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Universitits-Frauenklinik Bern, Direktor Prof. M. Benger

Risiken und Kontraindikationen der
oralen Kontrazeptiva

Dr. M. Girotti

Der Gebrauch der modernen Kontrazeptiva ist mit einer Reihe
moglicher Risiken behaftet: Einige davon miissen z. Z. jedoch
als theoretisch betrachtet werden; zudem sind diese Gefahren
selten und durch Beachtung der Kontraindikationen sowie
durch Wahl geeigneter Pridparate zu einem grossen Teil zu
vermeiden.

Kanzerogenes Risiko

Bisher ist kein einziger Fall von Tumor beim Menschen be-
schrieben worden, dessen Entstehung der Anwendung von
Oestrogenen-Gestagenen-Priparaten zuzuschreiben wire. Nach
zahlreichen Tierversuchen zeigt sich folgendes:

— Bis jetzt ist es unmdglich, bei Primaten die Entstehung
eines Karzinoms als Folge einer Oestrogenen-Gestagenen-Ver-
abreichung hervorzurufen;

— Bei gesunden Tieren kann die Anwendung von Ovulations-
hemmern eine Schutzwirkung gegen gewisse, als karzinogen
betrachtete Faktoren haben;

-— Bei Beagle-Hiindinnen, wahrscheinlich auf Grund einer
besonderen Empfinglichkeit, bewirkt die Langzeitverabrei-
chung einiger synthetischer Gestagene (vor allem Hydroxypro-
gesteron-Derivate) die Entstehung von Mammaknoten.

Fiir eine Uebertragung dieser experimentellen Resultate auf
den Menschen fehlen jedoch zur Zeit geniigende Anhalts-
punkte. Wihrenddem gutartige Portioverinderungen unter
Ovulationshemmer-Einnahme von mehreren Autoren ver-
mehrt gemeldet werden, hat niemand eine Zunahme der Geni-
talmalignome unter der Pille beobachtet; im Gegenteil scheint
sogar eine verminderte Frequenz von Zervixkarzinomen bei
diesen Frauen vorhanden zu sein, so dass eine mégliche Schutz-
wirkung der kontrazeptiven Steroide in dieser Richtung postu-
liert wird; wahrscheinlich ist dies aber die Folge einer besseren
Ueberwachung dieser Patientinnen. Ebenfalls beruhigend sind
die Untersuchungen iiber die Entstehung von Mammakarzi-
nomen unter der Pille; die Kontraindikation einer ovulostati-
schen Kontrazeption bei vorbehandeltem Karzinom der
Mamma ist nicht absolut, denn die Gabe der Oestro-Gestagene
hemmt die endogene Produktion dieser Steroide, deren Serum-
spiegel trotz der exogenen Zufuhr deutlich vermindert sind.

Fiir die Klinik bedeutet dies, dass die oralen Kontrazeptiva nur
nach einer genauen allgemeinen und gynikologischen Unter-
suchung samt Palpation der Mammae sowie zytologischem
Vaginalabstrich verschrieben werden sollten. Die Untersu-
chungen sind regelmissig zu wiederholen.

Thromboembolien

Die publizierten Fille beziehen sich auf eine gewisse Anzahl
von Phlebothrombosen, z. T. mit Lungenembolien, sowie auf
arterielle Thrombosen, vor allem der Carotis interna, deren
Entstehung mit der Einnahme von Oestrogen-Gestagen-
Priparaten in Zusammenhang gebracht wird,

Diese Hormone veridndern einige Gerinnungsfaktoren (vor
allem das Antithrombin) sowie die Mikrozirkulation und mog-
licherweise die Gefisswinde, aber die pathologische Bedeu-

An alle Korrespondentinnen

Samtliche Mitteilungen fiir die Januar-Nummer miissen
bis spatestens Montag, 9. Dezember 1974 bei der Re-
daktorin eintreffen, damit bei der Zustellung der Zeit-
schrift liber die Festtage keine Verzégerung eintritt.

tung dieser Verdnderungen ist noch nicht klar. Es scheint auch,
dass thromboembolische Zwischenfille eher auftreten, wenn
Ovulationshemmer mit hoherem Oestrogenanteil angewendet
werden. Es zeigt sich. zudem, dass die seltenen Fille einer
Thrombosis der Carotis interna Frauen betrifft, welche schon
vorher eine Hyperlipiddmie aufgewiesen hatten und dass die
5-fache Erhdhung des Thromboembolierisikos unter Ovula-
tionshemmern auch das Vorkommen des cerebrovaskuldren Syn-
droms betrifft, welches zum Absetzen der Steroide veranlas-
sen soll.

Bei allen Frauen mit erhdhten Cholesterin- oder Triglyzerid-
werten ist die Verabreichung von Ovulationshemmern mit Vor-
sicht zu indizieren.

Hypertonie

Unter Pilleneinnahme entwickeln 5 Prozent der Frauen eine
Hypertonie. Nach Absetzen der Ovulationshemmer zeigt sich
beim grossten Teil der Patientinnen eine Riickkehr zu nor-
malen Druckwerten. Diesbeziigliche Untersuchungen ergeben,
dass diese Hormone Veridnderungen im Renin-Angiotensin-
Aldosteron-System bewirken, meist jedoch ohne den Blutdruck
zu beeinflussen. Ob dabei die Oestrogene oder die Gestagene
athiologisch beteiligt sind, ldsst sich heute noch nicht eindeu-
tig kldren, eine Korrelation zur Gestagendosis ist jedoch eher
anzunehmen. Der Blutdruck ist bei allen Frauen, die Ovula-
tionshemmer einnehmen, systematisch zu iiberwachen, wobei
die Steroide bei den — seltenen — pridisponierten Patientin-
nen, die eine Hypertonie entwickeln, abzusetzen sind,

Leberschiidigung

Es sind einige Fille von Retentionsikterus nach Anwendung
oraler Kontrazeptiva publiziert worden: In den meisten Fillen
handelt es sich um Patientinnen mit anamnestischer Cholosta-
se, oder es wurden hochdosierte Hormonpréparate verabreicht.
Systematische Untersuchungen zeigen, dass Oestrogene und
Gestagene die Leberfunktion nicht gefihrden, falls niedrig
dosierte Hormonkombinationen verwendet werden und Pa-
tientinnen mit angeborenen Leberschiden (wie DUBIN-JOHN-
SON- oder ROTOR-SYNDROM) keine solchen erhalten. Im
Gegensatz dazu stellt eine geheilte Virushepatitis keine Kon-
traindikation dar, falls die Priifung der Leberfunktion wieder
vollig normale Werte zeigt,

Aus den normalen Serumkonzentrationen von Alphafetopro-
teinen kann angenommen werden, dass sich das Risiko eines
hepatozelluldren Karzinoms durch die Anwendung oraler Kon-
trazeptiva nicht erhoht.

Stoffwechselverinderungen

In einigen Fillen konnen die Ovulationshemmer Stoffwechsel-
storungen hervorrufen; es handelt sich stets um reversible und
quantitativ leichte Verdnderungen.
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So verschlechtert sich der diabetische Dysmetabolismus und
das sogenannte diabetische Eisberg erhoht sich bei Einnahme
von Oestro-Gestagenen-Praparaten im Sinne des Manifestwer-
dens potentieller Stoffwechselanomalien. Die Gewichtszu-
nahme entsteht durch die oestrogenbedingte Wasserretention
sowie durch die oestro-gestagenbedingte myotrophe Wirkung;
daneben ist aber die Appetitzunahme nicht zu vergessen, und
zwar als Folge eines besseren Wohlbefindens sowie auch des
anabolen Effektes der 19-Norsteroide.

Teratogene Risiken

Die ersten diesbeziiglichen Hinweise betrafen einerseits mog-
liche Virilisierungseffekte bei weiblichen Feten, deren Miitter
in den ersten Schwangerschaftswochen mit synthetischen Ge-
stagenen behandelt wurden, andererseits das Abortrisiko we-
gen chromosomal geschidigter Embryonen.

Weitere ausgedehntere Untersuchungen zeigen folgendes:

— Mit den jetzigen Priparaten ist die Gefahr einer Virilisie-
rung weiblicher Feten praktisch nicht vorhanden;

-— bei spontan abortierten Feten finden sich in 60 Prozent
Chromosomenanomalien; die gleiche Frequenz zeigt sich aber
auch bei Spontanaborten von Frauen, die keine oralen Kontra-
zeptiva eingenommen hatten;

— die Missbildungsfrequenz der Nachkommenschaft nach
Ovulationshemmern ist dieselbe wie bei Kindern, deren Miitter
diese antikonzeptionelle Methode nie verwendet hatten, Die
Einnahme von Oestrogen-Gestagen-Priparaten zu Beginn
und im Verlauf der Schwangerschaft ist zu vermeiden, wobei
jedoch zu beachten bleibt, dass eine filschliche Anwendung
niedrig dosierter Ovulationshemmer sowie die zahlreichen
wihrend einer unregelmissigen Pilleneinnahme entstandenen
Schwangerschaften keine zusitzlichen fetalen Anomalien mit
sich bringen. Um einen spontanen Friithabort zu verhindern, ist
es giinstig, zwischen dem Absetzen der hormonellen Kontra-
zeption und dem Beginn einer Schwangerschaft bis zur spon-
tanen Zyklusregulation zu warten, denn gehiufte Reifungs-
storungen der Eizelle (Gametogenese) und darauffolgende, mit
dem Leben nicht vereinbare Chromosomenanomalien sind
wihrend dieser Zeit zu gehduft, in der zusitzlich eine véllige
Regeneration des Endometriums und damit die Voraussetzung
fiir eine Nidation der Frucht noch abzuwarten sind.

Hautverinderungen

Einige Pridparate mit hoheren Anteilen von Gestagenen kénnen
Haarwuchs oder in etwa 1 bis 2 Prozent der Fille Pigment-
storungen im Sinne eines Chloasma verursachen.

Aus diesbeziiglichen Untersuchungen geht hervor, dass Ovu-
lationshemmer mit iiberwiegendem Gestagenanteil virilisie-
rende Effekte zeigen konnen, wihrend oestrogenbetonte Pra-
parate die Akne giinstig beeinflussen.

In der Praxis sind mit Vorteil die niedrig dosierten Oestrogen-
Gestagen-Praparate anzuwenden, wobei zu beachten ist, dass
die oestrogenbetonten Priparate die Hyperseborrhoe und
die Akne wirksam bekimpfen konnen, und dass diese Kombi-
nation sich bei androgenbetonten Frauen als niitzlich er-
weisen kann,

Owarielle Reversibilitiit

Bei 5 Prozent der Frauen zeigt sich nach dem Absetzen der
Ovulationshemmer eine Amenorrhoe iiber mehrere Monate.
Der grosste Teil dieser Frauen menstruiert spontan wieder: Bei
anderen hingegen kann die Anwendung von Prednison (10 mg’
die per os) oder eine medikamentdse Ovulationsinduktion not-
wendig werden. Die Ovulation braucht ungefihr ein halbes
Jahr, um wieder normale Frequenzen zu erreichen. Die nach
Einnahme von Ovulationshemmern eingetretenen Schwanger-



schaften sind mit vermehrter Gestose, Pyelitis und Anédmie
belastet, wihrend die Kinder gehiuft Zeichen der Mangelfriih-
geburt aufweisen; es wird auch weniger gestillt.

Sexualitit

Subjektive Beschwerden unter Ovulationshemmern werden in
der Literatur mit sehr unterschiedlicher Frequenz angegeben,
sie sind jedoch hiufiger bei «eingespurten» Frauen mit Struk-
turschwankungen der Personlichkeit. Dies betrifft vor allem
die Sexualitit, deren Veridnderungen in gewissen Statistiken
die Haufigkeit von 30 Prozent erreichen. Nur bej 5 bis 10 Pro-
zent handelt es sich aber um negative Empfindungen, die dazu
im Verlauf der Behandlung eher abnehmen.

Eine Zunahme der ausserehelichen Beziehungen ist nicht zu
befiirchten, und ebenfalls nicht zu erwarten ist der friihzeitige
Beginn des Geschlechtsverkehrs. Der Gebrauch von kontrazep-
tiven Steroiden verlingert den nulliparen Zustand und fiihrt
zur Vermehrung der dlteren Erstgebédrenden.

Fiir die Beratung der Frau vor und wihrend der Pilleneinnahme
muss der Arzt die psycho-sexuellen Aspekte aller kontrazep-
tiven Methoden beherrschen und sich bei der Verschreibung
von Ovulationshemmern nicht als Pillenautomat benehmen,
sondern im Rahmen priventivmedizinischer Massnahmen ge-
niigend Zeit zur Besprechung sexuologischer Probleme inve-
stieren.

Zusammenfassung

Wihrenddem die Pille Menstruationsstdrungen, gewisse gut-
artige Tumoren hauptsichlich der Brust und der Ovarien, sowie
die Akne giinstig beeinflusst und die Eisenmangeldndmie ver-
hindert, sind unter ihrer Einnahme die Beinthrombose, Hyper-
tonie, zerebrovaskuliren Syndrome und Harmwegsinfekte ver-
mehrt zu erwarten. Bei Schwangerschaften nach Absetzen der
Pille ist vor allem auf Gestose und Mangelgeburten zu achten.

Diese Risiken sind wahllose zwar sehr klein, machen aber eine
unkontrollierte Verschreibung und eine unkontrollierbare Ver-
abreichung der Ovulationshemmer weiterhin nicht vertretbar.
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