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auf, wobei andere Faktoren, wie z. B. Hepatitis, eine ent-
scheidende Rolle spielen.

8.

OH induzieren keine Mammakarzinome. Es gibt epidemiolo-
gische Hinweise darauf, dal unter der Einnahme von OH das
Wachstum okkulter Mammakarzinome beschleunigt wird. In-
folgedessen kdnnen diese friiher entdeckt werden, sind hau-
figer lokal begrenzt und haben eine bessere Prognose. Es
gibt keine gesicherten Erkenntnisse tber den Einfluf3 von OH
auf Prognose und Verlauf eines behandelten Mammakarzi-
noms. Bei der Entstehung von Zervixdysplasien spielen Pa-
pillomaviren eine entscheidende Rolle. Ob kontrazeptive
Steroide Einflu3 nehmen, ist ungekiért. Unabhéngig von ihrer
Genese, wird die Prognose dieser Erkrankungen durch regel-
maBige FriherkennungsmafBnahmen, die vor und wahrend
der Einnahme von OH obligat sind, entscheidend verbessert.

9.

OH kénnen von Jugendlichen zur symptomatischen Thera-
pie von Zyklusstérungen, leichten Androgenisierungser-
scheinungen (Akne, Seborrhd) und zur Kontrazeption ein-

tion” sowie ,,OH der 1., 2., und 3. Generation“ auch in den

- Fachkreisen verbreitet. Mit diesen verwirrenden Termini,

die seit der Einflihrung der Desogestrel oder Gestoden
enthaltenden Praparate benutzt werden, sollte der Inno-
vationscharakter der Praparate betont werden. Mit ,Mi-
kropille” sind OH gemeint, die Ethinylestradiol in einer Do-
sis von 35 pg oder weniger enthalten. Solche Ovulations-

- hemmer gibt es schon seit 25 Jahren. Der Begriff ,,Mikro-

pille” ist im Vergleich zur ,Minipille irrefiihrend. Unter dem
Begriff ,,Minipille” versteht man niedrig dosierte reine
Gestagenpréparate mit einem geringen gesundheitli-
chen Risiko. lhre Nachteile sind die haufig auftretenden

- unregelméBigen Blutungen und die geringere kontrazep-

tive Wirksamkeit. Bei der ,,Mikropille“ handelt es sich um
OH, die neben dem niedrig dosierten Ethinylestradiol zum

* Teil sehr potente Gestagene enthalten. ,Mikropillen“ mit

genommen werden. Treten nach Absetzen der OH un- |

regelmagige Zyklen oder Amenorrhéen auf, so sind diese
meist dispositionsbedingt und nicht eine Folge der vorheri-
gen Behandlung. Frauen (liber 40 Jahre kdnnen die Ein-
nahme von niedrig dosierten Praparaten fortsetzen, wenn
gesundheitliche Risiken sorgfaltig ausgeschlossen wurden.
Auch in dieser Altersgruppe kdnnen therapeutische Indika-
tionen fur OH bestehen (z. B. Blutungsstorungen). Zykli-
sche Substitutionspraparate mit natiirlichen Ostrogenen
bieten keinen kontrazeptiven Schutz.

10.

OH verhindern zuverldssig die mit einer ungewoliten

Gestoden oder Desogestrel sind trotz der niedrigen Ge-
stagendosierung hinsichtlich ihres Nebenwirkungspoten-
tials nicht gunstiger einzuschatzen als héher dosierte
altere Praparate.

Gestagene, wie z. B. Chlormadinonacetat, Cyproteronace-
tat, Norgestimat oder Dienogest, sind nur schwer in die
~aenerationskategorien” einzustufen, ebenso wie die ent-
sprechenden OH. Weder die chemische Struktur noch das
Wirkungsspektrum oder die Wirkungsstéarke bieten eine
wissenschaftliche Basis flr eine solche Einteilung der Ge-

* stagene. Ebensowenig lassen die Wirkungen der verschie-

denen OH auf den Stoffwechsel eine solche Einteilung zu.
Aus diesem Grunde sollte auf die Verwendung des Begrif-
fes ,Generationen® bei den hormonalen Kontrazeptiva ver-
zichtet werden, da er sich nur auf den Zeitpunkt der Markt-

' einfuhrung einzelner Préparate bezieht. Weitaus sinnvoller

ist es, die Gestagene nach ihrer chemischen Struktur ein-

© zuteilen. Man unterscheidet zwischen den Progesteronde-

rivaten (Chlormadinonacetat, Cyproteronacetat, Medroxy-

. progesteronacetat) und den Nortestosteronderivaten, wo-
' bei letztere — mit Ausnahme des Dienogest — eine Ethinyl-

Schwangerschaft verbundenen Komplikationen. Darlber

hinaus sind folgende ginstige Wirkungen zu nennen: OH
reduzieren das Risiko des Endometrium- und Ovarialkarzi-
noms erheblich. Dieser protektive Effekt nimmt mit der Ein-
nahmedauer zu und bleibt auch nach Absetzen fir langere
Zeit erhalten. AuBerdem vermindern OH die Inzidenz ver-
schiedener Erkrankungen und Beschwerden, wie z. B. gut-
artige Brusterkrankungen, Ovarialzysten, aszendierende
Genitalinfektionen, Blutungsstérungen und Dysmenorrhé
sowie das Wachstum von Uterusmyomen. OH haben keine
langfristigen Auswirkungen auf die Fertilitdt und keine
nachteiligen Wirkungen auf eine nachfolgende Schwanger-
schaft (z. B. Abort, Fehlbildungen), auch wenn diese unmit-
telbar nach Absetzen eintritt. Es gibt keine Hinweise auf te-
ratogene Effekte, wenn wéhrend der Frihschwangerschaft
versehentlich OH eingenommen wurden. Wahrend der

. Laktationsphase sind reine Gestagenpraparate oder zuver-
. lassige nichthormonale Methoden zu bevorzugen.

Addendum

Ovulationshemmer-Generationen, Mikropille und
Thromboserisiko

- Unter dem Einflu3 des Marketings haben sich die Begrif-

fe ,Mikropille” und ,Gestagene der 1., 2. und 3. Genera-

gruppe enthalten. Die Nortestostosteronderivate kann man
noch in die Estrane (13-Methylgonane: Norethisteron, Lyn-
estrenol, Dienogest, Tibolon) und die sogenannten Gona-
ne (13-Ethylgonane: Levonorgestrel, Norgestimat, Desoge-
strel, Gestoden) einteilen, ohne daf3 dies hinsichtlich des
Wirkungsspektrums sinnvoll wére.

Alle Ovulationshemmer erhéhen das Risiko vendser throm-
boembolischer Erkrankungen auf durchschnittiich etwa das

- Dreifache, wobei vornehmlich disponierte Frauen betroffen

sind. Epidemiologische Untersuchungen haben ergeben,

. daB3 die Anwendung der Gestoden oder Desogestrel ent-

hattenden Ovulationshemmer mit einem héheren Risiko
verbunden ist als die Anwendung von Préparaten mit an-
deren Gestagenen. Inzwischen gibt es auch eine plausible
biologische Erkldrung fur dieses Phdnomen. Eine nieder-
landische Arbeitsgruppe hat in einer gerinnungsanalyti-
schen Untersuchung zeigen kénnen, daB Praparate mit
den neueren Gestagenen (der sogenannten ,3. Genera-

+ tion”) die antikoagulatorische Wirkung des aktivierten Protein
- C (APC) in einer Weise beeintrachtigen, die der einer APC-

Resistenz atinelt (1, 2). Mit diesem Testsystem konnte bei
Schwangeren eine noch stérkere Beeintrachtigung der An-
tikoagulation beobachtet werden. Es handelt sich hierbei
um eine wissenschaftliche Untersuchung, deren Methodik
zur Zeit eine routinemanige Anwendung nicht zulaft.
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bei einer solchen Erkrankung in der Anamnese angezeigt. |

Bei ausgeheilter Hepatitis ist die Einnahme von OH még-
lich. Bei persistierend stark erhdhten Leberparametern soll-
ten OH nicht weiter verordnet werden.

3. Fettstoffwechselstorungen und Diabetes mellitus

Eine bestehende Hypertriglyzeriddmie stellt wegen des Ri-
sikos einer Pankreatitis eine relative Kontraindikation dar.
Bei Fettstoffwechselstérungen mit erhdhtem Cholesterin
oder bei Diabetes mellitus ist die Verordnung niedrig do-
sierter OH moglich, wenn keine Angiopathien bestehen.

4. Bluthochdruck

- Unter der Einnahme eines OH kann sich eine Hypertonie
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entwickeln. Deswegen ist vor und wahrend der Anwendung
regelmanig der Blutdruck zu messen. Kommt es zur Ent-
wicklung eines Bluthochdruckes, so ist das Praparat abzu-
setzen. Kann ein bestehender maBiger Hypertonus medi-
kamentds eingestellt werden, so ist die Einnahme von OH
maoglich.

Therapeutische Indikationen
1. UnregelméBige Blutungen

Bei dysfunktionellen Blutungen in der Adoleszenz sind OH
zur symptomatischen Therapie und Rezidivprophylaxe ge-
eignet. Auch bei pramenopausalen Blutungsstérungen ist
nach AusschluB organischer Ursachen und von Risikofak-
toren die Anwendung von OH indiziert. Bei Anwendung von

Kombm_atlonspraparaten tre.ten bei &twa einem Dnﬁe_l der oder durch Hemmung der enterohepatischen Zirkulation
Frauen im ersten Monat Zwischenblutungen (meist leichte den Ethinylestradiolspiegel senken (bestimmte Antibiotika)
Schmierblutungen) auf, die danach zuriickgehen. Dabei | y pieg

gibt es keine Unterschiede zwischen Dreistufenpraparaten
und monophasischen Praparaten. Deshalb sollte ein ver-
ordnetes Praparat Uber mindestens drei Zyklen eingenom-

. men werden, bevor ein Wechsel in Erwégung gezogen

wird. Kommt es auch weiterhin zu unregelmaBigen Blutun-
gen, so kann gelegentlich durch einen Wechsel auf ein
Zweiphasenpraparat (Sequenzpréparat) ein stabiler Zyklus
erreicht werden. Ist dies nicht der Fall, mlissen organische
Ursachen ausgeschlossen werden.

2. Dysmenorrhd

In den meisten Fallen von primérer Dysmenorrhd [aBt sich
durch die Anwendung von Kombinationspraparaten eine
wesentliche Besserung erzielen.

3. Endometriose

Zur Nachbehandlung der Endometriose kénnen OH vom '
Kombinationstyp — gegebenenfalls in kontinuierlicher Wei-
se — eingesetzt werden.

i 4. Uterus myomatosus

Es gibt Hinweise darauf, daf3 die langfristige Anwendung
von Kombinationspréparaten das Wachstum von Uterus-
myomen vermindert. Darliber hinaus wird auch die Blu-
tungsstarke reduziert.

5. Androgenetische Erscheinungen

Bei Akne und Seborrhd steht primar die Senkung des ge-
samten und des freien Testosterons im Vordergrund, die
normalerweise mit allen OH erreicht wird. Wird damit keine
ausreichende Besserung erzielt, so kann ein Wechsel auf
ein Praparat mit einem antiandrogenwirksamen Gestagen
(Cyproteronacetat, Dienogest, Chlormadinonacetat) erfolg-
reich sein. Bei Hirsutismus oder androgenetischer Alopezie
ist ein ausreichender Therapieerfolg in erster Linie von Cy-
proteronacetat enthaltenden Préparaten zu erwarten, wo-
bei gegebenenfalls eine Erhéhung der Cyproteronacetat-
Dosis notwendig ist. ,

6. Wechselwirkungen mit Medikamenten

Beim Einsatz von Medikamenten, die durch Enzyminduk-
tion den Abbau der Wirkstoffe der oralen Kontrazeptiva ver-
starken (z. B. Rifampicin, Barbiturate, Benzodiazepine)

sollten zusétzliche kontrazeptive MaBnahmen getroffen
werden. Bei einer Dauermedikation (z. B. bei Epilepsie) ist
die Einnahme von OH mit starker Gestagenkomponente
(z. B. monophasische Kombinationen mit Levonorgestrel)
ohne Pause zu empfehlen, sofern keine Risikofaktoren vor-
handen sind.
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