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Lugano – Seit Einführung der Pille
in den 1960er-Jahren setzt sie sich
aus einem Gestagen und einem syn-
thetischen Östrogen zusammen. In
den vergangenen Jahren gelang es,
Ethinylestradiol durch Estradiol, das
strukturell mit dem endogenen Östro-
gen identisch ist, zu ersetzen, ohne
Einbussen bei der Wirksamkeit oder
Zyklusstabilität in Kauf nehmen zu
müssen, wie an einem Satellitensym-
posium von MSD am Jahreskongress
der Schweizerischen Gesellschaft für
Gynäkologie und Geburtshilfe (SGGG)
diskutiert wurde.

„Das Gerinnungssystem besteht nicht nur
aus pro-koagulatorischen Faktoren, die
Natur hat uns auch mit Gerinnungsinhi-
bitoren ausgerüstet“, erklärte Professor
Dr. Dimitrios Tsakiris, Universitätsspi-
tal Basel. Dazu gehören Antithrombin,
Protein C und Protein S, die auf verschie-
denen Ebenen auf die Gerinnungskaskade
einwirken und deren Aktivierung blockie-
ren. Vor allem die Östrogenkomponente
Ethinylestradiol, aber auch die Gestage-
ne der kombinierten hormonalen Kontra-
zeptiva greifen in diese Gerinnungskas-
kade ein. „Einerseits werden natürliche
Bremsmechanismen der Gerinnung auf-
gehoben, sodass das ganze System sich in
Richtung Pro-Koagulation bewegt. Ande-
rerseits werden isolierte Gerinnungsfak-
toren wie Faktor VII, VIII, II oder Fibrino-
gen stimuliert“, erklärte der Hämatologe.
Dadurch steige das Thrombose-Risiko für
Frauen unter kombinierten oralen Kon-
trazeptiva um das 1–5-Fache [1].

Estradiol ersetzt Ethinylestradiol

„Seit über 50 Jahren, seit Einführung der
Pille, ist man eifrig darum bemüht, das
Risikoprofil und die Verträglichkeit der
Kontrazeptiva zu verbessern“, führte PD
Dr. Petra Stute, Inselspital Bern, ihr
Referat ein. Die ersten Massnahmen wa-
ren die Reduktion der Dosis des Ethinyl-
estradiols und die Einführung neuer
Gestagene. Die jüngste Veränderung be-
traf das Ethinylestradiol, das durch das
mit dem endogenen Östrogen identische

Aktuelles: Kombinierte hormonale Kontrazeption:
Natürliches Östrogen steht im Fokus des Interesses

Estradiol ersetzt wurde. Auf dem Markt
gibt es zurzeit zwei Präparate mit Estra-
diol, Zoely®, ein monophasisches Präparat
mit 1,5 mg Estradiol E2 und 2,5 mg Nome-
gestrolacetat (NOMAC), und Qlaira®, ein
quadriphasisches Präparat, das Estradiol-
Valerat und Dienogest enthält.

Im Gegensatz zu Estradiol, das schnell zu
Estron umgewandelt wird, ist Ethinyl-
estradiol viel stabiler, dadurch wird eine
gute Zyklusstabilität gewährleistet. „We-
gen seiner Stabilität löst Ethinylestradiol
jedoch viel stärkere hepatische Effekte aus,
da es die Leber mehrfach durchläuft, was
für verschiedene Proteine Konsequenzen
hat. Dazu gehören auch Proteine des
Gerinnungssystems“, erklärte Dr. Stute.
So wirkt Ethinylestradiol auf bestimmte
Leberproteine 500–600× stärker als Es-
tradiol [2]. In Zoely® wird trotz des Es-
tradiols Zyklusstabilität erreicht, da es mit
dem Gestagen NOMAC kombiniert wor-
den ist, das mit einer langen Halbwerts-
zeit von etwa 50 Stunden für eine gleich-
mässige Wirkung im Endometrium sorgt,
da es die Estradiol-Spiegel konstant hält
und dadurch den Zyklus stabilisiert [3].
Dank dieser langen Halbwertszeit und
des 24/4-Schemas muss zu keinem Zeit-
punkt des Einnahmezyklus eine zusätz-
liche Empfängnisverhütung angewendet
werden, wenn eine Pilleneinnahme ver-
gessen geht*. Mit einem Pearl-Index von
0,38 besitzt Zoely® mindestens die glei-
che kontrazeptive Wirksamkeit wie ein
Präparat mit Ethinylestradiol [4].

Gerinnungsfaktoren weniger be-

einflusst

„Haben die neuen Präparate mit Estrad-
iol Vorteile im Bezug auf das Thrombo-
serisiko?“, stellte Professor Dr. Daniel
Surbek, Inselspital Bern, Chairman des
Symposiums, die Frage an die beiden Ex-
perten. „Zu den Kontrazeptiva mit Est-
radiol muss gesagt werden, dass bezüg-
lich ihres Thromboserisikos noch keine
klinischen Daten zur Verfügung stehen,
die müssen wir noch abwarten“, erklärte
Prof. Tsakiris. In Studien, die Laborwerte
von Kontrazeptiva mit Estradiol mit Prä-
paraten, die Ethinylestradiol enthalten

verglichen, zeigte sich, dass die neuen
Produkte die Gerinnungsfaktoren weni-
ger stark beeinflussen [5, 6].
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Diese Publikation ist eine Dienstleistung
von MSD für Ärzte. Die hier präsentier-
ten Informationen widerspiegeln die un-
abhängigen Meinungen und Erfahrun-
gen des Autors und nicht unbedingt die
von MSD. Alle in dieser Publikation er-
wähnten Präparate sollten im Einklang
mit der vom Hersteller publizierten Fach-
information eingesetzt werden.
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* Studiendesign der europäischen Zulassungsstudie [4].
Für das Vorgehen bei vergessener Tabletteneinnahme,
konsultieren Sie bitte die vollständige Fachinforma-
tion publiziert auf der Homepage von Swissmedic
(www.swissmedic.ch oder www.swissmedicinfo.ch).
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