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Erschaffen Sie sich lhre
ertragreiche grine Oase in
lhrem Zuhause oder in lhrer
Praxis

Mehr als nur eine Dekoration:

. Sie wollen das Besondere?

 Sie mochten Ihre eigenen Salate,
Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?
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STELLUNGNAHMEN ZUR WHI-STUDIE

WOMEN’S HEALTH INITIATIVE UND
HORMONTHERAPIE: WAS GILT?

M. Birkhduser

Die Menopause ist ein nattirliches Er-
eignis im Leben jeder Frau. Sie tritt im
Mittel mit 51 Jahren ein. Heute lebt
eine Frau nach der Menopause noch
30 Jahre in einem hormonellen Zu-
stand, bei dem im Vergleich zu den
Jahren vor der Menopause ein Estro-
genmangel besteht. Dies kann, aber
muB nicht zu klimakterischen Be-
schwerden und zu metabolischen
Storungen wie zum Beispiel einer
Osteoporose flhren.

Obwohl Frauen in den Wechseljahren
auch ohne jegliche Hormongabe ge-
sund bleiben und sich wohl fiihlen
konnen, sind die Steroidhormone Estro-
gene, Progesteron und Androgene mit-
entscheidend fiir Wohlbefinden, Stoff-
wechsel und Lebensqualitat. Der Estro-
genmangel 16st bei 50-80 % aller Euro-
paerinnen klimakterische Beschwerden
aus, die eine medikamentose Behand-
lung notwendig machen koénnen.

Es ist unbestritten, daf8 in jedem Alter
die Voraussetzung ftir das korperliche
und geistige Wohlbefinden eine gesun-
de Erndhrung, gentigend korperliche
Aktivitat und eine verntinftige Lebens-
fihrung sind. Entscheidend ist somit
gerade am Beginn eines neuen Lebens-
abschnittes, wie er mit der Menopause
beginnt, dafS eine Allgemeinberatung
durchgefiihrt wird.

Bei klimakterischen Beschwerden kann
in leichteren Fallen die Gabe von
pflanzlichen Produkten, eine komple-
mentdrmedizinische Behandlung oder
die Kombination einer lokal-vaginalen
hormonalen mit einer systemischen
nichthormonalen Behandlung eine
ausreichende Linderung bringen. Doch
ist auch heute als therapeutisch wirk-
samste Mallnahme eine Hormongabe
zu empfehlen, die erwiesenermalien
bei erhohtem Osteoporoserisiko
gleichzeitig eine Frakturpravention
garantiert [1-3].

In den USA wurden zwischen 1993
und 1998 insgesamt 161.809 postmeno-
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pausale Frauen in eine grofRangelegte
prospektive, randomisierte, doppel-
blinde Studie, die Women'’s Health
Initiative (WHI), aufgenommen [1].
Gleich zu Beginn muf3 unterstrichen
werden, dal® sich aus den ersten Resul-
taten der Women’s Health Initiative [1]
keine Kontraindikation gegen eine
Hormongabe zur Behandlung des kli-
makterischen Syndroms ableiten laft.
Die WHI soll die Auswirkungen ver-
schiedener Einfliisse, die sich aus der
Lebensfiihrung ergeben, wie z. B. der
Erndhrung, und mehrerer praventiver
Behandlungsmoglichkeiten auf Ge-
sundheitszustand und Erkrankungsrisiko
bei postmenopausalen Frauen untersu-
chen. Von den Studienteilnehmerinnen
wurden 8506 nichthysterektomierte
Frauen mit einer fixen Estrogen-Gesta-
gen-Kombination behandelt (0,625 mg
konjugierte Estrogene plus 2,5 mg
MPA per os/Tag) und mit einer Place-
bo-Gruppe (n = 8102) verglichen. Eine
dritte Gruppe von hysterektomierten
Frauen erhielt 0,625 mg konjugierte
Estrogene allein. Das amerikanische
Data and Safety Monitoring Board
(DSMB) hat nach einer mittleren Beob-
achtungszeit von 5,2 Jahren von den
drei Studienarmen der WHI — Estrogen
plus Gestagen, Estrogen allein, Placebo
— selektiv den Studienarm mit der
Estrogen-Gestagen-Kombination abge-
brochen, da in dieser Gruppe aus ihrer
Sicht die Risiken einer langerfristigen
Verabreichung hoher als der Nutzen la-
gen. Demgegentiber sprach sich das
DSMB fiir die Weiterflihrung des Armes
mit alleiniger Estrogengabe (0,625 mg
konjugierte Estrogene per os/Tag) bis
zur maximal vorgesehen Studiendauer
von uber 8 Jahren aus, weil hier die
Nutzen-Risiko-Bilanz bisher gtinstig
ausfiel. Somit ist die oft gelesene Aussa-
ge falsch, dalt die WHI generell gegen
eine Hormongabe spreche.

Es muls auch betont werden, dal’ der
Titel der Studie (,... in healthy post-
menopausal women”) insofern irrefiih-
rend ist, als eine Studienpopulation,
bei der tiber 25 % bei Studienbeginn
Statine oder Aspirin einnehmen (und
somit eine vorbestehende Erkrankung
aufweisen) und gut 35 % beim Ein-
schluf in die WHI erhohte Blutdruck-
werte besitzen oder wegen einer arteri-
ellen Hypertonie behandelt werden,

aus kardiovaskularer Sicht nicht als ge-
sund eingestuft werden darf. Zudem
wiesen gut 45 % der Teilnehmerinnen
bei Studienbeginn ein Alter zwischen
60 und 69 Jahren und tiber 21 % ein
solches zwischen 70 und 79 Jahren auf.
Wegen ihres hohen Alters bei Studien-
beginn (im Mittel 63 Jahre, deutlich
hoher als in Europa tiblicherweise eine
Hormontherapie begonnen wird) und
der vorbestehenden Erkrankungen ent-
spricht die Studienpopulation der WHI
nicht den Bedingungen fiir eine Unter-
suchung zur kardiovaskuldren Primar-
pravention: Die WHI ist als Studie zur
kardiovaskuldren Sekundarpravention
einzustufen. Es erstaunt somit auch
nicht, dal% sich die kardiovaskuliaren Re-
sultate nicht wesentlich von denjenigen
der HERS-Study unterscheiden [4], die
mit derselben Estrogen-Gestagen-Kom-
bination durchgefiihrt wurde wie die
WHI. Die publizierten Daten zur WHI
und deren Schluffolgerungen [1] durfen
also nicht automatisch auf jingere,
peri- und unmittelbar postmenopausale
Frauen im Alter von 45-55 Jahren (iber-
tragen werden — diejenige Altersgruppe,
bei der bei uns typischerweise eine
Hormontherapie begonnen wird.

Der in der WHI gefundene Anstieg des
Brustkrebsrisikos liegt leicht unter dem-
jenigen der bereits 1997 in der grofien
Reanalyse von V. Beral publizierten
Werte [5]. Auch in der WHI ist das Risi-
ko, an einem Brustkrebs zu erkranken,
bis zu 4 Jahren nach Beginn der Hor-
monbehandlung nicht erh6ht. GemaR
den Daten von V. Beral erkranken nach
5 Jahren Dauer einer Hormontherapie
2 Frauen auf 1000 zuséatzlich an Brust-
krebs (47 statt 45 Frauen). Die neuen
Daten der WHI stimmen somit mit den
bereits aus der Literatur bekannten Fak-
ten tberein. Es muls hier unterstrichen
werden, dal’ bisher keine Daten publi-
ziert wurden, die bei Frauen unter
Hormontherapie einen Anstieg der Mor-
talitat an Brustkrebs gefunden hitten.

Andererseits hat die WHI betétigt, daR
das Frakturrisiko und das Risiko, an
einem kolorektalen Karzinom zu er-
kranken, durch die Hormontherapie si-
gnifikant gesenkt werden.

Die heutigen Daten aus dem abgebro-
chenen Studienarm der WHI [1] erlau-
ben strenggenommen nur eine Aussage
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zu peroralen Gabe des in der WHI ein-
gesetzten Estrogens und des zusitzlich
im einen Studienarm verabreichten Ge-
stagens. Sie gestattet keine formelle
Aussage zur Nutzen-Risiko-Bilanz an-
derer Estrogene und Gestagene, wie
zum Beispiel der in Europa verbreiteten
Gabe von 17-beta-Estradiol (allein oder
mit einem Gestagen kombiniert), oder
zur Langzeitwirkung einer Hormon-
therapie nach dem Low-dose-Prinzip,
wie dies heute bei gegebener Indikation
vor allem bei dlteren Frauen eingesetzt
wird. Die WHI |48t auch offen, ob die
gleiche Nutzen-Risiko-Bilanz auch fir
eine transdermale oder intranasale
Estrogen-Gabe oder eine transdermale
Estrogen-Gestagen-Kombination gilt.

Es besteht somit kein Grund, aufgrund
der Resultate der WHI eine HRT ohne
Ruckfrage beim behandelnden Arzt/der
behandelnden Arztin abzubrechen.
Hingegen ist es sinnvoll, bei der nach-

sten Routinekontrolle mit dem behan-
delnden Arzt/der behandelnden Arztin
genau zu Uberpriifen, ob eine Indikati-
on dazu vorliegt, mit der Hormonthe-
rapie weiterzufahren. Jede Frau muf in-
dividuell ausfiihrlich tber die Auswir-
kungen eines Estrogenmangels und die
Méglichkeiten und Grenzen jeder Be-
handlung, ob hormonal oder nicht, auf-
geklart werden. Es gilt, mit ihr zusam-
men die auf sie zugeschnittene Losung
zu finden. Jeder Arzt/jede Arztin wird
im eingehenden Gesprach gemeinsam
mit seiner/ihrer Patientin entscheiden,
welche Behandlungsform die beste
Wabhl ist.
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