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Kongressbericht

Pulsatile GnRH-Therapie bei hypogonadotropem

Hypogonadismus

European Masterclass bot spannende Einblicke
in physiologischen Therapieansatz

Im Rahmen einer internationalen Veranstaltung im Juni diesen Jahres in

Hoofddorp, Niederlande, stellten 6 Experten aus Europa den aktuellen Kennt-
nisstand zum hypogonadotropen Hypogonadismus (HH) und seiner Behand-
lung vor und diskutierten mit insgesamt 42 Teilnehmerinnen und Teilnehmern
aus 6 europaischen Landern ihre Erfahrungen. DasTreffen wurde von Ferring

B.V. organisiert.

Prof. Nils Lambalk, Amsterdam Univer-
sity Medical Centre, Niederlande, fiihrte
in die Veranstaltung mit einem Uberblick
iiber die Physiologie des Gonadorelins
oder Gonadotropin-Releasing-Hormons
(GnRH) ein. Im Anschluss wurde darii-
ber diskutiert, ob Leptin, das wie GnRH
die Produktion von FSH und LH durch
die Hypophyse stimuliert, eine thera-
peutische Rolle bei Patientinnen mit
hypothalamischer ~Amenorrhd (HA)
spielen konnte. Dies wurde verneint, da
Leptin den Appetit noch weiter reduzie-
ren wiirde. Eine effektive Therapie, die
den physiologischen Status wiederher-
stellt, ist die Gabe von pulsatilem GnRH
(pGnRH).

Vielversprechende
Ergebnisse mit pGnRH
aus einer grofRen Multi-
centerstudie

Prof. Sophie Christin-Maitre, Sor-
bonne Université, Paris, Frankreich,
stellte eine Multicenter-Studie mit 245
Frauen mit HH (829 Zyklen) vor, die
mit pGnRH behandelt worden waren [1].
Schwangerschaftsraten pro Zyklus von
25 % und durchschnittlich nur 2,8 Zyk-
len bis zum Eintritt der Schwangerschaft
weisen aus ihrer Sicht auf einen sehr
schnellen Behandlungserfolg und ein
gutes Kosten-Nutzen-Verhiltnis hin. Die
kumulative Schwangerschaftsrate lag bei
71,4 %. Laut Prof. Christin-Maitre sind
diese Ergebnisse vergleichbar mit denen
aus vorherigen Studien.

Aktueller systematischer
Review mit Meta-Analyse
zeigt: hohe Ovulations-
raten durch pGnRH-The-
rapie
Prof. Lambalk stellte einen aktuellen
systematischen  Literaturreview  mit
Meta-Analyse von 35 Publikationen vor,
wonach pGnRH bei 80-100 % (Durch-
schnitt 85 %) der Behandelten zur Ovu-
lation fiihrte [2]. Die Geburtsraten pro
Zyklus lagen zwischen 20 und 40 %,
Mehrlingsschwangerschaften traten un-
ter pGnRH sehr selten oder gar nicht auf
(Durchschnitt 3,4 %). Fazit des Reviews:
Die pGnRH-Therapie ist aufgrund der
hohen Ovulationsraten und der hohen
Rate von Einlingsschwangerschaften
bei geringer Wahrscheinlichkeit eines
ovariellen Hyperstimulationssyndroms
(OHSS) ein wirksames und gut vertragli-
ches Verfahren zur Behandlung der HA.

Pulsatiles GnRH ist der
Therapie mit Gonadotro-
pinen uberlegen

Mehrlingsschwangerschaften treten bei
pGnRH seltener auf als unter Gonado-
tropintherapie, erlduterte Prof. Lambalk.
Zudem seien eine Ovulationsauslosung
und Lutealphasensupport nicht erforder-
lich.

Dr. Sophie Dubourdieu, Universitits-
klinik Nantes, Frankreich, stellte einen
randomisierten Vergleich zwischen der
Behandlung mit pGnRH und der Be-

handlung mit Gonadotropinen bei 30
Frauen mit funktioneller HA und po-
lyzystischem Ovarialsyndrom (FHA/
PCOS-Frauen) vor [3]. Das ovarielle
Ansprechen war dhnlich, jedoch lag die
Rate klinischer Schwangerschaften in
der pGnRH-Gruppe bei 46,6 %, in der
Gonadotropingruppe dagegen bei 0 %.
Unter pGnRH traten keine Mehrlings-
schwangerschaften und keine Fehlge-
burten auf.

Mit Verweis auf eine weitere Studie, in
der ebenfalls pGnRH bei FHA/PCOS-
Patientinnen der Behandlung mit Go-
nadotropinen iiberlegen war [4], schlédgt
Dr. Dubourdieu die pulsatile GnRH-The-
rapie als First-Line-Therapie bei FHA-
PCOS-Frauen zur Ovulationsinduktion
VOr.

Pulsatiles GnRH als First-
Line-Therapie fiir Patien-
tinnen mit hypothalami-
scher Ovarialinsuffizienz

Die pulsatile GnRH-Therapie ist die
First-Line-Therapie fiir Patientinnen mit
hypothalamischer ~ Ovarialinsuffizienz,
auch wenn Alternativen wie die Gabe von
Gonadotropinen mit den Patientinnen
besprochen werden sollten, erkldrte Dr.
Thomas Hildebrandt, Universititskli-
nikum Erlangen. Aus seiner Sicht liefert
pGnRH die besten Schwangerschaftser-
gebnisse und kann den physiologischen
Status des Follikelwachstums bei Patien-
tinnen mit hypothalamischer Ovarialin-
suffizienz wiederherstellen — mit dem
Ergebnis der spontanen Konzeption. Mit
Nachdruck wies Dr. Hildebrandt auf die
einfache Anwendung des LutrePulse®-
Systems, das einzige in Deutschland ver-
fligbare Produkt fiir die pulsatile GnRH-
Therapie, hin (siehe Kasten).
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erfolgen durch Patientin selbst

tion von hCG

Schwangerschaft durch Ultraschall
— Wenig Nachfragen der Patientinnen

Einfache Anwendung des LutrePulse®-Systems

— Einfiihrung kann durch geschultes Personal erfolgen, weitere Podwechsel

— Erlduterung zur Befiillung und zum Austausch des Pods durch Arzt/Arztin

— Start mit einem Intervall von 90 Minuten; Startdosis abhiingig von GnRH-
Test: Grad 3a: 5-10 ug, Grad 3b: 10-15 ug, Grad 3c: 15-20 ug

— Ultraschallkontrollen und Hormonmessungen 1-2x/Woche

— Ovulationsinduktion durch die Patientin zu Hause durch eine Einmalinjek-

— In Deutschland gewdhnlich Fortsetzung von pGnRH, bis Bestitigung der

Pulsatile GnRH-Therapie
bei mannlichen Patienten
mit HH

Nach Einschidtzung von Prof. Michael
Zitzmann, Zentrum fiir Reproduktions-
medizin und Andrologie, Miinster, ist
bei ménnlichen Patienten mit HH die
pulsatile GnRH-Therapie zum Errei-
chen der Fertilitdt der physiologischere
Behandlungsansatz als die Gabe von
Gonadotropinen. Moglicherweise sei es
genau diese Pulsatilitit, die die Testes
benodtigen. Die Schwangerschaftsra-
ten in der Partnerschaft seien generell

niedriger bei Patienten mit hypothala-
mischen Stérungen im Vergleich zu Pa-
tienten mit hypophysiren Stérungen und
Patienten mit einer zumindest partiellen
Pubertidtsgeschichte. Die Schwanger-
schaftsrate konnte letztlich unabhéngig
von der Behandlungsart der Minner
sein, pGnRH scheint jedoch schnelle-
re Ergebnisse zu liefern, indem es die
Spermienproduktion frither induziert
und zu groBeren Hoden und hoheren
Spermienkonzentrationen fiihrt, erldu-
terte Prof. Zitzmann [5]. Diese Hypo-
these miisse allerdings weiter untersucht
werden.

206 J Reproduktionsmed Endokrinol_Online 2018; 15 (4)

Einen ausfiihrlichen Bericht zur Veran-
staltung konnen Sie in Kiirze auf
www.ferring-fertilitit.de abrufen.
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