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Kontrazeption

Aktuelle Empfehlungen zur hormonalen

Kontrazeption

11. Arbeitstreffen des Ziircher Gesprachskreises am 25.04.2024 in Innsbruck
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Die hormonale Kontrazeption zahlt
zu den zuverlassigsten Methoden der
reversiblen Empfangnisverhiitung. Zu-
satzliche therapeutische und praven-
tive Wirkungen sind ebenso wie uner-
wiinschte Nebenwirkungen abhdngig
von der Art und Dosis der Estrogen-
bzw. Gestagenkomponente, der Appli-
kationsweise und der individuellen
Disposition. Grundsatzlich sind vor
der Verschreibung von hormonalen
Kontrazeptiva (Pille, Vaginalring,
Pflaster, Spritze, Implantat, Hormon-
spirale) eine ausfiihrliche Eigen- und
Familienanamnese zu erheben und
Risikofaktoren, z. B. Thrombophilie,
Lebererkrankungen, maligne Erkran-
kungen, Stoffwechselstorungen, Rau-
chen, Adipositas, Alter, Hypertonie,
psychische Erkrankungen und Kome-
dikation zu bewerten.

Fiir die Auswahl der kombinierten Ovu-
lationshemmer (KOH) sind Typ und Do-
sis der Estrogen- und Gestagenkompo-
nente Orientierungshilfen. Es stehen
Kombinationen mit Ethinylestradiol, mit
Estradiolvalerat, Estradiol und Estetrol

zur Verfiigung. Klinisch relevante Parti-
alwirkungen der verschiedenen Gestage-
ne kdnnen sich individuell bemerkbar
machen und erfordern ein empirisches
Vorgehen. Dafiir ist eine exakte Anam-
neseerhebung vor bzw. wahrend der An-
wendung erforderlich (z. B. Blutungs-
storungen, Hautreaktionen, korperliche
und psychische Befindlichkeit). Primar
ist die Verordnung moglichst niedrig do-
sierter KOH - bezogen auf die jeweilige
Estrogenkomponente - angezeigt. Es
gibt groRRe individuelle Unterschiede in
der Pharmakologie der kontrazeptiven
Steroide, wobei sowohl die Disposition
als auch duRere Einflussfaktoren eine
Rolle spielen (Nahrung wie z. B. Grape-
fruit, Medikamente etc.).

Aufgrund der bereits sehr unterschiedli-
chen gestagenen Wirkungen (z. B. Ovu-
lationshemmdosis, Transformationsdo-
sis) und der vielfdltigen organabhangi-
gen Partialwirkungen ist eine Einteilung
in allgemeine Gestagenpotenzen nicht
moglich. Das Wirkungs- und Nebenwir-
kungsprofil wird von der verwendeten
Gestagenkomponente beeinflusst. Vo-
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raussetzung fiir die kontrazeptive Si-
cherheit ist die korrekte Einnahme,
denn die meisten ungewollten Schwan-
gerschaften beruhen auf Einnahmefeh-
lern. Aber auch Arzneimittelwechselwir-
kungen miissen beriicksichtigt werden.
Daher ist eine sorgfdltige Beratung be-
sonders bei der Erstverordnung erforder-
lich. Die erstmalige Einnahme oraler
Praparate sollte am ersten Tag der Re-
gelblutung erfolgen. Die Verldngerung
des vorgegebenen hormonfreien Inter-
valls sowie das Vergessen von Tabletten
im Folgezyklus innerhalb der ersten sie-
ben Tage erhdohen das Risiko fiir das
Eintreten einer Schwangerschaft.

1.

Estrogene und Gestagene hemmen in sy-
nergistischer Weise die Ovulation. Die
kontrazeptive Wirkung wird in erster Li-
nie durch das Gestagen gewahrleistet,
sodass sich bei ausreichender Gestagen-
dosierung eine sichere Kontrazeption er-
zielen ldsst. Einen Anhaltspunkt fiir die
addquate Dosierung der Gestagenkom-
ponente stellt die jeweilige Ovulations-
hemmdosis dar. Wird Desogestrel oder
Levonorgestrel ohne Estrogen verab-
reicht, ist die kontinuierliche Anwen-
dung fiir eine sichere Kontrazeption not-
wendig. Bei Drospirenon mono Anwen-
dung ist eine sichere Kontrazeption
auch bei zyklischer Einnahme (24+4)
gewdhrleistet. Eine addquate Kombina-
tion mit einem geeigneten Estrogen ist
vor allem fiir die Zykluskontrolle wesent-
lich. Werden Tabletten vergessen, steigt
das Risiko fiir Zwischenblutungen und
ungewollte Schwangerschaften; dies
trifft besonders fiir die erste Einnahme-
woche zu. Zwischenblutungen treten vor
allem wahrend der ersten drei Einnah-



mezyklen auf und gehen bei Fortfiihrung
der Einnahme zuriick. Ein Praparate-
wechsel oder Abbruch wegen Zwischen-
blutungen ist deshalb in den ersten drei
Monaten nicht sinnvoll.

2.

Durch ihren Einfluss auf die Follikelrei-
fung reduzieren KOH die endogene
Estrogenproduktion. Bei oraler Applika-
tion ist normalerweise EE in einer Dosie-
rung von 20-30 pg bzw. Estradiol oder
Estradiolvalerat in einer Dosierung von
1,5-2,0 mg ausreichend um Estrogen-
mangelerscheinungen zu verhindern.
Dies gilt moglicherweise nicht fiir junge
Frauen mit eingeschrankter endogener
Estradiolproduktion (z. B. durch Leis-
tungssport, Anorexia nervosa), da auch
niedrig dosierte KOH die Ovarien suppri-
mieren und so das Erreichen der Peak-
Bone-Mass gefdhrden kdnnen, was auch
fiir parenteral verabreichte KOH und Ge-
stagen-Monoprdparate anzunehmen ist.
Fiir Estetrol liegen noch keine Langzeit-
daten beziiglich Pravention von Estro-
genmangelerscheinungen vor. Fiir die
Zykluskontrolle spielt das Verhaltnis zwi-
schen Estrogen- und Gestagenwirkung
eine Rolle. Die Anwendung von reinen
Gestagenprdparaten ist hdufig - zumin-
dest wahrend der ersten Monate - mit
unregelmdRigen Blutungen verbunden.

3.

Hormonale Kontrazeptiva und andere
Medikamente konnen sich durch pharma-
kologische Interaktionen in ihrer Wir-
kung abschwdchen oder verstérken (z. B.
Enzyminduktion oder -hemmung in der
Leber und im Intestinaltrakt, Stérung
des enterohepatischen Kreislaufs). Der-
artige Effekte konnen auch nach Abset-
zen der Medikation bis zu einigen Wo-
chen persistieren. Bei langfristiger An-
wendung von Medikamenten, welche die
kontrazeptive Sicherheit bzw. die Blu-
tungsstabilitat beeintrachtigen kdnnen,
ist eine Einnahme im Langzyklus bzw. ei-
ne kontinuierliche Einnahme von mono-
phasischen Kombinationspraparaten
empfehlenswert. Bei einer kurzfristigen
medikamentdsen Therapie (z. B. gewisse
Antibiotika), welche die Wirksamkeit
hormonaler Kontrazeptiva abschwdchen
kdnnte, sind zusétzliche nicht-hormonale

kontrazeptive MaRnahmen anzuraten.
Auch der Wirkverlust durch Diarrhoen
und Emesis sollte beachtet werden.

4.

Ernsthafte Nebenwirkungen treten unter
der Anwendung hormonaler Kontrazep-
tiva selten auf und sind meistens von
der individuellen Disposition abhangig.
Vor der Erstverordnung sind eine sorg-
faltige Anamnese und Allgemeinunter-
suchung inkl. Blutdruckmessung erfor-
derlich. Zu diesem Zeitpunkt sollte eine
HPV-Impfung thematisiert werden. Die
gynakologische Untersuchung ein-
schlieRlich der Brust und ggf. der Ent-
nahme einer Zervixzytologie/HPV-Tes-
tung sind anzuraten. Bei der Anamnese
sind zu beachten: familidre Haufung
von thromboembolischen und anderen
vaskuldren Erkrankungen, maligne Er-
krankungen; in der Eigenanamnese: zu-
satzliche Risikofaktoren wie z. B. Uber-
gewicht, Rauchen, Hypertonie, entziind-
liche Darmerkrankungen, ldngere Immo-
bilisierung und psychische Erkrankun-
gen. Die Patientin sollte {iber die Symp-
tome schwerwiegender Komplikationen
(z. B. Thrombose, Lungenembolie, De-
pression) informiert werden. Eine regel-
miRige jahrliche Uberpriifung der Risi-
kofaktoren (z. B. thrombo-embolische
Anamnese, Hypertonie, Rauchen, Ge-
wichtsveranderungen, neu aufgetretene
Grunderkrankungen und/oder Medika-
menteneinnahme) ist obligat, speziell
eine Kontrolle des Blutdrucks und ggf.
der Zervixzytologie/HPV-Testung. Bei
Hinweisen auf eine entsprechende Dis-
position ist eine fachspezifische Abkla-
rung zu empfehlen, z. B. des Hdmosta-
sesystems, Fett- und Kohlenhydratstoff-
wechsels. Ohne Vorliegen anamnesti-
scher Hinweise ist ein solches Screening
nicht gerechtfertigt. Das Risiko fiir ar-
terielle wie auch fiir vendse Erkrankun-
gen steigt mit dem Alter signifikant an
und wird durch Rauchen und Adipositas
erhoht. Die Anwenderin sollte angehal-
ten werden, bei Auftreten von schwer-
wiegenden Nebenwirkungen umgehend
den/die Arzt/Arztin zu kontaktieren.

5.
KOH diirfen nicht verordnet werden u. a.
bei thromboembolischen Erkrankungen,

Stoffwechselerkrankungen und anderen
Erkrankungen mit manifesten sekunda-
ren GefaRschaden, schwer behandelba-
rem Bluthochdruck und ausgepragter
Hypertriglyzeridamie, akuten und chro-
nisch progredienten Lebererkrankungen,
Storungen der Gallensekretion, intrahe-
patischer Cholestase, vorausgegangenen
oder bestehenden Leberadenomen, -an-
giomen und -karzinomen sowie Mamma-
und Endometriumkarzinomen. Die Fokal-
noduldre Hyperplasie stellt keine Kont-
raindikation dar. Bei relativen Kontrain-
dikationen (z. B. Nikotinabusus >15 Zi-
garetten/d oder BMI >35) muss Uiber die
Verordnung individuell auf der Basis des
aktuellen Wissensstandes entschieden
werden. Bei thromboembolischen Er-
krankungen kdnnen Gestagen-mono-Pra-
parate angewendet werden. Depot-Me-
droxyprogesteronacetat ist jedoch unge-
eignet. Frauen konnen niedrig dosierte
Praparate bis zur Menopause weiter ein-
nehmen, wenn keine gesundheitlichen
Risiken vorliegen. Uber Alternativen soll
die Patientin beraten werden und Nut-
zen und Risiko individuell abgewogen
werden.

6.

KOH erhdhen das relative Risiko throm-
boembolischer Erkrankungen, insbeson-
dere im ersten Einnahmejahr. Das
thromboembolische Risiko wird durch
den Estrogentyp und die Estrogendosis
entscheidend beeinflusst. Gestagene
modulieren diesen Effekt in unter-
schiedlichem Ausmal3. Das thromboem-
bolische Risiko bei der Anwendung des
kontrazeptiven Pflasters oder Vaginal-
rings ist im Vergleich zur kombinierten
Pille nicht vermindert. Das bei Lang-
streckenfliigen erhohte Thromboserisiko
ldsst sich durch geeignete Praventiv-
mal3nahmen reduzieren. Eine Studie mit
Estradiolvalerat/Dienogest zeigt im Ver-
gleich zu allen KOH mit EE ein niedrige-
res Thromboserisiko. Bei Estradiol/NO-
MAC zeigte sich kein signifikanter Un-
terschied fiir thrombo-embolische Risi-
ken im Vergleich zu EE/LNG KOH. Fiir
Estetrol/Drospirenon liegen noch keine
Langzeitdaten hinsichtlich des throm-
bo-embolischen Risikos vor. Bei erhdh-
tem Thromboserisiko kann die Anwen-
dung oraler Gestagen-Monoprdparate,
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subkutaner Implantate oder eines Hor-
mon- oder Kupfer-IUD in Erwdgung ge-
zogen werden.

7.

Bei jungen, nicht adipdsen Frauen, die
nicht rauchen, sind vaskuldre Erkrankun-
gen unter der KOH-Einnahme sehr sel-
ten. Fiir die Entstehung arterieller Er-
krankungen (z. B. Hypertonie, koronare
Herzerkrankungen) ist die individuelle
Disposition von Bedeutung. Bei Vorlie-
gen von GefdaRschdden kdnnen KOH die-
ses Risiko - vor allem durch die vasokon-
striktorische Wirkung der Gestagenkom-
ponente - erhdhen. Bei bestehenden Ge-
faRschdden kdnnen KOH akute Ereignis-
se (z. B. durch Destabilisierung vorhan-
dener atherosklerotischer Plaques, Blut-
druckerhdhung) auslosen. Die Entwick-
lung einer Atherosklerose wird durch die
Einnahme von KOH nicht gefordert.

8.

EE-induzierte gutartige Lebertumore
sind sehr seltene Komplikationen. Sie
kénnen sich nach Absetzen der KOH zu-
riickbilden und stellen - auch bei Per-
sistenz - keine Kontraindikation fiir ei-
ne nachfolgende Schwangerschaft dar,
da selbst hohe Konzentrationen endo-
gener Steroide das Wachstum dieser Tu-
more nicht fordern. Leberzelladenome
und Leberangiome stellen eine Kontra-
indikation fiir hormonale Kontrazeptiva,
einschlielllich der Gestagen-mono-Pra-
parate, dar. Fokal-noduldre Hyperplasien
sind keine Kontraindikationen, sollten
aber regelmdlig sonografisch iiber-
wacht werden. Bei der Entstehung der
extrem seltenen Leberzellkarzinome
spielen andere Faktoren, wie z. B. Hepa-
titis B und C, eine Rolle. Bei Leberzell-
karzinomen sind KOH kontraindiziert.

9.

Es gibt keine Beweise, dass hormonale
Kontrazeptiva Mammakarzinome indu-
zieren. Ob sie das Brustkrebsrisiko be-
einflussen, bleibt auch nach aktueller
Datenlage kontrovers. Dem mdglicher-
weise in absoluten Zahlen gering erhoh-
ten Brustkrebsrisiko unter der Behand-
lung mit Kombinationsprdparaten ste-
hen zahlreiche gesicherte giinstige Ef-
fekte gegeniiber. Hierzu zdhlen das sig-
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nifikant verminderte Risiko fiir Ovarial-,
Endometrium- und kolorektale Karzino-
me sowie eine signifikant verminderte
Gesamtmortalitdt. Der protektive Effekt
nimmt mit der Anwendungsdauer zu.

Auch Frauen mit familidr erhdhtem Ri-
siko fiir gyndkologische Tumoren (z. B.
BRCA1/2 Mutationen) kénnen KOH oh-
ne weitere Risikosteigerung hinsichtlich
des Mammakarzinoms einnehmen. Auch
bei diesen Patientinnen sinkt das Risiko
filr Ovarialkarzinome signifikant ab. Ins-
gesamt steigt die Rate an Zervixkarzino-
men mit der Dauer der Einnahme von
KOH an. Dabei spielt das Sexualverhal-
ten eine Rolle, da fiir die Entstehung
von Zervixdysplasien onkogene Papillo-
maviren, die beim Sexualverkehr {iber-
tragen werden, verantwortlich sind. Die
Bedeutung kontrazeptiver Steroide fiir
die Pathogenese des Zervixkarzinoms ist
ungekldrt. Durch regelmdRige, sachge-
rechte Vorsorgeuntersuchungen, die
wahrend der Anwendung von KOH obli-
gat sind, lassen sich Zervixveranderun-
gen friihzeitig erkennen und behandeln.
Eine friihzeitige aktive Immunisierung
gegen pathogene HP-Viren bietet einen
weitgehenden Schutz vor der Entwick-
lung von Zervixdysplasien und damit
auch von Zervixkarzinomen.

10.

KOH sind - neben der Kontrazeption -
zur symptomatischen Therapie von Zy-
klusstorungen, Dysmenorrhoe, Endome-
triose, Androgenisierungserscheinungen
und katamenialen Erkrankungen, auch
bei Jugendlichen, geeignet. Bei Kontra-
zeptionsbedarf und ausgepragter Akne,
Hirsutismus, androgenetischer Alopezie
oder Seborrhoe sind KOH, insbesondere
mit antiandrogen wirksamen Gestagenen
(Chlormadinonacetat, Dienogest, Drospi-
renon) in Kombination mit EE zu emp-
fehlen. Cyproteronacetat mit EE ist
nicht primdr zur Kontrazeption zugelas-
sen, wenngleich eine sichere Ovulati-
onshemmung gegeben ist. Es ist zur Be-
handlung von schweren klinischen An-
drogenisierungserscheinungen nach Ver-
sagen von topischen Therapien indiziert.
Treten nach Absetzen der KOH unregel-
maRige Zyklen oder Amenorrhoe auf, so
sind diese nicht Folge der vorherigen

Behandlung. Auch eine pradmature Ova-
rialinsuffizienz (POI) kann durch eine
KOH-Einnahme maskiert werden. Bei pe-
rimenopausalen Frauen verhindern sie
gleichzeitig einen durch Estrogenmangel
bedingten Knochendichteverlust.

11.

Mit der Anwendung von KOH sind fol-
gende giinstige Wirkungen verbunden:
KOH vermindern die Inzidenz verschie-
dener Erkrankungen wie z. B. gutartige
Brustverdnderungen, Ovarialzysten, as-
zendierende bakterielle Genitalinfektio-
nen, Blutungsstorungen sowie Dysme-
norrhoe. Zusdtzlich reduzieren sie die
Beschwerden bei Endometriose und ver-
schiedenen zyklusabhdngigen Erkran-
kungen, inshesondere bei Anwendung
des Langzyklusschemas.

12.

Auch durch eine langfristige Anwendung
von KOH wird die Fertilitdt nach Abset-
zen nicht beeintrdchtigt. Allerdings
kann der Eintritt einer Schwangerschaft
um einige Wochen verzdgert werden.
Nach Absetzen von Depot-Medroxypro-
gesteronacetat kann die Fertilitdt bis zu
einem Jahr oder langer reduziert sein.
KOH haben keine nachteiligen Auswir-
kungen auf eine nachfolgende Schwan-
gerschaft (z. B. Abortrisiko, Fehlbil-
dungsrate), selbst wenn diese unmittel-
bar nach Absetzen eintritt. Es gibt keine
Hinweise auf teratogene Effekte der
KOH bei Einnahme wahrend einer nicht
erkannten Friihschwangerschaft.
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