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Hormonalne interwencje afirmujace
plec¢ u 0sob z niezgodnoscia plciowa

PROF. DOMINIK RACHON
Kierownik Zaktadu Endokrynologii
Klinicznej i Doswiadczalnej

Transplciowosé, dzisiaj okreslana jako niezgodno$¢ piciowa
(ang. gender incongruence), ktéra polega na rozbieznosci pomig-
dzy do$wiadczang tozsamoscia i wyrazang ekspresja plciows
a plcia metrykalna, przestala by¢ postrzegana jako schorzenie
czy jednostka chorobowa [1]. Dlatego sprawujac opieke nad
osobami transplciowymi, w celu ich ,depatologizacji”i ,deme-
dykalizacji”, nalezy unika¢ okresleri typu ,leczenie” czy ,terapia”.
Zamiast nich wprowadzono sformutowanie ,medyczne inter-
wengje afirmujace ple¢” (MIAP) (ang. medical gender affirming
interventions), wsréd ktérych wyréznia si¢ interwencje hormo-
nalne i chirurgiczne (HIAP i ChIAP) [2]. Dysforia plciowa,
bedaca efektem niezgodnosci plciowej, prowadzaca do rozwoju
zaburzen lekowo-depresyjnych (czgsto o cigzkim przebiegu,
z towarzyszgcymi jej myslami i prébami suicydalnymi), jest
natomiast jednostka chorobowa i wymaga specjalistycznego
leczenia (psycho- i farmakoterapii) [3]. Decyzje o rozpoczeciu
HIAP podejmuje prowadzacy ja specjalista wspélnie z osobg
nig zainteresowang, ktéra wyrazila $wiadoma zgode na jej pro-
wadzenie. W przypadku oséb niepelnoletnich decyzje o roz-
poczeciu HIAP podejmuje prowadzacy ja specjalista wspélnie

z rodzicami (lub opiekunem prawnym).

Celem HIAP poza afirmacja okreslonej tozsamosci plciowej
jest indukcja drugorzedowych cech piciowych. Dlatego HIAP
mozna podzieli¢ na maskulinizujaca (m-HIAP) oraz femini-
zujacg (f-HIAP). HIAP majg na celu wylaczenie czynnosci
hormonalnej gonad (jader u transpiciowych kobiet i jajnikéw
u transplciowych mezczyzn) oraz uzupetnienie niedoboru hor-
monéw plciowych charakterystycznych dla plei, z ktéra dana
osoba si¢ identyfikuje. Przed rozpoczeciem kazdej HIAP na-
lezy omé6wié z osobg nig zainteresowang oczekiwane efekty, ry-
zyko dzialan niepozadanych i powikian oraz nieodwracalnosé
niektérych zmian (np. obnizenie tembru glosu i pojawienia si¢
objawéw wirylizacji w trakcie m-HIAP oraz rozrost gruczo-
16w piersiowych w trakcie f-HIAP). Dodatkowo nalezy zawsze
poruszy¢ temat mozliwosci zachowania plodnosci oraz ewen-
tualnych planéw prokreacyjnych, a takze mozliwosci zajécia
w nieplanowang cigze¢ (przez transplciowych mezczyzn) [4].
Transplciowym kobietom pragngcym zachowaé¢ plodnosé

nalezy przedstawi¢ mozliwos¢ krioprezerwacji nasienia przed

rozpoczeciem - HIAP [5].

Jzy istnieje lista niezbednych badan przed
rozpoczeciem HIAP?

Na licznych stronach i forach internetowych dotyczacych
zagadnienia transplciowosci wciaz pojawiaja si¢ listy ,nie-
zbednych badan”, bez ktérych lekarz specjalista nie zainicjuje
HIAP. Bardzo czgsto zatem zainteresowane osoby we wiasnym
zakresie wykonuja nie tylko caly panel badan hormonalnych,
ale takze obrazowych (MRI przysadki) czy nawet badanie ka-
riotypu (sic!). Badania dodatkowe przed rozpoczeciem HIAP
u oséb transplciowych, tak jak u oséb cisplciowych, nalezy
zleca¢ wylacznie wtedy, gdy sa ku temu przestanki wynikajace
z nieprawidlowosci stwierdzonych podczas badania podmio-
towego i/lub przedmiotowego. To samo dotyczy wskazani do
przeprowadzenia badania ginekologicznego (u transpiciowych
mezezyzn) czy urologicznego (u transplciowych kobiet) przed
rozpoczeciem odpowiednio m-HIAP oraz f-HIAP.

f-HIAP

Aby wytaczy¢ hormonalng czynno$é jader u transpiciowych
kobiet, najlepiej jest zastosowaé¢ tzw. analogi gonadoliberyny
(GnRH) (np. tryptorelina, goserelina), ktére po podaniu do-
mie$niowym (co 3-6 miesiecy) paradoksalnie prowadza do
zahamowania wydzielania gonadotropin (LH i FSH) przez
przedni ptat przysadki. Analogi GnRH niestety nie s3 w na-
szym kraju refundowane w tym wskazaniu i z powodu ich
wysokiej ceny stosowane sg rzadko. Najczesciej stosowanym
preparatem o dziataniu antygonadotropowym u transplcio-
wych kobiet jest silny progestagen o dzialaniu antyandrogen-
nym — octan cyproteronu, ktéry w tym wskazaniu jest w na-
szym kraju refundowany (F64.0 wg ICD-10). Substytucja
estrogenowa u transplciowych kobiet polega na stosowaniu
preparatéw zawierajacych naturalny 17B-estradiol (E2) po-
dawany droga doustng (mikronizowany E2) lub przezskérng
w postaci zeli, plastréw lub sprayu. Wszystkie preparaty estra-
diolu w tym wskazaniu (F64.0 wg ICD-10) takze sa w naszym

kraju refundowane.

Zagadnienie substytucji progesteronowej u transplciowych ko-
biet pozostaje wcigz pod znakiem zapytania [6]. Przestankami
do stosowania progesteronu u transpiciowych kobiet jest
przede wszystkim jego domniemany udzial w rozwoju gruczo-
16w piersiowych [7]. Niemniej jednak weigz brakuje wynikéw
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badari, ktére dowiodlyby, ze dodatnie progesteronu do -HIAP
zwigksza ostateczng wielko$¢ piersi u transplciowych ko-
biet [8]. Dodatkowo wyniki badari substytucji estrogenowo-
-gestagenowej u cisplciowych kobiet po menopauzie wskazuja
na zwigkszone ryzyko rozwoju raka sutka w poréwnaniu do
stosowania samej substytucji estrogenami [9]. Co wiecej, pro-
gesteron ma takze dzialanie sedatywe oraz czesto prowadzi do
spadku nastroju i nasilenia si¢ objawéw depresji [10]. Dlatego
osobiscie nie zalecam substytucji progesteronowej u transplcio-
wych kobiet z objawami dysforii plciowej lub przyjmujacych
leki przeciwdepresyjne.

Do najezgstszych dziatan niepozadanych f~HIAP nalezy tkli-
wo$¢ gruczoléw piersiowych, hyperprolaktynemia oraz triglice-
rydemia (w przypadku podawania E2 droga doustna). Dlatego
rozpoczynajac f-HIAP, nalezy wyjasni¢, na czym bedzie po-
legato jej dzialanie, a w pierwszym roku substytucji zaleca si¢
kontrole stezenia lipidéw i prolaktyny w surowicy (co 3 mie-
sigce, a w kolejnych latach co 6 miesiecy). Nudnosci, béle gtowy
oraz zatrzymywanie plynéw to objawy hyperestrogenemii na-
kazujace zmniejszenie dawek przyjmowanego E2. Do najgroz-
niejszych powiktari f~-HIAP nalezy natomiast zylna choroba
zakrzepowo-zatorowa (ZChZ7Z) czyli zakrzepica zyl glebo-
kich lub/i zatorowo$¢ ptucna. Ryzyko to jest szczegélnie wyso-
kie u os6b przyjmujacych preparaty E2 droga doustna, ktére sg
otyle, pala papierosy lub maja dodatni wywiad rodzinny w kie-
runku ZChZZ. W takich przypadkach mozna zaproponowaé
substytucje E2 droga parenteralng (przezskérng) w postaci
plastréw, zelu lub sprayu. Nie zaleca si¢ natomiast oznaczania
parametréw krzepniecia przed lub w trakcie f-HIAP w celu
»eliminacji” ryzyka powikian zakrzepowo-zatorowych. Zamiast
tego nalezy dazy¢ do eliminacji modyfikowalnych czynnikéw
ryzyka 7ZChZ7Z, czyli normalizacji masy ciala oraz zaprzestania
palenia papieroséw [11].

m-HIAP

Podobnie jak w przypadku transplciowych kobiet analogi
GnRH, ktérych celem jest wylaczenie czynnosci hormonal-
nej jajnikéw u transplciowych mezezyzn, stosowane sa rzadko
z powodu ich wysokiej ceny. Zamiast nich stosuje si¢ gesta-
geny, ktére prowadza do zaniku endometrium, a co za tym idzie
wyeliminowania krwawien miesigczkowych, a niektére z nich
wykazuja dzialanie antygonadotropowe, co poprzez zmniej-
szenie produkcji FSH przez przedni plat przysadki prowadzi
do spadku jajnikowej produkeji E2. W przypadku transplcio-
wych mezczyzn, u ktérych wymagana jest skuteczna metoda
antykoncepcji, mozna zastosowa¢ jednoskladnikowsa tabletke
antykoncepcyjna (zawierajaca dezogestrel) [12] lub zapropo-
nowaé zalozenie wkiadki domacicznej uwalniajacej lewonor-
gestrel [13]. Substytucja androgenowa u transplciowych mez-
czyzn polega na podawaniu preparatéw testosteronu w postaci
zelu przezskérnego lub w postaci domigéniowej. Substytucije
testosteronem zaleca si¢ rozpoczynaé¢ od preparatéw poda-
wanych droga przezskorna, szczegélnie u oséb miodocianych
(< 18. r.z.). W przypadku dobrej tolerancji i niepojawienia

si¢ dzialari niepozadanych, po okresie kilku miesiecy mozna
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rozwazy¢ przejscie na preparaty podawane droga domigéniows.
Sa one zdecydowanie tafisze i wygodniejsze w stosowaniu
(moga by¢ podawane co 14-21 dni), ale przez pierwsze 2-3 dni
od podania generuja ponadfizjologiczne stezenia testosteronu
w surowicy, co klinicznie objawia¢ si¢ moze wahaniami na-
stroju, a takze pojawieniem sie dzialan niepozadanych takich
jak tradzik (czesto wymagajacy leczenia izotretynoing) [14],
tysienie androgenowe oraz nadkrwistos¢ (poliglobulia), ktéra
takze zwigksza ryzyko ZChZZ. W takich przypadkach zaleca
sie powr6t do testosteronu podawanego w postaci zelu przez-
skérnego, ktéry umozliwia zmniejszenie dawki, a dzicki swojej
farmakokinetyce zapewnia stale stezenie hormonu w surowicy.

HIAP a nowoltwory

Kolejne zagadnienie zwigzane z HIAP u oséb z niezgod-
noécia plciowa dotyczy ryzyka rozwoju nowotworéw hor-
monozaleznych. Profilaktyka przeciwnowotworowa wsréd
o0s6b transplciowych prawie niczym nie rézni si¢ od tej, ktéra
prowadzi si¢ wéréd oséb cisplciowych. Z tg tylko réznica, ze
transplciowy mezczyzna nigdy nie zachoruje na raka prostaty,
a transplciowa kobieta na raka jajnika czy macicy (bo narzadéw
tych po prostu nie posiadaja). Moze mie¢ miejsce natomiast
sytuacja odwrotna: transpiciowa kobieta moze zachorowa¢ na
raka prostaty, a transplciowy mezczyzna, ktéry nie przeszed!
zabiegu histerektomii z przydatkami moze zachorowa¢ na raka
endometrium, jajnika czy szyjki macicy. Nadal jeszcze jednak
nie wiadomo, jaki jest wptyw HIAP na ryzyko powstawania
nowotworéw hormonozalezych u oséb transpiciowych. Mozna
jedynie przypuszczaé, ze dlugotrwale stosowanie estrogenéw
u transplciowych kobiet moze zwigkszaé ryzyko raka sutka,
ale z drugiej strony poprzez swoje dzialanie antyandrogenne
moze zmniejsza¢ ryzyko rozwoju raka prostaty. Pojawianie si¢
nieprawidtowych krwawieri z drég rodnych w trakcie m-HIAP
u transplciowych mezezyzn jest natomiast zawsze wskazaniem
do wykonania badania USG przezpochwowego [12]. Zasady
profilaktyki raka gruczolu piersiowego u transplciowych mez-
czyzn, ktérzy nie przeszli zabiegu mastektomii, s3 natomiast

takie same jak u cisptciowych kobiet [15]

Jak dlugo prowadzi si¢ HIAP u osob
z niezgodnoscia plciowa?

Kwestia tego, jak dtugo nalezy prowadzi¢ HIAP u 0séb z nie-
zgodnoscig plciows, jest wciaz dyskutowana i zaréwno wy-
tyczne amerykariskie, jak i europejskie nie odnosza si¢ do tego
zagadnienia [16-17]. W przypadku transpiciowych kobiet,
ktére ukoriczyly 50. rok zycia, mozna rozwazy¢ zmniejszenie
dawek stosowanego E2. Zmniejszanie substytucji testostero-
nem u transplciowych mezezyzn mozna natomiast rozwazy¢
juz po 40. roku zycia, bo w tym okresie obserwuje si¢ spadek
stezen testosteronu u cispiciowych mezezyzn. Pytanie tylko, ja-
kie efekty bedzie mialo zmniejszenie dawek substytucji hormo-
nami plciowymi na metabolizm, ryzyko sercowo-naczyniowe
czy gestos¢ masy kostnej, szczegélnie u os6éb z niezgodnoscia
plciows, ktére przeszly zabieg gonadektomii. Decyzje te nalezy
zatem podejmowaé bardzo indywidualnie, biorac pod uwage
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pojawianie si¢ choréb wspdlistniejacych lub ryzyka potencjal-
nych powikian. Osobiscie uwazam, ze tak jak w przypadku hor-
monalnej terapii zastepezej (HTZ) u cisplciowych kobiet po
menopauzie lub cisplciowych mezczyzn z hypogonadyzmem
zwigzanym z wiekiem (LOH — late onset hypogonadism), HIAP
u 0s6b transplciowych nalezy prowadzi¢ tak dtugo, az nie poja-
wig si¢ przeciwwskazania do ich stosowania.

Podsumowanie

HIAP s3 podstawg postepowania u oséb z niezgodnoscia
plciows. Celem HIAP poza afirmacja danej tozsamosci plcio-
wej jest indukcja drugorzedowych cech plciowych. Decyzje
o rozpoczgciu HIAP podejmuje prowadzacy ja lekarz wspélnie
z osoba, ktéra wyrazila §wiadoma zgode na jej prowadzenie.
Przed wlaczeniem HIAP nalezy oméwi¢ oczekiwane efekty,
mozliwe dziatania niepozadane i ryzyko powiktan. Dodatkowo
nalezy poinformowa¢ o mozliwosci zachowania plodnosci, jak
i nieplanowanej cigzy. HIAP powinny by¢ zindywidualizowane
w celu zminimalizowania ryzyka dzialar niepozadanych oraz
eliminacji powiklan. m
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