SCHWERPUNKT

Kontrazeption

in der Perimenopause

Bewdhrte und neuere Methoden

Bei der Wahl der Kontrazeptionsmethode in der Perimenopause sollten deren Wirkungen auf altersbe-

dingte Komorbiditaten sowie erhohte thromboembolische und kardiovaskulare Risiken beriicksichtigt wer-

den. Teilweise tragen Benefits von Kontrazeptiva aber auch dazu bei, perimenopausale Symptome zu redu-

zieren. Im Folgenden werden seit Langem bewdhrte sowie neuere geeignete (und weniger geeignete)

Methoden hinsichtlich der aktuellen Studienlage beschrieben.

GABRIELE S. MERKI-FELD

Die Perimenopause ist die Lebensphase, in der die
Ovarialfunktion langsam zum Erliegen kommt. Sie
dauert im Mittel vier Jahre und geht mit Veranderun-
gen einher, die die Psyche, das vegetative System
und den Zyklus betreffen. Trotz deutlich erniedrigter
Fertilitat ist in diesen Jahren weiterhin eine Schwan-
gerschaftsverhitung erforderlich, zumal es in der Re-
gel nicht vorhersehbar ist, wann im Einzelfall die Post-
menopause erreicht wird.

Physiologie der Perimenopause

Der Beginn der Perimenopause ist durch das Eintre-
ten variabler Zykluslangen und eine Verkirzung der
Zyklusdauer (mittlere Zyklusdauer 25-26 Tage statt
28-29 Tage) charakterisiert (1). Wahrend der Perime-
nopause kann die Zykluslénge von 14 bis zu 50 Tagen
variieren. Etwa 20% der Frauen erleben in dieser Zeit
gar keine Zyklusveranderungen. Bereits vor den Zy-
klusverénderungen kdnnen erste Symptome wie Hit-
zewallungen, Schlafstérungen, Kopfschmerzen, Kon-
zentrationsstérungen und Brustspannen auftreten. In
einer britischen Kohortenstudie gaben 30% der
Frauen in dieser Lebensphase ernsthafte vasomoto-
rische Symptome an (2). Diese gehen in der Regel 1
bis 3 Jahre nach der Menopause wieder zurlick.

Die STRAW-Klassifikation der WHO definiert die ver-
schiedenen Phasen der Perimenopause und der
friihen Postmenopause (3): Im Mittel dauert die Peri-
menopause 4 Jahre, darin eingeschlossen ist das
Jahr nach der letzten Menstruationsblutung. Die Fer-
tilitat in der Perimenopause ist deutlich reduziert. Die
Estradiolspiegel sind bis kurz vor der Menopause
eher erhéht als ermiedrigt.

Die Knochendichte nimmt bereits in den Jahren vor
der Menopause ab (4). Mehrere Studien deuten dar-
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auf hin, dass der Verlust an Knochendichte eher mit
dem Anstieg der FSH-Spiegel (Stimulation der
Osteoklasten) als mit fallenden Ostradiolspiegeln zu-
sammenhéangt (5, 6). Die Perimenopause ist mit dem
Auftreten des Metabolischen Syndroms assoziiert
und deshalb ein Risikoalter fir die Entwicklung einer
koronaren Herzerkrankung (7). Obwohl kein direkter
Zusammenhang zwischen Hypertonie und Perime-
nopause besteht, ist aufgrund der hohen Inzidenz ei-
ner Hypertonie in diesem Alter eine regelmassige
Kontrolle des Blutdrucks sinnvoll.

Allgemeine Préaventionsmassnahmen in der Peri-
menopause umfassen die Kontrolle von Blutdruck,
Schilddrisenfunktion, Vitamin-D-Spiegel und Nich-
ternlipiden.

Viele Frauen berichten in dieser Lebensphase Uber
zunehmende Vergesslichkeit und Konzentrations-
stérungen (8). Auch wenn diese Symptome in spezi-
ellen Tests kaum verifizierbar sind, so verursachen sie
doch einen nicht unerheblichen Leidensdruck (9).
Das Risiko, an einer schwereren Depression zu er-
kranken, verdoppelt sich in der Perimenopause und
ist in der Postmenopause etwa um das Vierfache er-
hoht (9).

Kontrazeption

in der Perimenopause
Die Wahrscheinlichkeit, in einer Partnerschaft mit re-
gelmassigem Geschlechtsverkehr schwanger zu wer-
den, liegt im Alter von 40 bis 44 Jahren bei etwa 30%
und im Alter von 45 bis 49 Jahren bei 10% (10). Trotz
erniedrigter Fertilitdt und langjahriger Verhitungser-
fahrung treten 8 bis 10% der unerwiinschten Schwan-
gerschaften in der Schweiz bei Frauen in der Alters-
gruppe der Uber 40-Jahrigen auf.

13



24

SCHWERPUNKT

Tabelle 1: Inzidenz und Mortalitdt beziiglich kardiovaskuldrer Ereignisse bei Pillenanwende-
rinnen und -nichtanwenderinnen unterschiedlicher Altersgruppen mit und ohne den
Risikofaktor Nikotin (nach WHO, 1998)

Ereignisse pro Inzidenz Inzidenz mit Inzidenz mit Mortalitdt mit

Million Frauenjahre ohne COC* COC* COC* und Nikotin  COC* und Nikotin

Alter 20-24 Jahre

Herzinfarkt 0,11 0,2 2 0

Ischdmischer Insult 6 9 18 5

Hamorrhagischer Insult 12 13 38 1

Venenthrombose 32 o7 96 2

Total 51 19 154 18

Alter 40-44 Jahre

Herzinfarkt 21 32 255 77

Ischamischer Insult 16 24 48 12

Hamorrhagischer Insult 46 92 231 69

Venenthrombose 59 178 178 3

Total 142 326 712 161

*COC = kombinierte orale Kontrazeptiva.

Barrieremethoden (Diaphragma, Kondom)

Da die Fertilitat in der Perimenopause reduziert ist, ha-
ben Barrieremethoden trotz hohem Pearl-Index
durchaus ihren Stellenwert. Sie sind frei von hormona-
len Nebenwirkungen und Risiken. Erfahrungsgemaéss
ist aber die Akzeptanz bei Paaren in dieser Lebens-
phase geringer als bei jlingeren Paaren. Vaginale
Trockenheit kann bei Anwendung eines Diaphragmas
stérend sein. Paare ohne frihere Erfahrungen mit Bar-
rieremethoden haben gelegentlich Anwendungspro-
bleme, vor allem dann, wenn es aus Libidomangel
oder bei nachlassender Potenz des Partners nur noch
gelegentlich zu Kohabitationen kommt.

Kupfer freisetzende Intrauterinpessare (KU-IUP)
Fir perimenopausale Frauen ist es wichtig, Metho-
den anzuwenden, die das durch das Alter bereits er-
hohte kardiovaskuldre Risiko nicht zusatzlich er-
hohen. KU-IUP sind daher eine sehr geeignete und
zugleich wenig aufwendige Methode fir diese Le-
bensphase. Die meisten Frauen haben bereits gebo-
ren, sodass die Einlage problemlos ist. Die Zuverlds-
sigkeit ist sehr hoch. Da viele Studien zeigen, dass
KU-IUP mit einem Gehalt von mindestens 375 mm?
l&nger als finf Jahre kontrazeptiv wirken, kann man
bei bereits grésser werdenden Zyklusabstanden
diese IUP langer liegen lassen (11). Da KU-IUP die
Blutungsintensitat und -dauer aber tendenziell ver-
starken, sind sie weniger geeignet fur Frauen, die zu
Beginn der Perimenopause haufige oder sehr starke
Menstruationsblutungen haben.

Hormon freisetzendes Intrauterinpessar
(LNG-IUP, Mirena®)

In einer Schweizer Umfrage gaben 40% der Frauen in
der Altersgruppe der 45- bis 49-Jahrigen an, «gerne
weniger Blutungstage zu haben»; 39% hatten «gerne
nur alle 3 bis 6 Monate eine Blutung oder gar keine
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Menstruationsblutung» (12). Ein enormer Benefit des
LNG-IUP ist die Reduktion der Menstruationsstarke
und -dauer in dieser Lebensphase, in der es haufig zu
stérenden Blutungsmustern kommt. Bei Frauen mit
Hypermenorrho ist es eines der wichtigsten Thera-
peutika (zumal auch die Kosten durch die Kranken-
kassen Ubernommen werden). Das LNG-IUP bietet
eine sehr hohe Verhitungssicherheit und ist nicht mit
einem erhdhten kardiovaskuldren Risiko assoziiert.
Seltene hormonale Nebenwirkungen sind depressive
Verstimmung, Haarausfall und Akne.

Gestagenmethoden
Desogestrel 75 pg (Cerazette®)
Diese ovulationshemmende, kontinuierlich anzuwen-
dende Gestagenpille kann problemlos bis zur Meno-
pause eingenommen werden. Sie ist auch geeignet
fUr Frauen, die rauchen, einen erhéhten Blutdruck ha-
ben oder Ubergewichtig sind. Es gibt unter dieser Pille
keine Hinweise auf ein erhéhtes thromboembolisches
Risiko. Auch werden kardiovaskulére Risikoparameter
wie Lipide nicht negativ beeinflusst (13, 14).
Mehrere Studien belegen den positiven Effekt dieses
Gestagenpréparates auf Migrane mit und ohne Aura
(15).
Zu Beginn der Anwendung und gelegentlich auch
langerfristig gibt es gelegentlich stérende Menorrha-
gien. Bei Frauen mit Hypermenorrhden sind deshalb
héher dosierte Gestagenmethoden oder das LNG-
IUP vorzuziehen.

Etonogestrel freisetzendes Implantat (Implanon®)
Implanon® ist ein etonogestrelhaltiges Gestagenim-
plantat mit einer Wirkdauer von drei Jahren. Es wirkt
ovulationshemmend, supprimiert die ovarielle Funk-
tion aber weniger als Depotgestagene. Dies kénnte
in Bezug auf den Knochenabbau in der Perimeno-
pause ein Vorteil sein.
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Tabelle 2:

Abklarungen, die vor der Verschreibung kombinierter oraler
Kontrazeptiva erforderlich sind, um das kardiovaskulare
Risiko der Patientin einschatzen zu kénnen:

Alter

Rauchen (Nikotinabusus)
Blutdruckkontrolle

Eigen- oder Familienanmnese:
- thromboembolische Erkrankungen
- Herzinfarkt

- zerebraler Insult

- Lungenembolie

- Migréane

B Lipidstatus bei Alter > 35 Jahre
B Gewicht/BMI

Zum andern ist die Frequenz von Menorrhagien un-
ter der Implantatanwendung vergleichsweise hoch;
es kommt aber nicht, wie bei Depot-Medroxyproges-
teronazetat, mit langerer Anwendungsdauer bei den
meisten Frauen zur Amenorrhé. Bestehen dysfunk-
tionelle Blutungen in der Perimenopause, ist das Im-
plantat daher nur bedingt geeignet.

Studien belegen die geringen metabolischen Effekte
auf Lipide und kardiovaskulére Risikoparameter (16).
Das Implantat kann daher fur Frauen in der Perimeno-
pause zur Anwendung empfohlen werden.

Depot-Medroxyprogesteronacetat

(Depo Provera®, Sayana®)

Parenteral applizierte Depotgestagene hemmen die
Ovulation. Sie sind in der Perimenopause eine Alter-
native fur Frauen, die orale Gestagene oder Intraute-
rinpessare ablehnen. Irreguldre Blutungen in den
ersten Monaten der Anwendung sind haufig, aber
durch die vorlbergehende orale oder transdermale
Applikation natiirlicher Ostrogene gut therapierbar.
Unter Anwendung von Depot-Medroxyprogesteron-
azetat 150 mg (DMPA) entwickelt sich bei 50% der
Frauen nach einem Jahr eine Amenorrho.

Verstérkte oder verlangerte Menstruationsblutungen
in der Perimenopause sowie ein Status bei Uterus
myomatosus lassen sich gut mit Depotgestagenen
therapieren.

Hinsichtlich der Anwendbarkeit bei Frauen mit kar-
diovaskuléren Risiken interessiert die Frage nach
dem Einfluss von DMPA auf die Lipidfraktionen. Die
hierzu vorliegenden Daten sind widersprichlich. Ei-
nerseits wurden nicht signifikante Anstiege der
Triglyzeride und des HDL beschrieben, andererseits
wurde ein Abfall des HDL um 15% beschrieben (17).
Es ist daher sinnvoll, bei Risikopatientinnen unter
DMPA Lipidkontrollen durchzufihren. Die leichte
Verschlechterung der Glukosetoleranz durch DMPA
hat keine klinische Relevanz. Dagegen reichen, wie
auch bei anderen Gestagenmethoden, die im Be-
reich der frihen Follikelreifungsphase liegenden
C)stradiolspiegel wahrscheinlich nicht aus, um den
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physiologischen Knochenverlust in der Perimeno-
pause zu verhindern. Langzeitanwenderinnen von
DMPA verlieren weniger an Knochendichte in der
frihen Menopause (18).

Kombinierte hormonale Kontrazeptiva

Sowohl| das kardiovaskulére als auch das throm-
boembolische Risiko steigen mit dem Alter. Zudem
bestehen bei vielen Frauen in der Perimenopause ar-
terielle kardiovaskulére Risikofaktoren wie Hypertonie,
Rauchen, Ubergewicht oder Hyperlipidamien. Uber
die Jahre fihren diese Faktoren zur Verengung arteri-
eller Gefasse und prédisponieren zu kardiovaskuléren
Ereignissen. Diese sind mit einer hoheren Mortalitat
als thromboembolische Ereignisse assoziiert.

Die (geringeren) Gefasswandverdnderungen einer
jungen Raucherin kénnen durchaus das Verschreiben
eines Kombinationspraparates erlauben, wogegen
dies fur eine 40-jahrige Raucherin nicht mehr akzep-
tabel ist: Die Inzidenz kardiovaskularer Erkrankungen
bei 40- bis 44-jéhrigen Frauen ist mit 45/100 000 Frau-
enjahren (FJ) siebenmal hoher als bei 20- bis 24-jahri-
gen Frauen. Gleichzeitig ist auch die Mortalitat an
kardiovaskularen Erkrankungen in der Klasse der 35-
bis 44-J&hrigen (9,2/100 000 FJ) etwa achtmal grésser
als in der Altersklasse der 15- bis 24-J&hrigen. Sie ver-
doppelt sich zusatzlich, wenn 40- bis 44-jdhrige
Frauen orale Kontrazeptiva einnehmen (19).

Auch wenn die absoluten Zahlen fir diese Ereignisse
niedrig sind, so bleibt doch zu bedenken, dass sie
junge Frauen treffen und vermeidbar waren, wenn
eine andere Kontrazeptionsmethode gewahlt wor-
den ware. Die MICA-Studie und WHO-Daten zeigen,
dass das Herzinfarktrisiko unter hormonaler Kontra-
zeption signifikant durch die Blutdruckkontrolle vor
Verschreibung gesenkt werden kann.

Das Risiko fir eine Venenthrombose unter kombi-
nierter Antikonzeption ist bei Frauen im Alter Gber
45 Jahre um das 6- bis 10-Fache erh&ht im Vergleich
zu jungen Frauen (20, 21). Das Thromboserisiko ist
unter Anwendung nicht oraler Kombinationsprapa-
rate (Patch, Vaginalring) genauso gross. Verhltungs-
praparate mit natiirlichen Ostrogenen sind nach
heutigem Wissen nicht mit geringeren Risiken ver-
bunden. Auch wenn es durchaus Surrogatparameter
gibt, die vielversprechend sind, gilt es hier, die epi-
demiologischen Daten abzuwarten. Die mit den
Kombinationspraparaten assoziierten Risiken lassen
sich auch nicht durch Reduktion der Ethinylestradiol-
dosis von 30 pg auf 20 pg senken.

Benefits der Anwendung von Kombinationsprapara-
ten in der Perimenopause sind die Verhinderung des
beginnenden Knochenabbaus, der positive Effekt
auf perimenopausale Beschwerden und die oft ge-
schatzte Zyklusregulation. Diese Benefits konnen teil-
weise aber auch durch andere therapeutische Mass-
nahmen erreicht werden.
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Notfallkontrazeption

Als Notfallkontrazeption stehen heute in der Schweiz
folgende Methoden zur Verfiigung:

1. Levonorgestrel (LNG) 1,5 mg Norlevo®

2. Ulipristalacetat (UPA) 30 mg EllaOne®

3. kupferhaltige Intrauterinpessare.

Die Notfallkontrazeption ist keine Verhltungsme-
thode, kann aber in der Perimenopause beim Versa-
gen von Barrieremethoden erganzend angewandt
werden. Naturlich stehen beide Methoden auch bei
ungeschitztem Verkehr aus anderen Grinden zur
Verfligung. UPA ist etwas effizienter als LNG. Zieht
man in Betracht, dass die Fertilitat in dieser Lebens-
phase doch recht reduziert ist, hat die notfallméassige
Einlage eines IUP nur einen Stellenwert fur Frauen,
die langerfristig auf diese Art verhlten mochten.

Tubensterilisation

Die Tubensterilisation respektive die Vasektomie
beim Mann werden in Grossbritannien von 40% der
Uber 40 Jahre alten Paare angewandt. Nur selten tritt
in diesem Alter nach abgeschlossener Familienpla-
nung noch einmal der Wunsch nach einer Schwan-
gerschaft auf. Sind bereits perimenopausale Sym-
ptome vorhanden, ist zu diskutieren, ob der Aufwand
fur diese VerhlUtungsmethode noch gerechtfertigt
ist. Die breite Anwendung der Sterilisation wird in ei-
nigen europaischen Landern dadurch limitiert, dass
die Kosten fur den Eingriff nicht von der Kranken-
kasse Ubernommen werden. Kulturelle und religiose
Grinde sind weitere Ursachen fur die Ablehnung
dieser Verhitungsmethode. Vorteile der Sterilisation
sind die hohe kontrazeptive Sicherheit und die Még-
lichkeit der Anwendung bei Frauen mit kardiovas-
kuldren Risikofaktoren. Stérende perimenopausale
Symptome und der Verlust an Knochendichte wer-
den durch diese Methode nicht beeinflusst.

Vasektomie

Die Vasektomie ist eine in der Schweiz weniger ver-
breitete Verhitungsmethode. Sie hat ihren Stellen-
wert eher vor der Perimenopause, also in der Lebens-
phase der Frau, in der die Familienplanung bereits

Merkpunkte

M Die in der Perimenopause reduzierte Fertilitat er-
laubt die Anwendung von Barrieremethoden zur Kon-
trazeption, auch bei stark negativem Kinderwunsch.

B Operative Methoden sollten eher friiher durchge-
flhrt werden.

B Von kombinierten hormonalen Kontrazeptiva wird
nicht nur wegen des Risikos fir eine Venenthrombose,
sondern auch wegen des altersbedingt stark erhéh-
ten Risikos fur arteriellen Gefdssverschluss abgeraten.

M Alternativen sind Intrauterinpessare oder Gestagene
in Form von Pillen, Implantaten oder Depot-
injektionen.
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abgeschlossen ist, aber die Fertilitat der Partner noch
hoch ist. Die Kosten werden in der Schweiz nicht von
der Krankenkasse Ubernommen. Die gewlnschte
Azoospermie nach Durchtrennung der Samenleiter
tritt erst nach 2 bis 3 Monaten oder spéter ein. Ein Vor-
teil gegenlber der operativen Unterbindung der Frau
sind die geringen Operationsrisiken, da der Samen-
leiter gut zugénglich ist. Nur selten treten Komplika-
tionen auf (Infektionen 0,2-1,5%, postoperative Blu-
tung 4-22%, chronische Schmerzen 1-14%) (22). W
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