kovény serotoninergnim, noradrenergnim,
glutamatergnim a GABAergnim neurotrans-
miterovym systémem a endogennimi opioidy.
V prdbéhu menstruac¢niho cyklu dochazi ke
zménam hladin estrogenu a progesteronu
asoucasné se meéni i aktivita neurotransmite-
rovych systéma (Martin et Behbehani, 2006).
Stimulac¢ni efekt estrogenu je zprostfedkovan
predevsim aktivaci glutamatového a serotoni-
nergniho systému a inhibici noradrenergnich
receptoru. Z hlediska rozvoje migren6zniho
zachvatu je dulezité ovlivnéni mediatord se-
rotoninu a jeho receptort (5-HT receptor()
a calcitonin gen-related peptidu (CGRP), které
se uplatfuji vyznamné v patogenezi migrény.
Estrogen mGze modulovat plisobeni 5-HT
v CNS (MacGregor, 2008):
B zvysSenou expresi tryprofan hydroxylazy,
B sniZzenou expresi serotonin reuptakového
transportéru,
B modulaci exprese 5-HT receptor(, véetné
5-HT'8"P,

Pokles hladiny estrogenu vede ke snizeni
serotoninu a to vlivem:

= snizené produkce serotoninu,

= zvysené eliminace serotoninu,

= zvy$eného reuptaku serotoninu.

Dale bylo zji§téno, Zze imunoreaktivni hla-
dina CGRP u zdravych jedinc:
B je signifikantné vy3$si u Zen, nez u muz(,
B zvysuje se vlivem uzivani kombinované
HAK,
B snizuje se u postmenopauzélnich Zen.

Klinicky pak pfi narGstu hladiny estrogen(,
a to jak endogennich, tak exogennich, mize
dojit k provokaci migrenézni aury, naopak
jejich pokles je provokujicim faktorem rozvoje
migrény bez aury.

Progesteron a jeho metabolity (allopreg-
nanolon, epipregnanolon a dalsi) maji vie-
obecné inhibi¢ni Gcinek, ktery se projevuje
sedativnim, protizadchvatovym a anestetickym
plsobenim a stabilizaci nalady. Spoc¢iva v ak-
tivaci gama-aminomaselné kyseliny (GABA).
Vliv progesteronu a jeho metabolitl i dalsich
syntetickych progestinl na migrénu je v rliz-
nych ¢astech cyklu i v riznych hormonalnich
obdobich odlisny (Hutchinson et Peterlin,
2008).
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Hormonalni antikoncepce

HAK je zaloZena na principu navozeni stavu
reverzibilni neplodnosti podavanim exogennich
pohlavnich hormon( typu estrogen(, progesti-
nu nebo jejich kombinaci. Nej¢astéjsim typem je
kombinovand oralni antikoncepce (COC), ktera
je tvofena kombinaci syntetického estrogenu
etinylestradiolu (EE) v rlizné davce a jednim
zmnoha progestin(, které se v soucasnosti uzi-
vaji (norethisteron, levonorgestrel, desogestrel,
gestoden, norgestimat, cyproteronacetét chlor-
madinoacetat, dienogest, drospirenon). Od ro-
ku 2008 se vyuziva také estradiolvalerat, ktery
ma charakter pfirozeného 17beta-estradiolu
(Kolektiv autord, 2011). Hlavnim mechanismem
ucinku je inhibice ovulace zablokovanim
hypofyzo-ovariélni vazby v disledku ptsobeni
estrogenu a vliv progestinu na motilitu vejco-
vodq, trofiku sliznice endometria a hlen cervixu.

Nejcastéji pouzivana peroralni HAK se lisi
davkou a typem pouzitého estrogenu a proges-
tinu, konstrukci pfipravku (monofazova, tiifazo-
va kontraceptiva) a zafazenim tzv. ,hormon-free
intervalu” (HFI), obdobi bez podavani aktivnich
latek, kdy nastava planované délozni krvaceni.

Podle denni davky EE délime COC do tii sku-
pin: 40-50 pg EE (stfedni davka), 30-35 ug EE
(nizka davka) a 10-20 ug EE (velmi nizka davka).
Spolehlivost kontracep¢niho efektu je u uve-
denych skupin pfipravkl srovnatelna (Kolektiv
autord, 2020).

Z hlediska kardiovaskularni bezpec¢nosti
jsou u nas v soucasnosti dostupné preparaty
jen nizko davkované 30-35 ug a velmi nizko
davkované.

Nejcastéji se podava COC v rezimu 21 ak-
tivnich tablet, po nichZ nasleduje sedmidenni
pauza - HFI. Nékteré velmi nizko davkované
preparaty maji rezim s 24 aktivnimi tabletami
a4 placebovymi tabletami. Preparat obsahuijici
estradiolvalerat je konstruovan v odlisném rezi-
mu nez ostatni COC (tzv. dynamickém rezimu)
s 26 aktivnimi a 2 placebovymi tabletami.

Mimo peroralni zplisob podani existuji kom-
binované preparaty ve formé naplasti a vaginal-
niho krouzku (Kolektiv autora, 2020).

Dalsim typem HAK jsou ¢isté progestinové
preparaty, které se odliSuji typem progestinu
azpusobem aplikace. Mechanismus tcinku spo-
Civa v supresi sekrece luteiniza¢niho hormonu
(navozeni anovulace) a folikulostimula¢niho

hormonu (naruseni folikulogeneze). Dochazi

PREHLEDOVE CLANKY ({
MIGRENA A HORMONALNI ANTIKONCEPCE
také ke zvyseni viskozity cervikalniho hlenu, ke
zménam motility vejcovodl a zménam endo-
metria, které neumozni nidaci vejce. U peroral-
niho podani jsou tablety desogestrelu uzivany
1% denné v kontinudlnim rezimu. V injek¢ni
formé je aplikovan medroxyprogesteron ace-
tat 1x za 12 tydn( a podle typu preparatu bud’
intramuskularné, nebo subkutanné. Jinou moz-
nosti jsou subkutanni implantaty s depotnim
progestinem (napf. etonorgestrel) nebo zave-
deni nitrodélozniho téliska s levonorgestrelem
(Kfepelka, 2013).

Ucinnost HAK mGze snizit uzivani lék, které
jsou silnymi induktory mikrozomdlnich jaternich
enzymu. V praxi se jedna zejména o antikon-
vulziva fenytoin, karbamazepin, barbituraty,
primidon, topiraméat nebo oxkarbazepin, kdy
plazmatickych koncentraci a Zenam, které
uvedena antikonvulziva uZzivaji, by nemély byt
doporucovany antikoncep¢ni pfipravky s vel-
mi nizkou dévkou ethinylestradiolu (Kolektiv
autord, 2020).

Dlouhodobéji uzivana kombinovana HAK
s obsahem estrogenu muze vést k poklesu
proteinu S a k ziskanému trombofilnimu stavu

s vyvojem trombdzy Zilniho splavu.

Migréna a HAK

K tomu, abychom pochopili mozny vliv
HAK na rozvoj zachvatu migrény, je dllezité si
uvédomit jeji zavislost na hladinach zenskych
pohlavnich hormond.

Migréna a hormonalni aktivita
Vyskyt migrény narGsté u zen od puberty.
Zachvaty se typicky objevuji v obdobi men-
ses a frekvenci migrén ovliviiuje také obdobi
hormonalnich zvratl (gravidita, laktace, pre-
menopauza, perimenopauza, menopauza).
Zatimco se v gravidité migréna s aurou objevuje
se stejnou frekvenci nebo se dokonce vyskytne
poprvé v Zivoté, frekvence migrény bez aury
se ve druhém a tretim trimestru vyznamné re-
dukuje. V laktaci pak vyskyt migrén zavisi na
piitomnosti, resp. absenci anovulacnich cykld.
V premenopauze a perimenopauze mohou no-
vé vzniknout migrény z divodu kolisani hor-
monalnich hladin. V obdobi menopauzy dojde
ke zlepseni u 8-36 % zen, ke zhorseni 9-42 %
zen, u 27-64 % zen se stav neméni a nove se
migréna vyskytne u 9-13 % zen. Chirurgicka
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