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Die 10 Gebote der

hormonalen Kontrazeption

Die hormonale Kontrazeption zdhlt zu den zuverlassigsten
Methoden der reversiblen Empfangnisverhiitung. Zusatzliche
therapeutische und praventive Wirkungen sind ebenso wie
unerwiinschte Nebenwirkungen abhdngig von der Art und
Dosis der Estrogen- bzw. Gestagenkomponente, der Applikati-
onsweise und der individuellen Disposition.

G rundsitzlich ist vor jeder Verschreibung von hormonalen
Kontrazeptiva (Pille, Vaginalring, Pflaster, Spritze, Implantat,
IUS), insbesondere vor der Erstverschreibung, eine ausfiihrliche
Eigen- und Familienanamnese zu erheben und Risikofaktoren,
z.B. Thrombophilie, Lebererkrankungen, Fettstoffwechselstorun-
gen, Rauchen, Adipositas, Anorexie, Leistungssport, Exsikkose,
Hypertonie, zu bewerten.

Fiir die Auswahl der kombinierten Ovulationshemmer (KOH:
Pille, Vaginalring, Pflaster) sind Typ und Dosis der Estrogen- und
Gestagenkomponente Orientierungshilfen. Es stehen Kombinatio-
nen mit Ethinylestradiol (EE), mit Estradiolvalerat und Estradiol
zur Verfiigung. Klinisch relevante Partialwirkungen der verschie-
denen Gestagene konnen sich individuell bemerkbar machen und
erfordern ein empirisches Vorgehen. Dafiir ist eine exakte Anam-
neseerhebung vor und wihrend der Anwendung erforderlich (z.B.
Blutungsstorungen, Hautreaktionen, Befindlichkeit). Primar ist die
Verordnung moglichst niedrig dosierter KOH - bezogen auf die
Estrogendosis — angezeigt. Es gibt grosse individuelle Unterschie-
de in der Pharmakologie der kontrazeptiven Steroide, wobei sowohl
die Disposition als auch dussere Einflussfaktoren eine Rolle spielen
(Nahrung, Genussmittel, Medikamente). Aufgrund der bereits sehr
unterschiedlichen gestagenen Wirkungen (z.B. Ovulationshemm-
dosis, Transformationsdosis) und der vielfiltigen organabhingigen
Partialwirkungen ist eine Einteilung in allgemeine Gestagenpoten-
zen nicht moglich. Inwieweit das Wirkungs- und Nebenwirkungs-
profil von der verwendeten Gestagenkomponente abhéngen, wird
nach wie vor kontrovers diskutiert. Voraussetzung fiir die kontra-
zeptive Sicherheit ist die korrekte Anwendung. Denn die meisten
ungewollten Schwangerschaften beruhen auf Anwendungsfehlern.
Auch Arzneimittelwechselwirkungen miissen berticksichtigt wer-
den. Daher ist eine sorgfiltige Beratung, wiederum besonders bei
der Erstverordnung, erforderlich. Die erstmalige Anwendung sollte
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am ersten Tag der Regelblutung erfolgen. Die Verlangerung des vor-
gegebenen hormonfreien Intervalls - z.B. durch Vergessen der ers-
ten Tabletten im Folgezyklus — erhoht das Risiko fiir das Eintreten
einer Schwangerschaft.

Estrogene und Gestagene hemmen in synergistischer Weise die
Ovulation. Die kontrazeptive Wirkung wird in erster Linie durch
das Gestagen gewihrleistet, so dass sich bei ausreichender Ges-
tagendosierung eine sichere Kontrazeption erzielen ldsst. Einen
Anbhaltspunkt fiir die Wirksamkeit der Gestagenkomponente stellt
die jeweilige Ovulationshemmdosis dar. Wird das Gestagen ohne
Estrogen verabreicht, ist die kontinuierliche Anwendung fiir eine
sichere Kontrazeption notwendig. Eine addquate Kombination mit
einem Estrogen ist vor allem fiir die Zykluskontrolle wesentlich.
Werden z.B. Tabletten vergessen, steigt das Risiko fiir Zwischen-
blutungen und ungewollte Schwangerschaften; dies triftt besonders
fir die erste Einnahmewoche zu. Zwischenblutungen treten vor
allem wihrend der ersten drei Einnahmezyklen auf und gehen bei
Fortfithrung der Anwendung zuriick. Ein Priparatewechsel oder
Abbruch wegen Zwischenblutungen ist deshalb in den ersten drei
Monaten nicht sinnvoll.

Durch ihren Einfluss auf die Follikelreifung reduzieren KOH
die endogene Estrogenproduktion. Bei oraler Applikation ist nor-
malerweise EE in einer Dosierung von 20-30 pg bzw. Estradiol
oder Estradiolvalerat in einer Dosierung von 1,5-2,0 mg aus-
reichend, um Estrogenmangelerscheinungen zu verhindern. Dies
gilt moglicherweise nicht fiir junge Frauen mit eingeschrink-
ter Ovarialfunktion (z.B. durch Leistungssport, Anorexia ner-
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vosa). Das Erreichen der Peak-Bone-Mass kann gefihrdet sein, was
auch fir parenteral verabreichte KOH und Gestagen-Monoprépa-
rate (v.a. Depot-Medroxyprogesteronazetat) anzunehmen ist. Fir
die Zykluskontrolle spielt das Verhéltnis zwischen Estrogen- und
Gestagenwirkung eine Rolle. Die Anwendung von reinen Gestagen-
praparaten ist hdufig - zumindest wihrend der ersten Monate — mit
unregelmassigen Blutungen verbunden.

Hormonale Kontrazeptiva und andere Medikamente kon-
nen sich durch pharmakologische Interaktionen in ihrer Wirkung
abschwichen oder verstirken (z.B. Enzyminduktion oder -hem-
mung in der Leber und im Intestinaltrakt, Stérung des enterohepa-
tischen Kreislaufs). Derartige Effekte konnen auch nach Absetzen
der Medikation bis zu einigen Wochen persistieren. Bei langfris-
tiger Anwendung von Medikamenten, welche die kontrazeptive
Sicherheit beeintrachtigen konnen (z.B. einige Antikonvulsiva),
ist zumindest eine ununterbrochene Einnahme von monopha-
sischen Kombinationspriparaten zu empfehlen. Bei einer kurz-
fristigen medikamentosen Therapie (z.B. Antibiotika), welche die
Wirksamkeit hormonaler Kontrazeptiva abschwéchen konnte, sind
zusitzliche nicht-hormonale kontrazeptive Massnahmen anzuraten.

Ernsthafte Nebenwirkungen treten unter richtiger Anwen-
dung hormonaler Kontrazeptiva selten auf und sind meistens von
der individuellen Disposition abhingig. Vor der Erstverordnung
sind eine sorgfiltige Anamnese und Allgemeinuntersuchung, inkl.
Blutdruckmessung erforderlich. Die gynikologische Untersuchung,
einschliesslich der Brust und der Entnahme einer Zervixzytologie
sind anzuraten. Zu diesem Zeitpunkt sollte eine HPV-Impfung
thematisiert werden. Bei der Anamnese sind zu beachten: fami-
lidgre Haufung von thromboembolischen und anderen vaskuldren
Erkrankungen; in der Eigenanamnese: zusitzliche Risikofakto-
ren wie z.B. Ubergewicht, Rauchen und Hypertonie. Die Patientin
sollte {iber die Symptome schwerwiegender Komplikationen (z.B.
Thrombose, Lungenembolie) informiert werden. Eine regelmassige
jéhrliche Uberpriifung der Risikofaktoren ist obligat, speziell eine
Kontrolle des Blutdrucks und der Zervixzytologie. Bei Hinweisen
auf eine entsprechende Disposition ist eine fachspezifische Abkla-
rung zu empfehlen, z.B. des Himostasesystems, Fett- und Kohlen-
hydratstoffwechsels. Ohne Vorliegen anamnestischer Hinweise ist
ein solches Screening nicht gerechtfertigt. Das Risiko fiir arterielle
wie auch fiir vendse Erkrankungen steigt mit dem Alter signifi-
kant an und wird durch Rauchen potenziert.

KOH diirfen nicht verordnet werden bei thromboemboli-
schen Erkrankungen, Stoffwechselerkrankungen mit manifesten
sekunddren Gefdssschaden, schwer behandelbarem Bluthochdruck
und ausgepragter Hypertriglyzeriddmie, akuten und chronisch pro-
gredienten Lebererkrankungen, Storungen der Gallensekretion,
intrahepatischer Cholestase, vorausgegangenen oder bestehenden
Leberadenomen und -karzinomen sowie Mamma- und Endome-
triumkarzinomen. Bei vaskuldren Risiken sind niedrig dosierte
Gestagen-Monopriparate oder nichthormonale Kontrazeptiva
in Betracht zu ziehen. KOH koénnen gegebenenfalls bis zur Meno-
pause weiter angewendet werden, wenn gesundheitliche Risiken,
insbesondere fiir thromboembolische Ereignisse, die mit dem Alter
ansteigen, bewertet wurden und andere Formen der Kontrazeption
nicht in Frage kommen.
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KOH erhohen das Risiko thromboembolischer Erkrankun-
gen, insbesondere im ersten Einnahmejahr. Das beziiglich Throm-
boembolierisiko giinstigste Gestagen ist Levonorgestrel (LNG). Das
thromboembolische Risiko bei der Anwendung des kontrazepti-
ven Pflasters oder Vaginalrings ist im Vergleich zur kombinierten
Pille nicht vermindert. Vor geplanten Operationen mit erhéhtem
Thromboembolierisiko sollten KOH rechtzeitig (4 bis 6 Wochen
vorher) abgesetzt werden. Wenn dies nicht méglich ist, sollten sie
unter Thromboseprophylaxe weiter eingenommen werden; dies gilt
auch fiir eine langerfristige Immobilisierung. Das bei Langstrecken-
fligen erhohte Thromboserisiko lésst sich durch geeignete Praven-
tivmassnahmen reduzieren.

Bei jungen, nicht adiposen Frauen ohne familidre Belastung,
die nicht rauchen, sind vaskuldre Erkrankungen unter der KOH-
Anwendung selten bis sogar sehr selten. Fiir die Entstehung arteri-
eller Erkrankungen (z.B. Hypertonie, koronare Herzerkrankungen)
ist die individuelle Disposition von Bedeutung. Bei Vorliegen von
Gefissschiden konnen KOH dieses Risiko - vor allem durch die
vasokonstriktorische Wirkung der Gestagenkomponente - erho-
hen. Die Entwicklung einer Atherosklerose wird durch die Anwen-
dung von KOH nicht gefordert. Bei bestehenden Gefissschiden
koénnen KOH akute Ereignisse (z.B. durch Destabilisierung vorhan-
dener atherosklerotischer Plaques, Blutdruckerh6hung) auslésen.

EE-induzierte gutartige Lebertumore sind sehr seltene Kompli-
kationen. Sie konnen sich nach Absetzen der KOH zuriickbilden
und stellen — auch bei Persistenz - keine Kontraindikation fiir eine
nachfolgende Schwangerschaft dar, da selbst hohe Konzentrationen
endogener Steroide das Wachstum dieser Tumore nicht férdern.
Leberzelladenome und Angiome stellen eine Kontraindikation
fiir hormonale Kontrazeptiva dar. Fokal-noduldre Hyperplasien
sind keine Kontraindikationen, sollten aber regelmissig sonogra-
fisch iiberwacht werden. Bei der Entstehung der extrem seltenen
Leberzellkarzinome spielen andere Faktoren, wie z.B. Hepatitis B
und C, eine Rolle. Die Wirkung von oral zugefithrtem Estradiol
oder Estradiolvalerat ist in dieser Hinsicht nicht ausreichend unter-
sucht.

Es gibt keine Beweise, dass KOH Mammakarzinome indu-
zieren. Es gibt keine Hinweise darauf, dass KOH das Wachstum
okkulter Mammakarzinome starker beeinflussen als die endogenen
Steroide. Unter KOH ist die endogene ovarielle Steroidproduktion
supprimiert. Auch Frauen mit familidr erhéhtem Risiko fiir gyna-
kologische Tumoren (z.B. BRCA1/2 Mutationen) konnen KOH
anwenden.

KOH reduzieren das Risiko des Endometrium- und Ovari-
alkarzinoms erheblich. Dieser protektive Effekt nimmt mit der
Einnahmedauer zu. Auch das Risiko eines Kolon- und Rektumkar-
zinoms ist reduziert. Fiir die nicht oralen Anwendungsformen ist
die Datenlage ungentigend.

Insgesamt steigt die Rate an Zervixkarzinomen mit der
Dauer der Einnahme von KOH an. Dabei spielt das Sexualverhal-
ten eine Rolle, da fiir die Entstehung von Zervixdysplasien onko-
gene Papillomaviren, die beim Sexualverkehr {ibertragen werden,
verantwortlich sind. Die Bedeutung kontrazeptiver Steroide fiir
die Pathogenese des Zervixkarzinoms ist ungeklart. Durch regel-
maissige, sachgerechte Vorsorgeuntersuchungen, die wihrend der
Anwendung von KOH obligat sind, lassen sich Zervixveranderun-
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gen rechtzeitig erkennen und behandeln. Eine frithzeitige aktive
Immunisierung gegen pathogene HPViren bietet einen weitgehen-
den Schutz vor der Entwicklung von Zervixdysplasien und damit
wahrscheinlich auch von Zervixkarzinomen.

KOH sind - neben der Kontrazeption — zur symptomati-
schen Therapie von Zyklusstérungen, Dysmenorrhoe und And-
rogenisierungserscheinungen, auch bei Jugendlichen, geeignet.
Bei Kontrazeptionsbedarf und ausgeprégter Akne, Hirsutismus,
androgenetischer Alopezie oder Seborrhoe sind Préiparate mit anti-
androgen wirksamen Gestagenen in Kombination mit EE zu emp-
fehlen. Gegebenenfalls muss eine zusitzliche Antiandrogengabe
erfolgen. Treten nach Absetzen der KOH unregelmassige Zyk-
len oder Amenorrhéen auf, so sind diese nicht Folge der vorhe-
rigen Behandlung. Auch zur Therapie dysfunktioneller Blutungen
sind KOH geeignet. Bei perimenopausalen Frauen verhindern sie
gleichzeitig einen durch Estrogenmangel bedingten Knochenmas-
severlust.

Mit der Anwendung von KOH sind auch folgende giinstige
Wirkungen verbunden: KOH vermindern die Inzidenz verschiede-
ner Erkrankungen wie z.B. gutartige Brustverdnderungen, Ovari-
alzysten und aszendierende bakterielle Genitalinfektionen. Zudem
reduzieren sie die Beschwerden bei Endometriose und verschiede-
nen zyklusabhéngigen Erkrankungen, insbesondere bei Anwen-
dung des Langzyklusschemas.

Auch durch eine langfristige Anwendung von KOH wird die
Fertilitit nach Absetzen nicht beeintréchtigt. Allerdings kann der
Eintritt einer Schwangerschaft um einige Wochen verzogert wer-
den. Bei langfristiger Anwendung von Depot-Medroxyprogeste-
ronacetat kommt es zu einer Akkumulation der Wirksubstanz im
Injektionsbereich. Deshalb ist eine Ovulation und Schwangerschaft
erst nach Elimination der Hormondepots moglich.

KOH haben keine nachteiligen Auswirkungen auf eine nachfol-
gende Schwangerschaft (z.B. Abortrisiko, Fehlbildungsrate), selbst
wenn diese unmittelbar nach Absetzen eintritt. Entscheidend hier-
fiir ist z.B. das Lebensalter. Es gibt keine Hinweise auf teratogene
Effekte der KOH bei Anwendung wahrend einer nicht erkannten
Frithschwangerschaft.
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