wykonywanie 
okresowej biopsji endometrium. U kobiet miesiączkujących po 
zakończeniu kuracji ciągłej powinno się dążyć do prawidłowego 
przebiegu II fazy cyklu, co można osiągnąć poprez suplementa-
cję progesteronem w dawce doustnej 200mg lub dopochwowej 
100mg/ dobę.

Rozrosty endometrium z atypią u młodych kobiet, chcących 
zachować płodność także mogą być poddane terapii za pomocą 
progesteronu. Podaje się dawki takie jak w rozrostach bez atypii.  

Jednak ryzyko nawrotu choroby jest znacznie wyższe i  chora  
powinna być regularnie monitorowana. W  przypadku wystą-
pienia nieprawidłowego krwawienia należy wykonać biopsję  
endometrium. 

Stosując duże dawki progesteronu należy pamiętać o jego 
działaniach ubocznych, które w tych przypadkach mogą być na-
silone i mieć znaczenie kliniczne, co czasem prowadzi do prze-
rwania leczenia lub zmiany stosowanego preparatu. 

Hormonalna terapia zastępcza
Stosując estrogeny u kobiet niebędących po histerektomii 

zaleca się podawanie gestagenów w celu zapobiegania powsta-
waniu rozrostów endometrium. Na rynku nie ma preparatu, któ-
ry zawierałby w jednej tabletce lub w systemie transdermalnym 
estrogen i progesteron. W piśmiennictwie są doniesienia potwier-
dzające skuteczność progesteronu stosowanego dopochwowo 
wraz z  systemem transdermalnym zawierającym estrogeny. 
Tolerancja leku jest dobra a ochrona endometrium zachowana. 
Długotrwałe podawanie leku per vaginam nie ma wpływu na 
gospodarkę węglowodanową, lipidową i parametry krzepnięcia. 
Jak pokazują wyniki badań zastosowanie w HTZ progesteronu 
lub jego pochodnych związane jest z najmniejszym ryzykiem roz-
woju raka piersi. 

Stosując progesteron doustnie w  hormonalnej terapii za-
stępczej należy zachować szczególną ostrożność u chorych po 
przebytych epizodach choroby zatorowo-zakrzepowej oraz cier-
piących na depresję. Progesteron może nasilać objawy tych cho-
rób. Częstym objawem niepożądanym zgłaszanym przez chore 
przyjmujące progesteron i jego pochodne jest także ból i obrzęki 
kończyn dolnych, szczególnie u kobiet z żylakami. Progesteron 
może także zwiększać masę ciała. W hormonalnej terapii zastęp-
czej stosuje się progesteron w formie doustnej w dawce 50mg, 
trzy, cztery razy dziennie lub dopochwowo 25–50mg dwa razy 
dziennie.

Dla zapewnienia ciągłego stężenia leku konieczne jest po-
dawanie kilku dawek w ciągu doby ze względu na krótki czas 
półtrwania w organizmie (dla 200mg podanych doustnie t 1/2 
wynosi 6–7 godzin, a po podaniu dopochwowym 13 godzin). 

Stosując duże dawki progesteronu należy pamiętać o jego 
działaniach ubocznych, które w tych przypadkach mogą być na-
silone i mieć znaczenie kliniczne, co czasem prowadzi do prze-
rwania leczenia lub zmiany stosowanego preparatu. 

Stanowisko przedstawia stan wiedzy na wyżej wymieniony 
temat na dzień przeprowadzenia analizy i podpisania rekomendacji. 
Zespół ekspertów zastrzega sobie prawo do aktualizacji niniejszego 
stanowiska w przypadku pojawienia się nowych istotnych doniesień 
naukowych.
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W a r u n k i  p r e n u m e r a t y  

Uprzejmie informujemy, i˝ cz∏onkowie Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego

b´dà otrzymywali Ginekologie Polskà po wczeÊniejszym op∏aceniu sk∏adki

cz∏onkowskiej w odpowiednim Oddziale PTG. 

Wysy∏ka Ginekologii Polskiej do cz∏onków PTG jest dokonywana na podstawie list

dostarczonych z poszczególnych oddzia∏ów PTG do Redakcji „Ginekologii

Polskiej”.

Uprzejmie prosimy wszystkich zainteresowanych o zaktualizowanie danych

adresowych w swoich Oddzia∏ach PTG.

Koszt rocznej prenumeraty (krajowa i zagraniczna) dla osób nie b´dàcych

cz∏onkami PTG i instytucji na 2011 rok wynosi 180,00 PLN. +VAT.

Zamówienie wraz z kserokopià dowodu wp∏aty prosimy przesy∏aç na adres:

Redakcja „Ginekologii Polskiej”

Ma∏gorzata Skowroƒska

60-535 Poznaƒ, ul. Polna 33

tel. 061 84-19-265; fax.: 061 84-19-465

e-mail: redakcjagp@gpsk.am.poznan.pl; ginpol@onet.eu

www.ginekolpol.com

Wp∏at nale˝y dokonywaç na konto:

ING Bank Âlàski – nr konta: 14 1050 1953 1000 0023 1354 3718

Instrukcja dla autorów w j´zyku polskim i angielskim znajduje si´
na stronie: www.ginekolpol.com 
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