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na posiedzeniu dnia 17 grudnia 2009 r. szczegétowo
przeanalizowat dostepng literature przedmiotu poswigco-
na przezskoérnej antykoncepcji hormonalnej.

Stanowisko przedstawia stan wiedzy na w/w temat na
dzien przeprowadzenia analizy. Zesp6t ekspertow zastrze-
ga sobie prawo do aktualizacji niniejszego stanowiska
w przypadku pojawienia sie¢ nowych istotnych doniesien
naukowych.

Transdermalny system antykoncepcyjny jest jedng z metod
kontroli ptodnoéci przy uzyciu hormondw steroidowych. Jest to
stosunkowo nowa metoda — plaster antykoncepcyjny ztozony
z 6mg norelgestrominu oraz 0,75mg etynyloestradiolu (Ortho
EVRA™) uzyskat zezwolenie urzedu kontroli lekéw i zywnosci
(FDA) oraz zostat wprowadzony do sprzedazy w Stanach Zjed-
noczonych pod koniec 2001 roku.

Na Polskim rynku transdermalny system antykoncepcyjny
dostepny jest od 2004 r. Obecnie jedynym preparatem zare-
jestrowanym w Europie, w tym takze w Polsce jest preparat
Evra™. Zawiera on o 25% mniejszg dawke etynyloestradiolu
(0,60mg) w poréwnaniu z systemem przezskérnym wystepuja-
cym na rynku amerykanskim, natomiast dawka norelgestromi-
nu jest taka sama (6mg).

Budowa i mechanizm dziatania

Plaster antykoncepcyjny jest plastrem typu matrycowego
sktadajgcy sie z trzech warstw. Najbardziej zewnetrzna, zbudo-
wana z elastycznej btony poliestrowej, zapewnia wodoodpor-
nos¢ plastra. Pod nig znajduje sie kluczowa warstwa zawiera-
jaca hormony oraz rodzaj kleju zapewniajgcego adhezyjnosc
catego systemu. Trzecia powtoka natomiast stanowi ochrone
dla warstwy uwalniajgcej substancje czynne i jest usuwana tuz
przed aplikacjg. Dziatanie systemu transdermalnego polega na
ciggtym uwalnianiu do organizmu hormondéw z plastra przyle-
pionego bezposrednio na skore.
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Plaster antykocepcyjny jest to kolejny $rodek z grupy dwu-
sktadnikowej antykoncepciji hormonalnej o nowatorskim sposo-
bie aplikacji hormondw.

Mechanizm dziatania plastra, podobnie jak w przypadku
antykoncepciji doustnej, oparty jest na zapobieganiu owulacji,
powodowaniu zmian w sktadzie $luzu szyjkowego utrudniajgc
tym samym prawidtowg migracje plemnikoéw oraz powodowa-
niu zmian w btonie Sluzowej macicy.

Skutecznos¢ i compliance

Jednym z najwazniejszych parametrow charakteryzujgcych
metode antykoncepcii jest jej skutecznos¢ okreslana wskazni-
kiem Pearl’a. Z definicj, jest to liczba niepozgdanych cigz wsrdd
100 kobiet stosujgcych dang metode antykoncepcyjng przez
rok. Przy bezbtednym stosowaniu tej metody wskaznik Pear-
I'a dla doustnej hormonalnej antykoncepcji jest bardzo niski
i wynosi okoto 0,3. Praktycznie jednak przy uwzglednieniu bte-
dow kobiety osiggng¢ on moze nawet wartos¢ 6,0, co odzwier-
ciedla uzaleznienie realnej skutecznosci antykoncepciji doustne;
od tego czy pacjentka przyjmuije tabletki scisle wedtug zalecen.
Przeprowadzono badania wskazujgce, iz 10-30% kobiet zapo-
mina o wzieciu do 3 tabletek w jednym cyklu. Oczywistym jest,
ze ryzyKo zajécia w cigze rosnie wraz z liczbg popetnianych bte-
déw, czyli z niewtasciwym stosowaniem danej metody. Trzeba
zaznaczy¢, ze zgodno$¢ przyjmowania lekéw przez chorego
Z przepisanym schematem terapeutycznym, jest jednym z naj-
wazniejszych elementdw efektywnosci leczenia.

W pismiennictwie anglojezycznym opisuje sie to terminem
compliance lub adherence. W znaczeniu praktycznym przekta-
da sie to na dwa aspekty: akceptacje (acceptability) i kontynu-
acje (continuance) przez pacjenta zaleconego przez lekarza
sposobu leczenia.

W ostatnim czasie opublikowano wyniki szeregu badan, ma-
jacych na celu ocene compliance wsréd pacjentek stosujgcych
rozne metody antykoncepcji. W grupie 3319 kobiet stosujgcych
dwuskfadnikowg antykoncepcje hormonalng w formie doustnej
lub przezskornej, procent pacjentek nie popetniajgcych btedow
podczas terapii, wsrdéd stosujgcych plastry byt istotnie staty-
stycznie wyzszy w porownaniu do kobiet stosujgcych preparaty
doustne (88,7% vs 79,2%). Odsetek kobiet nie popetniajgcych
btedéw podczas terapii przezskérnej niezaleznie od grupy wie-
kowej, stale utrzymywat sie na wysokim poziomie (okoto 89,6-
91,8%), w odréznieniu od kobiet stosujgcych antykoncepcie
doustng, w ktérej to grupie bezbtedne stosowanie tabletki byto
zalezne od wieku pacjentki i miato miejsce znamiennie rzadziej
w grupie kobiet mtodszych (67,7% w wieku 18-20 lat; do >80%
w wieku =30 lat).
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W  pismiennictwie przedmiotu znajdujg sie réwniez
doniesienia wskazujgce na to, ze w przypadku antykoncepciji
transdermalnej w kazdej grupie wiekowej, ilos¢ zaistniatych cigz
w trakcie stosowania tej metody jest nieco nizsza niz wsréd
kobiet stosujgcych tabletki. Wynika to niewatpliwie z mniejszego
ryzyka bteddw pacjentki przy aplikacji plastra raz w tygodniu
w poréwnaniu z codziennym przyjmowaniem tabletek.

Z uwagi na farmakokinetyke pozostajgcg w zwigzku z dro-
gg podania, systemy transdermalne majg wiele zalet. Naklejony
na skore plaster pozwala na utrzymanie stezenia hormondw
W surowicy na pozgdanej wartosci od drugiego dnia po jego
przyklejeniu, az do siedmiu dni jego pozostawania na skorze.
Kiedy plaster zostaje zdjety po 7 dniach, stezenie hormondw
spada do wartosci $ladowych dopiero w 10 dniu od dnia apli-
kacji. Taki profil zmian stezen zastosowanych w plastrze sub-
stancji czynnych zasadniczo roézni sie od codziennych szczytéw
i spadkow stezen hormondw w surowicy pacjentek przyjmu-
jgcych preparaty doustne, kiedy to stezenie hormondéw spada
szybko po zaprzestaniu stosowania co w przypadku btedu (za-
pomnienia przyjecia kolejnej tabletki) moze prowadzi¢ do nie-
pozadanej cigzy. Taka sytuacja jest zdecydowanie mniej praw-
dopodobna u kobiet stosujgcych antykoncepcje transdermal-
ng, poniewaz nawet jesli pacjentka zapomni wymieni¢ plaster,
stezenie terapeutyczne utrzymuije sie jeszcze przez kolejne dni
na skutek uwalniania leku z niewymienionego plastra. To daje
dwa dni tzw. wzglednego bezpieczenstwa w poréwnaniu z 12
godzinami przy stosowaniu tabletek.

Wiasciwe przyleganie plastra jest warunkiem skutecznosci
tej formy antykoncepciji, wiasciwej kontroli cyklu oraz zadowole-
nia pacjentki. W badaniach przeprowadzonych na duzej grupie
kobiet stosujgcych transdermalne systemy antykoncepcyjne
w zroznicowanych warunkach (pobyty w saunie, opalanie, in-
tensywne ¢wiczenia fizyczne, ciepte i zimne kapiele itp.) jedy-
nie 4,7% plastrow musiato zosta¢ zmienione ze wzgledu na ich
catkowite (2,9%) lub czesciowe (1,8%) odklejenie. Nie zaob-
serwowano réznic w odsetku plastréow, ktére ulegty odklejeniu
w zaleznosci od strefy klimatycznej czy stylu zycia pacjentek.
Jednak, w celu zapewnienia odpowiedniej skutecznosci dzia-
tania tego systemu, konieczne jest Sciste stosowanie sie do
zasad ich uzytkowania zawartych w ulotce zatgczonej do leku,
szczegdlne w odniesieniu do naklejania plastra na czystg i su-
chg skore.

Stosunkowo czestym problemem, ktory obniza skutecz-
no$¢ antykoncepcyjng doustnych metod hormonalnych, sg
wymioty lub/i biegunka. W przypadku metody przezskérnej to
ryzyko nie wystepuje, poniewaz w odniesieniu do systemow
transdermalnych droga podania substancji czynnych omija
uktad pokarmowy. Ominiecie tzw. ,pierwszego przejscia watro-
bowego” daje takze inne korzysci np. w zakresie wptywu na
biodostepnos¢ wolnych androgenow.

Zbiorcza analiza danych klinicznych dowodzi, ze wiek, rasa
oraz masa ciata ponizej 90 kg nie majg wptywu na skutecznosé
antykoncepcyjng systemoéw transdermalnych. Trzeba pamie-
tac, ze skutecznosc¢ ta jest obnizona u kobiet o masie ciata réw-
nej i wiekszej niz 90kg, dlatego w tych przypadkach zaleca sie
stosowanie innej niz plastry metody antykoncepcyjnej.
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Dziatania niepozgdane

Dziatania niepozadane zwigzane ze stosowaniem prze-
zskérnych systemédw antykoncepcyjnych wiasciwie nie roznig
sie od objawdw wystepujacych w zwigzku ze stosowaniem
preparatéw doustnych. Nalezg do nich przede wszystkim
bole piersi, béle gtowy, nudnosci oraz spadek popedu seksu-
alnego. Metaanaliza badan klinicznych poréwnujgca systemy
przezskornej antykoncepcii, krgzki dopochwowe oraz doustne
Srodki antykoncepcyjne przeprowadzona zgodnie z metodykg
przyjeta przez Cochrane Collaboration (dostepna w Cochrane
Library) wykazata, ze w przypadkach wystgpienia u pacjentek
stosujgcych system przezskdrny boléw piersi, bolesnych mie-
sigczek, nudnosci, wymiotéw lub plamienia w srodku cyklu, ob-
jawy te na ogdt nie sg silnie wyrazone, ustepujg zwykle samo-
istnie u wiekszoséci kobiet po 2-3 cyklach i rzadko wptywajg na
pozytywne odczucia pacjentek odnosnie komfortu stosowania
tej metody antykoncepcji. Sposréd wymienionych wyzej obja-
woOw niepozgdanych najlepiej udokumentowana réznica miedzy
plastrem a tabletkg dotyczy boléw piersi w pierwszych cyklach
po wdrozeniu antykoncepcji hormonalnej, ktére znamiennie
czesciej wystepujg u pacjentek stosujgcych plaster. Warto pod-
kresli¢, ze wyniki tych analiz poréwnawczych dotyczyty plastra
0 wyzszej zawartosci etynyloestradiolu anizeli produkt obecny
na rynku polskim.

Sporadycznie objawem niepozgdanym stosowania plastra
antykoncepcyjnego moga by¢ miejscowe zmiany uczuleniowe
na skorze. Majg one zwykle charakter fagodny do umiarkowa-
nego, nie sg grozne i rzadko sg powodem rezygnacji z dalszego
stosowania plastra — jedynie 2,6% kobiet przerywa stosowanie
plastréw z tego powodu.

Kolejnym istotnym problemem czesto rozpatrywanym jako
dziatanie uboczne antykoncepcji hormonalnej jest wzrost masy
ciata. Obawa o zmiane sylwetki moze by¢ powodem nie podje-
cia hormonalnej antykoncepciji przez kobiete badz tez wczesnej
rezygnacji z jej kontynuowania. Zbiorcza analiza danych z 3
badan klinicznych pokazuje, ze u jedynie 2,2% kobiet stosuja-
cych transdermalne systemy antykoncepcyjne przez okres 13
miesiecy zaobserwowano wzrost masy ciata >10%, natomiast
u 1,4% miat miejsce spadek masy ciata >10%. W innym bada-
niu poréwnujgcym plastry antykoncepcyjne oraz tabletki zawie-
rajgce 50/75/15ug lewonorgestrelu oraz 30/40/30ug EE, w obu
grupach $redni przyrost masy ciata wynosit 0,41kg w czasie 13
miesiecy, natomiast liczba pacjentek u ktérych zaobserwowano
spadek badz przyrost masy ciata w granicach 5% wyjsciowej
masy ciafa byta porownywalne. Uaktualniony w 2008 r. przez
Cochrane Collaboration przeglad systematyczny nie wykazat
zwigzku pomiedzy stosowaniem przezskornej ani doustnej an-
tykoncepcji hormonalnej a wzrostem masy ciata.

Profil bezpieczenstwa

Profil bezpieczenstwa dwusktadnikowej antykoncepcii
hormonalnej przede wszystkim w odniesieniu do zmian
w uktadzie sercowo-naczyniowym byt przedmiotem licznych
badan i opracowan. Wiadomo, ze metoda ta powoduje
wzrost ryzyka wystgpienia choroby zakrzepowo- zatorowej ze
wzgledu na prozakrzepowe dziatanie etynyloestradiolu nasilane
w niektérych preparatach przez dziatanie progestagenu.
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Trzeba pamieta¢ jednak, ze sita niekorzystnego wptywu
progestagenéw znaczgco rézni sie w zaleznosci od preparatu
- dezogestrel i gestoden wykazujg dziatanie prozakrzepowe
w stopniu wiekszym niz lewonorgestrel bgdz tez norgestimat
(ktérego watrobowym metabolitem jest obecny w plastrze —
norelgestromin). Spore emocje towarzyszyty w ostatnim czasie
dyskusji na temat wptywu drogi podawania antykoncepcji
hormonalnej na ryzyko choroby zakrzepowo-zatorowe.
Utrwalony w odniesieniu do hormonalnej terapii menopauzalne;
poglad, ze ominiecie przejscia hormondw przez watrobe
skutkuje zmniejszong indukcjg przez estrogeny czynnikow
prokoagulacyjnych, dostarcza argumentu na przewage
przezskoérnej drogi podania hormondw. Interpolacjia tego
pogladu do obszaru antykoncepcji hormonalnej stata sie
mniej oczywista od kiedy na poczgtku 2008 roku w prasie
amerykanskiej pojawity sie doniesienia o podwyzszonym ryzyku
powiktan zakrzepowo-zatorowych u pacjentek stosujgcych
plaster antykoncepcyjny wystepujgcy na tamtym rynku pod
nazwg Ortho Evra™ w poréwnaniu z pacjentkami stosujgcymi
antykoncepcje doustng. Dyskusja ta rozpoczeta sie od préby
interpretacji klinicznej wynikow badan nad farmakokinetykg
etynyloestradiolu (EE) w zalezno$ci od drogi podania.
Rezultaty seryjnych pomiaréw stezen EE w surowicy
pacjentek posiadajgcych na skérze plaster antykoncepcyjny
zawierajacy 0,75mg EE oraz 6mg norelgestrominu w poréwnaniu
z analogicznymi badaniami kobiet stosujgcych preparaty
doustne zawierajgce 35ug EE oraz 250upg norgestimatu
wykazaty, ze catkowite narazenie tkanek na EE jest o 55-60%
wieksze w przypadku plastra niz tabletki. Co ciekawe, to samo
badanie wykazato, ze maksymalne stezenie EE w surowicy
jest w przypadku tabletki z 35pg EE 0 37% wyzsze anizeli po
naklejeniu plastra zawierajgcego 0,75mg EE. Farmakodynamika
progestagenu zawartego w tabletce i plastrze (ktory jest wistocie
identyczny) wykazywata mato nasilone réznice, dlatego problem
ewentualnego zwiekszonego ryzyka powiktan zakrzepowo-
zatorowych antykoncepcji transdermalnej rozpatrywany jest
w kontekscie wiekszej ekspozycji na EE a nie progestagen.
Zresztg jak dowodzg niedawno opublikowane wyniki badan
Jick i wsp. norgestimat jest progestagenem wzglednie
bezpiecznym dla zyt. W rezultacie przeprowadzenia opisanych
wyzej badan laboratoryjnych amerykanska firma Ortho McNeil
odpowiedzialna za produkt Ortho Evra™ w listopadzie 2005 r.
uzupetnita ulotke zatgczong do leku o informacje nt. zwiekszonej
ekspozycji na etynyloestradiol u kobiet stosujgcych plaster
antykoncepcyjny z 0,75mg EE w poréwnaniu z uzytkowniczkami
tabletek zawierajgcych 35ug EE. Warto jednak przypomniec,
ze w badaniach klinicznych poprzedzajgcych wprowadzenie
na rynek plastra Ortho Evra™, w grupie 3330 uzytkowniczek,
leczonych kumulacyjnie przez sumarycznie 1800 lat (22 176
cykli), zanotowano tylko jeden przypadek idiopatycznej zyinej
choroby zakrzepowo-zatorowej (ZChZZ) oraz jeden przypadek
pooperacyjnej ZChZZ. Z uwagi na malg liczebnos¢ badanej
populacji niemozliwa byta doktadna ocena ryzyka tego rzadkiego
dziatania niepozadanego, jaki wiarygodne, ilosciowe poréwnanie
z innymi rodzajami antykoncepcji hormonalnej. Dlatego tez aby
w sposéb jednoznaczny odpowiedzie¢ na pytanie czy wyniki
badan farmakodynamicznych przektadajg sie na faktycznie
zwigkszone ryzyko ZChZZ wséréd uzytkowniczek plastra
antykoncepcyjnego, producent tego leku zlecit przeprowadzenie
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badan, ktore zrealizowaty niezaleznie od siebie dwa zespoty
badawcze: Boston Collaborative Drug Surveillance Program oraz
i3 Ingenix. Oba zespoty badawcze uzyskaty rozbiezne wyniki.
Badacze z zespotu bostoriskiego wnioskujg, ze ryzyko ZChZZ
w przypadku stosowania plastra antykoncepcyjnego z 0,75mg
EE jest podobne do ryzyka zwigzanego ze stosowaniem tabletki
antykoncepcyjnej zawierajgcej 35ug EE inorgestimat, natomiast
badanie przeprowadzone przez grupe badawczg i3 Ingenix
wykazato okoto 2-krotny wzrost ryzyka ZChZZ u uzytkowniczek
plastra z 0,75mg EE w porodwnaniu z kobietami przyjmujgcymi
35pug tabletki antykoncepcyjne z norgestimatem. Poniewaz
niezalezne, prawidtowo wykonane metodologicznie badania
doprowadzity do przeciwstawnych wnioskow, stwierdzono, ze
jest to wynikiem zmiennosci miedzyosobniczej we wchtanianiu
EE z plastra i tabletki.

Nie nalezy zapominac, ze podstawowymi czynnikami ry-
zyka wystgpienia choroby zakrzepowo-zatorowej nie jest sto-
sowanie antykoncepcji hormonalnej ale wiek, brak ruchu, nad-
cisnienie, otytos¢, cukrzyca, przewlekta niewydolnos¢ zylna
(zylaki), palenie tytoniu i wrodzona opornos¢ na aktywowane
biatko C (mutacja czynnika V typu Leiden). Ryzyko wzgledne
wystapienia ZChZZ u kobist obarczonych w/w czynnikami
predysponujgcymi wzrasta od 2 do 4 razy. Zastosowanie dwu-
sktadnikowej antykoncepcji hormonalnej (niezaleznie od drogi
podania) u pacjentki obarczonej czynnikami ryzyka powinna
zawsze poprzedza¢ uwazna ocena relacji korzysci do ryzyka
— w takich przypadkach nalezy rozwazy¢ alternatywne formy
antykoncepciji.

Niezwykle istotng kwestig dla lekarzy w Polsce jest to, ze
preparat bedgcy przedmiotem opisanych wyzej badan, zarowno
laboratoryjnych jak i epidemiologicznych rézni sie od tego, ktory
jest zarejestrowany w Europie, w tym takze w Polsce. Plaster
antykoncepcyjny wystepujgcy na rynku polskim (Evra™) zawie-
ra o 25% mniejszg dawke etynyloestradiolu (0,60mg) w po-
rownaniu z plastrem wystepujgcym na rynku amerykanskim.
Brak jest badan klinicznych i epidemiologicznych oceniajgcych
ryzyko powiktan zakrzepowo-zatorowych podczas stosowania
takiego plastra antykoncepcyjnego w porownaniu z tabletkami
antykoncepcyjnymi. Natomiast wyniki badan farmakodyna-
micznych wskazujg, ze catkowite narazenie systemowe na EE
w przypadku plastra z 0,60mg EE jest znaczgco mniejsze niz
w przypadku plastra z 0,75mg EE, natomiast ogéina ekspozy-
cja tkanek na etynyloestradiol jest zblizona do tej charakteryzu-
jgcej tabletke z 35ug EE.

Korzysci pozaantykoncepcyjne

Dzieki zastosowanej w plastrze antykoncepcyjnym kompo-
zycji hormondw a szczegdlnie uzyciu jako gestagenu metaboli-
tu norgestimatu, stosowanie tej formy zapobiegania cigzy moze
nies¢ ze sobg dodatkowe korzysci.

Norgestimat jest progestagenem o silnym potencjale anty-
androgennym, ktéry jednoczesénie charakteryzuije sie sladowym
powinowactwem do SHBG. Dzieki takiemu profilowi metabo-
licznemu tego progestagenu, duza pula SHBG powstatego de
novo w watrobie pod wptywem etynyloestradiolu moze zwigzac
nadmiar androgendw znajdujgcych sie w krwi krgzgcej istotnie
zmniejszajgc biodostepnos¢ wolnych androgendéw w organi-
zmie. Klinicznym tego rezultatem jest zmniejszenie nasilenia
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zmian tojotokowych w obrebie skory i jej przydatkow.

Literatura przedmiotu zawiera prace potwierdzajgce
obiektywng poprawe w zakresie nasilenia zmian trgdzikowych
u kobiet stosujgcych plaster antykoncepcyjny zawierajgcy EE
i norelgestromin.

Podsumowanie

« Popetniane czesto, szczegdinie przez mtode kobiety, btedy
w przyjmowaniu wymagajgcych codziennej aplikacji pre-
paratéow do dwusktadnikowej doustnej antykoncepciji hor-
monalnej stanowig powazny problem ze wzgledu na ich
potencjalnie negatywny wptyw na skuteczno$¢ tej metody
zapobiegania cigzy. W tym kontekscie nowoczesne meto-
dy parenteralnej antykoncepciji hormonalnej o przedtuzonym
dziataniu stanowig wartosciowg alternatywe dla doustnej
drogi podania hormondw. Do metod takich nalezy transder-
malny system antykoncepcyjny.

o tatwy schemat stosowania plastrow, nie wymagajgcy
od kobiety tak duzej samodyscypliny, jak w przypadku
stosowania tabletek, przektada sie na znacznie mniegj
bteddw uzytkowniczki i wysoki stopien akceptacii tej metody
antykoncepgii.

« Objawy niepozgdane podczas stosowania przezskérnej for-
my antykoncepcji takie jak: bole piersi, plamienia w $rodku
cyklu, bolesne miesigczki czy nudnosci/wymioty majg zwy-
kle charakter tagodny do umiarkowanego, u wiekszosci ko-
biet ustepujg samoistnie po 2-3 cyklach stosowania plastrow
i rzadko sg przyczyng zaprzestania stosowania tej metody.

« Literatura przedmiotu zawiera niejednoznaczne wyniki ba-
dan dotyczgcych ryzyka powiktan zakrzepowo-zatorowych
u kobiet stosujgcych obecne na rynku amerykanskim plastry
Ortho Evra™ zawierajgce 0,75mg EE. Badan tych nie mozna
odnie$¢ bezposrednio do obecnego na rynku polskim pla-
stra antykoncepcyjnego, z uwagi na mniejszg o 25% dawke
EE w przypadku preparatu Evra™. Narazenie pacjentki na
EE w przypadku plastra z 0,60mg EE jest zblizone do tego
jakie ma miejsce podczas stosowania tabletki z 35ug EE
i norgestimatem, jakkolwiek nie przeprowadzono badan kli-
nicznych i epidemiologicznych oceniajgcych ryzyko powiktan
zakrzepowo-zatorowych wérodd uzytkowniczek tego plastra.

« Stosowanie plastra antykoncepcyjnego moze nies¢ ze sobg
rowniez korzysci poza antykoncepcyjne, sposréd ktdrych
najlepiej udokumentowane jest dziatanie przeciwtrgdzikowe.

Zespot ekspertow PTG dazy do zapewnienia niezaleznosci i obiektywi-
zmu we wszystkich swoich dziataniach edukacyjnych.

Celem dziatan ekspertow PTG, ktore doprowadzity do powstania ni-
niejszego opracowania nie jest promowanie, popieranie lub zalecanie
w szczegolny sposob produktow handlowych, ustug ani sprzetu medycz-
nego, ktorych opisy znalazly sie w artykule.

Biorac pod uwage powyzsze nalezy stwierdzi¢, ze zaden z cztonkow
panelu ekspertow nie zgtasza konfliktu interesow w zwigzku z powstaniem
niniejszego opracowania.
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