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Praxis
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e Frisch, reif, ungespritzt und voller
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EINFLUSS DER KRITISCHEN AUSEINANDERSET-

ZUNG MIT DER HORMONELLEN SUBSTITUTIONS-
BEHANDLUNG AUF DIE ARZTLICHE VERSCHREI-
BUNGSPRAXIS SOWIE AUF DIE THERAPIETREUE
POSTMENOPAUSALER FRAUEN IN DER SCHWEIZ
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Résumé

Les avantages d’un traitement hormo-
nal substitutif der la ménopause ont
étés questionnés récemment par les
résultats de plusieurs études, qui ont
bouleversé |‘opinion des médecins et
la confiance de leurs patientes dans
les traitement offerts. Dans le com-
muniqué ci-présent les résultats de

ZUSAMMENFASSUNG

Die langfristige Sicherheit der hormo-
nellen Substitutionsbehandlung post-
menopausaler Frauen wurde durch
mehrere Veroffentlichungen kritischer
Studien erschuttert und hat sowohl die
Arzteschaft als auch die postmeno-
pausalen Frauen verunsichert. Es wer-
den die Ergebnisse von drei systemati-
schen Befragungen von Patientinnen
und Arzten prasentiert, die zeigen,
dass sich inzwischen alle Beteiligten
eine differenzierte Meinung tber die
Indikation einer Hormonbehandlung
angeeignet haben.

EINLEITUNG

Seit Jahrzehnten werden estrogenhal-
tige Praparate fur die Behandlung des
klimakterischen Syndroms eingesetzt.

trois sondages systématiques chez
des femmes apres la ménopause et
leurs médecins sont présentés en
détail. La conclusion de ces enquétes
est, que les médecins autant que
leurs patientes se sont formé une
attitude trés differenciée sur les va-
leurs d’un traitement hormonal subs-
titutif de la ménopause.

lung mit estrogenhaltigen Praparatio-
nen wurde durch ihre vermeintliche
Sicherheit gefordert, da sie als eine
Therapie ohne Risiken betrachtet
wurde. 1992 zeigten erstmals zwei
Fall-Kontroll-Studien ein erhohtes
venoses Thromboserisiko bei post-
menopausalen Frauen. Es sind dies
die ersten Berichte tiber mogliche
Komplikationen einer Estrogen-
Gestagen-Behandlung [2, 3]. Die
erhohte Pravalenz des Mammakarzi-
noms nach einer zehnjdhrigen Ein-
nahme eines estrogenhaltigen Prapa-
rates wurde 1997 veroffentlicht [4].
Besonders die WHI-Studie und die
,One Million Women“-Studie, die
das Risiko des Mammakarzinoms
untersucht haben, haben ein breites
Interesse in der Laienpresse gefunden
[5, 6] und die Bereitschaft der post-
menopausalen Frauen, estrogen-
haltige Medikamente einzunehmen,
beeinflusst.

Inwieweit die Bereitschaft klimakteri-
scher Frauen, tiber einen gewissen

zeilen als Folge der WHI-Studie

86 % der Frauen die Behandlung mit
einem estrogenhaltigen Préparat fort-
fihrten (Tab. 1). Dem gegent(ber
steht, dass der Umsatz der Estrogen-
praparate in der pharmazeutischen
Industrie erheblich eingebrochen

ist. Die Kehrtwende einer zuvor als
sicher und effektiv eingestuften Hor-
monbehandlung hat sowohl die be-
troffenen Patientinnen als auch die
Arzteschaft verunsichert, so dass eine
Bestandsaufnahme der jetzigen Mei-
nungsbildung fir eine Standortbe-
stimmung wichtig ist.

IMIATERIAL UND METHODEN

In Zusammenarbeit mit der Firma
Organon Schweiz und der Universi-
tatsfrauenklinik Basel wurden zeit-

Tabelle 1: Ergebnisse einer schrift-
lichen Befragung (anhand eines
Fragebogens) postmenopausaler
Frauen im August 2002. Diese
Frauen wurden im Jahre 2001 in
der Hormonsprechstunde der Uni-
versitatsfrauenklinik Basel behan-
delt. Die Befragung wurde zuvor
von der Ethikkommission beider
Basel legitimiert.

Anzahl %
844

Fragestellung

Angeschriebene Frauen 100

Diese Anwendung wurde eingehend Zeitraum estrogenhaltige Medikamen- Erhaltene./tﬂntvx{?nformulare =
wissenschaftlich geprift und als effek-  te einzunehmen, durch die aktuelle rauen mit posivem -
tiv befunden [1 ].gSpétere Indikationen  Berichterstattung verandert wurde, ist itz oesels WinlSisle 406 479
fiir eine fortgesetzte Behandlung tiber  derzeit noch unklar. Eine systemati- e, daien Bl
. . o . verhalten von der WHI-
einen langen Zeitraum mit einem sche Befragung der behandelten Pati- Studie beeinflusst wurde 143 169
estrogenhaltigen Medikament, wie die  entinnen in der Hormonsprechstunde r die al '
. o r rauen, die als Folge der
Vorbeugung der Osteoporose und der Universitatsfrauenklinik Basel hat WHI-Studie mit der Therapie
osteoporotischer Frakturen, kardio- ergeben, dass moglicherweise die aufgehort haben 107 12,7
vaskularer Erkrankungen sowie fiir die  Therapietreue (oder ,Compliance”) Frauen, die nach Beendigung
Aufrechterhaltung der Hirnleistung, der Betroffenen weit weniger durch der Medikation Beschwerden
wurden intensiv diskutiert und konn- die Berichterstattung in den Medien entwickelten 70 83
ten lange nicht sicher wissenschaftlich  beeinflusst wird als bislang allgemein Frauen, die mit der Therapie
belegt werden. angenommen wurde. Bei dieser erneut begonnen haben 40 4,7
schriftlichen Befragung von 844 post- Patientinnen, die weiter-
Die tiberaus grosse Verbreitung einer ~ menopausalen Frauen stellte sich her- hin Estrogenpraparate
hormonellen Substitutionsbehand- aus, dass trotz der negativen Schlag- einnehmen 348 41,3
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gleich zwei reprasentative Umfragen
in der Deutschschweiz und in der
Westschweiz durchgefiihrt. Die
Befragungsthemen sowie die Zusam-
mensetzung der moglichen Antwor-
ten wurden zuvor in gemeinsamen
Diskussionen festgelegt. Ausgangs-
punkt der Befragung war die bereits
durchgefiihrte Studie der in der
Hormonsprechstunde der Universi-
tatsfrauenklinik Basel behandelten
Patientinnen (Tab. 1). Die Befragung
wurde mit einem in solchen epi-
demiologischen Studien erfahrenen
Forschungsinstitut (IHA-GfK, Hergis-
wil) durchgefiihrt und basierte auf
einem computergestitzten, telefoni-
schen Interview (CATI).

Die befragten Personen wiesen
folgende Charakteristika auf:

Niedergelassene Gynékologinnen
und Gynékologen

Die erste Umfrage richtete sich an
niedergelassene Frauendrzte, in
deren Praxen haufig Frauen mit kli-
makterischen Beschwerden behan-
delt werden. Befragt wurde eine
reprasentative Stichprobe von 120
Gynakologinnen und Gynakologen
mit eigener Praxistatigkeit (80 aus
der Deutschschweiz, 40 aus der
Westschweiz). Die Themen, die
gefragt wurden, sind in Tabelle 2
zusammengefasst und lagen der zu
befragenden Person im Multiple-
choice-Format vor. In jeder Praxis
wurden durchschnittlich 53 Patien-
tinnen pro Monat mit klimakteri-
schen Beschwerden beraten. Rund
ein Viertel der Befragten (23 %) wur-
de monatlich mit mehr als 70 meno-
pausalen Patientinnen konfrontiert.
Arztinnen und Arzte mit der Appro-
bation nach 1982 berieten tenden-
ziell mehr Patientinnen (zirka 59 Pa-
tientinnen pro Monat) als Arztinnen
und Arzte mit der Approbation vor
1975 (zirka 44 Patientinnen pro Mo-
nat). Ublicherweise wurden monat-
lich 31 Hormonersatztherapien
(HRT) verschrieben, davon sieben
Neuverschreibungen. Rund 60 % der
konsultierenden Frauen im Klimak-
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Tabelle 2: Befragungsthemen fur die
niedergelassenen Gynékologinnen
und Gynakologen

e Anzahl Verschreibungen von
Hormonsubstitutionstherapien
(HRT)

Anteil Therapieabbriiche
Gruinde fir Therapieabbruch
Therapiedauer einer HRT

Probleme im Zusammenhang mit

der HRT

e Therapeutische Zielsetzungen
der HRT

e Beseitigung der Symptomatik

e Pravention von Osteoporose

e Sicherheit in bezug auf Brust-
krebsrisiko

o Stellenwert der einzelnen
Symptome

e Wallungen

o Herzbeschwerden

e Gesamtbewertung der Studien-
ergebnisse der WHI-Studie

o Kritische Aspekte der Studie

e Relevante Botschaften

e Auswirkungen der Medienberichte
auf das Verhalten der Patientinnen
in der Praxis

e Folgen fur die arztliche Beratungs-
arbeit

e Auswirkungen auf die Bereitschaft
zum Therapieabbruch

e Folgen fir die Compliance
(Therapietreue)

o Verhalten des Arztes/der Arztin auf
steigenden Druck durch Patientin

e Auswirkungen auf das Verschrei-

bungsverhalten

e Stellenwert von Phytoestrogenen

terium oder in der Postmenopause
erhielten eine hormonelle Substitu-
tionsbehandlung.

Peri- und postmenopausale Frauen

Die zweite Umfrage wurde unter
Frauen im Alter zwischen 50 und

78 Jahren durchgefthrt (211 in der
Deutsch- und 67 in der Westschweiz).
Von den befragten Frauen befanden
sich 125 im Klimakterium, 153 in
der Postmenopause. Die Befragungs-
themen sind in Tabelle 3 zusammen-
gefasst und lagen der zu befragenden
Person im Multiple-choice-Format vor.

ERGEBNISSE

Befragung von niedergelassenen

Gynékologinnen und Gynékologen

Die Optimierung der Lebensqualitat
und die rasche Beseitigung des klimak-

Tabelle 3: Befragungsthemen flr die
potentiellen Anwenderinnen einer
estrogenhaltigen Substitutionsbe-
handlung (HRT)

e Schweregrad der Wechseljahrbe-
schwerden

o Empfehlungsverhalten der/des
Gynékologin/Gynakologen

o Reaktion der Patientin auf arztli-
che Empfehlung

e Grundsatzliche Einstellung
gegeniiber HRT

e Das Bewusstsein hinsichtlich
der negativen Berichterstattung
tber HRT

o Auswirkungen der Medienberichte
auf die Therapie

o Absetzen der HRT/Zeitraum

e Griinde fiir den Therapieabbruch

e Rolle der/des Gynékologin/Gyna-
kologen

e Verhalten nach Therapieabbruch

e Voraussichtliche Therapiedauer

Tabelle 4: Beurteilung der beobach-
teten Verdnderung in der Bera-
tungspraxis durch die befragten
Gyndkologinnen und Gyndkologen

Einschatzung des Anteiles

der Therapieabbriiche (%) 28
Durchschnittliche Dauer
der Substitution (Jahre)
Anteil der Patientinnen
mit Wunsch nach Thera-
pieunterbrechung (%) 85
Anteil der Arzte, die

grundsatzlich zur weiteren
Einnahme motivieren (%) 45
Anteil der Arzte mit einer
wesentlichen Zunahme des
Beratungsaufwandes (%) 49
Anteil der Arzte, die dem

Wunsch nach Abbruch

entsprechen (%) 45
Anteil der Arzte, die auf

pflanzliche Préparate

umstellen (%) 53
Anteil der Arzte, die auf

niedriger dosierte Estrogen-
préparate umstellen (%) 35
Anteil der Arzte, die auf

dhnlich dosierte Estrogen-

praparate umstellen (%) 26

6,7

terischen Syndroms sind die wichtigs-
ten Indikationen fir eine Substitutions-
behandlung mit Estrogenen. Die Pra-
vention der Osteoporose gilt als ein
weiteres Therapieziel (Abb. 1).

Die befragten Gynédkologinnen und
Gynékologen gaben an, dass sich der
Anteil jener Frauen, die eine bereits
erhaltene Substitutionsbehandlung
vorzeitig abbrechen, auf durch-
schnittlich 28 % belauft. Knapp 10 %



Abbildung 1: Die Auftretenshdufigkeit der verschiedenen Symptome wurde von
den befragten Gynakologinnen und Gynékologen auf einer Skala von 0 (prak-
tisch nie) bis 10 (fast immer) bewertet (A). Zu den hdufigsten Symptomen
gehoren vegetative Beschwerden wie Hitzewallungen (8,9), Schlafstorungen
(7,7) und Trockenheit der Scheide (7,5). Die Ziele der therapeutischen
Bemihungen wurden ebenfalls auf einer Skala von 0 bis 10 bewertet (B).
An erster Stelle kommt die Verbesserung der Lebensqualitét (9,2), die durch
eine Behandlung mit einem estrogenhaltigen Prdparat erzielt werden kann.
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Abbildung 2: Die Einstellung der befragten peri- und postmenopausalen Frauen
zur Hormonsubstitution hdngt sehr von der Berufstatigkeit ab. Berufstatige
Frauen sind eher positiv eingestellt, wahrend nicht berufstdtige Frauen einer
Hormonsubstitution eher indifferent oder negativ gegentberstehen. Diese
Feststellung deckt sich mit der langjdhrigen Beobachtung, dass das klimak-
terische Syndrom in einer stddtischen Umgebung mehr prdvalent ist als in
einer landlichen Umgebung.
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der Befragten meldeten sogar eine
Abbruchrate von tiber 50 %. Der An-

Abbruch einer Hormonbehandlung
damit, dass die Patientinnen keine

teil der Therapieabbriiche ist in der
Westschweiz tendenziell hoher

(31 %) als in der Deutschschweiz
(26 %). Arztinnen und Arzte mit
Approbation nach 1982 stellen
mehr Therapieabbriiche (31 %) fest
als Kolleginnen und Kollegen mit
Approbation vor 1975 (21 %).

96 % der befragten Gynakologinnen
und Gynakologen begriindeten den

Beschwerden mehr hatten. Ein zwei-
ter wichtiger Ausloser fur einen The-
rapieabbruch waren Beflirchtungen
und Angste der Patientinnen. Eine
grundsatzliche Skepsis gegentber
Hormonen war vor allem in der
Deutschschweiz (62 %) vorhanden
(Westschweiz: 33 %). Hierbei wur-
den die Angste sehr allgemein und
diffus angegeben, wohingegen die
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Patientinnen aus der Westschweiz
eine konkrete Angst vor Brustkrebs
angaben. Nebenwirkungen einer
Substitutionsbehandlung, wie
Gewichtszunahme (13 %), Odeme
(9 %), Mastodynie (8 %) und uterine
Blutungsstorungen (8 %), spielten
eine vergleichsweise geringe Rolle als
Grund fur einen Therapieabbruch.

Die Beurteilung der Beratungs- und
Betreuungspraxis postmenopausaler
Frauen durch die befragten Gynako-
loginnen und Gynékologen ist in
Tabelle 4 zusammengefasst.

Befragung von peri- und postmeno-
pausalen Patientinnen

Klimakterische Beschwerden waren
zum Zeitpunkt der Befragung ins-
gesamt wenig pravalent. Mehr als
die Halfte der menopausalen Frauen
(53 %) gaben an, dass sie kaum oder
tberhaupt nicht unter Beschwerden
litten, was wahrscheinlich in Zu-
sammenhang mit der verabreichten
Medikation stand. 15 % der Befrag-
ten litten unter starken Beschwerden,
32 % waren von schwachen Be-
schwerden betroffen. Besonders
ausser Haus berufstitige Frauen

(52 %) erhielten eine hormonelle
Substitutionsbehandlung. Die durch-
schnittliche Therapiedauer betrug
5,5 Jahre und stand in Zusammen-
hang mit der klimakterischen Symp-
tomatik: Frauen, die von Beschwer-
den betroffen waren, gaben eine
lingere Einnahmedauer an (6,5 Jahre)
als Frauen ohne Beschwerden (4,5
Jahre).

55 % der befragten Frauen konnten
sich an die kritische Auseinander-
setzung mit den Risiken einer Lang-
zeitbehandlung mit Estrogenen erin-
nern. Lediglich berufstdtige Frauen
zeigten einen ausreichenden Informa-
tionsstand hinsichtlich der Problema-
tik der hormonellen Substitutionsbe-
handlung (Abb. 2). Die kritische Aus-
einandersetzung in den Medien hat
den Verlauf der Therapie kaum be-
einflusst: Lediglich 10 % der Frauen,
welche die Mediendiskussion ver-

J. MENOPAUSE Sonderheft 1/2004 [l



EINFLUSS DER

8

KRITISCHEN
AUSEINANDER-

SETZUNG MIT
DER HORMON-
SUBSTITUTION

Prof. Dr. med. Christian De Geyter

Geboren 1957 in Gent, Belgien. Medizinstudium und belgisches
Staatsexamen an der Universitdt von Gent. 1985-1988 Stipendiat
an der Klinischen Forschungsgruppe fiir Reproduktionsmedizin der
Max-Planck-Gesellschaft in Miinster, Deutschland (Direktor: Prof.
Dr. E. Nieschlag). 1991 Abschlul8 der Ausbildung und Anerkennung
als Facharzt fir Gynékologie und Geburtshilfe an der Klinik und Po-
liklinik fir Gynékologie und Geburtshilfe B der Westtfélischen Wil-

helms-Universitit Miinster (Direktor: Prof. Dr. med. H. P. G. Schnei-

der). 1992-1996 Oberarzt an der Klinik und Poliklinik fiir Gyndkologie und Geburtshilfe der
Westfélischen Wilhelms-Universitat Miinster. 1995 Anerkennung fiir das Spezialgebiet , Gyna-
kologische Endokrinologie und Reproduktionsmedizin” durch die Arztekammer Westfalen-
Lippe. 1995 Habilitation fiir das Fach Gynéakologie und Geburtshilfe. 1996 Berufung als Ab-
teilungsleiter/Leitender Arzt der Abteilung fiir gynikologische Endokrinologie und Repro-
duktionsmedizin an der Universitéts-Frauenklinik Basel, Schweiz. Seit 2002 Extraordinarius

an der Universitits-Frauenklinik Basel.

Korrespondenzadresse:
Prof. Dr. med. Christian De Geyter

Abt. Gyn. Endokrinologie und Reproduktionsmedizin, Universitétsfrauenklinik Basel

CH-4031 Basel, Schanzenstrasse 46
E-Mail: cdegeyter@uhbs.ch

folgten, gaben an, dass sie die
Hormonbehandlung voribergehend
unterbrochen oder géanzlich abgebro-
chen haben. In diesen wenigen Fal-
len wurde der Abbruch mit Neben-
wirkungen und Angst vor Brustkrebs
begriindet. Die Mehrheit der betrof-
fenen Frauen (90 %) hat trotz der
kritischen Berichterstattung die be-
reits begonnene Therapie weiterge-
fuhrt.

DISKUSSION

Trotz der Kritik an verschiedenen
Schwiéchen im Studiendesign miissen
die Resultate der WHI-Studie ernst-
genommen werden. Die Indikation
fur eine Behandlung klimakterischer
Frauen sollte in der heutigen Praxis
sorgféltig abgewogen und zeitlich
begrenzt werden. Die wichtigste
Indikation fiir eine Substitutionsbe-
handlung mit einer hormonalen Me-
dikation ist das klimakterische Syn-
drom. Die Wirksamkeit dieser Thera-
pie wurde hierftir mehrfach wissen-
schaftlich belegt. Keine der alterna-
tiven Behandlungsmaoglichkeiten
(Phytoestrogene, Clonidin, Gestage-
ne, bestimmte Antidepressiva) ver-
fugt tber eine vergleichbare Wirk-

J. MENOPAUSE Sonderheft 1/2004

samkeit. Dartiber hinaus sind die Ri-
siken einer eventuellen Langzeitan-
wendung dieser alternativen Behand-
lungsverfahren, im Gegensatz zur
herkdmmlichen Estrogen-Gestagen-
Behandlung, weitgehend unbekannt.
In diesem Kontext sind auch die
Langzeitrisiken der verschiedenen
alternativen Behandlungsverfahren
fir die Behandlung oder Vorbeugung
einer Osteoporose (z. B. SERMs,
Bisphosphonate) noch nicht entspre-
chend evaluiert worden.

Die vorliegende Befragung hat erge-
ben, dass die meisten der niederge-
lassenen Gyndkologinnen und Gyna-
kologen das Bedurfnis der Patientin-
nen nach Information erfiillen und
die Indikationsstellung fir eine Sub-
stitutionsbehandlung auf die Sympto-
matik des klimakterischen Syndroms
beschranken. Nicht jede Frau mit
einem klimakterischen Syndrom be-
notigt eine medikamentose Behand-
lung. Die Bewdltigung der Beschwer-
den hangt offensichtlich vom sozia-
len Milieu und von den alltaglichen
Anforderungen im Berufsleben ab.
Die Vorteile einer Estrogen-Gestagen-
Behandlung fir die Erhaltung oder
die Wiederherstellung der Lebens-
qualitat in der Perimenopause sollten
daher im Rahmen eines ausfthrlichen
Beratungsgesprachs evaluiert und mit

den jetzt hinlanglich bekannten Risi-
ken verglichen werden. Bei der Be-
fragung hat sich herausgestellt, dass
der Aufwand bei der Beratung erheb-
lich zugenommen hat und dass der
Erfolg einer Beratung auch durch die
Berufserfahrung des Arztes mitbe-
stimmt wird. Die geringere Therapie-
treue bei Patientinnen von jingeren
Arzten hiangt wahrscheinlich zusitz-
lich von der noch nicht gefestigten
Arzt-Patientin-Bindung ab.

Die Berichterstattung in den Medien
hat einen weitaus geringeren Impakt
auf das Anwendungsverhalten von
peri- und postmenopausalen Patien-
tinnen als bislang angenommen. Die-
ses wurde anhand der retrospektiven
Befragung der in der Hormonsprech-
stunde der Universitatsfrauenklinik
Basel behandelten Patientinnen be-
reits festgestellt. In der jetzigen Stu-
die haben 90 % der befragten Pati-
entinnen ihre estrogenhaltige Medi-
kation weitergefiihrt, obwohl das
Wissen um die Resultate der WHI-
Studie weit verbreitet war und trotz
der Skepsis gegentiber Hormonpra-
paraten im allgemeinen. Offensicht-
lich sind die Qualitat der arztlichen
Beratung und die Zufriedenheit mit
der eingenommenen Medikation
ausschlaggebend fiir das Anwen-
dungsverhalten der Patientinnen.
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