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SOUHRN
Bortlík L., Bužga M., Šmajstrla V., Čuboková S.: Vývoj kostní denzity u pacientek užívajících gestagenní antikoncepci
Cíl studie: Stanovení vývoje kostní hmoty pomocí DXA u pacientek užívajících gestagenní antikoncepci (depotní medroxyprogeste-
ronacetát – DMPA, preparát Depo-Provera inj., Pfizer Inc.). 
Materiál a metody: U uživatelek DMPA jsme provedli kontrolní měření denzity kostního minerálu (BMD) po nejméně třech letech
užívání. Ve všech případech šlo o premenopauzální ženy. Kostní denzita byla stanovena obvyklým způsobem (celotělový denzitometr
Hologic W). Hodnoceno bylo BMD a Z-skóre na bederní páteři, celkovém femuru a krčku femuru.
Výsledky: Ze 116 uživatelek DMPA se nám podařilo pozvat ke kontrolnímu měření 44 pacientek. Průměrná doba užívání Depo-
Provery byla 8,1 roku (3,5 až 12,1 let). Neprokázali jsme žádný signifikantní vývoj denzity na žádném z měřených míst skeletu. Pouze
u skupiny pacientek mladších 45 let jsme prokázali mírný, ale signifikantní nárůst kostní denzity. Tento výsledek je překvapivý a v roz-
poru s literárními údaji.
Závěr: Naše studie nepotvrdila literární údaje o nepříznivém vlivu užívání DMPA na skelet.
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SUMMARY
Bortlík L., Bužga M., Šmajstrla V., Čuboková S.: Development of bone mineral density in patients using progestogen-only con-
traceptives
Aim of study: Measurement of bone mineral density (BMD) by DXA in women using progestogen-only contraceptives (depot medro-
xyprogesterone acetate – DMPA, Depo-Provera injections, Pfizer Inc.).
Material and methods: In DMPA users, BMD was reassessed after at least three years of use. All the women were premenopau-
sal. BMD was measured by the Hologic W DXA densitometer in the lumbar spine, total femur and femur neck. BMD and Z-score  were
evaluated.
Results: Out of 116 DMPA users, 44 could be invited for the reassessment. The mean length of use of DMPA was 8.1 years (range, 3.5
to 12.1 years). No significant changes in BMD in any of the measured skeletal sites were found. Only patients younger than 45 years
had a mild but significant increase of BMD in the lumbar spine. The results are surprising and inconsistent with the literature.
Conclusion: The study did not confirm literature data on the adverse impact of the use of DMPA on the skeleton.

Keywords: depot medroxyprogesterone acetate, progestogen-only contraceptive, bone mineral density, densito-
metry

Osteologický bulletin 2012;17(4):123–127

Adresa: MUDr. Ladislav Bortlík, osteologické pracoviště, NZZ Bormed, Třebovická 5114, 722 00 Ostrava-Třebovice, 
e-mail: bor-med@volny.cz

Došlo do redakce: 25. 10. 2012
Přijato k tisku: 17. 12. 2012

Úvod
Osteoporóza představuje v dnešní době závažný zdravot-

nický a společenský problém. Ohroženy jsou zvláště ženy
po menopauze, z premenopauzálních žen a mužů především
jedinci s rizikovými faktory. Některé rizikové faktory souvi-
sejí s pohlavními hormony – věk menarche, nepravidelnos-
ti menstruace (včetně těch souvisejících s excesivním cviče-
ním), časný věk menopauzy, kastrace, hyperprolaktinémie,

mentální anorexie, ovariální dysgeneze, počet těhotenství
a délka laktace [1–8]. 

Ovariální steroidy (estrogeny, androgeny a progesteron)
hrají v kostním metabolismu podstatnou roli [9]. Mecha -
nismus jejich účinku zahrnuje nepřímý vliv přes systémové
hormony regulující vápníkovou rovnováhu, přímý vliv na
kost zprostředkovaný receptory a také vlivy působené cyto-
kiny [10–12]. 
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Estrogeny mají na tvorbu a zachování kosti příznivý vliv
zprostředkovaný jak stimulací osteoblastů a inhibice osteo-
klastů, tak dalšími mechanismy (cytokiny, parathormon, vi-
tamín  D). Příznivý efekt hormonální substituce po meno-
pauze na prevenci osteoporózy byl opakovaně jednoznačně
prokázán. 

Hormonální kontracepce (HK) je běžně užívanou účinnou
metodou k zábraně těhotenství. Vliv kombinované estrogen-
ní-gestagenní kontracepce na skelet je většinou udáván jako
neutrální [13–19]. Gestageny snižují hladiny sérových estro-
genů, což může mít na kostní tkáň negativní vliv. 

DMPA je schválenou, poměrně rozšířenou a oblíbenou
metodou kontracepce v České republice (většinou preparát
Depo-Provera, Pfizer Inc. 150 mg i.m. jednou za tři měsíce).
Výhodou je jednoduchost aplikace, dobrá snášenlivost a fi-

nanční dostupnost. DMPA ale na rozdíl od kombinované
kontracepce nejen postrádá ochranný vliv estrogenů na kost-
ní hmotu, ale řada studií prokázala po DMPA naopak sníže-
ní kostní hmoty a zvýšení kostního obratu, což může být
 rizikem pro pozdější rozvoj osteoporózy [20–32]. Po ukon-
čení DMPA zřejmě dochází k opětovnému nárůstu kostní
hmoty [33].

Česká „Doporučení k předpisu gestagenní kontracepce“
na možný negativní vliv DMPA na skelet upozorňují s ko-
mentářem, že úbytek kostní hmoty je pouze mírný a po
ukončení antikoncepce patrně reverzibilní [34]. 

Příbalový leták přípravku Depo-Provera inj. se vlivu na
skelet poměrně široce věnuje (strana a půl z osmi je věno-
vána skeletu) a upozorňuje na možný negativní vliv, včetně
očekávaného poklesu kostní denzity během jednoho až pěti
let užívání. Zmiňuje skupinu adolescentek a diskutuje rever-
zibilitu úbytku kostní hmoty.

Soubor pacientů, materiál a metody 
Všechny vyšetřené ženy byly premenopauzální, kavkaz-

ské etnické skupiny (průměrný věk 43 let), žijící v okrese
Ostrava. Všechny probandky užívaly DMPA (Depo-
Provera, Pfizer) nejméně tři roky a během užívání byly ode-
sílány svým ošetřujícím gynekologem na osteologické pra-
coviště ke kontrolnímu denzitometrickému vyšetření. Byl
použit celotělový denzitometr (DEX) Hologic Discovery W
(Hologic Inc., Waltham, MA, USA). Byla změřena denzita
kostního minerálu (BMD) na L páteři a femuru (krček a cel-
kový femur). 

Tabulka 1
Přehled základních údajů popisovaného souboru

N = 44 Průměr SD Minimum Maximum 

věk [roky] 43 5 32 53,5

výška 166 6,5 150 176

váha 69,8 10,7 52 104

BMI 25,3 3,6 18,6 37,3

délka užívání 8,1 1,7 3,5 12,1

začátek užívání 34,8 4,9 23,7 46,3

Tabulka 2
Výsledky DEXA, všechny ženy, N = 44

N = 44 1. vyšetření 2. vyšetření Párový t-test

Parametr Průměr SD Průměr SD p

area (cm2) 59,33 5,22 59,41 5,18 0,672

BMC (g) 57,47 7,32 57,79 7,05 0,422

páteř BMD (g/cm2) 0,97 0,07 0,97 0,07 0,385

T-skóre –0,71 0,65 –0,68 0,66 0,551

Z-skóre –0,46 0,64 –0,3 0,64 0,002

area (cm2) 4,96 0,6 4,9 0,71 0,239

BMC (g) 3,89 0,68 3,75 0,86 0,05

Femur – neck BMD (g/cm2) 0,79 0,1 0,78 0,1 0,184

T-skóre –0,56 0,88 –0,63 0,87 0,095

Z-skóre –0,27 0,85 –0,22 0,84 0,296

area (cm2) 34,42 2,73 34,34 2,88 0,554

BMC (g) 31,53 3,91 31,3 3,97 0,201

Femur – total BMD (g/cm2) 0,92 0,1 0,91 0,1 0,178

T-skóre –0,2 0,83 –0,25 0,83 0,091

Z-skóre –0,02 0,8 0,02 0,81 0,139
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Bylo vyšetřeno 44 žen. Průměrný věk pacientek byl 43 let
(32 až 53,5 let). Doba užívání gestagenní HK 8,1 let (3,5 až
12,1 let) (graf 1). Začátek užívání Depo-Provery byl v prů-
měru 34,8 let (23,7 až 46,3 let) (tabulka 1). Jejich průměr-
né Z-skóre na páteři bylo –0,46, na krčku femuru –0,27 a na
celkovém femuru –0,02.

Výsledky
Průměrné hodnoty BMD a Z-skóre na celkovém femuru,

na krčku femuru a na páteři při prvním a při kontrolním mě-
ření jsou uvedeny v tabulce 2. Na žádném z měřených míst
jsme neprokázali signifikantní změnu denzity během užívá-
ní DMPA. 

Pouze pokud jsme skupinu rozdělili na ženy mladší a star-
ší, zjistili jsme u skupiny žen mladších 45 let (25 proban-
dek), že kostní denzita na páteři narostla z 0,965 g/cm2 na
0,981 g/cm2 (T-sk. stouplo z –0,736 na –0,6), obojí na hla-
dině významnosti pod 0,05 (tabulka 3).

Diskuze
Prevence osteoporózy u žen začíná již s nástupem menar-

che. Kombinace správné výživy a dostatku fyzické aktivity
optimalizuje dosaženou vrcholovou kostní hmotu (peak bo-
ne mass, tj. nejvyšší kostní hmotu, které žena za svůj život
dosáhne obvykle kolem 25 let věku). Normální funkce ova-
rií je pro dosažení dobré vrcholové kostní hmoty a pro její
udržení v průběhu života nezbytná. Pokles kostní hmoty je
po dosažení vrcholové kostní hmoty celoživotní – do meno-
pauzy pozvolný, po menopauze se urychluje. Pro prevenci
osteoporózy po menopauze má význam hormonální substi-
tuční terapie [4,7].

Jakékoliv negativní zásahy do organismu ženy před dosa-
žením vrcholové kostní hmoty mohou mít důsledky pro po-
zdější rozvoj osteoporózy. 

HK je v současné době široce používanou antikoncepční
metodou. Z hlediska kostní hmoty se zdá, že kombinovaná
HK je ke kosti neutrální [17], pokud nejsou použity prepa-
ráty se zvláště nízkou dávkou estradiolu [15]. U gestagenní
antikoncepce je otázka složitější a zdá se, že může mít na
kostní denzitu negativní vliv. Mnohé studie prokázaly u pa-
cientek užívajících DMPA snížení BMD [20–32].

Příbalový leták přípravku Depo-Provera udává v souvis-
losti se skeletem tyto údaje: 
• Dlouhodobé podávání může být považováno za jeden z ri-

zikových faktorů vzniku osteoporózy.
• Preparát může být použit pouze jako druhá volba – „pou-

ze pokud jsou jiné metody neadekvátní“.
• Pokud pacientka vyžaduje dlouhodobější užívání Depo-

Provery (více než 2 roky), měl by být „pečlivě přehodno-
cen poměr přínosu a rizika léčby“.

• U adolescentních dívek by mělo hodnocení kostní denzi-
ty vzít do úvahy věk pacientky a zralost skeletu. 

• Depo-Provera inj. mohou být použity jako první volba an-
tikoncepce, ale jen poté, co byly s pacientkou „prodisku-
továny ostatní antikoncepční metody a ty shledány nedo-
stačující či nevhodné“.

• Při rozvaze riziko/přínos je vhodné u žen, které mají dal-
ší rizikové faktory osteoporózy, zvážit jiné metody kon-
troly početí (a léčby endometriózy).

• Injekce mohou představovat přídatné riziko pro pacientky
s rizikovými faktory pro osteoporózu (např. metabolické
kostní onemocnění, chronické užívání alkoholu nebo ta-
báku, anorexie, pozitivní rodinná anamnéza osteoporózy
nebo chronické užívání léků, které mohou snížit kostní
hmotu, jako jsou antiepileptika či kortikosteroidy).

• Doporučuje se, aby všechny pacientky měly odpovídající
přísun vitamínu D a vápníku.

• Změny BMD u dospělých mladších žen užívajících Depo-
Provera alespoň pět let v kontrolované klinické studii jsou
udávány v oblasti páteře a kyčle přibližně o 5–6 % v po-
rovnání s kontrolní skupinou, ve které nedošlo k žádné
významné změně. 

• Pokles BMD byl výraznější během prvních dvou let uží-
vání, v dalších letech docházelo pouze k menším pokle-
sům.

• Průměrné změny v oblasti lumbální páteře byly –2,86 %,
–4,11 %, –4,89 %, –4,93 % a –5,38 % po 1, 2, 3, 4 a 5 le-
tech. 

Graf 1
Histogram rozložení délky užívání Depo-provera 

v souboru 44 pacientek

Graf 2
Kostní denzita na jednotlivých místech skeletu 

u pacientek užívajících DMPA
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• Průměrný pokles v oblasti celé kyčle a krčku femuru byl
podobný.

• Po ukončení užívání došlo během dvou let k částečné
úpravě BMD směrem k původním hodnotám. Delší trvá-
ní léčby bylo spojeno s pomalejší obnovou kostní hustoty.

• Změny BMD u dospívajících dívek (12–18 let) z předběž-
ných výsledků probíhající otevřené klinické studie trvají-
cí 5 let také ukázaly významný pokles BMD. 

• Průměrný pokles v oblasti bederní páteře byl 4,2 % po 5
letech, průměrný pokles pro celou kyčel byl 6,9 % a pro
krček femuru 6,1 %. V kontrastu k tomu dochází u větši-
ny adolescentních dívek v období růstu po menarche k vý-
raznému nárůstu BMD.

• Předběžná data z menšího počtu dívek ukázala částečnou
úpravu v období 2 let po ukončení léčby. V jiných stu diích
činila ztráta kostní hmoty 1–3 % ročně v závislosti na vě-
ku ženy [20,23–25,27,28,30–32]. Beren son [13] uvádí
průměrnou ztrátu BMD 5,7 % za dva roky na L páteři.
Zdá se, že po vysazení DMPA dochází alespoň k částeč-
nému opětovnému nárůstu kostní hmoty.

Situace u adolescentních pacientek je složitější než u žen
dospělých – z pohledu formování kostní hmoty jde o kritic-
ké období, zvláště vulnerabilní k eventuálním nepříznivým
vlivům. U mladých žen převažuje novotvorba kosti. Vliv
DMPA během adolescence a časné dospělosti na kostní
hmotu není zcela jasný [19,21,24,29]. Dle zprávy americké
FDA z roku 2004 dochází při užívání Depo-Provera k signi-
fikantnímu poklesu kostní hmoty a obnovení BMD po vysa-
zení nemusí být plně reverzibilní [32]. U pacientek s riziko-
vými faktory osteoporózy by proto aplikace této
antikoncepční metody neměla být delší než jeden rok [34].

Naše předcházející studie [6] prokázala mezi 116 uživa-
telkami gestagenní HK výrazný podíl (50 %) žen s kostní
denzitou sníženou pod věkovou normu (graf 2). U několika

pacientek byl pokles denzity výrazný
(pod –2,5 směrodatné odchylky).
Pokles byl výraznější u pacientek
s nízkým BMI. 

Přestože se tedy z literárních údajů
i z našich minulých výsledků zdá, že
DMPA má na skelet negativní vliv, na-
še nynější výsledky během tří až osmi
let užívání nepotvrdily žádný další po-
kles kostní denzity. U mladší skupiny
žen naopak kostní denzita na páteři
stoupla. 

Jaká je příčina tohoto nečekaného
příznivého výsledku, se můžeme jen
dohadovat. Lze zvažovat, že gynekolo-
gové, kteří nám pacientky odesílají
k vyšetření, jsou si vědomi rizik užívá-
ní DMPA a pacientkám doporučují
preventivní opatření k zabránění kost-
ního úbytku. 

Ze 116 uživatelek DMPA změře-
ných DXA v naší první práci se nám
během užívání podařilo pro kontrolní
měření získat 44 (tj. 38 %) – lze rov-
něž usuzovat, že jde o uvědomělejší

ženy motivované k péči o své zdraví. 
Domníváme se, že výsledek naší práce nemění dosavadní

doporučení – z literatury dále vyplývá nutná obezřetnost při
předepisování DMPA, a to zvláště pacientkám mladým
a pacientkám s rizikovými faktory osteoporózy. Změření
kostní denzity na přístroji DXA může být dle našeho názo-
ru užitečné jednak před zvažovaným nasazením DMPA (u
pacientek s kostní denzitou sníženou pod věkovou normu
může gynekolog zvolit jinou formu kontracepce), jednak asi
tři roky po nasazení (u žen s prokázaným signifikantním po-
klesem kostní denzity může gynekolog kontracepci změnit
nebo přijmout preventivní opatření k zabránění dalšího po-
klesu).

Závěr
V minulé práci jsme prokázali snížení kostní denzity pod

věkovou normu u poloviny ze 116 pacientek užívajících ges-
tagenní kontracepci. Náš nynější soubor zahrnuje 44 pa -
cientek, odeslaných jejich gynekology ke kontrolnímu den-
zitometrickému vyšetření. Průměrná vstupní kostní denzita
pacientek byla normální. DMPA užívaly v průměru 8,1 ro-
ku (3,5 až 12,1 let). Neprokázali jsme žádný signifikantní
vývoj denzity na žádném z měřených míst skeletu. 
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