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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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KONTINUIERLICH-KOMBINIERTE HORMON-
ERSATZTHERAPIE MIT T mg 17B-OSTRADIOL
UND 5 mg DYDROGESTERON

(FEMOSTON® CONTI): KLINISCHES PROFIL

Traitement hormono-substitutif combiné continu avec 1 mg de
17B-estradiol et 5 mg de dydrogestérone (Femoston® conti):

Un profile clinique
Résumé

Le traitement hormono-substitu-
tif (HRT = hormone replacement
therapy) longue-durée présente
de nets avantages en ce qui
concerne la perte osseuse et le
profil de risque cardio-vascu-
laire des femmes en post-méno-
pause. Femoston® conti consti-
tue un traitement hormono-
substitutif oral combiné continu
qui se compose de 17[-estradiol
(1 mg par jour) et de dydro-
gestérone (5 mg par jour), et
dont I'efficacité a déja été prou-
vée dans le traitement prophy-
lactique de I"ostéoporose,

/USAMMENFASSUNG

Eine langerfristig durchgefiihrte
Hormonersatztherapie (HRT)
weist flir postmenopausale Frauen
deutliche Vorteile betreffend Kno-
chenverlust und kardiovaskulares
Risikoprofil auf. Mit Femoston®
conti, einer oralen, kontinuier-
lich-kombinierten HRT mit 17[3-
Ostradiol (1 mg taglich) und
Dydrogesteron (5 mg taglich), ist
seit kurzem ein HRT-Praparat mit
erwiesener Wirksamkeit bei der
Osteoporose-Prophylaxe auf dem
Markt, welches das kardiovasku-
ldre Risikoprofil verbessert und
die postmenopausalen Symptome
lindert. Im Vergleich zu sequenti-
ellen Praparaten weist es den Vor-
teil einer hohen Amenorrhoerate
auf, und zwar besonders bei den
Frauen, die seit mindestens 12
Monaten postmenopausal sind.
Femoston® conti ist gut vertrag-

I’amélioration des profils de
risque cardio-vasculaire et le
soulagement des symptémes
postménopausiques. En le com-
parant a des traitements sé-
quentiels, on peut associer
Femoston® conti a un taux
d’aménorrhée élevé, surtout
chez les femmes ménopausées
depuis plus de 12 mois.
Femoston® est un produit bien
toléré et présente, en outre,
I’avantage que la dydro-
gestérone, qui est I'un des prin-
cipes actifs du médicament,
constitue une protection effi-
cace de I’'endometre contre la
stimulation estrogénique.

lich, und die im Produkt enthalte-
ne Dydrogesteron-Komponente
tragt zum wirksamen Schutz des
Endometriums vor 6strogener Sti-
mulation bei.

EINLEITUNG

Die Vorteile einer langerfristig
durchgefiihrten Hormonersatz-
therapie (HRT) zur Osteoporose-
pravention und der Verbesserung
des kardiovaskularen Risikoprofils
haben eine breite Akzeptanz. Um
in den Genuss dieser Vorteile zu
kommen, ist es jedoch wichtig,
dass Frauen tiber eine langere
Zeitspanne hinweg die Behand-
lung fortsetzen. Wie bei den mei-
sten Dauermedikationen (wie
zum Beispiel bei der Therapie
von Bluthochdruck oder Fett-
stoffwechselstorungen) ist die vor-
schriftsmélige Einnahme der zen-
trale Faktor bei der Bewertung

von Therapien. Einer der Fakto-
ren, die sich auf die Akzeptanz
einer HRT gerade bei dlteren
Frauen auswirken, ist das erneute
Auftreten der Menstruationsblu-
tung. Die kontinuierlich-kombi-
nierte HRT hat im Vergleich zur
sequentiellen HRT den Vorteil,
dass ihre Anwendung bei einem
hohen Anteil der Frauen von
Blutungsfreiheit begleitet ist.

Femoston® conti ist eine kontinu-
ierlich-kombinierte orale HRT aus
mikronisiertem 17B-Ostradiol und
Dydrogesteron. 17B-Ostradiol ist
ein korpereigenes Hormon, wiah-
rend das Retro-Progesteron Dydro-
gesteron sehr eng mit dem natr-
lich vorkommenden Progesteron
verwandt ist. Es weist keine andro-
genen oder Ostrogenen Partial-
wirkungen auf. Das Prédparat ist
niedrig dosiert (,Low dose”-HRT)
und genuigt den Anforderungen
beztiglich Osteoporose-Praven-
tion, Verbesserung des kardio-
vaskuldren Risikos und Linderung
postmenopausaler Symptome und
Blutungsfreiheit.

OSTEOPOROSE-PROPHYLAXE

Der Zusammenhang zwischen
der Menopause und der Be-
schleunigung des Knochen-
verlustes ist in der Literatur gut
dokumentiert. Osteoporose stellt
weltweit ein bedeutendes Pro-
blem fiir das Gesundheitswesen
dar. So zeigte eine im Jahr 1993
durchgefiihrte Untersuchung,
dass in den USA jdhrlich zirka
1,5 Millionen auf Osteoporose
zurlickfiihrbare Frakturen mit Ko-
sten von rund US$ 15-30 Milliar-
den fir die Krankenkassen und
Leistungstrager registriert werden

[1].



Zur Osteoporosepravention kon-
nen bereits niedrige Dosierungen
ausreichen. So wurde beispiels-
weise mit einer Gber einen
Vaginalring abgegebenen ultra-
niedrigen 17B-Ostradiol-Dosis
(7,5 pg/24 Stunden) bereits eine
Reduktion des Knochenumsatzes
registriert [2]. Eine Zunahme

der Knochendichte wurde von
Ettinger et al. mit oralem 17(-
Ostradiol bereits in Dosierungen
von 0,5 mg 17B-Ostradiol festge-
stellt. In dieser an 51 postmeno-
pausalen Frauen durchgefiihrten
doppelblinden Studie verringerte
sich die Knochendichte in der
Substantia spongiosa der Wirbel-
sdule in der Placebogruppe um
jahrlich 4,9 %, wéhrend sie bei
Frauen unter 0,5, 1 bzw. 2 mg
17B-Ostradiol um jahrlich 0,3 %,
1,8 % und 2,5 % zunahm (alle

p < 0,001 vs. Placebo) [3]. Die
Dosierung von 1 mg 17B-Ostra-
diol scheint in ihrer Wirkung auf
den Knochenumsatz jener zu ent-
sprechen, die mit 0,625 mg kon-
jugierten equinen Ostrogenen

(CEE) erreicht wird. In einer mit
397 postmenopausalen Frauen
durchgefiihrten offenen Studie
waren 1 mg 17B-Ostradiol und
0,625 mg CEE bei der Reduzie-
rung des Knochenverlustes tber
eine Zeitspanne von drei Jahren
gleich wirksam [4]. Im Gegensatz
dazu nahm die Knochenmineral-
dichte (BMD) in der Kontroll-
gruppe jahrlich um 1-2,6 % ab.

Zur Beurteilung der osteoprotek-
tiven Wirkung einer kontinuier-
lichen Gabe von 1 mg 17[3-
Ostradiol in Kombination mit
Dydrogesteron (5, 10 oder 20 mg)
bei der Osteoporosepréavention
wurde eine doppelblinde, rando-
misierte Multicenter-Studie durch-
geflihrt, an der 214 gesunde,
nichthysterektomierte, postmeno-
pausale Frauen im Alter zwischen
45 und 75 Jahren teilnahmen [5].
Der Knochenverlust wurde durch
Messung der BMD der Lenden-
wirbel (L2-L4) und der Hiifte zu
Studienbeginn und nach 26- und
52wochiger Behandlung beurteilt.

Alle Messungen wurden mit dem-
selben DEXA-Geridt (DEXA: Dual-
Energy X-ray Absorptiometry) vor-
genommen. Ein Einschlusskrite-
rium war eine durchschnittliche
BMD von mindestens 0,80 g/cm?
fur L2-L4 und 0,65 g/cm? fiir den
Oberschenkelhals.

Die BMD-Daten waren bei 177
Frauen, welche die einjdhrige
Studie abgeschlossen hatten, aus-
wertbar. Beztiglich der BMD-Ver-
anderungen lagen zwischen den
drei Dydrogesteron-Dosierungen
keine signifikanten Unterschiede
vor. Nach statistischer Uberprii-
fung war somit die Berechnung
der durchschnittlichen Wirkung
von 1 mg 17B-Ostradiol tiber die
drei Gruppen moglich. Wie aus
Abbildung 1 hervorgeht, konnte
bereits nach 6 Monaten eine stati-
stisch signifikante (p < 0,01) Zu-
nahme der lumbalen (L2-L4)
BMD registriert werden. Eine wei-
tere Zunahme wurde nach 12
Monaten verzeichnet (in Abbil-
dung 1 ist sowohl die Verdande-

Abbildung 1: Mittlere prozentuale Anderung im Vergleich zum Studienbeginn der L2—L4-Knochenmineraldichte mit der
kontinuierlichen Gabe von 1 mg 17B-Ostradiol in Kombination mit Dydrogesteron: A: Gesamtgruppe kombiniert
(n = 177); B: 5 mg-Dosis Dydrogesteron (n = 60) [5, 10]. (Hinweis: In der 5-mg-Gruppe wurde keine statistische
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rung der lumbalen BMD bei der
gepoolten Gruppe als auch der
1/5-mg-Gruppe (Femoston® conti)
ersichtlich).

Zunahmen der BMD konnten
zudem auch in allen drei Huift-
regionen ermittelt werden. Nach
6 Monaten hatte die BMD im
Oberschenkelhals, im Ward-
Dreieck und im Trochanter um
0,20 % (nicht signifikant - n.s.),
0,32 % (n.s.) bzw. 1,08 % (p <
0,01) im Vergleich zum Studien-
beginn zugenommen. Grossere
Steigerungen wurden wiederum
nach 12 Monaten (+1,16 %,
+1,62 % bzw. +2,83 %) registriert,
die im Vergleich zu Studien-
beginn alle statistisch signifikant
(p <0,01) waren.

Die Ergebnisse dieser Studie wa-
ren mit denjenigen einer placebo-
kontrollierten Doppelblindstudie
mit zweijdhriger Laufzeit ver-
gleichbar, bei der die BMD-Ver-
dnderungen unter 1T mg 17p-
Ostradiol sequentiell kombiniert
mit 5 oder 10 mg Dydrogesteron
untersucht wurden [5]. Weitere
Zunahmen der BMD wurden
nach zweijdhriger Behandlung
verzeichnet, wihrend in der
Placebogruppe eine kontinuierli-
che Abnahme der BMD tiber die
gesamte Studienzeit beobachtet
wurde.

Zusammenfassend kann festge-
stellt werden, dass die kontinuier-
liche Gabe von 1 mg 17B-Ostradiol
in Kombination mit Dydrogesteron
zu einer statistisch signifikanten
und klinisch relevanten Zunahme
der BMD bei postmenopausalen
Frauen fuhrte.

KARDIOVASKULARES
RISIKOPROFIL

Inzwischen ist allgemein aner-
kannt, dass die HRT vorteilhafte
Wirkungen auf das kardiovasku-
lare Risikoprofil postmenopausaler
Frauen hat, beispielsweise durch
die Verbesserung der Serumlipid-
spiegel.

Die Wirkungen der kontinuierlich-
kombinierten Gabe von 1 mg 17f3-
Ostradiol und 2,5, 5, 10 oder

20 mg Dydrogesteron auf das
Serumlipidprofil wurden in zwei
Studien mit einjahriger Laufzeit
beurteilt. Eine Studie (n = 182)
wurde offen durchgefiihrt und un-
tersuchte die kontinuierliche Gabe
von 17B-Ostradiol in Kombination
mit 2,5 mg Dydrogesteron. In ei-
ner anderen doppelblinden, ran-
domisierten Studie (n = 326) wur-
de die kontinuierliche Gabe von
17B-Ostradiol in Kombination mit
5, 10 oder 20 mg Dydrogesteron
untersucht [5]. Das Gesamtchol-
esterin und das LDL-Cholesterin
im Serum wurden nach 26 und

52 Wochen unabhangig von der
Dydrogesteron-Dosis signifikant
gesenkt, wahrend das HDL-Chole-
sterin signifikant anstieg. Nach 52
Wochen fielen das Gesamtchol-
esterin und das LDL-Cholesterin
mit T mg 17B-Ostradiol/5 mg
Dydrogesteron um zirka 7 % bzw.
zirka 9 % ab, wohingegen das
HDL-Cholesterin um rund 7 %
anstieg. In allen Gruppen trat zu-
dem auch eine signifikante Ver-
besserung des Serum-Apolipo-
proteins A1 und B auf. Wie zu
erwarten, stiegen die Triglycerid-
spiegel deutlich an, wahrend der
unabhangige kardiovaskulare Risi-
kofaktor Lipoprotein(a) signifikant
reduziert wurde.

In einer weiteren, kleinen, offenen
Studie mit 27 postmenopausalen
Frauen unter sequentiell-kombi-
nierter Gabe von 1 mg 170-
Ostradiol mit 5 oder 10 mg
Dydrogesteron wurden nach drei
Monaten die Plasmaspiegel von
Homocystein [6], Endothelin-1,
[6slichem Thrombomodulin, des
von Willebrand-Faktors und des
koagulierbaren Fibrinogens [7]
gesenkt.

Die kontinuierlich-kombinierte
Gabe von 1 mg 17B-Ostradiol mit
5 mg Dydrogesteron zeigt vorteil-
hafte Wirkungen auf das kardio-
vaskuldre Risikoprofil bei post-
menopausalen Frauen. Besonders
der Anstieg des HDL ist charakte-
ristisch fiir die Kombination von
17B-Ostradiol und 5 mg Dydro-
gesteron.

LINDERUNG MENOPAUSALER
SYMPTOME

Anhand einer Reihe verschiede-
ner Studien konnte gezeigt wer-
den, dass 1 mg 17B-Ostradiol
wirksam zur Linderung post-
menopausaler Symptome einge-
setzt werden kann.

So wurden zum Beispiel in einer
sechsmonatigen, doppelblinden
Studie, an der 189 postmeno-
pausale Frauen teilnahmen, die
Wirkungen der Gabe von 1 mg
17B-Ostradiol sequentiell kombi-
niert mit 10 mg Dydrogesteron
mit der Gabe von 0,625 mg CEE
sequentiell kombiniert mit 0,15 mg
Norgestrel (Prempak®-C) vergli-
chen [5]. Beide Regime erwiesen
sich bei der Verringerung der
Anzahl der Hitzewallungen als
gleich wirksam. Am Ende der
Studie wurde in beiden Gruppen



im Vergleich zu Studienbeginn
eine 86%ige Abnahme der mittle-
ren Anzahl der taglich auftreten-
den Hitzewallungen erreicht. Bei-
de Praparate fiihrten zudem zu
einer Reduktion der mittleren An-
zahl an Hitzewallungen/Tag von
mehr als finf zu Studienbeginn
auf weniger als eine Hitzewallung
am Ende der Studie. Dartiber hin-
aus wurden auch psychologische,
somatische und sexuelle Dys-
funktionssymptome reduziert.
Ahnliche Ergebnisse wurden in
einer doppelblinden, placebo-
kontrollierten Studie mit 128
postmenopausalen Frauen erzielt,
denen aufgrund ihrer mittel- bis
schwergradigen menopausalen
Symptome flr eine Dauer von

12 Wochen taglich 1 oder 2 mg
17B-Ostradiol oder 0,625 oder
1,25 mg CEE gegeben wurde [8].
In allen Gruppen unter Ostrogen-
substitution wurde im Vergleich
zu Placebo eine signifikant (p <
0,05) grossere Reduktion der
Inzidenz vasomotorischer Sym-
ptome registriert. Am Studienende
betrugen die mittleren Abnahmen
der vasomotorischen Symptome
91 % und 92 % in den Gruppen
unter 1 bzw. 2 mg 17B-Ostradiol
und 80 % und 95 % in den Grup-
pen unter 0,625 bzw. 1,25 mg
CEE.

Diese vorteilhafte Wirkung von

1 mg 17B-Ostradiol wurde an-
hand von zwei Studien mit ein-
jahriger Laufzeit bestatigt, die mit
einer kontinuierlich-kombinierten
Gabe von 1 mg 17B-Ostradiol mit
2,5,5, 10 oder 20 mg Dydroge-
steron durchgefuihrt wurden. An
beiden Studien nahmen insge-
samt 508 postmenopausale Frau-
en teil [5]. In beiden Studien wur-
de eine deutliche Abnahme der
Anzahl von Patientinnen regi-
striert, die Giber Hitzewallungen,

Nachtschweiss, Schlafstorungen
und Scheidentrockenheit klagten.
So betrug zum Beispiel der Pro-
zentsatz der Frauen, die in den
beiden Studien zu Studienbeginn
tber Hitzewallungen klagten

69 % und 70 %. Diese Beschwer-
den fielen nach einem Jahr auf
20 % bzw. 13 % ab. Die Dydro-
gesteron-Dosis hatte keinen Ein-
fluss auf den Grad der symptoma-
tischen Linderung.

SCHUTZ DES ENDOMETRIUMS

Ostrogen erhoht bei postmeno-
pausalen Frauen mit intaktem
Uterus unbestritten das Risiko ftir
endometriale Hyperplasie und
Endometriumkarzinom. Diesem
erhohten Risiko kann jedoch
durch die zusatzliche Gabe eines
Gestagens, wie zum Beispiel
Dydrogesteron, entgegengewirkt
werden.

Anhand von Dosisfindungsstudien
konnte gezeigt werden, dass die
optimalen Dosen von sequentiel-
lem Dydrogesteron zum Schutz
des Endometriums vor den pro-
liferativen Wirkungen von 1-2 mg
17B-Ostradiol bei 10 mg liegen.
Dydrogesteron wird in jedem 28-
Tage-Zyklus vom 15. bis zum bis
zum 28. Tag gegeben. Zur Ermitt-
lung der geeigneten Dydrogeste-
ron-Dosis bei der kontinuierlichen
Gabe von 1 mg 17B-Ostradiol
wurden drei Studien mit einjdhri-
ger Laufzeit durchgefiihrt [5]. Zwei
dieser Studien lag ein randomi-
siertes, doppelblindes Design zu-
grunde. Sie dienten der Beurtei-
lung von 1 mg 17B-Ostradiol in
Kombination mit Dydrogesteron
5, 10 oder 20 mg. Die dritte Stu-
die wurde in einem ,Open-La-
bel-Design” durchgefiihrt und

diente zur Beurteilung von 1 mg
17B-Ostradiol in Kombination mit
Dydrogesteron 2,5 mg. Alle Frau-
en mussten sich zu Studienbe-
ginn einer Endometriumsbiopsie
unterziehen, die zeigen sollte, ob
ein atrophisches/inaktives, ein
menstruelles/regeneratives oder
ein sekretorisches Endometrium
vorliegt. Die Endometriums-
biopsien wurden zu Studien-
beginn und am Ende der Studie
mit der Pipelle-Methode entnom-
men und lichtmikroskopisch be-
urteilt. Eine inaddquate gestagene
Reaktion wurde als proliferatives
Endometrium, Endometriumpolyp,
Hyperplasie oder Karzinom defi-
niert.

Auswertbare endometriale Biopsien
wurden von 650 Frauen gewon-
nen. Die Mehrzahl der Proben in
allen Gruppen war atrophisch
oder inaktiv. Endometriale Poly-
pen wurden in funf Féllen regi-
striert, nur ein Fall davon entfiel
auf die 1/5-mg-Gruppe. In allen
Fallen war das umliegende Endo-
metrium atrophisch. Endometriale
Polypen entwickeln sich haufig
als lokalisierte, benigne Aus-
wiichse der endometrialen Basalis
und treten relativ haufig nach der
Menopause auf. Ein proliferatives
Endometrium wurde bei 20 Frau-
en beobachtet, wobei die Inzidenz
in der Gruppe unter 1/2,5 mg
signifikant (p < 0,05) hoher als in
den anderen Gruppen war. Es
wurden keine Félle mit endo-
metrialer Hyperplasie nachgewie-
sen. Durch den konservativen
Ansatz, bei dem Proliferation als
Versagen definiert wurde, betrug
die Erfolgsrate der gestagenen
Reaktion mindestens 97 % bei
Frauen unter 1/5, 1/10 oder

1/20 mg; eine geringfligig niedri-
gere Erfolgsrate wurde in der
Gruppe unter 1/2,5 mg (93 %)



verzeichnet und liess sich auf die
hohere Inzidenz eines prolifera-
tiven Endometriums zuriickfih-
ren. Wenn nur Hyperplasie als
Versagen beriicksichtigt wurde,
dann lag die Erfolgsrate mit allen
Dosen bei 100 %. Dennoch wird
5 mg Dydrogesteron als die nied-
rigste wirksame Dosis in bezug
auf das Erreichen maximaler
endometrialer Sicherheit bei der
kontinuierlichen Gabe von 1 mg
17B-Ostradiol angesehen.

Die endometriale Sicherheit
bewegte sich eindeutig im Rah-
men der in den Richtlinien des
Committee for Proprietary
Medicinal Products (CPMP) ent-
haltenen Empfehlungen zur HRT
[9]. In diesen Richtlinien wird
verlangt, dass die Inzidenz fiir
Hyperplasie und ernsthaftere
endometriale Befunde bei neuen
HRT-Praparaten nicht tber 2 %
hinausgehen darf, und dass Proli-
feration nicht als Versagen zu
bewerten ist. Diesen Richtlinien
zufolge konnten demnach selbst
Behandlungsschemata mit 2,5 mg
Dydrogesteron eine angemessene
gestagene Reaktion bewirken.

AMENORRHOERATE

Da ein Ziel der kontinuierlich-
kombinierten HRT darin besteht,
vaginale Blutungen zu vermei-
den, ist es wichtig, vorab zu kl&-
ren, ob ein neues HRT Praparat in
der Lage ist, eine hohe Amenor-
rhoerate zu induzieren. Eine hohe
Amenorrhoerate scheint von drei
Hauptfaktoren abzuhdngen: Zeit-
punkt der letzten Menstruation,
Ostrogen-Dosis und Gestagen-
Dosis. Unregelmassige Blutungen
unter kontinuierlich-kombinierter
HRT treten bei Frauen kurz nach

der Menopause haufig auf [10,
11]. Aus diesem Grund wird emp-
fohlen, eine kontinuierlich-kom-
binierte HRT friihestens 12 Mona-
te nach der Menopause zu begin-
nen.

Studien mit einer kontinuierlich-
kombinierten Gabe von 2 mg
17B-Ostradiol mit 2,5-15 mg
Dydrogesteron fiihrten zu einer
nicht Compliance-férdernden
Rate unregelmassiger Blutungen
[5]. Studien mit der kontinuier-
lich-kombinierten Gabe von 1 mg
17B-Ostradiol mit 2,5-20 mg
Dydrogesteron zeigten dagegen
hohe Amenorrhoeraten [5]. Diese
Raten wurden mit denen von
Frauen unter einer kontinuierlich-
kombinierten HRT von 0,625 mg
CEE mit 2,5 oder 5 mg Medroxy-
progesteronacetat (MPA) vergli-
chen [10].

Amenorrhoe wurde als die Abwe-
senheit jedweder Blutungen oder
Durchbruchblutungen wahrend
des gesamten 28-Tage-Zyklus
definiert. Der Prozentsatz der
amenorrhoischen Zyklen betrug
insgesamt 61 % unter 2,5 mg
MPA und 73 % unter 5 mg MPA;
der entsprechende Prozentsatz fiir
2,5-20 mg Dydrogesteron beweg-
te sich im Bereich zwischen 71 %
und 80 %. Alle Dydrogesteron-
Dosen (2,5 mg und 5 mg) ent-
sprachen mindestens 5 mg MPA

und waren 2,5 mg MPA uberle-
gen. Der prozentuelle Anteil
blutungsfreier Zyklen nahm mit
der Zeit sowohl mit CEE/MPA als
auch mit 17B-Ostradiol/Dydro-
gesteron zu. Tabelle 1 zeigt die
mit den kontinuierlich-kombinier-
ten Gaben von 1 mg 17B-Ostra-
diol /5 mg Dydrogesteron [5] und
0,625 mg CEE /2,5 oder 5 mg
MPA [10] aufgetretenen Blutungs-
muster.

Zusammenfassend wird mit der
kontinuierlich-kombinierten Gabe
von 1 mg 17B-Ostradiol mit einer
Dydrogesteron-Dosis von 2,5 mg
und mehr eine hohe Amenorrhoe-
Rate erreicht. Unregelmassige
Blutungen nehmen im Verlauf der
Zeit ab, und nach einem Jahr Be-
handlung sind die meisten Frauen
blutungsfrei.

\/ERTRAGLICHKEIT

Die kontinuierlich-kombinierte
HRT mit 1 mg 17B-Ostradiol und
2,5-20 mg Dydrogesteron wurde
gut vertragen. Die am haufigsten
mitgeteilten unerwtinschten Ereig-
nisse bei den im Rahmen von
klinischen Studien untersuchten
718 Frauen waren Kopfschmer-
zen (21-28 %), Bauchschmerzen
(8-22 %) und Mastalgie (10-23 %).
Ruckenschmerzen, allgemeine

Tabelle 1: Vergleich von Blutungsmustern bei Frauen unter einer kontinuierli-
chen Gabe von 1 mg 17B-Ostradiol in Kombination mit 5 mg Dydrogesteron
oder einer kontinuierlichen Gabe von 0,625 mg CEE in Kombination mit 2,5
oder 5 mg MPA [5, 10]

1 mg 17B-Ostradiol/
5 mg Dydrogesteron

2290
1622 (70,8%)

0,625 mg CEE
2,5 mg MPA 5,0 mg MPA

3782 3726
2322*% (61,4%) 2713*(72,8%)

Anzahl der Zyklen
Mit Amenorrhoe

CEE: Konjugierte equine Ostrogene; MPA: Medroxyprogesteronacetat; *Naherungswert



Schmerzen und Pharyngitis waren
weitere unerwiinschte Ereignisse,
die bei 15 oder mehr Prozent der
Frauen in mindestens einer
Behandlungsgruppe auftraten.

Hinsichtlich der Gesamthaufigkeit
unerwiinschter Ereignisse wurden
mit den verschiedenen Dydro-
gesteron-Dosierungen keine Un-
terschiede festgestellt. Mit stei-
genden Dydrogesteron-Dosen (10
und 20 mg) wurden jedoch Brust-
und Bauchschmerzen haufiger
berichtet. Wie erwartet, waren
keine anderen unerwiinschten
Wirkungen auf die Dydrogesteron-
Dosis zurtickzuftihren.

Die Abbruchrate aufgrund uner-
wiinschter Ereignisse war mit 7 %
dusserst niedrig, ebenso jene we-
gen vaginaler Blutungen (3 %).

KONKLUSION

Die Kombination von 1 mg 17(3-
Ostradiol und 5 mg Dydro-
gesteron (Femoston® conti) ist
eine Compliance-fordernde, kon-
tinuierlich-kombinierte HRT.
Femoston® conti vermindert signi-
fikant den postmenopausalen
Knochenverlust, verbessert das
kardiovaskuldre Risikoprofil und

lindert die postmenopausalen
Symptome nach der Menopause.
Die hohe Amenorrhoerate und
der hohe Endometriumschutz
tragen zur Sicherheit in der An-
wendung fur Arzt und Patientin

bei.

Diese Vorteile und das gute
Vertraglichkeitsprofil leisten einen
wichtigen Beitrag zu einer verbes-
serten Compliance, gerade bei
einer Langzeit-HRT bei dlteren
postmenopausalen Frauen.
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