MEDISIN OG VITENSKAP

P-piller med forlenget syklus — et fremskritt?

| USA kom det i 2003 pa markedet en
p-pille som skulle tas daglig i 84 dager,
etterfulgt av sju dager med placebo-
tabletter (forlenget p-pillesyklus).
Sannsynligvis vil denne pillen ogsa bli
introdusert pa det norske markedet.
Malgruppen er vanlige kvinner som
trenger prevensjon og ensker sjeldne
bortfallsbledninger pga. livsstil. Hvilke
fordeler og ulemper har slik p-pillebruk,
og hvilke kvinner kan ha spesiell nytte
av feerre bortfallsbledninger?
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Kortvarig forskyvning av menstruasjon i
forbindelse med ferie, eksamener og reiser
har veert brukt i mange ar. I idretten er lang-
varig forskyvning av menstruasjonen vel-
kjent. Brukere av monofasiske p-piller har
da hoppet over tablettfritt intervall eller pla-
cebotabletter og brukt flere brett sammen-
hengende. Kvinners holdning til menstrua-
sjonen er i ferd med & endres, og mange ons-
ker & slippe de manedlige bladningene. Bor
forlenget p-pillesyklus anbefales til vanlige
kvinner? Eller ber denne type pillebruk for-
beholdes spesielle grupper?

Utvikling

Da hormonell antikonsepsjon ble utviklet i
1950-arene, mente produsentene at en syk-
lus péa 28 dager (21 aktive tabletter etterfulgt
av sju placebotabletter) ville vaere mest na-
turlig og gjore hormonell antikonsepsjon
mer akseptabelt for kvinnene og legene (1).
Allerede 1 1970-arene begynte noen & stille
spersmal ved om manedlige bortfallsbled-
ninger var nedvendig, og i 1977 ble den
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forste studien med forlenget p-pillesyklus
(84 + 6 dager) utfort (2). Det ble funnet god
akseptabilitet og effekt, til tross for noe okt
forekomst av smabledninger. Kvinnene som
fullferte var forneyd, og de ensket 4 fortsette
med treménederssyklus etter studiens slutt.
Til tross for lovende resultater ble det de
neste 25 arene kun gjort fa oppfelgingsstu-
dier. I en studie fra 1987 med en lengde pa
56 dager fant man at monofasiske p-piller
var mer effektivt enn trifasiske i & hindre
gjennombrudds- eller sporbladninger (3).
I senere studier omkring forlenget syklus-
lengde (varierende fra 42 til 336 dager) har
man derfor konsentrert seg om monofasiske
p-piller.

For mange kvinner som bruker p-piller, er
feerre menstruasjonsrelaterte plager en ons-
ket sekundeareffekt. En del har likevel frem-
deles plager i det tablettfrie intervallet. I
1997 deltok 50 kvinner som hadde premen-
struelle plager, dysmenoré, menoragi og mi-
grene pa tross av konvensjonell p-pillebruk i
en studie med forlenging av syklus til opptil
13 uker. 37 kvinner fullferte, og alle merket
sjeldnere syklusrelaterte plager (4).

Kvinners holdninger til manedlige bled-
ninger er undersegkt i flere studier. I en
nederlandsk undersekelse i aldersgruppen
15 til 49 ar ensket bare 30—35 % av deltaker-
ne manedlige bledninger, i en australsk stu-
die ville 54 % ha méanedlige bledninger. Til-
svarende undersegkelser fra Skottland, Kina
og Ser-Afrika viste at flertallet av kvinnene
ikke likte manedlige bortfallsbledninger ved
p-pillebruk (5).

Antikonseptiv effekt

Ved vanlig p-pillebruk (i 21 + 7 dager) er de
fleste ikke-planlagte graviditeter forarsaket
av brukersvikt. Det er vist at det & glemme &
ta pillen umiddelbart for eller etter sju da-
gers hormonfritt intervall gir stor risiko for
graviditet, mens forkorting av det pillefrie
intervallet reduserer risikoen. I lopet av sju
dagers hormonfritt intervall vil ekende ni-
vaer av gonadotropiner gi follikkelvekst, og
ovulasjon kan skje allerede ni til ti dager et-
ter siste pille. Ultralydundersekelser av ova-
rial- og follikkelaktivitet har vist at mange
kvinner modner follikler til preovulatorisk
stadium ved bruk av lavdoserte p-piller, slik
at muligheten for ovulasjon er til stede. Flere
av studiene pa forlenget p-pillesyklus anty-
der at denne bruken gir faerre uonskede gra-
viditeter enn vanlig p-pillebruk, fordi det
blir feerre tablettfrie intervaller i lopet av et
ar (5).

Effekt pa endometriet

Ved tradisjonell p-pillebruk blir endometriet
tynt og atrofisk, og ménedlig bledning er
derfor ikke nedvendig. Det er gjort ultralyd-
undersekelser av endometriet ved bruk av p-
piller med forlenget syklus. Det viser seg at
det ikke er noen oppbygging av endometrie-
vev som trenger a avstetes (6). Bortfalls-
bladningen ved tradisjonell p-pillebruk er
heller ikke «biologisk», den inntreffer pga.
fall i konsentrasjonen av syntetiske hormo-
ner.

Ugnskede effekter
Det har vert observert hoyere forekomst av
gjennombrudds- og sporbladninger i begyn-
nelsen av den forlengede p-pillesyklusen.
Det ser imidlertid ut til at frekvensen av ure-
gelmessige bladninger etter flere slike syk-
luser er den samme som ved tradisjonell
bruk av p-piller. Forekomsten av uregelmes-
sige bledninger er nok ogsd heyere for
forstegangsbrukere enn for kvinner som har
gatt over fra tradisjonell bruk av p-piller (7).
Det er forelopig ikke pavist forskjeller i
forekomst av bivirkninger som brystembhet,
kvalme, nervegsitet, svimmelhet, akne, vekt-
forandringer og depresjon mellom tradisjo-
nell og forlenget p-pillesyklus (5). Den enes-
te forskjellen som er funnet, er lavere fore-
komst av hodepine ved forlenget syklus.
Dette kan muligens forklares ved at en del
kvinner far hodepine i den pillefrie perioden
ved tradisjonell bruk av p-piller.

Langtidseffekter

Det finnes ingen data omkring langtidsef-
fekter av bruk av p-piller med forlenget syk-
lus. I de studiene som finnes, har man kon-
sentrert seg om tolerabilitet, bladnings-
menster og antikonseptiv effekt. Studiene
har ogsa vert for sma og foregitt over for

Hovedbudskap

Ménedlige bortfallsbledninger ved
tradisjonell p-pillebruk ser ikke ut til
a veere ngdvendig for endometriet

Risikoen for alvorlige bivirkninger
ved bruk av p-piller med forlenget
syklus er ikke undersgkt

P-piller med forlenget syklus kan bli
et nyttig alternativ i behandlingen
av menstruasjonsrelaterte plager
og enkelte andre tilstander
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Tabell 1 Tilstander der kvinner kan ha spesiell nytte av forlenget p-pillesyklus

Tilstand

Dysmenoré

Endometriose

Uterine leiomyomer

Polycystisk ovarialsyndrom (PCOS)

Hemoragisk diatese

Migrene

Premenstruelt syndrom (PMS)

Menstruasjonsrelatert epilepsi

Effekt/virkningsmate

Dysmenoré (primeer eller ervervet) reduseres vanligvis ved vanlig p-pillebruk. Forlenget p-pillesyklus ser ut
til & kunne redusere dysmenoré ytterligere

P-pillebruk ferer til endometrieatrofi. Forlenget p-pillesyklus kan gi bedring av symptomene hos mange
kvinner med endometriose, med f.eks. mindre dysmenoré og dyspareuni

Uterine leiomyomer er oftest asymptomatiske, men kan i noen tilfeller gi menoragi. Vanlig p-pillebruk faerer
vanligvis til mindre blodtap. Forlenget p-pillesyklus vil i tillegg gi feerre bladninger per ar

Kontinuerlig behandling med monofasisk p-pille farer til en mer uttalt suppresjon av androgen produksjon
i ovariene enn ved vanlig p-pillebruk. Behandlingen er sammenliknbar med GnRH-agonistinjeksjon hver
maned

Kvinner med grunnsykdommer som faktor VIII- eller faktor IX-mangel eller von Willebrands sykdom kan
ha nytte av forlenget p-pillesyklus for a fa feerre bledninger per ar og dermed redusert anemiutvikling

Hos en del kvinner oppstar migreneanfallene i det hormonfrie intervallet ved vanlig p-pillebruk og skyldes
da fall i etinylgstradiolnivaet. To randomiserte studier der vanlig p-pillebruk ble sammenliknet med forlenget
p-pillesyklus viste lavere forekomst av migrene i den sistnevnte kategorien

Symptomer som hodepine, oppblasthet, bekkensmerter, ademer, smme bryster og humarsvingninger
som vanligvis oppstar pga. hormonsvingninger kan reduseres ved bruk av lang p-pillesyklus. Disse plagene
reduseres bare i liten grad ved vanlig p-pillebruk

Om lag 30 % av kvinner med epilepsi far anfall i forbindelse med hormonsvingninger i menstruasjonssyklu-
sen. Det er mulig at forlenget p-pillesyklus og dermed stabilt hormonnivé vil redusere antall anfall hos disse

Andre kategorier

kan veere et alternativ

kort tid til at sjeldne bivirkninger og lang-
tidseffekter kan bli oppdaget.

Vanlig p-pillebruk har vist seg & gi redu-
sert risiko for endometriehyperplasi, endo-
metriekreft og ovarialkreft (5). Hvorvidt
denne beskyttende effekten ogsa er til stede
ved forlenget p-pillesyklus, er ukjent. P-pil-
ler gir okt risiko for tromboembolisk syk-
dom, hjerteinfarkt, hjerneslag, livmorhals-
kreft og brystkreft. Det er uvisst om forlen-
get p-pillesyklus gir samme risiko, eller om
risikoen kan vaere okt pa grunn av heyere to-
talt hormoninntak. Det er heller ikke kjent
om seponering av p-piller med forlenget
syklus gir forbigdende nedsatt fertilitet pa
linje med tradisjonell bruk, eller om det okte
hormoninntaket gir en ytterligere forsinkel-
se for normal ovariefunksjon blir gjenopp-
tatt.

Nytte av forlenget p-pillesyklus
P-piller brukes av kvinner som behandling
for menstruasjonsrelaterte plager. Hos dem
som ikke far tilstrekkelig lindring av plage-
ne, kan man tenke seg at sjeldnere blodnin-
ger vil gi plager sjeldnere.

Forlenget p-pillesyklus er allerede tatt i
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bruk innen behandling av endometriose og
polycystisk ovarialsyndrom. Forlenget syk-
lus kan vere aktuelt ved premenstruelt syn-
drom, ved betydelig dysmenoré og hos kvin-
ner med anemi forarsaket av store blgdnin-
ger. Innen nevrologien kan man tenke seg
forlenget p-pillesyklus hos kvinner som far
migrene eller epileptiske anfall i forbindelse
med menstruasjon eller bortfallsbledning.
Det er imidlertid gjort fa studier omkring
denne type behandling. Ved migrene er risi-
koen ved forlenget p-pillesyklus noe vanske-
lig & evaluere, idet migrene i seg selv gir okt
risiko for hjerneslag, og p-pillebrukere ser ut
til & vaere ekstra utsatt for dette. Dersom lang
p-pillesyklus forebygger migreneanfall, er
det rimelig & anta at denne risikoen blir redu-
sert.

I tabell 1 nevnes en del tilstander der det
kan vere aktuelt med forlenget p-pillesyklus
for & redusere plager (5).

Konklusjon

For kvinner med menstruasjonsrelaterte pla-
ger kan forlenget p-pillesyklus vare et be-
handlingsalternativ. Forlenget syklus kan
ogsa vere aktuelt for friske kvinner som

Kvinner i Forsvaret og idrettsutevere kan ha behov for & slippe manedlige bladninger. Lang p-pillesyklus

onsker ferre bortfallsbledninger pga. livs-
stil. Alle ber fi informasjon om at risikoen
for alvorlige bivirkninger og andre langtids-
effekter ved denne bruken ikke er kartlagt.
Dette bor betones sarskilt der det ikke er
medisinske grunner for forlenget p-pille-
syklus.

Litteratur

1. Kaunitz AM. Menstruation: choosing whether...
and when. Contraception 2000; 62: 277-84.

2. Loudon NB, Foxwell M, Potts DM et al. Accept-
ability of an oral contraceptive that reduces the
frequency of menstruation: the tri-cycle pill regi-
men. BMJ 1977; 2: 487-90.

3. Henzl MR, Polan ML. Avoiding menstruation:

a review of health and lifestyle issues. J Reprod
Med 2004; 49: 162-74.

4. Sulak PJ, Cressman BE, Waldrop E et al. Exten-
ding the duration of active oral contraceptive pills
to manage hormone withdrawal symptoms.
Obstet Gynecol 1997; 89: 179-83.

5. Wiegratz |, Kuhl H. Long-cycle treatment with oral
contraceptives. Drugs 2004; 64: 2447-62.

6. Miller L, Hughes JP. Continuous combination oral
contraceptive pills to eliminate withdrawal bleed-
ing: a randomized trial. Obstet Gynecol 2003; 101:
653-61.

7. Hitchcock CL, Prior JC. Evidence about extending
the duration of oral contraceptive use to suppress
menstruation. Womens Health Issues 2004; 14:
201-11.

2203




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 150
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 72
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.25000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 150
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 72
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.25000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 300
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.16000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /SyntheticBoldness 1.000000
  /Description <<
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308030d730ea30d730ec30b9537052377528306e00200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /FRA <>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
    /ENU <>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [600 600]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice




