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dokona∏ analizy stanu wiedzy na temat doustnej antykoncepcji gesta-
gennej opartej na dezogestrelu (DSG). 

Przeglàd medycznej bazy danych National Center for Biotechnolo-
gy Information oraz U.S. National Library of Medicine and the National
Institutes of Health, po wprowadzeniu hase∏ kluczowych: desogestrel,
progestogens contraception, progestogen only pill, ograniczy∏ zakres
wyszukiwanego piÊmiennictwa do preparatu Cerazette produkowane-
go przez firm´ N.V. Organon. 

Nie odnaleziono rekordów wskazujàcych na dost´pnoÊç publikacji
naukowych dotyczàcych innych doustnych preparatów antykoncepcyj-
nych zawierajàcych w swoim sk∏adzie jedynie dezogestrel.  
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Stanowisko Zespo∏u Ekspertów Polskiego
Towarzystwa Ginekologicznego   
dotyczàce zastosowania antykoncepcyjnej
minitabletki gestagennej zawierajàcej 75µg
dezogestrelu w wybranych sytuacjach 
klinicznych – stan wiedzy na 2008 rok 

The statement of Polish Gynecological Society Experts on oral use
of contraceptive 75µg desogestrel minipill in different clinical cases
– state of art in 2008

Recent epidemiologic studies indicate that use of combined oral contraception is associated with a increase in the
incidence of cardiovascular disease (venous thromboembolism, pulmonary embolism, myocardial infarction and
stroke). The risk of cardiovascular disease is strongly related to estrogen dose, progestogen type and other factors
for example thrombogenic mutations and cigarette smoking among female over age 35. 
The progestogen only contraception is safe alternative to combined hormonal contraception. Progestogen only pill
(POP) has different levels of action (local and/or central) which may vary from one drug to another. As for the car-
diovascular disease risk, progestogens are not considered to be risk factors. Desogestrel containing POP is advised
in the following cases: bad tolerance of exogenous oestrogens; in order to counteract an endogenous hyperoe-
strogenosis; medical, metabolic or cardiovascular contraindications to estroprogestogen contraception. Lastly, POP
should be used as a prime contraception in some particular situations (breast feeding, endometriosis, adenomyosis,
cigarette smoking, contraception for older women).
These recommendations present the actual system of care in that population of women in Poland.

S∏owa kluczowe: mini tabletka gestagenna / laktacja / nikotynizm /
/ schorzenia sercowo-naczyniowe /

Key words: progestogen-only pill / lactation / cigarette smoking /
/ cardiovascular disease /



Nieplanowane cià˝e w dalszym ciàgu stanowià istotny problem
zdrowia publicznego. Zdecydowana wi´kszoÊç przypadkowych cià˝ do-
tyczy nastolatek rozpoczynajàcych aktywnoÊç seksualnà, kobiet u któ-
rych istniejà przeciwwskazania medyczne do stosowania niektórych
form regulacji pocz´ç lub wchodzàcych w okres perimenopauzy, i uwa-
˝ajàcych, ˝e ze wzgl´du na ich wiek biologiczny zajÊcie w cià˝´ nie jest
ju˝ mo˝liwe. Co druga z kobiet urodzi przynajmniej jedno dziecko, do któ-
rego pocz´cia dosz∏o w sposób przypadkowy. Paradoksalnie, a˝ 60%
niepo˝àdanych cià˝ dotyczy kobiet stosujàcych metody Êwiadomego
planowania rodziny [20, 32, 114, 115, 130, 131]. 

Wi´kszoÊç hormonalnych metod regulacji pocz´ç opiera si´ na za-
blokowaniu owulacji przez komponent´ progestagennà leku antykon-
cepcyjnego. Efekt ten zosta∏ wykorzystany ju˝ w pierwszych doustnych
tabletkach antykoncepcyjnych które zawiera∏y jedynie gestagen. Dalszy
post´p w dziedzinie kontroli rozrodu zaowocowa∏ wprowadzeniem
w 1960 roku dwusk∏adnikowej tabletki hormonalnej. W przypadku z∏o-
˝onych metod hormonalnej kontroli rozrodu, dodatek syntetycznego es-
trogenu potencjalizuje antykoncepcyjne dzia∏anie progestagenu, zapo-
biega wystàpieniu ucià˝liwych objawów zwiàzanych z d∏ugotrwa∏ym za-
hamowaniem funkcji endokrynnej gonady ˝eƒskiej oraz zabezpiecza pa-
cjentk´ przed ucià˝liwym i cz´sto nieprzewidywalnym co do czasu wy-
stàpienia, d∏ugoÊci trwania i obfitoÊci, profilem krwawienia z dróg rod-
nych. Poprawia te˝ jakoÊç ˝ycia pacjentki zmniejszajàc dyskomfort na
tle niepo˝àdanych dzia∏aƒ ogólnoustrojowych zwiàzanych z zastosowa-
niem wysokich dawek gestagenu [20, 44, 56, 78, 87, 95, 100, 106, 112, 114, 115, 128].

Od czasu wprowadzenia na rynek pierwszej z∏o˝onej doustnej ta-
bletki antykoncepcyjnej (DTA) problem zagro˝eƒ zdrowotnych, jakie nie-
sie za sobà wybór tej metody kontroli p∏odnoÊci wielokrotnie poddawa-
no krytycznej analizie naukowej. Po opublikowaniu w latach 1961-1973
pierwszych doniesieƒ o powik∏aniach sercowo-naczyniowych (zapale-
nie zakrzepowe ˝y∏, zatorowoÊç p∏ucna, zawa∏ mi´Ênia sercowego, udar
niedokrwienny i krwotoczny, nadciÊnienie t´tnicze), które odnotowano
u kobiet stosujàcych DTA o wysokiej zawartoÊci syntetycznych stery-
dów, w licznych badaniach obserwacyjnych, kohortowych i metaanali-
zach potwierdzono zwiàzek pomi´dzy typem i dawkà estrogenu/proge-
stagenu w tabletce, wiekiem pacjentki a hipotetycznym ryzkiem zgonu
w trakcie stosowania DTA. Po raz pierwszy zwrócono uwag´ na w∏aÊci-
wy dobór pacjentek i rol´ prawid∏owo przeprowadzonego wywiadu le-
karskiego w eliminacji zagro˝eƒ zdrowotnych zwiàzanych z d∏ugotrwa-
∏ym stosowaniem DTA. Podwy˝szone ryzyko powik∏aƒ ze strony uk∏adu
sercowo-naczyniowego starano si´ zredukowaç poprzez zastàpienie
mestranolu etynyloestradiolem, zmniejszenie dawki i/lub ca∏kowitej
miesi´cznej ekspozycji organizmu na syntetyczne hormony jajnikowe
czy te˝ wprowadzenie nowych generacji progestagenów. Wi´kszoÊç
kobiet w II i III dekadzie ˝ycia decyduje si´ na wybór z∏o˝onej antykon-
cepcji hormonalnej (58%). Pomi´dzy 35-39 rokiem ˝ycia tabletki anty-
koncepcyjne stosuje ju˝ tylko 15% pacjentek a odsetek ten zmniejsza si´
do 5% u kobiet po 45 roku ˝ycia. Cz´Êç z nich rezygnuje z tej formy an-
tykoncepcji z powodu braku akceptacji dzia∏aƒ niepo˝àdanych zale˝nych
od sk∏adnika estrogenowego leku: napi´cia w piersiach, wzd´ç, nudno-
Êci oraz bólu g∏owy. Jednak co 6-7 pacjentka stosujàca DTA przekroczy
35 rok ˝ycia, który to wiek wyznacza umownà granic´ bezpieczeƒstwa
dla z∏o˝onej antykoncepcji hormonalnej z punktu widzenia zagro˝enia po-
wik∏aniami sercowo-naczyniowymi. 

Liczne publikacje naukowe wskazujàce na wzrost ryzyka zdrowot-
nego zwiàzanego z wprowadzeniem DTA z gestagenami III generacji,
zwróci∏y uwag´ na wag´ dzia∏aƒ edukacyjnych majàcych na celu
uÊwiadomienie lekarzom i ich pacjentkom, u których istniejà przeciw-

wskazania do z∏o˝onej antykoncepcji hormonalnej, jak wielkie znaczenie
dla bezpieczeƒstwa terapii ma w∏aÊciwa kwalifikacja i wybór odpowied-
niej metody antykoncepcji oraz rygorystyczny nadzór i przestrzeganie
zaleceƒ lekarskich w przypadku stosowania hormonalnych form kontro-
li rozrodu [2, 6, 7, 8, 18, 22, 37, 44, 47, 59, 61, 64, 70, 72, 86, 91, 107, 109, 110, 111,
120, 121, 124, 138], (Tabela I). 

Aktualnie dysponujemy kilkoma metodami hormonalnej regulacji
pocz´ç pozwalajàcymi na alternatywne, w stosunku antykoncepcji es-
trogenowo-progestagennej, systemowe podanie gestagenów, uwalnia-
nych w sposób krótkotrwa∏y (tabletki) lub d∏ugotrwa∏y (dopochwowe
pierÊcienie hormonalne, systemy naskórne, implanty, depozyty domi´-
Êniowe, wewnàtrzmaciczne systemy uwalniajàce gestageny) z miejsca
aplikacji (pochwa, skóra, tkanka podskórna, tkanka mi´Êniowa, maci-
ca). Unikalne zalety antykoncepcji opartej jedynie na gestagenach
umo˝liwiajà wykorzystanie tej formy kontroli p∏odnoÊci u tych kobiet,
u których ze wzgl´du na przeciwwskazania medyczne ka˝da inna opcja
hormonalna jest nie do zaakceptowania lub niesie za sobà powa˝ne ry-
zyko powik∏aƒ zdrowotnych w terapii d∏ugoterminowej, g∏ównie ze stro-
ny uk∏adu sercowo-naczyniowego, oÊrodkowego uk∏adu nerwowego,
przewodu pokarmowego, wàtroby oraz dróg wyprowadzajàcych ˝ó∏ç.
Dzia∏anie antygonadotropowe progestagenów wykorzystuje si´ w przy-
padku kobiet ze schorzeniami narzàdu p∏ciowego zale˝nymi od estroge-
nów (endometrioza, adenomioza, w∏ókniaki, rozrosty endometrium, ma-
stopatia) lub chorób/stanów, gdzie zastosowanie estrogenów jest praw-
dopodobnie niepo˝àdane (zaburzenia widzenia, u˝ywanie soczewek kon-
taktowych, toczeƒ uk∏adowy, wrodzone wady serca, choroba Behceta,
czerniak, porfiria, obrz´k naczynioruchowy, obrz´k idiopatyczny, niedo-
czynnoÊç tarczycy, zaburzenia pop´du p∏ciowego, cukrzyca, genetycz-
nie uwarunkowane zaburzenia krzepni´cia i choroby spichrzeniowe,
choroby wàtroby/dróg wyprowadzajàcych ˝ó∏ç, hiperhomocysteinemia
i inne markery stanu zapalnego lub aterogenezy, interakcje lekowe). Ta-
bletka gestagenna jest tak˝e metodà z wyboru w przypadku konieczno-
Êci zastosowania antykoncepcji ratunkowej po niezabezpieczonym sto-
sunku p∏ciowym. Jest to równie˝ jedyna opcja hormonalna, która umo˝-
liwia nowoczesnej kobiecie w okresie pierwszych 6 miesi´cy karmienia
piersià, bezpieczne i efektywne zabezpieczenie antykoncepcyjne, bez
wp∏ywu na mechanizmy kontrolujàce laktacj´, obj´toÊç i sk∏ad mleka
oraz prawid∏owy rozwój psychofizyczny noworodka [18, 34, 40, 44, 51, 52,
53, 56, 80, 98, 105, 108, 114, 115, 143], (Tabela II).

U podstaw eliminacji dzia∏aƒ niepo˝àdanych zwiàzanych z przyjmo-
waniem minitabletki gestagennej (MTG) le˝y nie tylko zmniejszenie ca∏-
kowitej dobowej dawki hormonu/systemowej ekspozycji na cykl lecze-
nia, ale tak˝e zastosowanie substancji hormonalnie czynnej o trwa∏ej
strukturze chemicznej, która nie podlega dalszym przemianom metabo-
licznym i pozwala uzyskaç in vivo najwy˝szy stopieƒ selektywnoÊci pro-
gestagenu, tzn. sterydu nieaktywnego lub o minimalnej zdolnoÊci do po-
budzenia receptora androgenowego, mineralokortykoidowego i glikokor-
tykoidowego (cechy niepo˝àdane) a charakteryzujàcego si´ maksymal-
nà si∏à wiàzania z receptorem progesteronowym (cecha po˝àdana) [105].

Dzia∏anie prozakrzepowe i aterogenne progestagenów zwiàzane
jest z ich aktywnoÊcià androgennà i mineralokortykoidowà. Progestage-
ny obni˝ajà biosyntez´ globuliny wià˝àcej sterydy p∏ciowe (SHBG) co
powoduje wzrost st´˝enia wolnego testosteronu w surowicy krwi.
Z drugiej strony agonistyczne/antagonistyczne dzia∏anie w stosunku do
receptora androgenowego oraz mniej lub bardziej nasilony wp∏yw zwià-
zany z blokowaniem aktywnoÊci 5α-reduktazy, enzymu przekszta∏cajà-
cego testosteron do dihydrotestosteronu, formy metabolicznej o wy˝-
szej aktywnoÊci androgennej, warunkuje specyficznà odpowiedê ustro-
ju kobiety na gestagen, zale˝nà od tkanki docelowej, ekspozycji syste-
mowej na substancj´ czynnà i jej aktywne metabolity oraz indywidual-
nie zmienne st´˝enia pozosta∏ych hormonów p∏ciowych [39, 65, 66, 67, 68,
105, 116, 117, 118, 119]. 

Wprowadzenie
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Stanowisko PTG dotyczàce zastosowania antykoncepcyjnej minitabletki gestagennej zawierajàcej 75µg dezogestrelu.
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Stanowisko PTG dotyczàce zastosowania antykoncepcyjnej minitabletki gestagennej zawierajàcej 75µg dezogestrelu.

Tabela I. Czynniki ryzyka powik∏aƒ zakrzepowych naczyƒ ˝ylnych i t´tniczych [44, 107, 137].
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Stanowisko PTG dotyczàce zastosowania antykoncepcyjnej minitabletki gestagennej zawierajàcej 75µg dezogestrelu.

Tabela II. Kryteria WHO uprawniajàce do zastosowania DTA i MTG w wybranych sytuacjach klinicznych [82]. 
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Stanowisko PTG dotyczàce zastosowania antykoncepcyjnej minitabletki gestagennej zawierajàcej 75µg dezogestrelu.

Tabela II. (c.d.) Kryteria WHO uprawniajàce do zastosowania DTA i MTG w wybranych sytuacjach klinicznych [82].  



Cerazette jest nowoczesnà minitabletkà gestagennà zawierajàcà
75µg dezogestrelu (MTG-75µgDSG), progestagenu charakteryzujàceg-
o si´ unikalnymi w∏aÊciwoÊciami farmakodynamicznymi, które wyró˝-
niajà ten preparat wÊród innych leków hormonalnych. DSG wykazuje
szereg cech tzw. „idealnego” progestagenu. Charakteryzuje si´ silnym
dzia∏aniem progestagennym oraz antyandrogennym, brakiem lub
szczàtkowym efektem estrogenowym, androgenowym, glikokortyko-
sterydowym oraz mineralokortykosterydowym [2, 14, 30, 60, 81, 105, 139]. 

Od momentu wprowadzenia na rynek w 2002 roku, Cerazette jest
pierwszym dost´pnym w Polsce systemem doustnej antykoncepcji
hormonalnej opartej na gestagenach o efektywnoÊci zbli˝onej do DTA
(wspó∏czynnik Pearla: od 0,5 do 3,0-5,0). Mechanizm dzia∏ania anty-
koncepcyjnego MTG-75µgDSG jest wielokierunkowy i polega na:

• zmianach w∏aÊciwoÊci fizykochemicznych Êluzu szyjkowego,
które prowadzà do zmniejszenia jego obj´toÊci i zag´szczenia
tak, ˝e jest on nieprzenikliwy i/lub unieruchamia plemniki. Efekt
ten pojawia si´ ju˝ po 30 minutach od przyj´cia MTG-75µgDSG
ze szczytem obserwowanym po 3-4 godzinach i jest zachowany
przez okres co najmniej 23-27 godzin pod warunkiem regularne-
go stosowania leku w ÊciÊle zdefiniowanych przedzia∏ach czaso-
wych (zakres nie powinien przekraczaç 2-3 godzin) – dzia∏anie
pewne,

• zablokowaniu owulacji poprzez supresj´ osi podwzgórze-przy-
sadka mózgowa-jajnik (zmniejszenie cz´stoÊci pulsacji GnRH,
zmniejszenie wra˝liwoÊci przysadki na GnRH, modyfikacja uwal-
niania gonadotropin z przysadki, brak piku LH) – dzia∏anie pewne
u 97-99% kobiet,

• zmianach w strukturze b∏ony Êluzowej macicy uniemo˝liwiajà-
cych implantacj´ i zagnie˝d˝enie blastocysty (hamowanie
biosyntezy receptora dla progesteronu, zmniejszenie liczby
i wielkoÊci cew gruczo∏owych b∏ony Êluzowej macicy) – dzia∏a-
nie prawdopodobne,

• zmniejszeniu aktywnoÊci perystaltycznej jajowodów i wyd∏u˝e-
nie pasa˝u zap∏odnionej komórki jajowej, co prowadzi do desyn-
chronizacji pomi´dzy czasem, w którym jajo dociera do macicy
a optymalnà zdolnoÊcià b∏ony Êluzowej macicy do nidacji (okno
implantacyjne), zmniejszenie iloÊci oraz cz´stotliwoÊci ruchu
rz´sek w jajowodzie – dzia∏anie mo˝liwe 

• zaburzeniu mechanizmów warunkujàcych mobilnoÊç i kapacyta-
cj´ plemnika – dzia∏anie hipotetyczne [4, 14, 27, 36, 62, 63, 64, 81, 85,
98, 102, 103, 105, 111, 128].

Dawka progestagenu w MTG-75µgDSG jest o po∏ow´ mniejsza
w porównaniu do DTA opartych na DSG i o 15µg przewy˝sza wartoÊç,
przy której dochodzi do zablokowania owulacji. W przypadku DTA za-
wierajàcych DSG po˝àdany efekt terapeutyczny zale˝y od konwersji
substancji prekursorowej do aktywnego metabolitu 3-keto-desogestre-
lu (etonogestrelu; ETN) przez wàtrob´. WydajnoÊç procesu biotransfor-
macji DSG mieÊci si´ w granicach 62% a okres pó∏trwania czynnego
metabolitu (ETN) wynosi oko∏o 12 godzin. Te dane jednoznacznie po-
twierdzajà wysokà skutecznoÊç antykoncepcyjnà Cerazette, którego
efektywnoÊç jest zbli˝ona do odnotowanej dla z∏o˝onych metod hormo-
nalnych a d∏ugi okres pó∏trwania ETN zabezpiecza antykoncepcyjnie
niezdyscyplinowanà pacjentk´, o ile opóênienie w przyj´ciu tabletki nie
przekracza 12 godzin. Powrót do owulacji odnotowano najwczeÊniej po
7 dniach od zaprzestania leczenia (zakres 7-17,2 dnia). Nie wykazano
dzia∏ania mutagennego ETN na p∏ód w przypadku zajÊcia w cià˝´
w trakcie stosowania Cerazette [14, 36, 55, 68, 81, 87, 105, 106].

Minimalna dobowa ekspozycja na gestagen obecny w MTG-
75µgDSG, w porównaniu do kobiet stosujàcych DTA z progestagenami
II i III generacji, pozwala zredukowaç potencjalnie niekorzystne ogólno-
ustrojowe dzia∏anie metaboliczne DSG charakterystyczne dla MTG (de-
presja, sennoÊç, zmiany nastroju, przybór masy cia∏a, retencja p∏ynów,

wzd´cia, plamienia/brudzenia, bóle g∏owy, nudnoÊci, tràdzik, torbiele
czynnoÊciowe i przetrwa∏e). W odró˝nieniu od kobiet stosujàcych do-
mi´Êniowà iniekcj´ octanu medroksyprogesteronu, MTG-75µgDSG
umo˝liwia szybki i przewidywalny powrót do funkcji rozrodczych ju˝ po
kilku-kilkunastu dniach od zakoƒczenia leczenia [94, 126]. 

W przeciwieƒstwie do klasycznych MTG opartych na lewonorge-
strelu, linestrenolu, noretisteronie, etynodiolu czy norgestrelu, Cerazet-
te jest formà regulacji pocz´ç dla kobiet nieakceptujàcych metod anty-
koncepcji innych ni˝ hormonalne, niemogàcych lub nie chcàcych sto-
sowaç z∏o˝onej antykoncepcji estrogenowo-progestagennej, dla któ-
rych wymóg zdyscyplinowanego przyjmowania tabletki w ÊciÊle zdefi-
niowanych odst´pach czasu jest problematyczny. 

Niska dawka syntetycznego sterydu w MTG-75µgDSG zapewnia
komfort, bezpieczeƒstwo i wysokà efektywnoÊç antykoncepcyjnà, przy
minimalnych dzia∏aniach niepo˝àdanych oraz ryzyku wystàpienia cià˝y
pozamacicznej zbli˝onym dla DTA [2, 11, 45, 48, 64, 65, 102, 105, 113, 137]. 

Cerazette polecana jest wszystkim kobietom w okresie reproduk-
cyjnym, zw∏aszcza matkom karmiàcym piersià, u których ryzyko przy-
padkowej cià˝y jest wysokie, a wyst´pujà przeciwwskazania medycz-
ne do stosowania z∏o˝onej antykoncepcji hormonalnej lub wczeÊniej
zg∏asza∏y nietolerancj´ na estrogeny syntetyczne (nudnoÊci, wymioty,
bóle g∏owy, mastodynia, dra˝liwoÊç/chwiejnoÊç emocjonalna).

Mleko matki zabezpiecza noworodkowi dost´p do wszystkich sub-
stancji od˝ywczych niezb´dnych do jego prawid∏owego rozwoju a za-
warte w nim immunoglobuliny chronià jego organizm przed infekcjami
w pierwszych miesiàcach ˝ycia. Z∏o˝ona antykoncepcja hormonalna
nie jest rekomendowana w przypadku kobiet karmiàcych piersià do 6
miesiàca po porodzie. DTA ma niekorzystny wp∏yw na laktacj´ i prowa-
dzi do zmniejszenia obj´toÊci produkowanego mleka, modyfikacji jego
sk∏adu, co przek∏ada si´ na zmniejszenie wartoÊci od˝ywczych pokar-
mu i/lub wp∏yw na rozwój noworodka. U dzieci pacjentek karmiàcych
i stosujàcych z∏o˝onà antykoncepcj´ odnotowano zmniejszenie masy
cia∏a niemowlàt, przypadki ginekomastii, spodziectwo, cysty w najà-
drzu i atrofi´ jàder u ch∏opców a nawet raka groniastego pochwy u ma-
tek stosujàcych starsze DTA z dietylstilbestrolem. 

Nie wykazano niekorzystnego wp∏ywu antykoncepcji gestagennej
na produkcj´, obj´toÊç i sk∏ad biochemiczny mleka kobiecego oraz roz-
wój psychofizyczny dzieci matek stosujàcych t´ form´ regulacji pocz´ç
[3, 21, 25, 26, 58, 129].

W badaniu WHO poddano ocenie wp∏yw antykoncepcji opartej na
gestagenach na rozwój fizyczny dzieci karmionych piersià przez matki
stosujàce MTG, depozyty domi´Êniowe gestagenów, implanty, inserty
wewnàtrzmaciczne, sterylizacj´ oraz metody barierowe regulacji po-
cz´ç. W ramieniu Assiut tego badania odnotowano wi´kszy przyrost
masy cia∏a niemowlàt po 6 i 12 miesiàcach terapii enantanem norethi-
steronu, a w grupie kobiet stosujàcych przez 3 miesiàce iniekcj´ z octa-
nu medroksyprogesteronu – zwi´kszenie masy cia∏a i obwodu ramienia
u dzieci. Podobnie w ramieniu Santiago badania WHO udokumentowa-
no wzrost obwodu ramienia dzieci po 3-12 miesiàcach stosowania MTG
[96, 97]. Nie wykazano niekorzystnego wp∏ywu domi´Êniowej iniekcji
octanu medroksyprogesteronu, stosowanego w celach antykoncepcyj-
nych w okresie karmienia piersià na rozwój, zdolnoÊci intelektualne
i psychik´ dzieci, kontrolowanych a˝ do okresu pokwitania [50, 90, 99]. 

Stosowanie MTG w okresie laktacji, zw∏aszcza przy równoczesnej
suplementacji wapniowo-witaminowej, zapobiega utracie a nawet
zwi´ksza mas´ kostnà matek karmiàcych. 

Okres karmienia piersià
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Przez okres 12 miesi´cy obserwacji, g´stoÊç mineralna koÊci u ko-
biet stosujàcych w okresie laktacji metody barierowe zmniejszy∏a si´
o 4,9%, w porównaniu do karmiàcych stosujàcych MTG, zw∏aszcza
w po∏àczeniu z preparatami wapniowo-witaminowymi, gdzie odnoto-
wano jej wzrost odpowiednio o 2,95% i 4,3% [9, 125].  

Dziecko otrzymuje z mlekiem oko∏o 0,001 dawki dobowej sterydu.
Oko∏o 2,6-3,7% matczynej puli ETN biernie przechodzi do mleka. Nowo-
rodek otrzymuje ok. 0,01-0,05ug/kg masy cia∏a ETN przy spo˝yciu mle-
ka rz´du 150ml/kg masy cia∏a. Szczytowa koncentracja ETN w mleku
pojawia si´ po ok. 4 godzinach od przyj´cia dawki leku. Przyj´cie MTG-
75µgDSG bezpoÊrednio przed karmieniem pozwala zmniejszyç ekspo-
zycj´ niemowl´cia na gestagen [3, 21, 25, 26, 58, 99, 127, 129].

Okres reprodukcyjny jest poj´ciem szerokim i dotyczy ka˝dego
wieku biologicznego pacjentki, w którym dochodzi do uwolnienia ko-
mórki jajowej zdolnej do zap∏odnienia. Wi´kszoÊç regularnie miesiàcz-
kujàcych kobiet pomi´dzy 40-55 rokiem ˝ycia ma owulacj´. 

Dla kobiet znajdujàcych si´ pomi´dzy 40 a 44 rokiem ˝ycia ryzyko
cià˝y wynosi 10-20% oraz 2-3% dla kobiet w wieku 45-49 lat i, je˝eli pa-
cjentka miesiàczkuje regularnie, nie spada do zera nawet po 50 roku ˝y-
cia. Owulacja mo˝e mieç miejsce (sporadycznie) nawet po roku od za-
trzymania miesiàczki i taka szansa wynosi nawet do 10%. U pacjentek,
które nie przekroczy∏y 50 roku ˝ycia a obawiajàcych si´ nieplanowanej
cià˝y antykoncepcja powinna byç kontynuowana przez co najmniej
dwa lata od wystàpienia ostatniej miesiàczki. 

W przypadku kobiet powy˝ej 50 roku ˝ycia ochrona przed niepo-
˝àdanà cià˝à jest zalecana co najmniej przez okres 12 miesi´cy od za-
przestania krwawienia. MTG-75µgDSG jest idealnà formà antykoncep-
cji hormonalnej dla kobiet po 45 roku ˝ycia lub wchodzàcych w okres
menopauzy, zw∏aszcza z obcià˝onym wywiadem ogólnolekarskim i/lub
rodzinnym, w tym na tle onkogenezy. OdpowiedzialnoÊç i zdyscyplino-
wanie przy zmniejszonej p∏odnoÊci jest czynnikiem potencjalizujàcym
efektywnoÊç i bezpieczeƒstwo stosowania Cerazette u starszych ko-
biet (wspó∏czynnik Pearla: 0,3). 

Co wi´cej, u pacjentek w okresie perimenopauzy obawiajàcych
si´ nieplanowanej cià˝y, a które poszukujà pomocy lekarskiej ze wzgl´-
du na ucià˝liwe zaburzenia rytmu krwawieƒ miesiàczkowych i/lub ob-
jawy neurowegetatywne, MTG-75µgDSG umo˝liwia, po wykluczeniu
schorzeƒ organicznych w obr´bie narzàdu p∏ciowego, stworzenie indy-
widualnego schematu terapeutycznego ∏àczàcego efekt antykoncep-
cyjny z estrogenowà terapià zast´pczà opartà na preparatach zawiera-
jàcych naturalny 17β-estradiol. 

Nale˝y zwróciç uwag´, ˝e u cz´Êci kobiet w okresie perimenopau-
zy nieregularne krwawienia z dróg rodnych po i/lub na∏o˝one na stoso-
wanie MTG budzà ryzyko niepokoju onkologicznego. Nieprzewidywalny
profil krwawienia z dróg rodnych po MTG mo˝e byç nie tylko ucià˝liwy
z punktu widzenia szeroko poj´tej jakoÊci ˝ycia, ale równie˝ odpowia-
daç za wzrost niepotrzebnych interwencji diagnostycznych zwiàzanych
z zagro˝eniami, jakie niesie za sobà niezdiagnozowane krwawienie
z dróg rodnych. 

Dodatek naturalnego estradiolu wydaje si´ byç optymalnym roz-
wiàzaniem, zw∏aszcza, ˝e do ca∏kowitego zatrzymania krwawieƒ mie-
siàczkowych dochodzi u 50% przyjmujàcych Cerazette w porównaniu
do 30% kobiet stosujàcych klasyczne MTG [64, 71, 93, 102, 109]. 

Prozakrzepowe i antyfibrynolityczne dzia∏anie z∏o˝onej antykon-
cepcji hormonalnej niesie za sobà istotny wzrost ryzyka zachorowania
z powodu ostrego epizodu sercowo-naczyniowego (zakrzepica/zatoro-
woÊç ˝y∏ i t´tnic, udary, zawa∏ mi´Ênia sercowego, nadciÊnienie t´tni-
cze). (Tabela III). 

WHO oraz wi´kszoÊç mi´dzynarodowych towarzystw ginekolo-
gicznych nie rekomenduje stosowania z∏o˝onej antykoncepcji hormo-
nalnej u kobiet palàcych po 35 roku ˝ycia. Pacjentki z podwy˝szonym
ryzkiem chorób sercowo-naczyniowych, zw∏aszcza palaczki, które sto-
sujà z∏o˝onà antykoncepcj´ hormonalnà, nale˝y poinformowaç
o korzyÊciach wynikajàcych z przejÊcia na MTG po przekroczeniu 35
roku ˝ycia. (Tabela IV). 

Wydaje si´, ˝e stosowanie MTG przez kobiety starsze nie jest
zwiàzane ze wzrostem zachorowalnoÊci/ÊmiertelnoÊci ze strony serca
i naczyƒ. MTG tylko w minimalnym stopniu modyfikuje lub nie wp∏ywa
na parametry hemostazy, czynniki uk∏adu krzepni´cia, funkcje p∏ytek
krwi oraz gospodark´ lipidami. Nie wykazano istotnych zmian proko-
agulacyjnych zwiàzanych ze wzrostem koncentracji fibrynogenu, czyn-
nika II, V, VII, VIII i IX, antytrombiny III, skróceniem czasu krzepni´cia
i aPTT, zaburzeniem funkcji agregacyjnej p∏ytek krwi, wp∏ywem na ak-
tywnoÊç fibrynolitycznà osocza, koncentracj´ plazminogenu, α-2-mi-
kroglobuliny, α-1-antytrypsyny dla MTG opartych na octanie chlorma-
dinonu, octanie megestrolu, lewonorgestrelu, norgestrelu, norethistero-
nie i octanie chlormadinonu. Porównujàc wp∏yw MTG-75µgDSG na
procesy krzepni´cia i fibrynolizy, z tabletkà zawierajàcà 30mg lewonor-
gestrelu, nie wykazano istotnych ró˝nic w ocenianych parametrach
biochemicznych. Odnotowano zmniejszenie aktywnoÊci prokoagulacyj-
nej na tle zmniejszenia aktywnoÊci czynnika VII a tak˝e obni˝enie kon-
centracji 1+2 fragmentu protrombiny. 

Cerazette jest antykoncepcjà z wyboru dla pacjentek o Êrednim
i wysokim ryzyku powik∏aƒ zakrzepowo-zatorowych (po wszczepieniu
zastawek serca, z kardiomiopatià, migotaniem przedsionków, defektem
przegrody mi´dzyprzedsionkowej, przetrwa∏ym otworem onalnym
z czynnikami ryzyka zakrzepowego zapalenia ˝y∏, na tle wad sinicznych
serca bez nadciÊnienia p∏ucnego, zespó∏u Eisenmengera, nadciÊnienie-
nia, oty∏oÊci, nikotynizmu, cukrzycy, przebytego lub czynnego zakrzepo-
wego zapalenia ˝y∏, tak˝e w wywiadzie rodzinnym, wrodzonych zabu-
rzeƒ krzepni´cia) [15, 51, 66, 74, 84, 86, 91, 98, 104, 136]. 

Nikotynizm jest uznanym czynnikiem schorzeƒ uk∏adu sercowo-
naczyniowego u kobiet. W USA a˝ 23% kobiet pomi´dzy 18 a 23 rokiem
˝ycia oraz 27,5% kobiet pomi´dzy 25 a 44 rokiem ˝ycia pali papierosy.
W grupie kobiet stosujàcych DTA odsetek palàcych papierosy jest zbli-
˝ony. W badaniu Paulus przeprowadzonym na grupie 1526 nastolatek
stosujàcych DTA w wieku pomi´dzy 12 a 17 rokiem ˝ycia, odsetek
dziewczàt palàcych wynosi∏ 39%, w porównaniu do 20% palàcych na-
stolatek, ale niestosujàcych z∏o˝onej antykoncepcji hormonalnej [92]. 

A˝ 85% palàcych kobiet pomi´dzy 35 a 45 rokiem ˝ycia i stosujà-
cych DTA, przyznaje si´ do wypalania wi´cej ni˝ 15 papierosów na 
dob´ [54, 77, 87, 92]. 

Wydaje si´, ˝e z∏o˝ona niskodawkowa antykoncepcja hormonalna
nie zwi´ksza istotnie ryzyka epizodów zatorowoÊci t´tniczej u m∏odych
kobiet w trzeciej dekadzie ˝ycia palàcych mniej ni˝ 15 papierosów na

Antykoncepcja hormonalna: bezpieczeƒstwo
terapii u kobiet palàcych

Antykoncepcja hormonalna: czy zwi´ksza 
ryzyko chorób sercowo-naczyniowych? 

Antykoncepcja hormonalna u kobiet 
po 40 roku ˝ycia
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dob´ lub stosujàcych plastry nikotynowe. W tej grupie kobiet cz´Êciej
obserwuje si´ zakrzepowe zapalenie ˝y∏, zw∏aszcza u nieródek w wieku
<20 lat stosujàcych DTA z gestagenem III generacji krócej ni˝ rok. Ry-
zyko to u nosicielek mutacji czynnika V Leiden i genu protrombiny
G20210A wzrasta odpowiednio 20, 30-krotnie oraz 16-krotnie, aczkol-
wiek w przypadku m∏odych, heterozygotycznych kobiet, sam fakt bycia
nosicielkà nie wyklucza stosowania antykoncepcji hormonalnej o ile
nie wystàpi∏ uprzednio epizod zakrzepowego zapalenia ˝y∏. 

W przypadku kobiet stosujàcych DTA i palàcych, odnotowano
akceleracj´ szlaków enzymatycznych i wzrost metabolizmu
wàtrobowego przez sk∏adnik estrogenowy tabletki. Mo˝e byç to powo-
dem nieprzewidywalnych zmian profilu farmakodynamicznego z∏o˝onej
antykoncepcji hormonalnej i wystàpienia lub nasilenia niektórych dzia-
∏aƒ niepo˝àdanych, g∏ównie o charakterze krwawieƒ prze∏omowych [5,
35, 69, 117].  

Ryzyko zgonu z powodu wystàpienia zakrzepicy t´tniczej po DTA
u palaczki w okresie rozrodczym jest nie do zaakceptowania z powodu
kryterium wieku. W przypadku kobiet stosujàcych DTA ale niepalà-
cych, ryzyko to wynosi 1 na 63 000, u palaczek 1 na 16 000 (przy 15
papierosach na dob´), w porównaniu do niepalàcych kobiet w cià˝y,
gdzie ryzyko to oceniane jest na 1 zgon na 11 000 ci´˝arnych. Dla ko-
biet po 30 roku ˝ycia palàcych wi´cej ni˝ 25 papierosów dziennie ryzy-
ko fatalnego epizodu sercowo-naczyniowego przewy˝sza ryzyko wyli-
czone dla cià˝y o prawid∏owym przebiegu. 

W badaniu Vessey i wsp.  przeprowadzonym na grupie 17 032 ko-
biet dokonano analizy ryzyka zawa∏u mi´Ênia sercowego (889 zgonów/

479 400 kobieto-lat) u kobiet stosujàcych DTA i palàcych papierosy
(16% stosowa∏o antykoncepcj´ przez rok, 33% nie stosowa∏o antykon-
cepcji w ciàgu ostatnich 96 miesi´cy) [134]. W przypadku niepalàcych
kobiet przyjmujàcych DTA ryzyko zgonu z powodu fatalnego epizodu
sercowo-naczyniowego wynosi 0.89 i wzrasta do 1,24 w przypadku
pacjentek wypalajàcych od 1 do 14 papierosów dziennie. Ryzyko to
wzrasta ponad dwukrotnie (2,14) u kobiet w czwartej i piàtej dekadzie
˝ycia, które wypalajà 15 i wi´cej papierosów na dob´ i odpowiada za
0,7 zgonu na 1000 kobieto-lat. Stosowanie DTA u palaczek pomi´dzy
45 i 54 rokiem ˝ycia i powy˝ej 55 roku ˝ycia dramatycznie podnosi to
ryzyko, odpowiednio do 2,0 i 4,9 zgonu na 1000 kobieto-lat [29, 134].  

Potwierdzajà to badania Oliveira i wsp., które wskazujà na wzrost
ryzyka zawa∏u mi´Ênia sercowego u kobiet poni˝ej 45 roku ˝ycia palà-
cych papierosy w porównaniu do grupy niepalàcych (59,5% vs 35,8%)
[89]. Ryzyko to wzrasta ponad 8-krotnie w przypadku pacjentek palà-
cych powy˝ej 25 papierosów na dob´ i nie stosujàcych DTA [89].  

Royal College of General Practitioners Study zaleca zwrócenie
szczególnej uwagi na zagro˝enie chorobami uk∏adu sercowo-naczynio-
wego u palàcych kobiet >35 roku ˝ycia stosujàcych DTA w porówna-
niu z pacjentkami, które nie palà. W obu grupach pacjentek, dla kobiet
pomi´dzy 24-34 rokiem ˝ycia, 35-44 rokiem ˝ycia oraz tych, które prze-
kroczy∏y 45 lat, ryzyko zawa∏u mi´Ênia sercowego wynosi∏o odpowied-
nio: 3,4 vs 1,6, 4,2 vs 3,3 oraz 7,4 vs 4,6. U pacjentek palàcych wi´cej
ni˝ 15 papierosów na dob´ ryzyko to wzrasta ponad 20-krotnie [16, 31].
Podobnie w badaniu Risk of Arterial Thrombosis in Relation to Oral Con-
traceptives (RATIO) u kobiet stosujàcych DTA odnotowano znaczàcy
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Tabela III. Ryzyko powa˝nych epizodów sercowo-naczyniowych u kobiet zdrowych, palàcych lub z nadciÊnieniem t´tniczym stosujàcych
DTA [137].

Tabela IV. Ryzyko powik∏aƒ ze strony uk∏adu sercowo-naczyniowego zwiàzane z zastosowaniem terapii hormonalnej z progestagenami
[66].



wzrost ryzyka udaru niedokrwiennego w przypadku nikotynizmu (x4,4),
nadciÊnienia (x7.6), hipercholestrolemii (x10,8), cukrzycy (x5,3)
i oty∏oÊci (x4,6) [57].  

Dopiero po up∏ywie 12 miesi´cy od zaprzestania palenia mo˝na
rozwa˝yç ponowne zastosowanie z∏o˝onej antykoncepcji hormonalnej,
z tym zastrze˝eniem, ˝e cz´sto lekarzowi trudno jest zweryfikowaç wy-
wiad uzyskany w tym wzgl´dzie od pacjentki. 

Bezpiecznà opcjà terapeutycznà dla kobiet palàcych, zw∏aszcza
znajdujàcych si´ w 4 i 5 dekadzie ˝ycia, poszukujàcych doustnej meto-
dy antykoncepcji hormonalnej, jest minitabletka gestagenna (Tabela II).

Niektóre badania obserwacyjne wskazujà na bezpieczeƒstwo an-
tykoncepcji opartej na gestagenach w tej grupie wiekowej pacjentek
a ryzyko powa˝nych epizodów sercowo-naczyniowych, np. udaru nie-
dokrwiennego, oceniane jest jako niskie (pomi´dzy 0,88 a 0,9; zakres
0,38-2,06). Ryzyko zakrzepowego zapalenia ˝y∏ po MTG (octan chlor-
madinonu) po uwzgl´dnieniu czynników ryzyka (wiek, oty∏oÊç, trombo-
filia) by∏o nieistotnie podwy˝szone w porównaniu do kobiet niestosujà-
cych antykoncepcji hormonalnej (RR: 0,8; zakres RR od 0,2-3,9). 

Wyt∏umaczeniem tego faktu jest znikomy wp∏yw MTG na funkcj´
uk∏adu krzepni´cia. Jednak ciàgle nie dysponujemy obiektywnymi wy-
nikami randomizowanych badaƒ klinicznych bezspornie uwiarygadnia-
jàcych korzyÊci i bezpieczeƒstwo wynikajàce ze stosowania MTG
u starszych kobiet obcià˝onych ryzykiem schorzeƒ sercowo-naczynio-
wych [8, 10, 15, 75, 105]. 

Zwiàzek pomi´dzy wzrostem ryzyka zdrowotnego ze strony uk∏a-
du sercowo-naczyniowego u kobiet z nadciÊnieniem t´tniczym stosujà-
cych z∏o˝onà antykoncepcj´ hormonalnà zosta∏ jednoznacznie udoku-
mentowany. DTA z progestagenami o du˝ym powinowactwie do recep-
tora androgenowego istotnie podwy˝szajà w ostrych sytuacjach stre-
sowych napi´cie Êciany naczynia i ciÊnienie t´tnicze u palaczek stosu-
jàcych DTA [123].

Wzrost ciÊnienia skurczowego o 7,5mmHg zwi´ksza ryzyko udaru
mózgu o 46% a zawa∏u mi´Ênia sercowego o 29%. U kobiet pomi´dzy
20-24 rokiem ˝ycia z nadciÊnieniem t´tniczym, stosujàcych DTA, ryzy-
ko powik∏aƒ sercowo-naczyniowych oceniono na 312 przypadków
a dla kobiet pomi´dzy 40-44 rokiem ˝ycia na 1213 epizodów na milion
kobieto-lat. U kobiet z nadciÊnieniem niestosujàcych DTA wartoÊci te
wynoszà odpowiednio 134 i 529 na milion kobieto-lat. 

W badaniu WHO Collaborative Study of Cardiovascular Disease
and Steroid Hormone Contraception wÊród Europejek z nadciÊnieniem
t´tniczym stosujàcych DTA szansa na wystàpienia epizodu udaru nie-
dokrwiennego/krwotocznego, w porównaniu do zdrowych, nie stosujà-
cych tabletek kobiet z grupy kontrolnej, waha∏a si´ pomi´dzy 3,1
a 10,7. Dla kobiet z krajów rozwijajàcych si´ iloraz szans by∏ wy˝szy
i mieÊci∏ si´ w granicach pomi´dzy 14,3-14,5. W trzech innych bada-
niach, ryzyko udaru mózgu u pacjentek z nadciÊnieniem stosujàcych
DTA by∏o dwukrotnie wy˝sze w porównaniu do kobiet bez antykoncep-
cji hormonalnej. Tylko w jednej analizie odnotowano trzykrotny spadek
ryzyka udaru mózgu u kobiet stosujàcych DTA w porównaniu do niele-
czonych. 

U kobiet, u których przed rozpocz´ciem stosowania DTA nie wy-
konano pomiaru ciÊnienia t´tniczego krwi, szansa na epizod udaru nie-
dokrwiennego mózgu jest 1,7-2,5 razy wy˝sza w porównaniu do pa-
cjentek, u których taki pomiar zosta∏ wykonany przed wdro˝eniem an-
tykoncepcji. Ryzyko udaru krwotocznego by∏o zbli˝one w obu badanych
grupach. 

NadciÊnienie t´tnicze u Europejek stosujàcych DTA jest czynni-
kiem 68,1-krotnie zwi´kszajàcym ryzyko zawa∏u mi´Ênia sercowego,
w porównaniu do zdrowych kobiet nie stosujàcych antykoncepcji hor-
monalnej oraz odpowiednio 12-krotnie w porównaniu do pacjentek z
nadciÊnieniem, niestosujàcych DTA. Dla kobiet w krajach rozwijajà-
cych si´ ryzyko by∏o ni˝sze i wynosi∏o odpowiednio 15,3 i 1,6 . W gru-
pie kobiet amerykaƒskich oraz Brytyjek stosujàcych DTA nie wykazano
wzrostu ryzyka zawa∏u mi´Ênia sercowego (RR: 1,0), nawet w przypad-
ku czynnika ryzyka jakim jest nadciÊnienie t´tnicze. Nie odnotowano
wzrostu ryzyka udaru krwotocznego i zakrzepowego zapalenia ˝y∏
w trakcie stosowania DTA w grupie kobiet, u których nie wykonano po-
miaru ciÊnienia t´tniczego krwi przed rozpocz´ciem leczenia [1, 17, 24,
28, 38, 42, 49, 77, 112, 133, 140].  

Dane dotyczàce wp∏ywu doustnej terapii progesteronem/proge-
stagenami na ciÊnienie t´tnicze krwi sà niejednoznaczne a uzyskane
wyniki sprzeczne. Badania na zwierz´tach laboratoryjnych dokumentu-
jà dzia∏anie relaksacyjne progesteronu na Êcian´ naczynia t´tniczego.
Uwa˝a si´, ˝e naturalny progesteron nie wp∏ywa lub wr´cz obni˝a ci-
Ênienie t´tnicze krwi, co obserwuje si´ np. w cià˝y. W jednym z badaƒ,
doustne podanie mikronizowanego progesteronu u kobiet po menopau-
zie z ∏agodnym i Êrednim nadciÊnieniem t´tniczym, znaczàco obni˝a∏o
jego wartoÊç bez potrzeby stosowania leków hipotensyjnych. W innym
z badaƒ nie wykazano dzia∏ania hipotensyjnego 200mg doustnego pro-
gesteronu u kobiet po menopauzie. Cz´Êç analiz naukowych wskazuje
na hipertensyjne dzia∏anie syntetycznych gestagenów. Za efekt ten,
w odró˝nieniu od naturalnego progesteronu, mia∏aby odpowiadaç ak-
tywnoÊç androgenna gestagenu. Si∏a dzia∏ania hipertensyjnego mia∏by
zale˝eç od powinowactwa progestagenu do receptora androgenowe-
go. Inna hipoteza ∏àczy nadciÊnienie zwiàzane ze stosowaniem gesta-
genów z retencjà jonów sodu w ustroju [24]. 

Minitabletka gestagenna jest bezpiecznà alternatywà w stosunku
do DTA dla kobiet poszukujàcych hormonalnych metod antykoncepcji
a cierpiàcych lub leczonych z powodu nadciÊnienia. W czterech bada-
niach o du˝ej sile statystycznej nie wykazano wp∏ywu antykoncepcji
gestagennej na wzrost ciÊnienia t´tniczego krwi w trakcie leczenia oraz
w ciàgu 2-3 lat od jego zakoƒczenia u zdrowych kobiet. W przypadku
kobiet stosujàcych MTG opartà na norgestrelu wykazano wr´cz trend
spadkowy. U 5% kobiet stosujàcych DTA nadciÊnienie t´tnicze rozwinie
si´ de novo. W przypadku doustnej antykoncepcji gestagennej nie
stwierdzono takiej korelacji [41, 48].

Antykoncepcja ratunkowa
Wiedza dotyczàca zastosowania syntetycznych sterydów w anty-

koncepcji ratunkowej pozwala na potencjalne wykorzystanie MTG-
75µgDSG w ciàgu 72 godzin od niezabezpieczonego stosunku p∏ciowe-
go (12 tabletek jednorazowo lub dwukrotnie po 6 tabletek w odst´pach
12 godzin). Dzia∏ania niepo˝àdane po gestagenach sà rzadziej obserwo-
wane ni˝ w przypadku zastosowania DTA w metodzie Yuzpe a ryzyko
cià˝y pozamacicznej jest porównywalne. 

EfektywnoÊç ratunkowej antykoncepcji gestagennej w porówna-
niu do du˝ych dawek DTA jest ponad trzykrotnie wy˝sza (1,1% vs
3,2%). 

W porównaniu do spodziewanego odsetka cià˝ po niezabezpieczo-
nym wspó∏˝yciu (8%), metoda Yuzpe jest skuteczna w 57% przypadków
podczas gdy antykoncepcja ratunkowa oparta na gestagenach a˝
w 85% przypadków. Bezpieczeƒstwo antykoncepcji ratunkowej opartej
na gestagenach jest wysokie. 

Inne wskazania do zastosowania doustnej
antykoncepcji gestagennej

Antykoncepcja hormonalna: bezpieczeƒstwo
terapii u kobiet z nadciÊnieniem t´tniczym
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WHO kwalifikuje zastosowanie gestagenów w antykoncepcji ra-
tunkowej jako wskazane, gdy korzyÊci przewy˝szajà ryzyko wynikajàce
z terapii (grupa II), w tym dla kobiet z ci´˝kimi schorzeniami sercowo-
naczyniowymi, wàtroby, migrenà oraz d∏awicà piersiowà. Brak jest
przeciwwskazaƒ do zastosowania metody (grupa I) w okresie laktacji,
w przypadku gwa∏tu, cià˝y pozamacicznej w wywiadzie czy konieczno-
Êci powtórzenia antykoncepcyjnej dawki gestagenu np. z powodu wy-
miotów czy biegunki. Ryzyko zwiàzane z zastosowaniem gestagenów
w antykoncepcji ratunkowej jest ni˝sze ni˝ globalne ryzyko zwiàzane
z cià˝à. W dost´pnym piÊmiennictwie nie napotkaliÊmy jednak na ˝ad-
ne badanie, które dokumentuje zastosowanie Cerazette dla takiego
wskazania terapeutycznego. 

Endometrioza
MTG-75µgDSG jest alternatywà dla kobiet wymagajàcych d∏ugo-

trwa∏ego hormonalnego leczenia uzupe∏niajàcego po zabiegach opera-
cyjnych z powodu endometriozy. Desogestrel stymuluje apoptoz´
a dzia∏anie przeciwzapalne i antygonadotropowe leku prowadzi do atro-
fii, decydualizacji ognisk ektopowego endometrium oraz zahamowania
lokalnej produkcji prostaglandyn, co zmniejsza odczyn zapalny i neoan-
giogenez´ w okolicy zmian chorobowych, ∏agodzàc dolegliwoÊci bólo-
we i ryzyko nawrotu schorzenia. U pacjentek z IV stopniem klinicznego
zaawansowania endometriozy dzia∏anie MTG-75µgDSG mo˝e byç po-
tencjalizowane równoczesnym zastosowaniem inhibitorów aromatazy
(Letrozol). W grupie pacjentek leczonych MTG-75µgDSG nie odnoto-
wano wzrostu masy cia∏a, w porównaniu do 15% wzrostu masy u ko-
biet przyjmujàcych DTA [4, 46, 79, 83, 98, 101].

Padaczka
Estrogeny mogà odpowiadaç za zmniejszenie progu wra˝liwoÊci

dla gotowoÊci drgawkowej u kobiet z padaczkà. Nie udowodniono
zwiàzku DTA ze wzrostem cz´stoÊci napadów padaczkowych u kobiet
leczonych z tego powodu jak i w grupie pacjentek zdrowych stosujà-
cych z∏o˝onà antykoncepcj´ hormonalnà. Wysnuto jednak hipotez´
o korzystnym wp∏ywie czynnika gestagenowego DTA, który ma równo-
wa˝yç gotowoÊç drgawkowà zwiàzanà z dzia∏aniem estrogenów. Zale-
ca si´ odstawienie DTA w przypadku potwierdzenia zwiàzku pomi´dzy
stosowaniem z∏o˝onej antykoncepcji doustnej a wzrostem cz´stoÊci
napadów padaczkowych. Alternatywà w takim przypadku jest antykon-
cepcja gestagenna, zw∏aszcza d∏ugodzia∏ajàca. W przypadku chorych
leczonych z powodu padaczki lekami silnie indukujàcymi szlaki enzyma-
tyczne wàtroby efektywnoÊç klasycznych, niskodawkowanych MTG
by∏a niezadawalajàca. Brak na rynku DTA zawierajàcych wysokie daw-
ki etynyloestradiolu (50 i 100µg) powoduje, ˝e MTG-75µgDSG jest al-
ternatywà dla niskodawkowanej DTA, zw∏aszcza, ˝e optymalny sche-
mat terapeutyczny u tych pacjentek powinien byç oparty na terapii cià-
g∏ej. W odró˝nieniu od d∏ugodzia∏ajàcej antykoncepcji gestagennej, za-
równo w przypadku Cerazette jak i niskodawkowanej DTA, u pacjentek
z padaczkà stosujàcych tabletki hormonalne zaleca si´ dodatkowà
ochron´ antykoncepcyjnà np. metody barierowe [62, 98, 105, 106, 135].

Zabiegi histeroskopowe
Cerazette mo˝e byç elementem terapii umo˝liwiajàcej szybkie

przygotowanie pacjentek do zabiegu histeroskopowego. Schemat lecz-
niczy oparty na dziesi´ciodniowej terapii MTG-75µgDSG w po∏àczeniu
z dopochwowo podawanym selektywnym modulatorem receptora es-
trogenowego (Raloxifen) prowadzi do zmniejszenia wysokoÊci b∏ony
Êluzowej macicy o 50%, z 6,3mm do 3,0mm. GruboÊç endometrium
u kobiet leczonych tylko DSG lub danazolem istotnie si´ nie zmniejszy∏a
i wynosi∏a odpowiednio 6,9mm vs 5,9mm oraz 6,8mm vs 5,4mm w 11
dniu od rozpocz´cia terapii [13].

W ostatnich latach obserwuje si´ zwi´kszenie odsetkowego
udzia∏u leków generycznych o dzia∏aniu antykoncepcyjnym dost´pnych
w aptekach. Zast´powanie leków oryginalnych lekami generycznymi
ma na celu zwi´kszenie dost´pnoÊci do nowoczesnych metod hormo-
nalnej regulacji pocz´ç przy jednoczesnym zmniejszeniu kosztów tera-
pii, o ile jest ona cz´Êciowo/ca∏kowicie refundowana ze Êrodków bu-
d˝etowych. Zamiana leków oryginalnych preparatami generycznymi
mo˝e byç brana pod uwag´ w sytuacji, gdy w sposób bezsporny udo-
kumentowano równowa˝noÊç biologicznà obu substancji: oryginalnej
i generycznej. Leki uwa˝a si´ za biologicznie równowa˝ne, je˝eli zawie-
rajà identycznà substancj´ czynnà, ich biodost´pnoÊç po podaniu tej
samej dawki molowej jest podobna i warunkuje zbli˝onà skutecznoÊç
i bezpieczeƒstwo terapii. Jednak w praktyce klinicznej nie jest to mie-
rzone. Agencja rzàdu USA ds. Kontroli i Nadzoru nad ˚ywnoÊcià i Leka-
mi (Food and Drug Administration; FDA) dopuszcza mo˝liwoÊç stoso-
wania leków generycznych po obiektywnym udokumentowaniu bio-
równowa˝noÊci z substancjà oryginalnà na grupie 24-36 zdrowych
ochotników. Ka˝da zamiana leku oryginalnego na generyczny niesie za
sobà mo˝liwoÊç ryzyka wystàpienie dzia∏aƒ niepo˝àdanych i to nie bez-
poÊrednio zwiàzanych z substancjà hormonalnie czynnà ale ze sk∏adni-
kami pomocniczymi czy postacià leku. Typowym przyk∏adem jest doda-
tek laktozy, który odpowiada za nietolerancj´ lub wzmo˝onà motoryk´
przewodu pokarmowego, co z punktu widzenia farmakodynamiki leku
antykoncepcyjnego jest niezwykle wa˝ne. 

Decyzj´ o zamianie oryginalnego leku hormonalnego na jego odpo-
wiednik nale˝y podjàç dopiero po wnikliwej analizie wiedzy dotyczàcej
stanu zdrowia i obcià˝eƒ pacjenta, farmakokinetyczno/farmakodyna-
miczno/farmakofizycznych uwarunkowaƒ skutecznoÊci i bezpieczeƒ-
stwa stosowanej terapii, zw∏aszcza w przypadku tzw. „wra˝liwych”
grup pacjentów do których zalicza si´ niemowl´ta, dzieci, ci´˝arne, ko-
biety w okresie laktacji, z nadciÊnieniem czy osoby starsze. Szczególnà
ostro˝noÊç nale˝y zachowaç u pacjentów z upoÊledzeniem wydolnoÊci
wàtroby i nerek, genetycznie uwarunkowanymi zaburzeniami metaboli-
zmu czy stosujàcych leki o silnym dzia∏aniu indukujàcym metabolizm
wàtrobowy. 

Kwestià spornà pozostaje odpowiedê na pytanie: czy wykazanie
biorównowa˝noÊci substancji hormonalnych stosowanych w tak new-
ralgicznej dziedzinie farmakoterapii jakà jest antykoncepcja hormonalna
upowa˝nia do bezkrytycznego wyboru preparatu generycznego, czy te˝
argumentem rozstrzygajàcym jest przeprowadzenie wiarygodnych ba-
daƒ klinicznych, które w sposób jednoznaczny potwierdzà nie tylko
równowa˝noÊç ale i efektywnoÊç oraz bezpieczeƒstwo terapii lekami
generycznymi [12, 33, 43, 141, 142].

Wiedza dotyczàca unikalnych cech farmakologicznych leków sto-
sowanych w antykoncepcji hormonalnej pozwala praktykujàcemu leka-
rzowi na indywidualizacj´ leczenia i wybór optymalnej metody terapeu-
tycznej. SkutecznoÊç i bezpieczeƒstwo antykoncepcji hormonalnej
opartej na gestagenach potwierdzajà badania kliniczne o wysokim
wspó∏czynniku wiarygodnoÊci naukowej. 

Podsumowanie

Leki generyczne w doustnej antykoncepcji
gestagennej
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Cerazette jest ciekawà, nowoczesnà opcjà terapeutycznà dla ko-
biet w okresie rozrodczym, zw∏aszcza matek karmiàcych piersià, które
sà zainteresowane aktywnym podejÊciem do kontroli rozrodu, nieak-
ceptujàcych metod antykoncepcji innych ni˝ hormonalne, niemogà-
cych lub niechcàcych stosowaç z∏o˝onej antykoncepcji estrogenowo-
progestagennej, dla których wymóg zdyscyplinowanego przyjmowania
tabletki w ÊciÊle zdefiniowanych odst´pach czasu jest problematyczny.

Niska dawka dezogestrelu zapewnia komfort, bezpieczeƒstwo
i wysokà efektywnoÊç antykoncepcyjnà, przy minimalnych dzia∏aniach
niepo˝àdanych oraz ryzyku wystàpienia cià˝y pozamacicznej. Dobra to-
lerancja leczenia, mo˝liwoÊç zastosowania u kobiet z obcià˝onym wy-
wiadem medycznym, dzia∏ania niepo˝àdane o minimalnym wp∏ywie na
jakoÊç ˝ycia, wysoki poziom akceptacji metody ze strony kobiet kar-
miàcych piersià i starszych pacjentek, daje specjaliÊcie zajmujàcemu
si´ problematykà regulacji pocz´ç doskona∏e narz´dzie terapeutyczne. 

Zespó∏ ekspertów PTG dà˝y do zapewnienia niezale˝noÊci i obiektywi-
zmu we wszystkich swoich dzia∏aniach edukacyjnych. Celem dzia∏aƒ eks-
pertów PTG które doprowadzi∏y do powstania niniejszej monografii nie jest
promowanie, popieranie lub zalecanie w szczególny sposób pro-
duktów handlowych, us∏ug ani sprz´tu medycznego, których opisy znalaz∏y
si´ w artykule. 

Celem ujawnienia ewentualnych konfliktów interesów zwiàzanych
z niniejszà publikacjà, autorzy oÊwiadczajà, ˝e wspó∏pracowali w badaniach
lub grantach edukacyjnych z nast´pujàcymi firmami medycznymi,
w których portfolio znajdujà si´ preparaty o dzia∏aniu antykoncepcyjnym:

prof. dr hab. Romuald D´bski – Organon, Bayer, Jansen-Cilag, 
Gedeon-Richter, Wyeth, Pfizer

prof. dr hab. Jan Kotarski – Organon, Jansen-Cilag, Schering, 
Gedeon-Richter

prof. dr hab. Tomasz Paszkowski  – Organon, Schering, Janssen-Cilag, 
Wyeth

prof. dr hab. Leszek Pawelczyk – Organon, Jansen-Cilag, Schering,
Wyeth, Ferring, Merck, Adamed,
Serono

prof. dr hab. Violetta Skrzypulec – Gedeon-Richter, Janssen-Cilag,
Organon, Schering, Wyeth, 
Jenapharm

dr n. med. Jacek Tomaszewski – Organon, Jenapharm, Wyeth 
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