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Hormonadalni substitucni terapie
z pohledu endokrinologa

prof. MUDr. Josef Marek, CSc.
Il interni klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Nedostate¢nou hormonadlini tvorbu v Zlazach s vnitini sekreci dovedeme nahradit bud identickymi hormony pfipravenymi synteticky
(hormony stitné zlazy, kortizol), ¢i biotechnologicky (rGistovy hormon, gonadotropiny), nebo jejich syntetickymi analogy se zlepsenou
funkci (desmopresin, analoga aldosteronu, testosteronu, estrogeni a gestageni). Poc¢tem pfipravki jsou moznosti l1é¢it hormonalni
deficity velmi odlisné. V lécbé centralniho diabetu insipidu mame k dispozici pouze jediny pfipravek jedné firmy, v Ié¢bé nedostatku
rastového hormonu mame na vybér sedm analogickych ptipravki rdznych firem, v Ié¢bé snizené funkce stitné zlazy obdobné hormony
prakticky tii firem, Ié¢bu glukokortikoidniho deficitu hradime pfedevsim Hydrocortisonem tabletovym ¢i injekénim a pripadné jesté
Prednisonem, ndhrada aldosteronu je mozna pouze Fludrocortisonem, ktery u nas t. ¢. neni registrovan a je k dispozici pouze diky
specifickému lé¢cebnému programu. Vétsi vybér mame pfii hrazeni deficitu testosteronu u muzii a nejpestiejsi spektrum pripravka je
urceno k nahradé deficitu estrogenti u zen.

Klicova slova: desmopresin, ristovy hormon, hormony stitné zlazy, hormony nadledvin, analoga testosteronu, estrogeny.

Hormone replacement therapy from the perspective of an endocrinologist

Insufficient hormone production by the endocrine glands can be replaced either with identical hormones processed synthetically
(thyroid hormones, cortisol) or biotechnologically (growth hormone, gonadotropins) or with their synthetic analogues with improved
function (desmopressin; aldosterone, testosterone, oestrogen and progestin analogues). Due to the number of preparations, the op-
tions to treat hormone deficiencies vary greatly. For the treatment of central diabetes insipidus, only one preparation by one company
is available; to treat growth hormone deficiency, seven analogical preparations by various companies are available; similar hormones
by three companies are available for the treatment of hypothyroidism; glucocorticoid deficiency is mainly treated with hydrocortison
tablets or injections and/or prednisone; aldosterone replacement is only possible with fludrocortison that is currently not registered
in this country; there is a wider choice in the case of testosterone deficiency in men and the widest range of preparations are available

for the treatment of oestrogen deficiency in women.

Key words: desmopressin, growth hormone, thyroid hormones, adrenal hormones, testosterone analogues, oestrogens.

U vsech 713z s vnitini sekreci maze dojit
k vypadkdm jejich funkce, coz znamena ne-
dostate¢nou tvorbu jimi tvofenych hormond.
Jednd se bud o primarni poskozeni téchto 714z
v dUsledku vrozenych vad jejich hormonalni
tvorby, nebo ziskané poruchy kuptf. pfi infekcich,
autoimunitnich a jinych zanétech, naddorech,
poruchach prokrveni, operacnich zmensenich,
odstranénich ¢i nedostatku substanci, ze kte-
rych se hormony tvofi. U nékterych ZIdz s vnitfni
sekreci, které jsou fizeny hypofyzou, dochazi
k vypadku jejich hormonalni tvorby v ddsledku
selhéni této nadfizené regulace. Chybéjici funkce
se snazime nahradit — vétsinou synteticky pfipra-
venymi télu vlastnimi hormony ¢i jejich analogy.
Neni-li to moZné, snazime se nahradit tuto funkci
jinym zpUsobem — kupf. u chybéni hormonu
pristitnych télisek — parathormonu — pfipravky,
které dovedou zvysit hladinu vépniku v organiz-
mu. Rozsahlost tématu ndm umoznuje podat
pouze souhrnny prehled Ié¢ebnych pfipravkd.
Velmi zhusténé jsme mohli probrat zejména

substitu¢ni terapii estrogeny a gestageny u zen,
bylo by to nosné téma pro samostatny clanek.
V ¢ladnku také neni zminéna terapie inzulinem,
ackoliv i zde se jednd o hormonalni substituc-
ni terapii — i zde by rozséhlost tématu vyzadovala
zvIastni ¢lanek.

Substituce
antidiuretického hormonu (1)
Antidiureticky hormon (ADH) se tvoff v ja-
drech hypotalamu a po nervovych vldknech
se dostdva do neurohypofyzy, odkud se vylucuje
podle signdld o osmotickém stavu vnitiniho
prostredi nebo signald o cirkulujicim objemu
v krevnim fecisti. Jeho nedostatek zpUsobuje
centrdIni diabetes insipidus, ktery je charakte-
rizovan tim, Ze organizmus nedovede zpétné
resorbovat vodu v ledvindch a dochazf k jeji-
mu zvysenému vylucovani s naslednou zizni
a zvySenym pfijmem tekutin a pokud k nému
nedojde, tak k dehydrataci organizmu. Pfirozeny
ADH ma velmi kratky polocas a nehodi se proto
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k lécebné substituci. Kromé toho vadiijeho uci-
nek zvysujici krevni tlak. Ze syntetickych analog
se nejlépe osvedcil pripravek desmopresin, ktery
syntetizoval v Praze v Sedesétych letech minu-
lého stoleti Ing. Milan Zaoral, DrSc,, a je od té
doby po celém svété pouzivanym a dosud ne-
prekonanym lékem. U nés je k dispozici ve formé
sublingudlnich tablet vyrdbénych firmou Ferring
Minirin-melt 60 a 120 pg. Nékteff nemocnf vysta-
¢ pouze s 1 tabletou 60 ug denné, jini potiebuijf
davky i 3x 2 tablety 120 ug. Potfeba se stanovi
na podkladé klinickych projevl (ztraty zizné
a zvysené diurézy) a laboratorné na podkladé
stanoven( krevni koncentrace natria, chloridd
a osmolality. ProtoZe desmopresin zpUsobuje
v distaInich tubulech ledvin zpétnou resorp-
ci vody z novotvorené moci, pouziva se rov-
néz v jinych indikacich, které nejsou spojeny
s nedostatkem ADH, ale kde je tfeba omezit
mnozstvi vylu¢ované moci. Je to jednak no¢nf
pomocovani u déti — enuresis nocturna — a zvy-
sené nocni moceni u seniord — nokturie. Navic



se prokazalo, Ze desmopresin stimuluje i tvorbu
nékterych koagula¢nich faktord, jako jsou aktiva-
tor plazminogenu, faktor Vil a von Willebranddv
faktor VWF. Lék je proto pouzivan hematology
pfi [écbé mirnych forem hemofilie A a typu 1
von Willebrandovy choroby. Desmopresin je
firmou Ferring vyrabén také jako injekeni pfi-
pravek (Minirin amp 1 ml), dovazi se vsak pouze
jako individudlni dovoz. Kromé hematologickych
indikaci slouzi k testovani typu diabetu insipi-
du, k odlisen{ rGznych forem hyperkortizolismu
a k testu na maximalni koncentracni kapacitu
ledvin.

Substituce hormont hypofyzy

Hypofyzarnimi hormony substituujeme
pouze deficit ristového hormonu a za nékte-
rych situaci — umoznéni téhotenstvi — deficit
hormond fidicich pohlavn{ ZIdzy — gonadotro-
pint. Ostatni deficity hypofyzarnich hormond
nahrazujeme hormony téch perifernich Zlaz,
které hypofyza fidi.

Substituce riistového hormonu (1)
Lécba détiidospélych s deficitem rdstového
hormonu spadd v Ceské republice do pravomoci
vybranych stfedisek pro lé¢bu rlstovym hormo-
nem. Tato strediska jsou zvlast pro Iécbu déti
a zvlast pro lécbu dospélych a jsou pfi fakult-
nich a nékterych velkych nemocnicich. Zahajenf
|écby je mozné pouze po spinéni urcitych kri-
térif, zejména tize deficitu rlstového hormonui.
U déti to musi byt vzestup hladiny rdstového
hormonu nizsi nez 10ug ve dvou stimulac-
nich testech, u dospélych nizsi nez 3 ug. Davka
se fidi u déti rGstovou dynamikou a hladinami
inzulinu podobného faktoru | (IGF ), substance,
kterd se v organizmu tvoff pod vlivem rdstového
hormonu, u dospélych pak pouze podle hladin
IGF I. K dispozici jsou u nés injekeni pripravky
firem Pfizer (Genotropin), Eli Lilly (Humatrope),
Novo Nordisk (Norditropin Simplexx), Ipsen
(NutropinAg), Merck Serono (Saizen 8 mg Click
Easy), Ferring (Zomacton) a Sandoz (Omnitrope).
Vsechny firmy nabizejf k aplikaci rdstového hor-
monu injekéni systémy se snadnou obsluhou
(injekeni pera, pro Zomacton je k dispozici be-
zjehlovy tryskovy aplikdtor). Kromé rdstového
hormonu v podobé suché substance, ktera
se fedi aZ pfed prvnim pouzitim, byla vyvinuta
i forma stabilniho roztoku (Norditropin Simplexx,
NutropinAg, Omnitrope), coz usnadnuje kazdo-
dennfinjekeni aplikaci v domécich podminkach.
U vsech pfipravkl se jedné o tzv. autenticky
lidsky rGistovy hormon, tj. plné odpovidajici fy-
ziologickému rlstovému hormonui.

Substituce gonadotropiny (2)

Pouzivéme je v pfipadé, Zze chceme umoznit
muzim s centralnim (hypotalamickym ¢i hypo-
fyzarnim) hypogonadizmem vyzravani spermif
a zajisténi otcovstvi a u zen s centralnim hypo-
gonadizmem otéhotnéni.

U muzl nejprve dosahneme normalnf sekre-
ce vlastniho testosteronu Leydigovymi burikami
varlat lidskym choriovym gonadotropinem —
hCG (Pregnyl inj. i.m. 1500 a 5000j, Organon),
ktery pUsobf jako hypofyzarni luteiniza¢ni hor-
mon (LH), a poté musfme choriovy gonadotropin
kombinovat s pfipravkem folikuly stimulujiciho
hormonu (FSH) - folitropinu a (Gonal Finj.i.m.,
Serono) nebo folitropinu 3 (Puregon inj. i.m.,
Organon). Je mozné pouzit téz kombinovanych
pripravk obou hormon( LH i FSH — menotro-
pinu (Menopur, Ferring ¢i Merional, IBSA). Oba
hormony se aplikuji 3x tydné, |é¢ba trva obvykle
pul roku, ale ¢asto i déle. U Zen pouzivdme obou
hormon k stimulaci folikuldrniho rdstu ve foli-
kuldrni fazi cyklu v dévkach podle plazmatické
hladiny estradiolu a ultrazvukového sledovani
maturace folikulu.

Substituce hormoni
stitné zlazy (1, 3)

Stitn Zlaza vyrébi dva hormony — tyroxin
(z 80%) a trijodtyronin (z 20%). Tyroxin se pak
ve tkdnich pfeménuje pomoci dejoddz na tri-
jodtyronin, je to tedy vlastné prohormon. Pfesto
fyziologickd substituce snizené funkce stitné
Zlazy spocivé v podavani syntetického levotyro-
Xinu a pouze v nékterych zvlastnich piipadech
pouzivéme kombinované pripravky levotyroxi-
nu a trijodtyroninu. Je to kupf. tam, kde chybf
nebo je utlumena aktivita zminénych dejodaz
¢i deficitu jodtyrozin dehalogendz. Nékteff
nemocni preferuji kombinovany Iék s odtvod-
nénim, ze se po ném citi psychicky Iépe nez
po samotném levotyroxinu. Z piipravkd levo-
tyroxinu jsou u nas k dispozici Euthyrox firmy
Merck Serono (tabl. 50, 75, 100, 125 a 150 ug),
Letrox firmy Berlin-Chemie (tbl. 50, 75, 100, 125
a 150 ug) a Eltroxin firmy Glaxo Smith Kline (tbl 50
a 100 ug). Obsah tyroxinu v tabletach kolisad mezi
90 a 110% deklarovaného mnozstvi, gastrointes-
tindInf absorpce tyroxinu je v primeéru 80 %, po-
kud nejsou piitomny faktory, které tuto absorpci
brzdi. Mezi tyto faktory patfi nékteré léky jako
Zivocisné uhli, ferumsulfat, sukralfat, kalcium kar-
bonat, antacida obsahujici aluminium hydroxid
a také jidlo, a proto se doporucuje denni dévku
levotyroxinu brat vzdy pro cely den jednorazo-
V&, a to rano 30 min pfed snidanf, kdy by méla
byt absorpce nejvetsi. Biologicka dostupnost
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levotyroxinu mze byt z rlznych firemnich pri-
pravkl u téhoZ nemocného ponékud odchylna.
Doporucuje se proto, jakmile bylo dosazeno
jednou uspokojivé substituce, rizné firemni pfi-
pravky nestridat. Velikost dennf davky se urcuje
dostatecné spolehlivé pomoci laboratornich vy-
Setfeni tyreotropniho hormonu (TSH) a volného
sérového tyroxinu (fT4). Denni davky se pohybuijt
od 25ug do 200 ug. Zajistit dostate¢nou dav-
ku levotyroxinu je nutné zejména za gravidity,
kdy tyroxin matky zajistuje potfeby vyvijejiciho
se ditéte v déloze. Tyroxin je zde bezpodminecné
nutny pro jeho neuropsychicky vyvoj.
Kombinované pfipravky jsou Thyreotom tbl.
(10 ug trijodtyroninu a 40 pg tyroxinu) a Thyreo-
tom forte thl. (30 ug trijodtyroninu a 120 ug tyro-
xinu). Oba pffpravky vyrabi Berlin-Chemie.

Nahrada parathormonu (4)

Hormon pfistitnych télisek — parathormon —
udrzuje v organizmu normalni hladinu vapni-
ku. Pfi jeho nedostatku vsak tento hormon ani
jeho analogon organizmu nedodavéame, ale
stardme se o zvyseni hladiny kalcia jinak. Je to
predevsim dostate¢nym pfisunem kalcia a vi-
taminu D (cholekalciferol — Vigantol gtt, Merck
Serono), ¢i jeho aktivnich metabolitl (kalcitriol -
Rocaltrol tob, Roche ¢i OsteoD cps, Teva nebo
alfakalcidiol — Alpha D3 cps, Teva). Soucasné
podavani Hydrochlorothiazidu zvysuje zpétné
vstrebavani kalcia z moce, a tak umozriuje snizit
davky D vitaminu.

Substituce hormoni
nadledvinové kiry (1, 5)

Nadledvinova kdra vyrabi tfi druhy hormo-
nd: glukokortikoidy, jejichz hlavnim pfedsta-
vitelem je kortizol, mineralokortikoidy s hlav-
nim hormonem aldosteronem a androgeny.
Pti poskozenf vlastni nadledvinové kiry chybf
vsechny z vyjmenovanych hormon. Je-li posko-
zena hypofyza a je tudiz nedostatec¢na tvorba
adrenkortikotropniho hormonu (ACTH), je ne-
dostatecnd tvorba pouze kortizolu a androgen(i.
Laboratorné potvrzujeme diagnézu stanove-
nim hladiny sérového kortizolu a ACTH. Neni-li
hladina kortizolu jednoznac¢né snizend nebo
zvysend, musime k vysetfeni funkce osy hypo-
fyza — nadledvinové kdra pouzit také néktery
ze stimulacnich testl — test s inzulinem, kdy
se kortizol stimuluje vyvolanou hypoglykemii,
nebo test s tetracosactidem (Synacthen inj,
Novartis), kdy se stimuluje timto syntetickym
analogem ACTH.

Pfi potfebé nahradit glukokortikoidy ma-
me k dispozici synteticky pfipraveny kortizol —
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hydrokortizon (Hydrocortison tbl 10mg,
Jenapharm). Pro 1é¢bu akutniho nedostatku
kortizolu je nutno pouzit injekeni hydrokortizon
(Hydrocortison Valeant amp 100mg, Valeant
Czech Pharma), stejné tak ke kryti velkych stre-
sovych a zatézovych situaci, jako jsou operace,
Urazy, porod, vysoké febrilie a pod. K bézné kaz-
dodennf substituci se vétsinou pouziva tabletovy
hydrokortizon tbl. K dispozici mame také syntetic-
ké kortikoidy jako prednison ¢i metylprednisolon,
ale ty maji vyrazné snizenou mineralokortikoidni
aktivitu, tj. schopnost zadrzovat natrium, chloridy
ana né vézanou vodu v organizmu. Tato schop-
nost je véak dllezitd zejména pii poskozeni viastni
nadledvinové kiry. Se substituci pomoci pred-
nisonu se proto setkdme obvykle jen u nemoc-
nych s hypokortikalizmem v dlsledku postizeni
hypofyzy ¢i u nemocnych s labilnim diabetem
mellitem — prednison a metylprednisolon majf to-
tiz del3i biologicky polocas v organizmu (12 az 24
hod.,, oproti 8 az 12 hod. u hydrokortizonu) a udr-
7uji tak stélejsi hladinu. Tyto mensi denni vykyvy
lékovych koncentraci umoznuiji nékdy stabilnéji
kompenzovat hladiny krevniho cukru.

Spravné davkovani glukokortikoidd je velmi
individualni. ZéleZi na:
1. hmotnosti nemocného,

stupni fyzické aktivity a stresovych zatézi,
3. na individudInim charakteru receptor( pro

glukokortikoidy v organizmu.

Téchto receptorl je nékolik druht (mluvi-
me o tzv. receptorovém polymorfizmu). Nékteff
znds mame tyto receptory velmi citlivé — aktivuji
se i malymi dévkami kortizolu, jiné jsou naopak
pomeérné rezistentni. Charakter téchto receptord
nedovedeme zatim jesté urcovat. K uréeni davky
hydrokortizonu ¢i jeho analogli nemame zddné
vhodné laboratorni ukazatele. Ur¢eni davky hyd-
rokortizonu je proto zavislé na klinickych pfizna-
cich: nemocny nesmi byt ani poddavkovan, ani
predavkovan. Poddavkovani se projevi inavnosti
az vycerpanostf, spavosti, neschopnosti psychic-
ké koncentrace, svalovymi a kloubnimi bolestmi
a hypotenzi, pro odkryti pfedavkovani je nejcas-
néjsim priznakem pribyvéani na vaze a vzestup
krevniho tlaku. Denni davka za nezatézovych
situaci kolisd u jednotlivych nemocnych mezi
10 a 40 mg hydrokortizonu ¢i 5 az 20mg pred-
nisonu. Vétsinou ji rozdélujeme do dvou ¢i ti
dennich dévek. Prv4, ranni, hned po probuzeni,
byvé nejvétsi, druhd, poledni, o néco mensi ¢i
stejna a vecerni davka, pokud nemocny v noci
spf, je nejmensi. Napodobujeme tak pfirozeny
cyklus sekrece kortizolu, ktery ma své maximum
v rannich hodinach a minimum kolem pUInoci.

O nutnostia zplsobu zvysovat davku hydrokor-
tizonu za stresovych situaci a za fyzické zatéze
musime nemocného a jeho okoli poucit a dat
pisemné instrukce. Obvykle si nemocny tuto
davku dovede ziskanymi zkusenostmi dobre
odhadnout. Dulezité je dostate¢né a rychlé
zvyseni davky pri febrilnich stavech, kde zéle-
Zi na vysi horecky. U vysokych teplot je nutna
hospitalizace s injekéni aplikaci hydrokortizonu.
Stejné tak u prdjmovitych onemocnéni, kde
védzne absorpce hydrokortizonu z gastrointes-
tindInfho traktu, a pfi zvracenl. Pfi zvraceni Ize
jako prvou pomoc pouZit prednisonové cipky
Rectodelt sup 100mg, Trommsdorff. K zabez-
peceni velkych stresovych situaci jako operace
¢i porod plati zvl&stni schémata.

Jako mineralokortikoid se pouziva fludro-
kortizon acetat — pfipravek Fludrocortison tbl
0,1 mg, Bristol-Myers Squibb. Nenf u nas re-
gistrovan, ale jeho dovoz je zjednodusen tim,
e Ceska endokrinologicka spole¢nost organizu-
je tzv. specificky lécebny program, ktery dovoli
hromadny dovoz léku. Mineralokortikoidni Gci-
nek spociva v retenci sodiku a zvysené exkreci
drasliku plsobenim na distalni tubulus ledvin.
Kromé toho zvysuje citlivost hladkych svald
cévni stény na katecholaminy. Disledkem je
Uprava hypotenze a dehydratace. Dennf davky
fludrokortizonu se pohybuji mezi 0,05 a 2,0 mg.
Upravuji se dle klinického stavu: pfedavkovanf
signalizuje hypertenze a vznik otokd, a podle
mineralogramu: predavkovani signalizuji nizké
hladiny drasliku.

Nadledvinové androgeny nenahrazujeme,
obvykle postaci jejich tvorba u Zen v ovari-
fich a u muzd v testes. U Zen po menopauze
pri soucasném vypadu funkce nadledvinové
klry se mUze manifestovat jejich nedostatek,
zpUsobuijici pokles sexudlni apetence, ktery je
v nékterych zemich ovliviiovéan pfipravky de-
hydroepiandrosteronu. Ten je viak u nés k dis-
pozici pouze ve dvou injekénich pfipravcich
pro substitu¢ni lé¢bu ovaridlnich insuficienci —
Folivirinu inj, Biotika a Gynodianu Depot inj,
Bayer Schering Pharma AG. S vyhodou vsak
muzeme u menopauzalnich zen vyuzit mirné
androgenizujiciho pfipravku tibolon (Livial tbl,
Organon, Ladybon tbl, Zentiva).

Substituce testosteronu
u muzu (1, 6)

Poskozeni varletni tkané ¢i porucha funkce
hypofyzy mohou vést k hypogonadizmu, ktery
se manifestuje snizenymi hladinami testostero-
nu. Ktém dochdzi postupné u muzliv prbéhu
starnutf (hypogonadizmus starnoucich muz).
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Ten je charakterizovan nejen Ubytkem pohlavnf
aktivity, ale i zménami psychiky, poklesem sva-
lové hmoty a svalové sily, pfirlistkem visceral-
niho tuku a rozvojem osteopordzy. Jsou-li tyto
pfiznaky doprovézeny nizkymi hladinami tes-
tosteronu pfi laboratornim vysetfeni, povazuje
se to za indikaci substitu¢n{1écby testosterono-
vymi analogy.

Prirozeny testosteron se pfi perordlnim pou-
Ziti rychle degraduje v jatrech, a je proto neucin-
ny. Byly hledany zpUsoby, jak tento nedostatek
odstranit. Analoga alkylovana na 17. uhliku, ktera
po vstiebavani prochazela jatry, se vsak ukazala
jako vyrazné hepatotoxickd, a proto se nepou-
Zivaji. K dispozici mame dva perordlni pfiprav-
ky: testosteron undekanodt (Undestor tbl 40 mg,
Organon) a mesterolon (Proviron-25, thl 25 mg,
Bayer Schering Pharma). V Undestoru je testoste-
ron vazan na jednu z pfirozené se vyskytujicich
mastnych kyselin — kyselinu undekanovou — a ta
umoznuje vstfebani testosteronu lymfatickym
systémem stfeva a obejiti jater. Toto vstiebanf
se realizuje soucasné s tuky obsazenymi v po-
travé, proto uzivanf testosteron undekanodtu
ma byt vzdy pfi jidle, obsahujicim alespor né-
co tuku. Obvyklé davkovani jsou 3-4 tablety
denné. Mesterolon je derivat dihydrotestoste-
ronu, ktery mé jen ¢aste¢ny androgenni Uci-
nek. Vétsinou se pouziva u starsich nemocnych,
protoZze u mladsich by nezajistil dostate¢nou
androgennf substituci.

Injeken pFipravky pro substituci hypogona-
dizmu jsou k dispozici tfi. Nejkratsi dobu tGcinku
ma testosteron izobutyrdt — Agovirin Depot,
inj.i.m. 50 mg/2 ml, Biotika — ktery se musf apli-
kovat kazdych 14 dnl. O tyden delsf u¢innost
ma smés Ctyr esterl testosteronu — Sustanon
2501inj.i.m., Organon. Nejdelsi dobu Uc¢innosti,
10 aZ 14 tydn0, ma injekeni testosteron unde-
kanodt — Nebido inj. i.m. 1000 mg/4 ml, Bayer
Schering Pharma, kde je testosteron vazan na bi-
odegradabilni mikrosféry. Ty dovolujf jak rychly
nastup Ucinku, tak stabilnf hladinu testosteronu
po celou dobu jeho plsobeni.

Na nasem trhu nejsou dosud k dispozici
ani transdermdlni formy — gely a ndplasti — ani
bioadhezivni bukélni tablety, které se rozpous-
téji v Ustech. Prikladem transdermaélnich gell
jsou dva jiz registrované pfipravky: Androgel,
Lab. Besins Internat,, distribuce Solvay &i Tostran,
Ferring, pfikladem kozZnich néplastf je registrova-
ny Testopatch, Pierre Fabre Medicaments.

Dullezité je pfi lé¢bé analogy testosteronu
sledovat mozny vyskyt nezadoucich Gcinkd,
z nichZ nejdUlezitéjsf je stimulace rlstu karci-
nomu prostaty.
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Substituce hypogonadizmu
uzen(1,7,8)

Hypogonadizmus u Zen v reprodukénim
veku signalizuji poruchy menstruace, v obdobf
klimakteria se klinicky projevf jako vazomotoricka
klimakterickd symptomatologie (ndvaly horka,
zvysené poceni). V laboratorni diagnostice vy-
Setfujeme hladiny estrogent a hypofyzarniho lu-
teiniza¢niho a folikuly stimulujictho hormonu. Pfi
substituci hypogonadizmu u zen v reproduke-
nim véku uzivame ptipravky estrogend, které
musfme v pfipadé, Zze ma zena délohu, kombino-
vat s pfipravky gestagenu. Estrogennf pffpravky
mame peroraln{ (mikronizovany 17-beta estradi-
ol — Estrofem tbl 1 a 2mg, Novo Nordisk), trans-
dermalni (ndplasti Climara 50, Bayer Schering
Pharma, Estraderm MX 50, Novartis, Estrahexal
252 100, Hexal Pharma, Dermestril 25, 50 a 100,
Rottapharm, Dermestril Septem 25,50 a 75, LTS
Lohmann a Systen 25 a 50, Janssen Cilag), per-
kutdnni gely (Oestrogel, Lab. Besins Internat,
Divigel 0,1%, Orion), subkutdnni implantat
(Riselle 25 mg, Organon) a injekéni estrogenni
pripravky (Agofollin inj 5mg, Agofollin Depot
inj. 10mg a Neofollin inj. 5mg — vse od firmy
Biotika).

Velkd je rovnéz nabidka gestagennich pfi-
pravkd: krystalicky progesteron (Utrogestan tbl
100mg - Lab. Besins Internat.), medroxypro-
gesteron acetat (Provera tbl 5mg, Pfizer),
dydrogesteron (Duphaston tbl 10mg, Solvay),
lynestrenol (Orgametril tbl 5mg, Organon) a nor-
ethisteron (Norethisteron tbl 5mg, Zentiva).

Kromé toho je k dispozici velké mnozstvi
kombinovanych pripravk{ pro riizné terapeutic-
ké rezimy. Pro cyklickou sekvencnilé¢bu, kdy po-

ddvame tfi tydny z mésice estrogen a soucasné
v druhé poloviné aplikace estrogenu i gestagen,
mame k dispozici Klimonorm tbl, Jenapharm,
Divina tbl, Orion Pharma a Climen tbl, Bayer
Schering Pharma. Pro kontinudlni sekvencni lé¢-
bu (estrogen podavame trvale, gestagen vzdy
jen 12.dnl v mésici) je k dispozici Trisequens tbl,
Novo Nordisk, Femoston 2/10 tbl, Solvay, Systen
Sequi naplasté, Janssen Cilag. Pro kombinova-
nou kontinualnf lécbu (trvale podévame estro-
gen i gestagen) pak mame jednak pfipravky
s nizkodavkovanym estrogenem (1 mg v tableté)
Activelle tbl, Novo Nordisk, Indivina tbl, Orion
Pharma a Femoston Conti tbl, Solvay, jednak tab-
lety s dvojndsobnym obsahem estrogent (2 mg):
Kliane tbl, Bayer Schering Pharma, Kliogest tbl,
Novo Nordisk, Klimodien tbl, Bayer Schering
Pharma a Indivina thl, Orion Pharma. Naplastové
pfipravky pro kombinovanou kontinudinflécbu
jsou Systen Conti, Lohmann.

Estrogeny a gestageny bézné substituujeme
Zeny v jejich reprodukénim obdobi do véku pi-
rozené menopauzy. Chranime je tak proti rozvoji
aterosklerdzy, osteopordzy, atrofii dolniho uro-
genitdlniho traktu, vazomotorické klimakterické
symptomatice a psychickym zménam. Diskuze
vyvoldva otdzka, do jakého veéku je mozno es-
trogenni substituci podévat po prirozené meno-
pauze. Estrogeny chranf proti rozvoji ateroskle-
rozy, ale pokud jsou sklerotické platy jiz jednou
vyvinuty, mohou zpUsobit jejich destabilizaci
s rupturami a na nich nardsty cévnich tromboz.
Tak mze dojit k mozkovym i srde¢nim ischémi-
fm. Proto musime byt velmi opatrni, poddvame-
li estrogeny ve vétsim odstupu od menopauzy
avyhybat se jim tam, kde jsou jiZ projevy atero-
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sklerotického cévniho postizenf. Druhou limitacf
je vyssi incidence karcinomu mamy - k té viak
dochazi zietelné az po péti az desetiletém poda-
vani estrogent po menopauze, predevsim tam,
kde musi byt kombinovény s gestageny a kde
se nezameéfujeme na preparaty s nizkym obsa-
hem estrogen(.
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