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Summary

This paper deals with issues of the thrombophilic mutations related to hormonal contraceptives
and hormone replacement therapy. The issue of inherited thrombophilic mutations such as Factor
V Leiden mutation (Factor V Leiden - FVL) and prothrombin mutation (Factor Il prothrombin)
is explained. Case studies of already known health complications are presented. Related
complications may have fatal consequences. The aim of this paper is to inform about the problems,
to warn about wide and uncontrolled use of hormonal contraceptives and hormone replacement
therapy and also to challenge young girl’s generation and women in taking responsibility for their
own health and future life.
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Souhrn

Prispévek se zabyvd problematikou trombofilnich mutaci v souvislosti s uzivanim hormonalini anti-
koncepce a hormonalni substituce. Vysvétluje problematiku dédi¢nych trombofilnich mutaci, jako
jsou mutace leidenska (faktor V Leiden - FVL) a mutace protrombinu (faktor Il protrombin), pred-
stavuje kazuistiky jiz znamych pripadd zdravotnich komplikaci s leckdy fatalnimi nasledky. Cilem
prispévku je informovat o problematice, varovat pred pfilis liberdlnim uzivanim hormondini anti-
koncepce a hormondlni substituce a vyzvat mladou generaci divek a Zen k prevzeti zodpovédnosti
za své zdravi a budouci Zivot.

Kli¢ova slova: leidenskd mutace — hormondIni antikoncepce — hluboka Zilni trombéza - plicni embolie

uvoD soucasna populace mladych divek vsimla, jaka
Vzhledem k mnoZicim se zprdvédm o pripadech  rizika ji hrozi, a rozhodla se zaujmout informo-
velkych zdravotnich probléml souvisejicich  vany postoj k vlastnimu zdravi? O co tedy jde?

s masovym uzivanim hormonalni antikoncepce Hormonalni antikoncepci (HAK) dnes uZivd
bychom rady vnesly jasno do mnohdy matou-  kaZdodenné vice nez 100 000 000 Zen na celém
cich a nepresnych informaci, které jsou jed-  svété (Dulicek et al., 2013); 42 % adolescentnich
nak dilem neznalosti a jednak dilem tendenci  divek v USA mezi 15. a 19. rokem, které jiz mély
soucasného mainstreamu tyto informace tajit  pohlavni styk, uzivd v 55 % ordIni hormondlini
nebo alespori prilis nezverejriovat. Co kdyby si  antikoncepci, v 10,5 % antikoncepcni ndplast,
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v 7 % vaginalni krouzek a v 10,5 % hormonalnf in-
jekce (Mosher, Jones, 2010). Celkové 84 % ado-
lescent jiz vyuZilo nékterou z forem antikoncepce
a z 30 % to byla pravé jeji hormonalni forma. | kdyz
nize popisovana rizika venézniho tromboembolis-
mu (TEN) v souvislosti s uZivanim HAK nejsou tak
Casta, celkové se tykaji pomérné velké skupiny Zen
ve fertilnim a produktivnim véku. Dle UZIS uziva-
lo v roce 2012 v Ceské republice HAK 51,6 % Zen,
tzn. 1 281 005 Zen ve vékovém rozmezi od 15 do
49 let. Zvysené relativni i absolutni riziko trombd-
zy béhem uzivdni HAK je ovlivhéno nejen davkou
hormont estrogenu a progestinu, ale také typem
antikoncepce (oralni, vaginalni, transdermalini atd.)
a délkou jejiho uZivani (Hadacovd, 2012) a dalsimi
faktory, jako jsou obezita, kourent, drogy a [ékové
interakce nebo dlouhé cestovani. Soucet téchto
faktort ohroZuje populaci mladych divek a Zen a je
potrebné otevrené o téchto rizicich informovat
a nabizet mozna reseni v podobé genetickych vy-
Setreni, kterd jsou pro mladé divky a Zeny cenové
dostupna. Zaroveri je potreba otevrit Sirsi celospo-
lecenskou diskusi o téchto nebezpecnych aspek-
tech zdravotnich, ale i etickych a socialnich.

Za normdlnich okolnosti o dédi¢né mutaci FVL
a protrombinové mutaci viibec nevime a pravé pro-
to je velmi vyznamnd primdrni prevence. Odebra-
ni rodinné anamnézy je velice duleZité, ale mlze
byt také velmi zavadéjici. V dnedni dobé, kdy se
bezmezné véri metoddm moderni mediciny, bud
nejsou diagndzy vzdy presné a jasné objasnény
pacientkdm, anebo jsou objasnény v celé své medi-
cinské sloZitosti, které naprosta vétsina populace
vibec nerozumi. Velice ¢asto rodinni pfislusnici,
a zvIasté ti nejmladsi, ani nevédi a netusi, jaké cho-
roby trapily jejich blizké pribuzné. Skryty vyznam
trombofilni mutace se pak projevi az ve spojeni
s dalsimi rizikovymi faktory pdsobicimi na zvyse-
nou srézlivost krve. Nejcastéji je popisovan vznik
hlubokych Zilnich trombdz dolnich koncetin u nosi-
telek leidenské mutace v souvislosti s HAK, kterou
v CR uziva az 80 % divek od 15 do 18 let, velice &asto
se souhlasem matky. Existuji pripady, kdy zdanlivé
zdrava divka ve véku 20 let prestane chodit, mlu-
vit a ochrne na polovinu téla, ddvodem je moz-
kovd mrtvice s ndslednym ochrnutim. Na zakladé
prizkumu Evropské spole¢nosti pro antikoncepci
(ESQ) z roku 2007 bylo zjisténo, Ze ndzor ¢eskych
Zen na uzivani HAK patf{ k nejliberdInéjsim na svété
a za prirozenou soucast Zivota ji povazuje celkem
91 %. Pouhé 1% Cedek je zcela proti jakékoli formé
antikoncepce (Dvorak, 2014). Divodem tohoto po-
stoje je jist& pokles vyznamu viry v Boha v Ceské
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republice, ale také nedostatecna informovanost
0,,druhé strané mince‘ uzivani HAK.

Dédi¢né trombofilni mutace
Incidence Zilniho tromboembolismu (VTE) je uda-
vana v populaci 1/1 000, pricemz u déti je ve srov-
nani s dospélymi vyrazné nizsi (Hadacova, 2012).
Jedna se o multifaktoridlni onemocnéni, kdy se na
jeho vzniku podileji faktory vrozené (FVL, mutace
ve Fll protrombinu, deficit antitrombinu, deficit
proteinu S, proteinu C, hyperhomocysteinémie,
hyperlipoproteinémie) i ziskané (nddorova one-
mocnéni, centralni Zilni katétr, Urazy, Iéky, obezita,
koureni a dalsi provoka¢ni momenty jako nehyb-
nost po zlomenindch a chirurgickych operacich,
téhotenstvi, dlouhodobé cestovani v autobuse
nebo v letadle atd.). VTE je popisovan jako treti nej-
Castéjsi kardiovaskuldrni onemocnéni. Teprve na
zakladé publikace prof. Hydnka z roku 2010, ktery
poskytl informace o zadvaznych formach VTE u mla-
distvych divek a opakovanych referencich primara
détskych oddéleni o zévaznych komplikacich HAK
(tromboflebitidy, tromboembolické piihody, jako
jsou plicni embolie, ndhlé mozkové prihody), se
sesly n&které odborné spole¢nosti: Ceska pediat-
ricka spole¢nost, Ceskd gynekologicka a porodnic-
ké spole¢nost a Ceskd hematologicka spole¢nost.
Spolecné byl ustanoven ,,Doporuceny postup pro
indikaci molekuldrné genetického vySetreni v ramci
diagnostiky trombofilnich stav( v Zilnim systému*
(Kvasni¢ka, 2010). Ceskéd pediatrickd spole¢nost
iniciovala dotaznikové Setreni sledujici informa-
ce o divkach, u kterych doslo ke vzniku trombdzy
v obdobi uzivdni HAK. Vysledkem zpracovanych
Udajt je doporuceni strukturované anamnézy, kte-
rd by méla byt soucasti preventivni prohlidky ve
13 letech (Dvorék, 2014). Pfesto je velice pozoru-
hodné, Ze v ,,Doporuceni k predpisu kombinované
hormondlini antikoncepce®, které bylo schvéleno
17.5.2012 vyborem Ceské |ékarské spole¢nosti JEP,
je popsano kardiovaskularni riziko vendzni formy
(konkrétné absolutni riziko Zilni trombdzy a plicni
embolie) pouze jako mirné zvysené. Pfitom obséh-
1d meta-analyza Cerpajici z celkem 26 studii z celého
svéta z roku 2013 popisuje 4x zvySené absolutni ri-
ziko VTE u uZivatelek HAK (Stegeman et al., 2013).
Trombofilni stavy jsou vrozené (dédi¢né po rodi-
¢ich) nebo ziskané poruchy homeostazy, oboji se
zvySenym rizikem trombdzy. V kontextu tématu
uzivani hormondlini antikoncepce a jejich rizik se
budeme zabyvat predevsim vrozenymi trombofi-
liemi, a to mutaci genu pro faktor V Leiden (FVL)
a mutaci genu pro protrombin. Prevalence trom-



bofilnich mutacfi se lisi u jednotlivych etnik. Velice
vzacné se vyskytuji u Africand a Asiatl a pomérné
casto se vyskytuji v evropské populaci. Ve zdravé
evropské populaci se udavd primérny vyskyt od
5 do 15 %, ale u pacientek s prodélanou trombdzou
je vyskyt FVL prokazan u 25 % pripadd, pri opako-
vané trombdze dokonce u 50 % pripadd (Hyanek
et al,, 2010). Konkrétné prevalence leidenské mu-
tace jev Evropé pomérné vysokd, pohybuje se od
2 do 15 %, pfi¢emz nejvy$si vyskyt je popsan v Rec-
ku a severnim Svédsku (Kujovich, 2011). Populaéni
frekvence FVL u neselektované populace ¢eskych
novorozencl byla stanovena na 5 % (Rausova et
al., 2005). V Ceské republice se tedy jedna priblizné
o pll milionu lidf postiZenych touto mutaci.

Leidenska mutace

Leidenska mutace, jinak také nazyvand Faktor
V Leiden (FVL), je zndma jiz od r. 1993, ndzev ma
podle mésta, kde byla poprvé objevena (Dahlback
et al., 1993). Jedna se o bodovou mutaci (tzn. o za-
ménu jediné bdze) v pozici genovych bazi 1691,
kdy je guanin zamé&nén za adenin a nevznikne tak
spravnd molekula koagulac¢niho faktoru V. Tato
mutace je zasadni pri¢inou zvySené srazlivosti krve,
coz mize vést az k zilnf trombdze, plicni embolii
atd. Principem je ztrata sprdvné funkce faktoru V,
ktery se u¢inkem mutace stane rezistentnim k u¢in-
ku aktivovaného proteinu C (tzv. APC rezistence).
Faktor V se tedy neroz3tépi a nesniZzuje se mnoz-
stvi generovaného trombinu. To vede ke zvysené
srazlivosti krve. Mutace se snad poprvé objevila
v evropské populaci jiz pred 21 000 az 34 000 lety
a plivodné méla protektivni charakter v pfipadech,
kdy dochdzelo k Zivot ohroZujicimu krvaceni, napr.
pfi porodu, pri traumatech, béhem valecnych taze-
ni atd. (Zivelin et al., 1997). U nositeld obou muto-
vanych alel genu pro faktor V (tzn. homozygotd)
je popisovano 80x zvySené riziko pro tézkou zilni
tromboembolii. Vyskyt homozygotl v nasi popula-
ci je udavan 1:5 000, coz dokazuje nejvyssi vyskyt
pravé v Evropé (Raudovd et al., 2005; Hyanek et
al., 2010). Nositelé jedné mutované alely (tzv. he-
terozygoti) maji relativni riziko pro Zilni trombdzu
zvySené 3-7x, v kombinaci s uzivdnim HAK je riziko
20-35x vys3i (Dulicek et al., 2002). Jinymi mozny-
mi nasledky mutace FVL jsou i samovolné potraty,
predcasné porody, odumirani plodu atd. (Gaillyova
etal., 2005).

Mutace protrombinového genu
Protrombin, oznacovany také jako Faktor I (FIl), je
jednim z faktord nezbytné ddleZitych pro srazlivost
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krve. Genetickd varianta nebo také polymorfismus
G20210A v protrombinovém genu byl poprvé po-
psdn v roce 1996 dr. Swibertusem. Tato varianta
je nazyvdna mutaci a je spojovdna se zvySenou
aktivitou protrombinu, coz vede k 2-4x zvySené-
mu riziku pro vznik Zilniho i arteridlniho trombo-
embolismu (Rosendaal et al., 1998; Zivelin et al.,
1998). V evropské populaci je popisovén vyskyt Fll
G20210A mutace v heterozygotnim stavu, tzn. je
pritomna pouze jedna mutace ze dvou moznych,
u 1-6 % jedinc, zatimco v neevropské populaci se
tato genetickd zména vyskytuje velice zfidka nebo
vlibec. Frekvence této mutace u neselektované
skupiny ceskych novorozencd byla stanovena na
1,5 % (Rausova et al., 2005). Mechanismus ucinku
mutace neni dosud presné objasnén, posledni pra-
ce viak poukazuji na vice efektivni poly(A) konec
u 20210A varianty, ktery vede k vy3si expresi mRNA
a vyssi produkci proteinu protrombinu, bez ohle-
du na promotor a gen jako takovy (Ceelie et al.,
2004). Dusledkem mutace je zvy$end koncentra-
ce protrombinu v krevni plazmé a s tim souvisejici
zvy3ena pohotovost pro vznik trombu (krevni sra-
Zeniny). Nositelé jedné mutované alely (heterozy-
goti) maji hladinu protrombinu zvySenou priblizné
0 30 %, nositelé dvou mutovanych alel (homozygo-
ti) o 70 %. Tento fakt logicky koreluje se zvySenou
generaci trombinu a konecnym vysledkem je tzv.
hyperkoagula¢ni stav manifestujici se klinicky jako
VTE.

NemiZeme opominout existenci dalSich zis-
kanych rizikovych dispozic pro predcasny vznik
tromboembolie, jako jsou vyrazné zvysend hladina
celkového homocysteinu (tHcy), antifosfolipidovy
syndrom (APS), deficit vitaminu B,, — jeho aktivn{
formy holotranskobalaminu (HTC), relativné ¢as-
to vyvolany u adolescentd hlavné vegetarianskou
stravou, zvy3end hladina lipoproteinu(a), zvlasté
v interakci se zvySenou hladinou tHcy, deficit trom-
bolytického systému PAI 4G/G, chronické jaternf
postizeni, drogové a lIékové interakce nebo jaterni
selhdni a vyskyt dalsich, ale méné castych mutaci
v lidském genomu, které mohou byt z hlediska VTE

&jSi (Hydnek et al., 2010).

Trombofilni mutace v praxi

V letech 2005 azZ 2013 bylo v ¢eské odborné litera-
ture popsano vice zdvaznych az smrtelnych kazu-
istik v souvislosti s vyskytem VTE a uZivanim HAK
(Rau$ova et al., 2005; Hyanek et al., 2010; Ludka
et al., 2010). Na vznikl3 rizika nejcastéji upozormiuj
pediatfi, coZ je ddno soucasnou sniZzenou vékovou
hranici pro predepisovani HAK. Faktem je, Ze nej-



vice ohroZenou skupinou jsou velice mladé divky
zacinajici s uzivanim HAK z rGznych ddvodi jiz ve
12 letech véku. Ludka et al. (2010) uvadéji 8 pfi-
padd, kdy byly Zeny uzivajici HAK hospitalizovany
z ddvodu vzniku hluboké Zilni trombdzy. Pramérny
vék pacientek byl 26 let a u poloviny z nich byla jas-
né prokdzdna leidenskd mutace, u tfech pacientek
nebyly trombofilni mutace vysetreny (Ludka et al.,
2010). Hyanek et al. (2010) popisuiji nékolik kazuis-
tik smrtelnych nebo Zivot ohrozuijicich plicnich em-
bolii u divek a mladych Zen do 30 let uzZivajicich HAK
a ddrazné upozorruje na tromboembolicka rizika,
zpUsobend dédi¢nymi dispozicemi pro familidrni
hypercholesterolémii a hyperhomocysteinémii, vy-
skytujicimi se soucasné s trombofilnimi mutacemi.
Jeho prace poukazuje predevsim na nedostatec-
né odborné zajisténé predepisovani HAK mladym
divkam, kdy jsou zdlraznéna pouze pozitiva HAK,
podporena komercnimi tlaky, a o jejich moznych fa-
talnich dopadech se vétsinou vibec nemluvi (Hya-
nek et al., 2010).

Vybrané kazuistiky z prace prof. Hyanka et al.
(2010)

Osmnadctiletd studentka prodélala smrtelnou priho-
du ndsledkem embolie a. pulmonalis po priletu do
Austrdlie, kde nastoupila jako ,,au pair“. Dlvodem
byla kombinace leidenské mutace v homozygotni
formé, homozygotni polymorfismus MTHFR 677 T/T,
vysoky homocystein (>50 umol/l), nizké hodnoty
HTC (<10 pmol/l), MMA zvysend nad 500 nml/l, trom-
botickd indispozice z dlouhého letu a nedostatecnd
|ékarskd péce na misté. VSechna tato vysetreni byla
u divky provedena bohuZzel az post mortem a nd-
sledovalo také vysetreni celé velmi rizikové rodiny.
Gynekolozka, kterd v tomto pripadé HAK podala,
neprovedla u pacientky Zddné anamnestické ani la-
boratorni vysetrent.

Dalsim pripadem je 16letd studentka uZzivajici HAK
bez védomi rodi¢l, kuracka, u které doslo k trvalé-
mu mozkovému poskozeni. Leidenskd mutace se u ni
vyskytovala v heterozygotni formé, stejné tak i poly-
morfismus MTHFR 677 C/T, homocystein (62 umol/l)
a HTC neméritelny z divodu vegetaridanstvi. Kombi-
nace vrozenych i ziskanych rizik vyustila do rozsdhlé
plicni embolie, trombdzy bfiSnich tepen, omezené
srdecni cinnosti, poskozeni psychosomatickych funk-
cf mozku.

Treti kazuistika se tykd 4oleté pacientky s familiar-
ni hypercholesterolémii (8,5 mmol/l), Lp(a) >1 500
mg/ml a s vysokym rizikem kardiovaskuldrniho one-
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mocnéni v rodiné. V 15 letech prodélala tato Zena pri
ndrocném autobusovém zdjezdu flebotrombézu,
po prvnim téhotenstvi dalsi hlubokou Zilni trombé-
zu. Presto ddle dlouhodobé uzivala HAK. Jednd se
o heterozygota pro MTHFR A1298C a homozygota
pro mutaci v protrombinovém genu, hladina fibri-
nogenu 3,3 g/l, pozitivni protildtky proti vnitfnimu
faktoru a proti parietdlnim burikdm, fibroskopicky
ndlez v normé. V soucasné dobé je pacientka v péci
trombotického centra.

ZAVER

Tromboembolii provokujicich faktor( existuje cela
fada. Za vSechny jmenujme napt. velké kostni ope-
race, onkologickd onemocnéni, polytraumata DK
a panve, dlouhodobd imobilizace vcetné dlouhych
letl letadlem (long distance travel) nebo cestové-
ni autem, gravidita, koureni, obezita, estrogenni
substituce a hormondlini antikoncepce, hormonalni
|é¢ba béhem menopauzy atd. VSechny tyto situace
jsou vétsinou planované, nenastavaji nahle (samo-
zfejmé s vyjimkou polytraumat) a Ize se na né tedy
dobre pripravit, naplanovat profylaxi, pripadné uci-
nit kvalifikované rozhodnutf, zvolit jiné reSeni. Tim
samozfejmé mifime pravé do oblasti estrogenni
1é¢by a uzivdni hormondlni antikoncepce. Obzvlas-
té v pripadé uzivani hormondlni antikoncepce, kdy
se nejednd o [é¢bu a pfi rozhodovani o preskripci
nestoji proti sobé riziko plynouci z nemoci proti
riziku z uZiti Iéku jako u jinych Iéciv pouZivanych
u nemoci, by bylo moudré uvazovat zodpovédné
s ohledem na vlastni zdravi a budouci Zivot. Tako-
vé rozhodnuti ovSsem vyZzaduje dostatek kvalitnich
a pravdivych informaci. Ty samozrejmé mdzeme
ziskat surfovanim na internetu, ale upfimné - je
béznd populace bez zdravotnického vzdélani
schopna dobre rozlisit, které informace jsou prav-
divé, neovlivnéné osobnim nazorem autora, jeho
pristupem k hodnotam a duéstojnosti informova-
né osoby, pfipadné jinymi tlaky na jednostrannou
informovanost ze strany farmaceutickych firem,
které bohuzel velice ¢asto v ramci svych propagac-
nich programt zverejriuji pouze klady pro uzivanf
HAK? Cenné a odpovédné informovani o vSech as-
pektech problému ¢ekdame od svého osetfujiciho
|ékare. Koneckonct jemu jsme s dlivérou vlozili do
rukou svdj zdravotni stav a na néj spoléhdme. Ale
i on, potazmo ona, jsou ve vleku rdznych existenc-
nich ¢&i firemnich z4jma, Zebrickd hodnot a osob-
nich ndzord. Informace v pribalovych letacich jsou
sice podrobné, ale dostatecné nevaruji pred moz-
nymi zdravotnimi komplikacemi.



Dédi¢nost leidenské mutace je pomérné jedno-
duse zjistitelnd pomoci genetického testu. Celo-
plosny screening mutace se zadsadné nedoporucuje
ptedeviim z ekonomickych ddvod@. Zadna studie
ovSem nepfinasi informace o celkovych socialnich
a ekonomickych dopadech a skute¢nych nakladech
na lé¢bu postizenych Zen, ale i muzd vzhledem k na-
klad@m na molekuldrné genetické vysetreni, jehoz
cena se béhem poslednich desetilet podstatné sni-
zZila. UzZivani hormonalni antikoncepce se stalo té-
mér normou u divek a mladych Zen, pricemz pouce-
ni o jejich vedlejsich ucincich je stdle nedostatecné.
A pravé tento fakt neni bez rizika v pripadé nosic-
stvi nékteré z trombofilnich mutaci. Proto je vhod-
né u téchto divek a Zen provést genetické vysetren{
jesté pred zahajenim uzivani HAK nebo je alespori
informovat o mozZnostech genetického vysetreni
nabizeného v Ceské republice samoplatctim (cena
vySetfeni se pohybuje okolo 500 K¢&). Molekuldrné
genetické vySetreni je soucasti rutinniho screenin-
gového panelu vice ne? 25 laboratofi v Ceské re-
publice (Udaje Ndrodni referenni laboratore pro
DNA diagnostiku). Urcity posun v tomto ohledu
predstavuiji nékteré pojistovny, které v ramci svych
preventivnich programl genetické vysetreni svym
klientkam zpétné proplaceji. Je otazkou, kolik mla-
dych Zen jesté bude muset zemfrit nebo minimalné
bojovat s pfiznaky a nasledky tromboembolismu,
aby zdravotnicky systém a farmaceuticky prdmy-
sl vyhodnotil celou problematiku jako dostate¢né
zavaznou a zacal jednat ve prospéch svych klien-
t a klientek. Pritom informovanost a jednoducha
preventivni opatfeni pomahaji predejit vySe po-
psanym rizikdm v kritickych momentech a mohou
zachrénit Zivoty zejména mladych lidi. Velmi casty
argument ze strany odborné verejnosti, Ze rizi-
ko nenf prili§ velké, pripadné je prfimo malé, padd
v okamziku, kdy onou postiZzenou Zenou bude dce-
ra, manzelka, matka nebo dobra pfitelkyné. V tom
pripadé se z Cisla 1z 1 000 stane no¢ni mara. Lidé
totiz nejsou ¢isla a za kazdou takovou statistikou je
nutné vidét lidské bytosti.

Zkratky:

APC aktivovany protein C

APS antifosfolipidovy syndrom

ESC Evropska spolecnost pro antikoncepci

FVL Faktor V Leiden - leidenskd mutace

Fll Faktor Il

HAK hormonalni antikoncepce

HTC holotranskobalamin — aktivni vitamin B,

JEP Jan Evangelista Purkyné

Lp(a) lipoprotein(a)

MMA methylmalonovd kyselina (marker
nedostatku vitaminu B,)

MRNA  jednovldknova nukleova kyselina

MTHFR  methylentetrahydrofolat reduktaza

TEN vendzni tromboembolismus

tHcy celkovy (total) homocystein

uzis Ustav zdravotnickych informaci a statistiky
CR

VTE Zilni tromboembolismus

Podékovani

Za redakéni pripominky autorky dékuji prof. MUDr. Jo-
sefu Hydnkovi, DrSc., z metabolické ambulance Oddé-
leni klinické biochemie, hematologie a imunologie Ne-
mocnice Na Homolce.

Dodatek recenzenta:

Varujici smutné kazuistiky z nasi metabolické ambu-
lance mi dovoluji oznadit ¢ldnek za velice uZitecny.
Prispiva ke zlepseni informovanosti mladé nezkuse-
né generace o skutecnostech kolem peroralni HAK
nashromazdénych za poslednich 10 let. HAK prece
nechceme zakazovat, jen omezovat pro ty pacientky,
kterym gkodi. Zeny samy by si m&ly uv&domovat svoji
vyznamnost a diistojnost v Zivoté lidském a jako no-
sitelky Zivota starat se predevsim o svoji bezpecnost.
Myslite, Ze by si muzi jako ,,uzivatelé* nechali néco
podobného libit?
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