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Zusammenfassung

Die , Anti-Baby-Pille” feiert Geburtstag: 60 Jahre sind seit Markteinfihrung des ersten oralen
Kontrazeptivums vergangen. Die Entwicklung der hormonellen Kontrazeption war ein bedeu-
tender Impuls fur die Veranderung der Gesellschaften vieler Industrienationen des letzten
Jahrhunderts. Seit einigen Jahren wird die Einnahme von Hormonen jedoch vermehrt kon-
trovers diskutiert, es entstand regelrecht eine Anti-Hormon-Einstellung. So wechselten in
den letzten Jahren immer mehr Frauen von der sicheren Verhitung mittels hormoneller
Kontrazeption auf weniger effektive Methoden. Zeitgleich wurde ein Anstieg an Schwanger-
schaftsabbrichen und des Verkaufs von Notfallkontrazeptiva verzeichnet.

In Deutschland sind derzeit zahlreiche orale Kontrazeptiva in unterschiedlicher Hor-
monzusammensetzung verfigbar, wobei das Wirkungs- und Nebenwirkungsprofil variiert.
Unterschiede bestehen insbesondere hinsichtlich des Risikos fir vendse Thromboemboli-
en (VTE). Im Fall addquater Einnahme z&hlen orale Kontrazeptiva jedoch zu den sichersten
Verhitungsmethoden.

Um die optimale Kontrazeption fur jede Frau im Einzelfall zu klaren und der Verunsiche-
rung gegeniber hormonhaltigen Kontrazeptiva zu begegnen, ist eine geeignete Beratung
essentiell. Diese bedeutet neben Beriicksichtigung der persénlichen Praferenz der Frau die
objektive Aufklarung iber Maglichkeiten und Grenzen der unterschiedlichen Verhitungs-
methoden sowie die individuelle Nutzen-Risiko-Bewertung.

LERNZIELE

Am Ende dieser Fortbildung kennen Sie ...

v die Entwicklungsgeschichte oraler Kontrazeptiva sowie deren Einfluss auf die
Gesellschaft,

v die Wirkstoffe oraler Kontrazeptiva und ihre unterschiedlichen Wirkungen und
Nebenwirkungen,

v die wichtigsten zu beriicksichtigenden Punkte bei der Kontrazeptionsberatung.
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In der Gesellschaft ist eine
zunehmend kritische Einstellung
zu oralen Kontrazeptiva fest-
zustellen

Abbildung 1

Steigende Absatzzahlen von
Notfallkontrazeptiva [2] und
Zunahme von Schwangerschafts-
abbrichen [3]in Deutschland

Absatz von Notfallkontrazeptiva in 6ffentlichen Apotheken

abgegebene Packungen

38.000

2019 820.000

2018 770.000
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2015 EEAFLL) 467.000
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EINEITUNG

Die EinfUhrung oraler Kontrazeptiva in den 1960er-Jahren war revolutionar und
trug einen wesentlichen Teil zur Unabhangigkeit der Frau bei — sowohl sexuell als
auch hinsichtlich Schwangerschaft und Geburt. Die Verfigbarkeit der ,Anti-Baby-
Pille” gilt daher als eines der Symbole des gesellschaftlichen Wandels im 20. Jahr-
hundert.

Seit einigen Jahren sind jedoch ein Umdenken und die zunehmend kritische Ein-
stellung von Frauen gegeniber hormonellen Verhitungsmethoden feststellbar [1].
Eine grofe Rolle spielt dabei die Angst vor Nebenwirkungen, insbesondere dem
erhohten Risiko fir venése Thromboembolien (VTE). So stellen Frauen mittlerwei-
le vermehrt auf eine hormonfreie Kontrazeption um, beispielsweise durch Einsatz
natUrlicher VerhUtungsmethoden [1].

Empirisch bildet sich die zunehmende Anti-Hormon-Einstellung der Frauen
deutlich in den sinkenden Absatzzahlen fir Kontrazeptiva in den 6ffentlichen Apo-
theken der letzten Jahren ab [2]. Gleichzeitig sind seit Entfallen der Rezeptpflicht
fir hormonelle Notfallkontrazeptiva im Jahr 2015 deutlich steigende Absatzzah-
len dieser Praparate in 6ffentlichen Apotheken zu verzeichnen (@ Abb. 1, links)
[2]. Betrachtet man hingegen die Zahl der Schwangerschaftsabbriiche (Abruptio
graviditatis) in Deutschland, so belegen Daten des Statistischen Bundesamtes,
dass diese im Jahr 2016 zundchst sprunghaft anstieg, was insbesondere auf die
Zunahme bei Frauen im Alter von 30 bis 45 Jahren zurickzufihren war. Seither blei-
ben die Fallzahlen auf einem stabilen Niveau von knapp Gber 100.000 Fallen jahrlich
(® Abb. 1, rechts) [3].
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DIE ENTWICKLUNGSGESCHICHTE DER ,,ANTI-BABY-PILLE"”

Das erste Uberhaupt auf dem Markt verfigbare hormonelle, orale Kontrazeptivum
Norethynodrel kam Anfang der 60er-Jahre auf den Markt. Es wurde im Labor des
Chemikers und Schriftstellers Carl Djerassi entwickelt, seither gilt Djerassi als
.Vater der Pille”. Das Praparat wies seinerzeit eine sehr gute Wirksamkeit hinsicht-
lich Kontrazeption und Zyklusstabilitat auf, gleichzeitig traten jedoch gehduft VTE
auf [4]. Laboruntersuchungen ergaben, dass das verwendete Norethynodrel mit
Mestranol verunreinigt war. Mestranol ist ein Prodrug, das im Kérper zum eigent-
lichen Wirkstoff Ethinylestradiol (EE) metabolisiert wird [5].
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Daran anschlieRend erfolgten MafRnahmen, die Pille hinsichtlich Wirksamkeit und
Vertraglichkeit zu verbessern. Nach Extraktion von Mestranol blieb die gute kont-
razeptive Wirkung von Norethynodrel erhalten und VTE traten nicht mehr auf [4].
Die durch Ethinylestradiol vermittelte Zyklusstabilitat jedoch konnte nicht auf-
rechterhalten werden. Viele Frauen litten daher unter Dauerblutungen und lehnten
das erneut auf den Markt gebrachte, gereinigte Préparat ab. In der Folge wurde
Mestranol im Rahmen der Weiterentwicklung erneut zugesetzt, um die EE-vermit-
telte Zyklusstabilitat wiederherzustellen.

Uber die Jahre wurden Préparate mit immer geringerem Anteil an Ethinylestra-
diol entwickelt, um dessen dosisabhangig negativer Wirkung entgegenzuwirken.
Wahrend Norethynodrel anfangs noch 150 pug Mestranol (entsprechend 100 g EE)
enthielt, stehen heutzutage orale Kontrazeptiva mit einem EE-Anteil von 20 pg zur
Verfiigung [6]. Unterhalb dieser Dosierung kann eine Zyklusstabilitat Uber orale
Kontrazeption nicht gewahrleistet werden. In vaginal anzuwendenden Prédparaten
konnte die Dosierung von EE weiterhin auf 15 ug gesenkt werden. Trotz dieser po-
sitiven Entwicklung ist die Angst vor den hormonellen Nebenwirkungen in der Ge-
sellschaft nach wie vor vorhanden [1].

UBERSICHT DER UNTERSCHIEDLICHEN WIRKSTOFFE ZUR ORALEN
KONTRAZEPTION

Die hormonelle Zusammensetzung oraler Kontrazeptiva ist vielseitig und vari-
iert von Praparat zu Praparat. Wahrend Monopréparate lediglich ein kontrazeptiv
wirkendes Gestagen enthalten, beinhalten kombinierte Préparate zusatzlich ein
zyklusstabilisierend wirkendes Ostrogen.

Gestagene
Auf dem deutschen Markt sind aktuell 15 synthetische Gestagene, sogenannte
Progestine, zur Kontrazeption verfigbar (@ Tab. 1). Sie werden klassifiziert in

® Progesteronderivate,
® Testosteronderivate und ein
® Spironolactonderivat [7].

Im klinischen Alltag spielen vor allem die Partialwirkungen der Progestine eine Rolle.

® Progesteron weist neben seiner gestagenergen Wirkung eine leicht anti-
androgene Partialwirkung auf [8]. Die zusatzlich antimineralocorticoide
Partialwirkung ist im klinischen Alltag vernachldssigbar.

® Levonorgestrel wirkt gestagenerg [8]. Aufgrund der zusatzlichen, gering-
figig androgenen Partialwirkung ist dieses Hormon fir Frauen mit Haut-
Haar-Problematik weniger geeignet.

® Cyproteronacetat vermittelt eine gestagenerge sowie partiell antiandro-
gene und glucocorticoide Wirkung [8]. Wichtig fur die gynékologische Pra-
xis ist, dass das Dermatologikum nicht zur Kontrazeption zugelassen ist und
in dieser Indikation nur off-Label verwendet wird.

® Drospirenon wirkt gestagenerg sowie partiell antiandrogen und antimineralo-
corticoid [8].

Lange Zeit wurde ein negativer gesundheitlicher Effekt der glucocorticoiden [9]
und antimineralocorticoiden Partialwirkung vermutet [10]. Mittlerweile ist dies
jedoch wissenschaftlich widerlegt [11]. Zusatzlich lassen Daten einer grof3en Meta-
analyse die Vermutung zu, dass Gestagene kein erhhtes Risiko fur VTE darstellen
konnten.

© CME-Verlag 2022

Gestagene wirken kontrazeptiv,
ohne das Risiko fir VTE zu
erhohen
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Tabelle 1

Ubersicht Gber die in Deutschland
verfigbaren Gestagene (modifi-
ziert nach [7])

Ostrogene wirken zyklus-
stabilisierend, haben aber keinen
kontrazeptiven Effekt
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PROGESTERONDERIVATE TESTOSTERONDERIVATE

¢ Dydrogesteron Estrane:

* Medrogeston ¢ Dienogest

¢ Lynestrenol

e Norethisteron
¢ Norethynodrel

17-OH-Progesteronderivate
(Pregnane):
e Chlormadinonacetat

e Cyproteronacetat Gonane:
e Medroxyprogesteronacetat ¢ Desogestrel (Etonogestrel)
e Megestrolacetat e Gestoden

e Levonorgestrel
¢ Norgestimat (Norelgestromin)
* Nestoron

+ Nomegestrolacetat SPIROLACTONDERIVAT

e Trimegeston ¢ Drospirenon

19-Nor-Progesteronderivate
(Norpregnane):

PROGESTINE

e Chlormadinonacetat

e Cyproteronacetat (cave: Zulassung!)

¢ Desogestrel

¢ Dienogest

e Drospirenon

e Etonogestrel (nur Ring und Implantat)
e Gestoden (auch Pflaster)

e Levonorgestrel (auch IUS)

¢ Lynestrenol

¢ Medroxyprogesteronacetat (nur ,,3m")
¢ Nomegestrolacetat

¢ Norelgestromin (nur Pflaster)

¢ Norethisteron

¢ Norethisteronenantat (nur,,3m")

* Norgestimat

Ostrogene

Ostrogene besitzen keine direkte kontrazeptive Wirkung. In kombinierten oralen
Kontrazeptiva sind sie primar zur Zyklusstabilisierung enthalten. In Deutschland ste-
hen derzeit drei verschiedene Ostrogene zur Verfigung:

® Ethinylestradiol
® Estradiol
® Estradiolvalerat

Estradiolvalerat ist ein Prodrug von Estradiol und nach Abspaltung der Valerian-
sdure zu diesem identisch.

Neben der Zyklusstabilisierung besitzen Ostrogene ebenso die folgenden Wirkungen:

® Stabilisierung des Endometriums

® Reduktion von Hdmorrhagien

® Hemmung der Follikelreifung Uber eine negative Rickkopplung auf die Se-
kretion des follikelstimulierenden Hormons (FSH)

® Induktion der Progesteronrezeptor-Expression

@ Verhinderung eines Ostrogenmangels

® Vorbeugung von Osteoporosen

© CME-Verlag 2022



Ethinylestradiol

Ethinylestradiol ist aufgrund seiner Ethinylgruppe biochemisch stabil und zirku-
liert Uber zehn bis 14 Passagen im enterohepatischen Kreislauf, bevor es meta-
bolisiert wird. In diesem Prozess stimuliert EE unter anderem die Expression von
Gerinnungsfaktoren in der Leber und induziert eine reversible Resistenz gegen das
aktivierte Protein C (APC). Die APC-Resistenz stellt einen der bedeutendsten Risi-
kofaktoren fir VTE dar.

Weiterhin wird die Synthese des Sexualhormon-bindenden Globulins (SHBG)
bis zu 600-fach gesteigert [13] und das VTE-Risiko weiter erhoht. Aufgrund sei-
nes ebenso Testosteron-bindenden Effektes weist SHBG positive dermatologische
Wirkungen auf [14], wodurch gleichzeitig die Libido beeintréchtigt werden kann
[15].

Korrelation zwischen Ethinylestradiol-Dosierung und venésen Thromboembolien
Durch eine Reduktion von Ethinylestradiol in den oralen Kontrazeptiva konnte die
Inzidenz fur VTE erheblich gesenkt werden (® Abb. 2) [16]. Ergebnisse einer dani-
schen Fall-Kontroll-Studie zeigen, dass eine Verringerung der EE-Dosis von 30 pg
auf 20 pg das relative Risiko fir VTE nochmals erheblich senken kann [17]. Diese
Zahlen bestédtigen, dass die EE-Dosierung in oralen Kontrazeptiva so niedrig wie
maglich gehalten werden sollte.
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Estradiol

Das bioidentische Ostrogen 17-Beta-Estradiol wird mit einer Halbwertszeit von drei
bis vier Minuten in der Leber metabolisiert. Ferner fihrt Estradiol zur Freisetzung von
Stickoxid (NO) im GefdRendothel, wodurch das Risiko einer APC-Resistenz gesenkt
wird [18]. So belegen Studiendaten fUr ein Estradiol-haltiges Préparat eine statistisch
signifikante Reduktion des APC-Resistenzrisikos im Vergleich zu einem EE-haltigen
Praparat (p<0,001) [18]. Zudem wird die SHBG-Synthese durch Estradiol nicht be-
einflusst [13], und das VTE-Risiko ist bei diesen Praparaten nachweislich geringer [19].

MODULATION UND MULTIFAKTORIALITAT BEI KOMBINATIONS-
PRAPARATEN

In kombinierten oralen Kontrazeptiva ist Ethinylestradiol fir das hohe VTE-Risiko
verantwortlich, wahrend Gestagene per se kein solches Risiko aufweisen. Proges-
tine konnen jedoch die EE-Wirkung indirekt modulieren und so das VTE-Risiko
beeinflussen (@ Abb. 3) [20]. Einige Progestine wirken antagonistisch auf die Ein-
flisse von EE beziuglich Gerinnungssystem und APC-Resistenz. Andere Proges-
tine verstdrken hingegen diese Effekte und erhéhen somit noch weiter das VTE-
Risiko. Zu den stark antagonistisch wirkenden Progestinen zahlt Levonorgestrel.

© CME-Verlag 2022

Ethinylestradiol induziert eine
reversible APC-Resistenz und
steigert die Synthese von SHBG

Abbildung 2

Sinkende VTE-Inzidenz bei Ver-
ringerung der Ethinylestradiol-
Dosierung in oralen Kontrazeptiva
[16]; die rot gestrichelten Linien
geben die mittleren Zahlen fir die
Jahre 1966 bis 1970 bzw. 1974 bis
1977 an.

Estradiol unterliegt einem im Ver-
gleich zu Ethinylestradiol deutlich
ausgepragteren First-Pass-Effekt
in der Leber

Gestagene wirken indirekt modu-
lierend auf die Ostrogenwirkung
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Abbildung 3

Modulierender Effekt von
Gestagenen auf die negativen
Wirkungen von EE (modifiziert
nach [20])

Die kontrazeptive Wirkung der
Kupferspirale basiert auf den
entziindungsférdernden Eigen-
schaften des Schwermetalls

6l

ETHINYLESTRADIOL PROGESTINE

Starke Antagonisierung:
° Androgene Partialwirkung

-> Gerinnungsfaktoren J
Stimulation von

e Fibrinogen ° LNG

e Prothrombin o NET

e vWF

e FVII o GSD

e FVII, IX, X o DG

e FXII o NGM
-> APC-Resistenz e Keine Antagonisierung:
Induktion einer ° CMA
reversiblen APC-Resistenz ° CPA

°o DRSP

Gestagenkomponente von KOK beeinflusst das VTE-Risiko indirekt
durch Modulation des EE-Effektes

Norgestimat und Drospirenon wirken hingegen nur leicht bzw. gar nicht antagonis-
tisch, sodass in Kombinationspraparaten mit EE und diesen Progestinen ein erhoh-
tes VTE-Risiko zu erwarten ware. Gemal} Studiendaten besteht jedoch kein Unter-
schied hinsichtlich des VTE-Risikos fiir Drospirenon im Vergleich zu Levonorgestrel
jeweils in Kombination mit EE [19]. Dieses Ergebnis deutet auf eine multifaktorielle,
Uber die indirekte Modulation hinausgehende Wechselwirkung zwischen Ostro-
genen und Progestinen hin, was wissenschaftlich bislang jedoch nicht belegt ist.

RISIKEN DER KONTRAZEPTIVA

Einen Uberblick Uber die Risiken der unterschiedlich hormonellen und hormonfrei-
en Kontrazeptiva bietet die Leitlinie zur Risikoklassifizierung von Kontrazeptiva der
Weltgesundheitsorganisation (WHO, engl. World Health Organization) [21].

Gemaf3 der genannten Leitlinie kdnnen Kupferspiralen ohne Einschrankung
verwendet werden (® Abb. 4, dunkelgrine Linie). Reine Gestagenpraparate, die
sogenannten Progesterone-Only Pills (POP), wie solche mit dem Wirkstoff Deso-
gestrel, sind mit sehr geringem Risiko behaftet (@ Abb. 4, hellgriine Linie). Sie wer-
den zumeist wahrend der Stillzeit angewendet. Die Anwendung bei nicht stillenden
Frauen wird in der gynakologischen Praxis oftmals vernachléssigt, obgleich die Pra-
parate auch in diesen Fallen eine sichere Kontrazeption erlauben. Kombinierte ora-
le Kontrazeptiva (COC, engl. Combined Oral Contraceptives) sind aufgrund ihres
Ostrogenanteils mit einem hohen Risiko behaftet (® Abb. 4, rote Linie).

Obwohl Kupferspiralen seitens der WHO als risikofrei eingeordnet werden [21],
sind auch bei dieser Kontrazeptionsmethode negative Wirkungen zu beachten [22].
Kupfer ist ein Schwermetall, das unter feuchten Bedingungen oxidiert und eine
chronische Entzindung in einem inneren Organ hervorruft [22]. Die chronische
Entzindung bewirkt eine Behinderung der Spermienaszension. Ferner wird auch
die Nidation einer bereits befruchteten Eizelle verhindert. Nebenwirkungen der
Kupferspirale sind

® eine oftmals stérker und schmerzhaft verlaufende Menstruation sowie
® ein erhohtes Risiko fur aufsteigende Infektionen.

RISIKOBEWERTUNG ORALER KONTRAZEPTIVA IN DER TAGLICHEN
PRAXIS

In Deutschland stehen zahlreiche orale Kontrazeptiva in unterschiedlichen Hor-
monkombinationen zur Verfigung. Aufgrund ihres unterschiedlichen Wechsel-
wirkungs- und Nebenwirkungsprofils ist eine differenzierte Risikobeurteilung der
einzelnen Préparate in der gynakologischen Praxis unerlasslich.
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CONDITION

WHO

P/R

| :initiation, C: continuation, BF = breastfee ling, NA = not applicable

HISTORY OF PELVIC SURGERY 1 1 1 1
(see postpartum, including
caesarean section)
SMOKING
a) Age <35 years 2 2 2 1
b) Age = 35 years
i) <15 cigarettes/day 3 2 3 1
ii) 215 cigarettes/day 4 3 4 1
OBESITY
a) =30 kg/m?BMI 2 2 2 1
b) Menarche to < 18 years and 2 2 2 1
=30 kg/m? BMI
BLOOD PRESSURE MEASUREMENT NA*+ NA*T NA+ NA+
UNAVAILABLE
CARDIOVASCULAR DISEASE
MULTIPLE RISK 3/4t 34t 34t 2t

FACTORS FOR ARTERIAL
CARDIOVASCULARDISEASE
(such as older age, smoking,
diabetes and hypertension)

HYPERTENSION
a) History of hypertension where blood 3f 3t 3t 2%
pressure CANNOT be evaluated
(including hypertension
during pregnancy)
b) Adequately controlled hypertension, 3t 3t 3t 1t
where blood pressure CAN be evaluated
c) Elevated blood pressure levels
(properly taken measurements)

(i) systolic 140-159 or 3 3 3 1
diastolic 90-99 mmHg
(ii) systolic =160 or diastolic 4 4 4 2
2100 mmHg
d) Vascular disease 4 4 4 2
HISTORY OF HIGH BLOOD 2 2 2 1

PRESSURE DURING PREGNANCY
(where current blood pressure
is measurable and normal)

*Please consult the tables in the text for a clarification to this classification

Uber wesentliche Risiken wird unter anderem in den Rote-Hand-Briefen des Bun-
desinstitutes fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) informiert. So wird
beispielsweise im Rote-Hand-Brief zu kombinierten hormonellen Kontrazeptiva
das relative Risiko (RR) fir VTE im Vergleich zum Standardpréparat Lenovogestrel
ausgewiesen (@ Abb. 5) [23]. Das jahrliche Risiko wird bei Lenovogestrel-Anwen-
derinnen im Vergleich zu nicht schwangeren Nichtanwenderinnen etwa dreifach
hoher eingeschatzt (finf bis sieben Falle versus zwei Félle pro 100.000 Frauen).
Die Risiken fir Norgestimat und Norethisteron sind vergleichbar zum Standard-
praparat (RR 1,0). Dahingegen betrdgt das RR bei Dienogest bereits 1,6. Fir Estra-
diolprdparate liegen derzeit noch keine Daten vor.

Bei der Risikobewertung ist zu bericksichtigen, dass alltdgliche Risikofaktoren
wie Rauchen und Adipositas fir die Entwicklung einer VTE eine wesentlich gréRere
Rolle spielen als die orale Kontrazeption.

© CME-Verlag 2022

DMPA LNG/ETG Cu-lUD LNG-IUD
NET-EN Implants
1 1 1 1
1 1 1 1
1 1 1 1
1 1 1 1
1 1 1 1
DMPA=2 1 1 1
NET-EN=1t1
NAT NAT NAT NAT
3t 2+ 1 2
2t 2t 2 2
2t 1t 1 1
2 1 1 1
3 2 2 2
3 2 2 2
1 1 1 1
—
Abbildung 4
Risikoklassifizierung der WHO
zu Kontrazeptiva (modifiziert
nach [21])
1 = Verwendung ohne Einschrankung
2 = Die Vorteile Uberwiegen die Nach-
teile
3 = Die Nachteile Uberwiegen die
Vorteile
4 =Hohes Risiko
|7
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Gestagen im KHK (Ethinylestradiol-
haltiges Kombinationspraparat, sofern
nicht anders angegeben)

Geschétzte Inzidenz
(pro 10.000 Frauen
und Anwendungsjahr)

Relatives Risiko
im Vergleich
zu Levonorgestrel

Nichtschwangere Nichtanwenderinnen

Levonorgestrel Referenz 5-7
Norgestimat/Norethisteron 1,0 5-7
Dienogest 1,6 8-11
Gestoden/Desogestrel/Drospirenon 1,5-2,0 9-12
Etonogestrel/Norelgestromin 1,0-2,0 6-12

—
Chlormadinon/NomegestroIacetat@ Noch zu bestatigen* : Noch zu bestétigenl;

Abbildung 5

Rote-Hand-Brief des BfArM zu kom-
binierten hormonellen Kontrazeptiva
[23]

E2: Estradiol

*Um aussagekraftige Daten fir das
Risiko dieser Préparate erheben zu
koénnen, werden weitere Studien
durchgefihrt.

Zielsetzung einer Kontrazeptions-
beratung ist die Identifikation der
fir die Frau individuell optimalen
Kontrazeptionsmethode

Zum Gesprachsalgorithmus einer
suffizienten Kontrazeptionsbera-
tung gehort neben der zielgerich-
teten und objektiven Aufklarung

auch die individuelle Risiko-Nut-

zen-Bewertung
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LEITFADEN FUR DIE KONTRAZEPTIONSBERATUNG

Beratungsgespréache zur Kontrazeption stellen eine der wesentlichen Aufgaben in
der gynakologischen Praxis dar. Die Zielsetzung liegt dabei in der Identifikation der
fir die Frau individuell optimalen Kontrazeptionsmethode. Voraussetzung dafur ist
eine objektive Aufklarung, um maéglicherweise vorhandenen Angsten, beispiels-
weise vor den Nebenwirkungen hormoneller Préparate, entgegenzuwirken. Dies
kann nurin einem engen und vertrauensvollen Dialog erfolgen.

Orientierung zu den Inhalten eines Beratungsgespraches bieten unter anderem

® das Leitlinienprogramm zur hormonellen Empféangnisverhitung der Deut-
schen, Osterreichischen und Schweizerischen Gesellschaften fir Gynakolo-
gie und Geburtshilfe [24],

® die Aktuellen Empfehlungen zur hormonalen Kontrazeption des Zircher
Gesprachskreises [25] sowie

® das Gesetz zur Verbesserung der Rechte von Patientinnen und Patienten
[26].

GESPRACHSALGORITHMUS EINER KONTRAZEPTIONSBERATUNG

Der Gesprachsalgorithmus einer Kontrazeptionsberatung umfasst die Gesprach-
ser6ffnung, die zielgerichtete und objektive Aufklarung, eine individuelle Risiko-
Nutzen-Bewertung sowie die finale Festlegung einer Kontrazeptionsmethode.

Gesprachsbeginn
Die Gesprachserdffnung besteht aus der Erfassung von

® subjektiven Angsten und deren Ursachen,
® moglichen Vorurteilen oder Fehlinformationen sowie
® bisherigen Erfahrungen der Frau mit Kontrazeptiva.

Wichtig ist, an dieser Stelle die Patientin frei zu Wort kommen zu lassen. Angste
mUssen ernst genommen werden, auch wenn sie auf falschen Informationen ba-
sieren.

Zielgerichtete und objektive Aufklarung

Bezugnehmend auf die AuBerungen der Frau erfolgt im nachsten Schritt die ziel-
gerichtete Aufklarung. Im engen Dialog wird objektiv Uber die Mdglichkeiten und
Grenzen samtlicher verfigbaren Kontrazeptionsmethoden und -préparate infor-
miert.
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Gleichzeitig ist die Thematisierung der Nebenwirkungen von Hormonpréparaten
von besonderer Bedeutung, da die Behandlung nicht aufgrund einer Erkrankung
erfolgt und die Gesundheit der Frauen durch die Kontrazeptiva nicht beeintrachtigt
werden soll. Insbesondere die positiven und negativen Effekte der Ostrogene in
Kombinationsprdparaten sind herauszustellen. Durch die klare und objektive Dar-
stellung der einzelnen Methoden sollen Angste und Vorurteile abgebaut werden.
Personliche Praferenzen des beratenden Arztes/der beratenden Arztin diirfen hier
keine Rolle spielen.

Individuelle Nutzen-Risiko-Bewertung

In einer ausfuhrlichen Anamnese werden familidare Pradispositionen fir Throm-
bosen oder Schlaganfalle sowie vorliegende Risikofaktoren wie Adipositas oder
Rauchen erfasst. Frauen mit generell hohem VTE-Risiko sollte an dieser Stelle von
kombinierten oralen Kontrazeptiva abgeraten werden.

Fir die Wahl einer passenden Kontrazeptionsmethode sind neben dem individuel-
len Risikoprofil die personlichen Praferenzen der Frau relevant:

® Wunsch nach wirksamer Kontrazeption

® Wunsch nach einer bestimmten Methode

® Wunsch nach Zyklusstabilitat

® Wunsch nach Zusatznutzen, z. B. dermatologisch

Festlegung einer Kontrazeptionsmethode
Besteht Interesse an einer bestimmten Kontrazeptionsmethode, sind zundchst die
verfugbaren Darreichungsformen zu erldutern, wie

® Tabletten,

Pflaster,

Spritzen,
Oberarmimplantate oder
Spiralen.

Wichtig fur die letztendliche Festlegung einer Kontrazeptionsmethode ist, dass die
Entscheidung im Konsens mit der Frau gefallt wird.

In Deutschland stehen zahlreiche hormonelle Kontrazeptiva mit unter-
schiedlichen Wirkungs- und Nebenwirkungsprofilen zur Verfigung. Ob-
wohl die hormonellen Nebenwirkungen im Vergleich zu friheren Gene-
rationen der ,Anti-Baby-Pille” mittlerweile deutlich reduziert wurden,
hat sich in den letzten Jahren eine Anti-Hormon-Einstellung entwickelt.
Die kontroverse Haltung vieler Frauen zu hormonhaltigen Kontrazepti-
va hat einen zunehmenden Wechsel zu hormonfreien, moglicherweise
weniger wirksamen Alternativen zur Folge. Weiterhin ist ein Anstieg an
Schwangerschaftsabbriichen sowie des Absatzes an Notfallkontrazep-
tiva zu beobachten.

In der gyndkologischen Praxis ist eine intensive Kontrazeptionsbera-
tung der Frauen essenziell. Durch objektive Aufklarung Uber die Mog-
lichkeiten und Grenzen der unterschiedlichen Kontrazeptionsmethoden
soll vermittelt werden, dass moderne orale Kontrazeptiva eine siche-
re Kontrazeptionsmethode darstellen. Um die Angst vor eventuellen
Nebenwirkungen zu relativieren, ist die konkrete Erlauterung der Hor-
monwirkungen vor dem Hintergrund des individuellen Risikoprofils der
Frau essenziell.

© CME-Verlag 2022

lo

Autor

Dr. med. Ludwig N. Baumgartner
Facharzt fir Frauenheilkunde
und Geburtshilfe

Marienplatz 3

85354 Freising

Veranstalter
CME-Verlag, Bruchhausen

Fortbildungspartner
Aristo Pharma GmbH

Transparenzinformation

Ausfuhrliche Informationen zu
Interessenkonflikten und Sponsoring
sind online einsehbar unterhalb

des jeweiligen Kursmoduls.

Bildnachweis
Titelbild: Africa Studio — stock.adobe.com

CME-Test

Die Teilnahme am CME-Test

ist nur online maglich. Scannen Sie
den untenstehenden QR-Code

mit lhrem Mobiltelefon/Tablet
oder gehen Sie auf die Website:
www.cme-kurs.de




Zertifizierte Fortbildung | Orale Kontrazeption — ein Leitfaden fir die aktuelle Verhitungsberatung

REFERENZEN

1.

10.

11.

12.

13.

14,

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

2%

25.

26.

Bundeszentrale fir gesundheitliche Aufklarung (BZgA). Verhiitungsverhalten Erwachsener. Ergebnisse der Reprasentativbe-
fragung 2018. 2018; Available from: https://publikationen.sexuvalaufklaerung.de/fileadmin/redakteur/publikationen/doku-
mente/13317300.pdf (aufgerufen am 05.10.2020).

Bundesvereinigung Deutscher Apothekerverbdnde e. V. (BDA). Die Apotheke — Zahlen, Daten, Fakten 2020. 2020.
Statistisches Bundesamt. Schwangerschaftsabbriche. 2020; Available from: www.destatis.de (aufgerufen am 27.08.2020).
Bolt, H.M. Orale Kontrazeption und Stoffwechselwirkungen, in Gestagene in oralen Kontrazeptiva. 1984, Springer, Berlin,
Heidelberg. p. 2—4.

Chemical Entities of Biological Interest (ChEBI). CHEBI:6784 — mestranol. 2018; Available from: https://www.ebi.ac.uk/chebi/
searchld.do?chebild=CHEBI:6784 (aufgerufen am 05.10.2020).

Gelbe Liste. Pharmindex. Ethinylestradiol 20 pg + Levonorgestrel 100 pg Tabletten. Available from: https://www.gelbe-liste.de/
wirkstoffe/Ethinylestradiol-20-g-Levonorgestrel-100-g-Tabletten-Zum-Einnehmen_26aeaaf5-2106-47e4-a00e-28d9f8ba829b?
scope=produkt_2834 (aufgerufen am 05.10.2020).

Leidenberger, F., Strowitzki, T., Ortmann, O. Klinische Endokrinologie fir Frauenarzte. 2014, Berlin: Springer-Verlag GmbH.
Mueck, A.O., Sitruk-Ware, R., Nomegestrol acetate, a novel progestogen for oral contraception. Steroids, 2011; 76(6): 531-9.
Birkhauser, M. Klinische Bedeutung von gestagenen Partialwirkungen. Gynédkologische Endokrinologie, 2006; 4(1): 52—64.
van Hylckama Vlieg, A., et al. The venous thrombotic risk of oral contraceptives, effects of oestrogen dose and progestogen
type: results of the MEGA case-control study. BMJ; 2009. 339: b2921.

Dinger, J.C., Heinemann, L.A., Kihl-Habich, D. The safety of a drospirenone-containing oral contraceptive: final results from
the European Active Surveillance Study on oral contraceptives based on 142,475 women-years of observation. Contraception,
2007;75(5): 344-54.

Mantha, S., et al. Assessing the risk of venous thromboembolic events in women taking progestin-only contraception: a meta-
analysis. BMJ, 2012; 345: e4944.

Mashchak, C.A., et al. Comparison of pharmacodynamic properties of various estrogen formulations. Am J Obstet Gynecol,
1982; 144(5): 511-8.

Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e.V. (AWMF). Leitlinie Behandlung der Akne
(S2k-Level, AWMF-Registry No. 013/017 Stand: 01.12.2010 in Uberarbeitung, giltig bis 01.12.2015). 2011; Available from:
https://www.awmf.org/uploads/tx_szleitlinien/013-017|_S2k_Behandlung_der_Akne_2011-abgelaufen.pdf (aufgerufen am
05.10.2020).

Graham, C.A., et al. Does oral contraceptive-induced reduction in free testosterone adversely affect the sexuality or mood of
women? Psychoneuroendocrinology, 2007: 32(3): 246-55.

Bottiger, L.E., et al. Oral contraceptives and thromboembolic disease: effects of lowering oestrogen content. Lancet, 1980;
1(8178):1097-101.

Lidegaard, @., Edstrom, B., Kreiner, S. Oral contraceptives and venous thromboembolism: a five-year national case-control
study. Contraception, 2002; 65(3): 187-96.

Klipping, C., et al. Hemostatic effects of a novel estradiol-based oral contraceptive: an open-label, randomized, crossover
study of estradiol valerate/dienogest versus ethinylestradiol/levonorgestrel. Drugs, 2011; 11(2): 159-70.

Dinger, J., Do Minh, T., Heinemann, K. Impact of estrogen type on cardiovascular safety of combined oral contraceptives.
Contraception, 2016.;94(4): 328-39.

Birkhauser, M., et al. Aktuelle Empfehlungen zur hormonalen Kontrazeption — 44.Arbeitstreffen des ,Zircher Gesprachs-
kreises” vom Mai 2010. Journal fir Gynakologische Endokrinologie, 2011; 21(1): 17-25.

World Health Organization (WHO). WHO Guidelines Approved by the Guidelines Review Committee, in Medical Eligibility
Criteria for Contraceptive Use. 2015: Geneva.

Tramontana, A. Die Madchensprechstunde: Kontrazeption Teil V — Intrauterine Kontrazeption ohne Hormone: Kupferspirale-
Kupferkette, Kupferperlen-Ball. Journal fir Gynakologische Endokrinologie 2016; 26(1): 24-6.

Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM). Kombinierte hormonale Kontrazeptiva — Dienogest/Ethi-
nylestradiol: Informationen Uber ein leicht erhhtes Risiko fir venése Thromboembolien (VTE) bei Frauen, die Dienogest/
Ethinylestradiol anwenden, im Vergleich zu Anwenderinnen von Levonorgestrel/Ethinylestradiol-Kombinationen, welche
mit einem niedrigeren Risiko verbunden sind. 2018; Available from: https://www.akdae.de/Arzneimittelsicherheit/RHB/
Archiv/2018/20181212.pdf (aufgerufen am 27.08.2020).

. Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e.V. (AWMF). Hormonal Contraception.

Guideline of the DGGG, SGGG and OEGGG (S3-Level, AWMF Registry No. 015/015, November 2019) 2019; Available from:
https://[www.awmf.org/uploads/tx_szleitlinien/015-015|_S3_Hormonelle_Empfaengnisverhuetung_2020-01.pdf (aufgerufen
am 27.08.2020).

Birkhauser, M., et al. 64. Arbeitstreffen des Zircher Gesprachskreises Juni 2020. Aktuelle Empfehlungen zur hormonalen
Kontrazeption 2020; Available from: http://www.zuercher-kreis-hormone.eu/downloads/2019/10%20gebote%20pille%20
zgk%20Mai%202019_sc.pdf (aufgerufen am 05.10.2020).

Bundesministerium der Justiz und fur Verbraucherschutz (BMJV). Gesetz zur Verbesserung der Rechte von Patientinnen und
Patienten. Bundesgesetzblatt, 2013; 1(9).

10|  ©cMe-verlag2022



Zertifizierte Fortbildung | Orale Kontrazeption — ein Leitfaden fir die aktuelle Verhitungsberatung

CME-Fragebogen

Bitte beachten Sie:

— DieTeilnahme am nachfolgenden CME-Test ist nur online méglich unter: www.cme-kurs.de

— Diese Fortbildung ist mit 2 CME-Punkten zertifiziert.

— Esistimmer nur eine Antwortmaglichkeit richtig (keine Mehrfachnennungen).

) welche Aussage zur Entwicklung ungewollter Schwan-
gerschaften in Deutschland ist richtig?

D Seit Freigabe der Rezeptpflicht fir Notfallkontrazeptiva
ist der Absatz dieser Praparate in 6ffentlichen Apotheken
rocklgufig.

D Das Statistische Bundesamt erfasst jahrlich mehr als
200.000 Schwangerschaftsabbriche.

D Die Anzahl an Schwangerschaftsabbrichen steigt seit
2016 kontinuierlich an.

D Der Anteil an Schwangerschaftsabbrichen ist bei Frauen
aller Altersklassen stark angestiegen.

D Der Anteil an Schwangerschaftsabbrichen ist bei Frauen
der Altersklasse von 30 bis 45 Jahren stark angestiegen.

g Welche Aussage zur Entwicklungsgeschichte der oralen
Kontrazeptiva ist falsch?

D Das erste auf dem Markt verfigbare orale Kontrazeptivum
war das im Labor von Carl Djerassi entwickelte Norethynodrel.

D Norethynodrel wies neben einer guten kontrazeptiven Wir-
kung auch starke Nebenwirkungen auf, was auf eine Verun-
reinigung mit Mestranol zurickgefihrt werden konnte.

D Nach Aufreinigung und vollsténdiger Beseitigung von
Mestranol aus dem Prdparat blieb die gute kontrazeptive
Wirkung erhalten, es wurden keine Nebenwirkungen mehr
festgestellt. Norethynodrel wurde erfolgreich erneut auf
den Markt gebracht.

@)

Es wurde festgestellt, dass Mestranol, ein Prodrug von Ethi-
nylestradiol, eine zyklusstabilisierende Wirkung vermittelt.

O

Im Lauf der Zeit konnte die Konzentration an Ethinylest-
radiol in oralen Kontrazeptiva von urspriinglich 150 pg auf
20 pg gesenkt werden, ohne die zyklusstabilisierende Wir-
kung zu gefahrden.

9 Welche Aussage ist richtig? Synthetische Gestagene,
sogenannte Progestine, sind Bestandteil oraler Kontra-
zeptiva. Sie ...

D vermitteln eine kontrazeptive und zyklusstabilisierende
Wirkung.

D werden systematisch in Progesteronderivate, Testosteron-
derivate und in ein Spironolactonderivat unterteilt.

D weisen unterschiedliche Partialwirkungen auf; fir den klini-
schen Alltag ist unter anderem die glucocorticoide Wirkung
von Progesteron relevant.

D vermitteln Uber ihre Partialwirkungen negative gesund-
heitliche Effekte, wie mittlerweile wissenschaftlich belegt
wurde.

D sind fUr das erhohte VTE-Risiko in oralen Kontrazeptiva
verantwortlich.

) Welche Aussage zu Ostrogenen in oralen Kontrazeptiva
ist falsch?

D Ostrogene sind nicht fur die kontrazeptive Wirkung not-
wendig.

D Ostrogene wirken stabilisierend auf das Endometrium,
hemmen die Follikelreifung und steigern die Expression
von Progesteronrezeptoren.

D Ethinylestradiol unterliegt einem im Vergleich zu Estradiol
verminderten First-Pass-Effekt in der Leber. Dies bewirkt
neben einer irreversiblen APC-Resistenz auch die Steige-
rung der SHBG-Synthese.

D Die VTE-fordernde Wirkung von Ethinylestradiol ist dosis-
abhdngig. Deshalb kann die Inzidenzrate fir VTE Gber eine
Verringerung der Ethinylestradiol-Konzentration in oralen
Kontrazeptiva deutlich gesenkt werden.

D Im Gegensatz zu Ethinylestradiol wirkt Estradiol Uber eine
Freisetzung von Stickoxid einer APC-Resistenz entgegen.

g Welche Aussage ist richtig? In Kombinationspraparaten
mit Gestagen- und Ostrogenkomponenten spielen mo-
dulierende Wechselwirkungen eine Rolle. Dabei ...

D wirken einige Gestagenkomponenten antagonistisch,
andere hingegen agonistisch auf die VTE-fordernde
Wirkung von Estradiol.

D wird der modulierende Effekt der Gestagene Uber eine
direkte Wirkung vermittelt.

D wurde fir Levonorgestrel und Drospirenon ein agonisti-
scher Effekt nachgewiesen.

D beeinflussen weitere, moglicherweise multifaktorielle
Wechselwirkungen die Modulation nicht.

D ist das VTE-Risiko fir Kombinationspraparate mit anta-
gonistisch wirkender Gestagenkomponente nicht zwangs-
Idufig niedriger als bei Praparaten mit nicht antagonistisch
wirkender Gestagenkomponente.
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g Welche Aussage hinsichtlich der Risiken verschiedener
Kontrazeptiva trifft nicht zu?

D Die Kontrazeption Uber eine Kupferspirale wird gemafR
Leitlinie der Weltgesundheitsorganisation (WHO) in der
Kategorie 1 klassifiziert, die Anwendung ist demnach ohne
Einschrénkung zu empfehlen.

D Bei Anwendung einer Kupferspirale kann es zu starkeren
und schmerzhaft verlaufenden Menstruationen kommen,
weiterhin steigt das Infektionsrisiko.

D Die Einnahme reiner Gestagenpraparate ist nach Einschat-
zung der WHO miit nur geringen Risiken verbunden.

D Kombinierte orale Kontrazeptiva werden von der WHO in
Kategorie 3 klassifiziert, die Nachteile Gberwiegen dem-
nach die Vorteile.

D Die Leitlinie der WHO zur Risikoklassifizierung von Kontra-
zeptiva beinhaltet eine Klassifizierung in drei Kategorien.

) ist eine differenzierte Risikobewertung der unterschied-
lichen oralen Kombinationspraparate wichtig?
Welche Antwort ist richtig?

D Nein, dain allen Kombinationspraparaten dieselben Hor-
mone enthalten sind.

D Nein, denn auf dem deutschen Markt ist nur ein kombinier-
tes orales Kontrazeptivum verfigbar.

D Ja, denn der Rote-Hand-Brief zu kombinierten hormonellen
Kontrazeptiva des Bundesinstitutes fir Arzneimittel und
Medizinprodukte (BfArM) weist fur Estradiol-haltige Pra-
parate ein erhéhtes VTE-Risiko aus.

D Ja, denn das relative VTE-Risiko ist bei Kombinationspra-
paraten mit Norgestimat und Norethisteron im Vergleich
zum Standardprédparat mit Lenovogetrel um das 1,6-Fache
erhoht.

D Ja, denn das Nebenwirkungsspektrum der verschiedenen
Ostrogen- und Gestagenkombinationen unterscheidet sich.

g Welcher Faktor spielt in der taglichen Praxis keine Rolle?
D Die persénliche Praferenz des Arztes/der Arztin hinsichtlich
einer bestimmten Kontrazeptionsmethode.

D Die differenzierte Risikobewertung der verschiedenen
Kombinationsprdparate zur oralen Kontrazeption.

D Informationen aus den Rote-Hand-Briefen des BfArM.

D Die Bericksichtigung individueller Risikofaktoren wie
Adipositas oder Rauchen fir die Entstehung von VTE.

D Ein reines Gestagenpraparat, die sogenannte , Stillpille”,
stellt auch aul3erhalb der Stillzeit eine gute und sichere
Option zur Kontrazeption dar.
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) Welche Aussage ist richtig? Als Informationsquellen zu
den Inhalten einer Kontrazeptionsberatung dienen ...

D das Leitlinienprogramm zur hormonellen Empféngnisver-
hiitung der Deutschen, Osterreichischen und Schweizeri-
schen Gesellschaften fir Gynédkologie und Geburtshilfe, die
aktuellen Empfehlungen zur hormonalen Kontrazeption des
Basler Gesprachskreises sowie das Gesetz zur Verbesserung
der Rechte von Patientinnen und Patienten.

D das Gesetz zur Verbesserung der Rechte von Patientinnen
und Patienten, das Leitlinienprogramm zur hormonellen
Empfangnisverhitung der Deutschen, Niederlandischen
und Schweizerischen Gesellschaften fir Gynakologie und
Geburtshilfe sowie die aktuellen Empfehlungen zur hormo-
nalen Kontrazeption des Zircher Gesprachskreises.

D das Gesetz zur Verbesserung der Rechte von Patientinnen
und Patienten, das Leitlinienprogramm zur hormonellen
Empféngnisverhitung der Deutschen, Osterreichischen
und Schweizerischen Gesellschaften fir Gynakologie und
Geburtshilfe sowie die aktuellen Empfehlungen zur hormo-
nalen Kontrazeption des Zircher Gesprachskreises.

D das Gesetz zur Verbesserung der Rechte von Patientinnen
und Patienten, das Leitlinienprogramm zur hormonfreien
Empfangnisverhitung der Deutschen, Osterreichischen
und Schweizerischen Gesellschaften fir Gynakologie und
Geburtshilfe sowie die aktuellen Empfehlungen zur hormo-
nalen Kontrazeption des Zircher Gesprachskreises.

D das Gesetz zur Verbesserung der Rechte von Patientinnen
und Patienten, das Leitlinienprogramm zur hormonellen
Empféngnisverhitung der Deutschen, Osterreichischen
und Schweizerischen Gesellschaften fir Kontrazeption
sowie die aktuellen Empfehlungen zur hormonalen Kontra-
zeption des Zircher Gesprachskreises.

) Welche Aussage zum Ablauf einer Kontrazeptionsbera-
tung ist falsch?

D Zu Gesprachsbeginn sollte die Frau ihre personlichen Angste
und Erfahrungen zu den verschiedenen Kontrazeptionsme-
thoden frei duRRern.

D Die Frau ist objektiv Uber die verschiedenen verfigbaren
Kontrazeptionsmethoden aufzuklaren.

D Die Nebenwirkungen der verschiedenen oralen Kontrazep-
tiva sollten im Gesprach klar erldutert werden.

D Die individuelle Risiko-Nutzen-Bewertung besteht aus der
Familienanamnese.

D Die letztendliche Entscheidung Uber eine Kontrazeptions-
methode und Darreichungsform muss im Konsens und
unter Berlcksichtigung der personlichen Praferenzen der
Frau getroffen werden.



