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CURRENT VIEW OF THE ABNORMAL UTERINE BLEEDING (AUB)
Review article

Abstract

Objective: To summarize current knowledge and view of nomenclature, differential diagnosis and treatment of ab-
normal uterine bleeding.

Methods and results: Abnormal uterine bleeding (AUB) is a frequent medical condition, affecting 9-20% fertile-aged
women, meaning also social issue, with impact on quality of life. There is general inconsistency in the nomenclature
used to describe AUB. FIGO is presenting a new classification system derived from possible causes. Treatment op-
tions are medical hormonal or non-hormonal and surgical. Some of the medical options are widely used off-label.
Conclusion: AUB can impact on general physical, mental and social well being. Treatment must be individualised, ta-
king the clinical problem in its entirety into account, including the impact of the disease and the effect of its treatment
on quality of life, fertile functions and plans.
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Pfehledovy ¢lanek

Abstrakt

Cil: Clanek predklada sougasny pohled na nomenklaturu, diferencialni diagnézu a 1é&bu abnormalniho dé&lozniho krva-
ceni (AUB).

Metodika a vysledky: Abnormalni délozni krvaceni je ¢astym onemocnénim Zen ve fertilnim véku, prevalence se po-
hybuje mezi 9-20 %. Terminologie je v pfipadé AUB inkonzistentni. FIGO predklada novou klasifikaci zohledriujici pri-
giny AUB. K dispozici jsou farmakologické hormonélni, nehormonalini a chirurgické metody 16&by. Rada terapeutickych
modalit je uzivana tzv. , off-label”.

Zavér: AUB znamené diagndzu s vyraznymi dopady na celkovy pocit zdravi, véetné socialniho, a vlivem na kvalitu
Zivota Zen v reprodukénim véku. Lécba AUB by méla byt individualizovana, se zohlednénim fertilnich pland a dopady
na socialni zdravi a kvalitu Zivota.

Kliéova slova: abnormalni délozni krvaceni (AUB), gestageny, kombinovana hormonalni antikoncepce, LNG-IUS
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Uvod

Abnormalini délozni krvaceni patfi k ¢astym gynekologic-
kym diagnézam, které podstatnou mirou zaméstnavaji
praktické i klinické gynekology. Jeji prevalence se odha-
duje az na 20 % Zen ve fertilnim véku (1). | proto se ab-
normalni délozni krvaceni vyznamné podili na pracovni
neschopnosti Zen, jak vyplyvé z kazdodenni praxe (pfesné
Udaje o inaptabilité v souvislosti s touto diagnézou v CR
nejsou k dispozici). Abnormalni délozni krvaceni tak maze
znamenat nejen zdravotni, ale i socialni problém s vy-
znamnymi dopady na kvalitu Zivota.

Definice

Abnormalnim déloznim krvacenim zjednodusené oznacu-
jeme stavy, které nespliuji definici eumenorey — frek-
vence krvaceni kratsi nez 21 ¢&i del$i nez 35 dni, doba
krvaceni vice nez 7 dni, menstruaéni krevni ztradta nad
80 ml krve. V praxi jsou obvykle s terminem abnormal-
niho délozniho krvaceni spojovany poruchy cyklu ve
smyslu , plus”, tedy kratsi intervaly mezi epizodami (fre-
kventngjsi krvaceni), prodlouzené menstruaéni krvaceni
¢i krvaceni silné intenzity, nikoliv tedy prodlouzené cykly
charakteru oligo ¢i amenorey. Jako vlastni abnormalni dé-
loZni krvaceni v uzsim slova smyslu jsou oznacovany po-
ruchy menstruaéniho cyklu po vyloudeni gravidity,
infekénich onemocnéni, naddorl a vibec v8ech organic-
kych pfi¢in. Terminologie souvisejici s problematikou ab-
normalniho délozniho krvaceni muze byt z literatury
matouci. Anglosaska literatura spojuje obvykle v jednu no-
zologickou jednotku, resp. neodliSuje abnormalni délozni
krvaceni a silné a prodlouZzené menstruacni krvaceni
(HMB = heavy menstrual bleeding, popt. HPMB = heavy
and prolonged menstrual bleeding). V na$i literatufe se
Casto setkdvame s terminy vychazejicimi ze symptoma-
tologické klasifikace, jako jsou polymenorea (cyklus kratsi
nez 21 dni), hypermenorea (menstruacni krevni ztrata nad
80 ml), menoragie (prodlouzené menstruacni krvaceni). K
tomu je ¢asto pouzivan termin dysfunkéni délozni krvéa-
ceni, kterym se oznacuje nepravidelné krvaceni na pod-
kladé anovulace a tedy absolutniho ¢&i relativniho
hyperestrinizmu vedouciho ke zvySené stimulaci endo-
metria a absenci plsobeni progesteronu. Ten kromé pfi-
mého efektu na endometrium ovliviiuje produkci faktord
dulezitych pro intrauterinni hemostéazu a vazokonstrikci
(endotelin-1, prostaglandin F2a. ). Dal$imi faktory pfi ano-
vulaci jsou poruchy angiogeneze, zvySena fragilita cév. Ty-
pickymi a castymi priklady dysfunkéniho krvaceni pfi
anovulaci jsou krvaceni okolo menarché (juvenilni meno-
metroragie) ¢i v perimenopauzalnim obdobi.

Na druhou stranu za pfi¢iny zpUsobujici abnormalni dé-
loZni krvaceni v uzsim slova smyslu jsou ¢asto udavany
syndromy, které sice vedou k chronické anovulaci, ale
nadmeérné, prodlouzené &i Casté krvaceni zplsobuji zcela
vyjimec&né (syndrom polycystickych ovarii, hyperprolakti-
némie, hypotyredza).

Pro inkonzistentni nomenklaturu v oblasti AUB a zarover
jako pomocny nastroj v diferencialni diagnostice Mezina-
rodni federace gynekologl a porodnikd (FIGO) loni pre-
zentovala novou klasifikaci (nikoliv definici) abnormainiho
déloZzniho krvaceni v Sir§im slova smyslu (tedy veSkerého
nepravidelného krvéceni), pojmenovanou PALM-COEIN.
Toto oznaceni je zkratkou moznych pficin: P — polypi, A —
adenomyosis, L — leiomyoma, M — malignancy/hyperpla-
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sia, C — coagulopathy, O — ovulatory dysfunction, E — en-
dometrial, | — iatrogenic, N — not yet classified (11). Tato
klasifikace tak zohledruje etiopatogenetické mechanizmy,
jez hraji roli v genezi AUB a je tak zaroven i diferencialné-
diagnostickym navodem. Je vysledkem nékolikaletého
usili mnoha klinickych i teoretickych expertl shrnout a
zjednodusit nomenklaturu a zaroven usnadnit komunikaci
mezi odbornou, ale i laickou verejnosti, tedy véetné komu-
nikace s pacientkami.

Diagnostika

Stanoveni diagnézy abnormalniho délozniho krvéaceni je
.per exclusionem”, tedy predevsim po vylouéeni viech
moznych organickych pficin (a samozrejmeé i extragenital-
niho krvaceni — z modovych cest, anorekta).

Zakladnimi diagnostickymi néstroji jsou anamnéza, fyzi-
kalni a gynekologické vySetfeni (vylouceni pfednadoro-
vych ¢&i nadorovych stavd gynekologickych orgéana),
ultrazvuk (vaginalni sondou - velikost a tvar délohy, vyska,
ohrani¢eni a struktura endometria, ev. intrauterinni pato-
logie), nejvyssi senzitivitu a specificitu ma hysteroskopie
s cilenou biopsii, kterd umoziiuje zaroven feSeni pripad-
ného nalezu intrauterinnich organickych naleza.

Z laboratornich vySetfeni je vhodné provést hormonalni
bazalni profil se stanovenim progesteronu v 2. poloving
cyklu. Dynamické testy (LH-RH test) se v sou¢asnosti iz
prakticky nepouZivaji.

Nemeél by byt podceriovan vyskyt koagulaénich poruch,
zvl&st pri vyskytu v obdobi perimenarché. Podle nékte-
rych autort se aZz u 13 % pacientek s abnormalnim déloz-
nim krvacenim vyskytuji biochemické znamky von
Willebrandovy choroby (2).

Po vylouc¢eni organickych pfi¢in, systémovych onemoc-
néni & poruch koagulace (véetné& mozného vlivu farmak,
napr. antikoagula¢ni Ié¢by) je vhodné mikrobiologické vy-
Setfeni hrdla a pochvy, véetné chlamydii.

V praxi je obvykle problémem urcit intenzitu krevnich
ztrat, ktera je pacientkami vniméana subjektivnég, je ovliv-
néna individualnimi hygienickymi navyky, pouzivanim sa-
nitarnich pomdacek s rliznou absorpéni schopnosti atd.
Pomérné presné a objektivni stanoveni krevni ztraty ana-
lyzou hematinu extrahovaného ze sanitarnich pomucek
je pro svoji ndkladnost a proveditelnost v bé&Zné klinické
praxi nevyuzitelné. SpiSe Ize vyuZzit metody obrazovych
schémat, na nichz je intenzita krevni ztraty odhadovana
podle schematickych znazornéni miry prokrvaceni men-
struacnich vloZek ¢i tamponl. Zavaznéjsi a opakované
epizody abnormalniho krvaceni se mohou projevit hypo-
chromni sideropenickou anémif v krevnim obraze.

Lécba

Farmakologicka

Konzervativni metody v 1éEb& abnormalniho délozniho
krvaceni by meély byt preferovany v drtivé vétsing pfipadu;
s vyjimkou zavaZzného akutniho profuzniho krvaceni, kde
na konzervativni postup neni prostor. K dispozici méme
prevazné peroralni hormonalni pfipravky (injekéni jsou uzi-
vany spiSe k zastavé silné juvenilni menometroragie)
a medikované nitrodélozni télisko uvolnujici levonorge-
strel (LNG-IUS). Nékteré modality jsou uZivany v |é¢bé
AUB v souladu s SPC, jiné tzv. ,off-label”.



Actual Gyn 2012, 4, 77-80

www.actualgyn.com

Gestageny

Lécba gestageny ma vzhledem k patofyziologickému
podkladu v pfipadé dysfunkéniho krvaceni pfi anovulaci
logicky zaklad. Pasobeni gestagent na endometrium sni-
Zuje syntézu DNA a proliferaci endometria, pocet estro-
gennich receptorll a zvySuje konverzi estradiolu na
biologicky méné aktivni estronsulfat. Na druhou stranu vliv
na redukci estrogennich receptort miZe znamenat snizeni
ucinnosti podani estrogend v pfipadé jejich poufZiti.

V zahraniénf literature je ¢asto sledovan v indikaci abnor-
malniho déloZzniho krvaceni medroxyprogesteronacetat
(MPA). Podava se cyklicky 12 dnf v cyklu v davce obvykle
10 mg. V naSich podminkéach je tradicné mnohem vice
vyuzivan pro lety provéfenou efektivitu norethisteron, ob-
vykle v davkach 10 — 15 mg (v pfipadé konzervativniho
pokusu zastavy silného krvaceni i 30 mg).

Primérna redukce krevni ztraty pri aplikaci gestagenl se
pohybuje okolo 22 %, pfi uziti , off-label” (obvykle vyS§si
davky) dosahuje 37-87 % (3).

V literature uvadéné alternativy s uzitim dalSich gesta-
genu — dydrogesteronu 10-20 mg, mikronizovaného pro-
gesteronu 200-300 mg — jsou pravdépodobné pro slabsi
biologicky U¢inek na endometrium méné efektivni (4).

V pfipadé juvenilni menometroragie je vyuZzivana injekéni
kombinovana Ié¢ba — intramuskularni aplikace progeste-
ronu (Agolutin 60-120 mg) v kombinaci s estradioldipro-
pionatem (Agofolin 5 mg) 1x denné po dobu 2 dna.
V soucasnosti jiZ ovSem neni injek&ni estrogen na naSem
trhu.

Kombinovana hormonalni antikoncepce (COC)
Pripravky kombinované hormonalni antikoncepce jsou
v indikaci abnormalniho délozniho krvaceni celosvétové
pouzivany, prestoze k tomu nemaji jasné deklarované in-
dika¢ni opravnéni. Jejich obliba je v této indikaci logicka
—jejich uZivani je jednoduché (neni tfeba sledovat cyklické
opakovani v uréitych dnech cyklu), pfinasi zaroven, naroz-
dil od gestagend, antikoncepéni zajisténi, stejné jako ne-
kontracep&ni priznivé Ucinky.

Redukce menstruacnich krevnich ztrat pfi uziti monofa-
zickych pfipravkl se pohybuje okolo 43 % (5). Nicméné
dosud nebylo k dispozici dostatek kvalitnich dat z rando-
mizovanych nejlépe placebem kontrolovanych studif,
které by ovéfily optimalni estrogen-gestagenni kombinaci
¢i schéma uZzivani v |eé¢b& abnormalniho déloZzniho krva-
ceni. V praxi tedy postupujeme obvykle empiricky na z&-
kladé osobnich zkuSenosti.

Velmi slibné vysledky prinasi nedavno publikovana dvojité
zaslepena placebem kontrolovanéa studie sledujici efekt
nového pripravku obsahujiciho estradiolvalerat a dieno-
gest v tzv. ,, dynamickém reZimu davkovani” na silné
a/nebo prolongované menstruaéni krvaceni. Doba inter-
vence byla 196 dni (7 menstruaénich cykld), ve skupiné
uzivajici ptipravek COC bylo 269 Zen, v kontrolni (placebo)
skupiné 152 Zen. Kalkulace krevni ztraty byla kvantifiko-
védna mnozstvim hemoglobinu (g) extrahovaného z hygie-
nickych potfeb v poméru ke koncentraci hemoglobinu ve
vendzni krvi (g/l). Ve skupiné Zen uZivajicich studijni me-
dikaci doSlo k vyznamné -76% - redukci menstruacnich
krevnich ztrat (v placebo skuping 15,5 %) (6).

Design a vysledky studie umoznily Zadat pro pfipravek
uvedeni indikace k |&é¢bé silného a prolongovaného men-
strua¢niho krvaceni.

Pripravky COC ve vysokych davkach se vyuzivaji i v kon-
zervativni [é¢bé akutniho abnormalniho délozniho krvaceni.
V téchto pfipadech jsou obvykle uzivany monofazické
pripravky s 30-35 ug etinylestradiolu, 2—4 tablety denng,
v rlznych tzv. ,step-down” reZimech (napt. 1 tableta
4 4-6 h do zastavy krvaceni, poté 3 dny a 8 h, s dal$im sni-
Zovanim po 12 h az 1 tableta denné do 21 dn0).

LNG-IUS

Narozdil od COC neni aplikace LNG-IUS jako terapeutic-
kého opatfeni v |éCb& abnormaélniho délozniho krvaceni
ve vétsiné zemi uzivana ,, off-label”.

Intrauterinni uvolfiovani levonorgestrelu (denné 20 pg)
z téliska znamena jeho vysSi lokalni koncentrace neZ po
jeho peroréalni aplikaci. PlGsobi tak na endometrium silné
supresivne, zaroven neni citlivé na pusobeni estrogen.
Tento Ucinek je zodpovédny za sniZzeni poctu dni krvaceni
i redukci absolutni krevni ztraty béhem krvaceni (7).

Po zavedeni LNG-IUS dochazi ke snizeni krevnich ztrat
0 71-94 % obvykle jiz do 6 mésicl po zavedeni. Ve vét-
Siné studii je efektivnéjsi neZ gestagenni 1éCba (medroxy-
progesteronacetdt 10 mg) ¢&i |écba antifibrinolytiky
(tranexamova kyselina) a inhibitory prostaglandind (flurbir-
pofen) (8,9,3). Ve srovnani s perorélni lé¢bou gestageny je
zavedeni LNG-IUS spojeno s vyrazné vyssi subjektivni spo-
kojenosti pacientek, resp. pranim pokracovat v této me-
todé (76 % ve skupiné s LNG-IUS vs. 22 % ve skupiné
uzivajici norethisteron) (3).

Zavedeni LNG-IUS se ukazuje obdobné efektivni v [&é¢bé
abnormalniho délozniho krvaceni i ve srovnani s chirur-
gickou metodou — transcervikalni ablaci endometria, a to
i pri pouZiti balonové termoablace. Pri vyuZiti hysterosko-
pickych technik sice dochazi k rychlejSimu Uginku po vy-
konu, ale po 1 roé¢ni follow-up je jiz efekt obou metod na
parametry krvaceni srovnatelny (7,10).

Rozsiteni LNG-IUS jako Ié¢ebné modality abnormainiho
délozniho krvaceni vedlo napf. ve Velké Britanii k vyznam-
nému snizeni poc¢tu hysterektomii z této indikace.

Dalsi farmakologické metody

Antifibrinolytika. Nej¢astéji uzivana kyselina tranexamova,
ktera podle nékterych studii mize vést az ke 44% redukci
krevni ztraty (9).

Inhibitory cyklooxygenéazy suprimuji produkci prostacy-
klint a prostaglandinu E2 a zvySuji pravdépodobné agre-
gaci trombocytl. Jejich nasazeni maze redukovat krevni
ztratu priblizné o 20 % (9).

Chirurgicka lécba

Pri selhani konzervativnich metod, jejich kontraindikaci ¢i
intoleranci pfichazi v ivahu metody chirurgické, prevazné
spadajici do oblasti minimalné invazivni chirurgie. Chirur-
gickou metodou volby jsou transcervikdlni ablaéni/re-
sekéni vykony. Principem je odstranéni ¢i destrukce
endometria v€etné& bazalni vrstvy a priléhajici povrchové
¢asti myometria. Podminkou této techniky je ukonéeni re-
produkénich zameérl pacientky a vylouceni malignity.
Uspéchem 1&&by je dosaZeni eumenorey, hypomenorey
¢i amenorey — samotna amenorea tedy neni primarnim
cilem.

Nejinvazivnéjsim vykonem spojenym se ztratou organu
je hysterektomie. Logicky je spojena s vys$Sim vyskytem
pooperacnich komplikaci, na druhou stranu se jedné o de-
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ABNORMALNI DELOZNiI KRVACENI
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