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EINLEITUNG

Sexualhormone haben nicht nur
eine essentielle Bedeutung für die
Fortpflanzung, sondern auch für den
Stoffwechsel, das Herz-Kreislauf-
System und das körperliche und
seelische Wohlbefinden. Nach Aus-
fall der Ovarialfunktion kann es
daher als Folge des Estrogendefizits
zu Störungen im Bereich des vegeta-
tiven und zentralen Nervensystems,
der allgemeinen Befindlichkeit und
zu Stoffwechselveränderungen mit
möglichen Folgeerkrankungen kom-
men (z. B. Osteoporose, kardio-
vaskuläre Erkrankungen, Morbus
Alzheimer). Deshalb ist bei Estro-
genmangelzuständen eine Hormon-
substitution nicht nur aus therapeu-
tischen Gründen indiziert, sondern
auch zur langfristigen Prävention in
Erwägung zu ziehen. In einem ärzt-
lichen Gespräch sollte jede Frau
ausführlich über die Auswirkungen
eines Estrogenmangels und die
Möglichkeiten und Risiken einer
Hormontherapie (Hormone Re-
placement Therapy = HRT) aufge-
klärt werden. Unsachgemäße Dar-
stellungen in den Medien führen
immer wieder zur Verunsicherung
und zu Bedenken gegenüber der
Anwendung von Sexualhormonen.
Irreführend für die Patientinnen und
Ärzte/Ärztinnen sind zudem viele
der in der Packungsbeilage aufge-
führten, nicht zutreffenden Kontra-
indikationen.

I.

Vegetative Störungen wie Hitzewal-
lungen, Schweißausbrüche, Schlaf-
störungen und Herzrasen lassen sich
durch eine sachgerechte Estrogen-
substitution beheben. Gleichzeitig
können auch andere Symptome
(z. B. Müdigkeit, Reizbarkeit, Nervo-
sität, depressive Verstimmung) gebes-
sert werden. Gestagene können die

Psychopharmaka haben ihre eigene
Indikation, sind aber nicht zur Be-
handlung von Beschwerden geeig-
net, die auf einen Estrogenmangel
zurückzuführen sind.

V.

Eine adäquate Substitution verhindert
den durch ein Estrogendefizit beding-
ten Knochenmasseverlust. Einige
Gestagene (z. B. Norethisteron) kön-
nen hierbei die Wirkung der Estroge-
ne verstärken. Bei ausreichend langer
Behandlungsdauer haben Estrogene
in Kombination mit bestimmten
Gestagenen eine dauerhafte Wirkung.
Bei manifester Osteoporose ist zusätz-
lich eine spezifische Behandlung
erforderlich (z. B. Bisphosphonate,
Fluoride).

VI.

Durch ihren Einfluß auf den Fett-
stoffwechsel und die Gefäße wirken
Estrogene der Atheroskleroseent-
wicklung entgegen, insbesondere bei
frühzeitigem Beginn der HRT. Estro-
gene haben durch ihren vasodilata-
torischen Effekt günstige Auswirkun-
gen auf das kardiovaskuläre System.
Bei bestehenden Herz-Kreislauf-
Erkrankungen (Angina pectoris, fort-
geschrittene Atherosklerose oder
Herzinfarkt) kann eine neu begonne-
ne HRT vorübergehend einen ungün-
stigen Einfluß haben. Die langfristi-
gen Auswirkungen scheinen eher
positiv, eine endgültige Beurteilung
ist derzeit noch nicht möglich. In-
wieweit die verschiedenen Gestage-
ne den protektiven Effekt der Estroge-
ne beeinflussen, ist weitgehend un-
geklärt. Die vorliegenden epidemio-
logischen Daten weisen auf eine
Erhöhung des relativen Risikos venö-
ser thromboembolischer Erkrankun-
gen unter der HRT hin. Das absolute
Risiko steigt pro Jahr von etwa 1–2
auf 2–4 Fälle pro 10.000 Frauen an.
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Wirkung der Estrogene organab-
hängig verstärken oder abschwä-
chen.

II.

Estrogene fördern die Durchblutung
und Rehydratisierung, steigern Bil-
dung und Umsatz von Kollagen und
haben dadurch eine günstige Wir-
kung auf Muskeln und Gelenke. Dar-
über hinaus haben sie vorteilhafte
Auswirkungen auf Haut und Schleim-
häute (Mund, Nase, Augen). Sie wir-
ken Androgenisierungserscheinungen
(Haarausfall, Seborrhoe, Hirsutismus)
entgegen. Mit der erwünschten Rehy-
dratisierung des Gewebes kann eine
leichte Gewichtszunahme verbunden
sein. Der altersabhängige Anstieg des
Körpergewichts wird dadurch nicht
verstärkt.

III.

Atrophische Veränderungen im Uro-
genitaltrakt und deren Folgeerschei-
nungen (z. B. vulvovaginale Beschwer-
den, Dyspareunie, Kolpitis, Urethro-
zystitis) werden durch eine Estrogen-
therapie gebessert. Funktionelle
Blasenstörungen werden häufig gün-
stig beeinflußt.

IV.

Organ- und Pflanzenextrakte können
ebenso wie Placebopräparate klimak-
terische Beschwerden vorüberge-
hend bessern. Einige der Extrakte
enthalten in nicht geringen Mengen
estrogenwirksame Substanzen (Phyto-
estrogene), deren Effekte im einzel-
nen nicht ausreichend untersucht
sind. Weder Organ- noch Pflanzen-
extrakte können die Substitution mit
Estrogenen und Gestagenen ersetzen.

 M. Birkhäuser, W. Braendle, M. Breckwoldt, P. J. Keller, H. Kuhl, B. Runnebaum

EMPFEHLUNGEN ZUR SUBSTITUTION MIT
ESTROGENEN UND GESTAGENEN IM
KLIMAKTERIUM UND IN DER POSTMENOPAUSE
 25. Arbeitstreffen des „Zürcher Gesprächskreises“, November 2000



25J. MENOPAUSE 1/2001

VII.

Eine längerfristige, alleinige Estro-
geneinwirkung auf das Endometrium
ist mit dem erhöhten Risiko einer
Hyperplasie bzw. eines Karzinoms
verbunden. In der Prämenopause
sind – bei fehlender oder unzurei-
chender Corpus-luteum-Funktion –
sporadisch erhöhte Estrogenspiegel
vorhanden. Hier empfiehlt sich eine
zyklische Gestagensubstitution zur
Verhinderung einer Endometrium-
hyperplasie und damit zur Präventi-
on des Korpuskarzinoms. Aus den
gleichen Gründen ist ein regelmäßi-
ger Gestagenzusatz zur Estrogen-
therapie notwendig. Nach Hysterek-
tomie ist eine zusätzliche Gestagen-
gabe nicht erforderlich. Uterus
myomatosus und die Endometriose
sind keine Kontraindikationen. Auch
nach behandeltem Endometrium-
karzinom ist eine Hormonsubstitu-
tion mit einer Estrogen/Gestagen-
Kombination möglich.

VIII.

Die bei Frauen unter langfristiger
Hormonsubstitution gefundene ge-
ringe Erhöhung der Mammakarzi-
nominzidenz ist nicht mit einer er-
höhten Mortalität verbunden (siehe
Addendum). Eine unterschiedliche
Wirkung der verschiedenen Estroge-
ne und Gestagene auf das Mamma-
karzinomrisiko ist nicht nachgewie-
sen. Es gibt keinen Beweis für einen
Schutzeffekt der Gestagene hinsicht-
lich der Entwicklung eines Mamma-
karzinoms, auch wenn sie günstige
Wirkungen auf gutartige Brusterkran-
kungen haben. Für die Indikation
einer langfristigen Hormonsubstitu-
tion müssen die Vorteile einer Prä-
vention gegenüber möglichen Risi-
ken abgewogen werden. Ein behan-
deltes Mammakarzinom ist keine
absolute Kontraindikation; welche
Form der Substitution durchgeführt

werden kann, muß individuell ent-
schieden werden. Bei langfristiger
Behandlung mit Antiestrogenen (z. B.
Tamoxifen) ist die Wirkung auf das
Endometrium zu kontrollieren. Ande-
re Neoplasien einschließlich des
Zervix- und Ovarialkarzinoms stellen
keine Kontraindikation für eine
Hormonsubstitution dar.

IX.

Verschiedene in den Gebrauchs-
informationen (Packungsbeilagen)
und Fachinformationen angegebenen
Kontraindikationen sind von den
oralen Kontrazeptiva übernommen
und für die Therapie mit natürlichen
Estrogenen nicht zutreffend. Sind in
der Eigen- und/oder Familienana-
mnese Hinweise auf eine Thrombo-
philie gegeben, so ist zu beachten,
daß die Hormonsubstitution die Ent-
stehung einer Thrombose fördern
kann. Bei sachgerechter Thrombose-
prophylaxe besteht keine Notwen-
digkeit, vor Operationen die Hor-
montherapie abzusetzen.

X.

Zur Substitution sind – je nach Indi-
kation – natürliche Estrogene wie
Estradiol und dessen Ester, Estriol
und konjugierte Estrogene geeignet.
Estriol hat bei üblicher Dosierung
keine oder nur eine geringe prolifera-
tive Wirkung auf das Endometrium
und keinen ausreichenden Effekt auf
Knochen- und Fettstoffwechsel. Ethi-
nylestradiol ist wegen seiner starken
pharmakologischen Wirkungen und
der damit verbundenen ungünstigen
Nebenwirkungen nicht zur Substitu-
tion geeignet. Ein zuverlässiger Schutz
vor einer Endometriumhyperplasie
läßt sich nur durch eine regelmäßige
Gestagenentzugsblutung oder eine
gestageninduzierte Atrophie des
Endometriums erreichen. Bei zykli-

scher Behandlung sollte das Gesta-
gen über mindestens 10 Tage gege-
ben werden. Wegen der Tendenz zu
Durchbruchblutungen ist die konti-
nuierliche Estrogen/Gestagen-Gabe
in der Perimenopause – im Gegen-
satz zur Postmenopause – weniger
geeignet.

ADDENDUM

Hormonsubstitution und Karzinom-
risiko

In der Bevölkerung ist die Meinung
weit verbreitet, daß Estrogene Karzi-
nogene seien, die vor allem Brust-
krebs verursachen. Dies beruht größ-
tenteils auf einer einseitigen Darstel-
lung des Problems in den Medien,
die sich bevorzugt auf Untersuchun-
gen mit besonders ungünstigen Er-
gebnissen beziehen. Die Mechanis-
men, die dem Einfluß der Sexualhor-
mone auf die Karzinomentwicklung
zugrunde liegen, sind weitgehend
unbekannt. Deshalb ist man zur Ab-
schätzung der Risiken auf epidemio-
logische Untersuchungen angewie-
sen, die aufgrund der methodologi-
schen Probleme häufig sehr wider-
sprüchliche Resultate ergeben. Auch
für die Ergebnisse neuer Studien gilt
die Prämisse, daß ihre Aussagekraft
von der Qualität des Versuchsplans
und der Durchführung der Untersu-
chung abhängt und daß sie mit den
bisher vorliegenden Zahlen vergli-
chen werden müssen.

Von besonderer Bedeutung ist, daß
einige der bisherigen epidemiologi-
schen Studien dahingehend interpre-
tiert werden können, daß Estrogene
keine Tumoren induzieren, aber die
Entwicklung bestimmter bestehender
Tumoren fördern können. Anhand
der Ergebnisse verschiedener Mut-
agenitätstests werden die Estrogene
als nichtmutagen eingestuft. Eine
tragende Rolle der Estrogene wird
darin gesehen, daß sie die Mitosen
von estrogenabhängigen Zellen sti-
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mulieren und dadurch die Fixierung
spontaner und karzinogeninduzierter
Mutationen erleichtern. Für eine
besondere Rolle der Gestagene und
Androgene gibt es keine Belege, und
es hat sich gezeigt, daß tierexperi-
mentelle Untersuchungen nur wenig
zur Klärung der komplexen Zusam-
menhänge beitragen können. Eine
fundierte Abschätzung des Einflusses
der Sexualsteroide auf das Karzinom-
risiko ist deshalb nur auf der Grund-
lage epidemiologischer Erkenntnisse
möglich. Dabei sollte man beden-
ken, daß bei der epidemiologischen
Forschung Ereignisse beschrieben
werden, die zeitlich assoziiert sind,
für die aber kein kausaler Zusam-
menhang bestehen muß.

Die vorliegenden epidemiologischen
Daten lassen nur beim Mamma- und
Endometriumkarzinom auf einen
fördernden Einfluß der Estrogene
schließen. Es gibt keine Hinweise
auf eine Erhöhung des Risikos des
Zervix-, Vulva- und Vaginalkarzi-
noms durch eine Estrogenbehand-
lung. Das Risiko des Ovarialkarzi-
noms ist unter der Behandlung mit
Ovulationshemmern sogar deutlich
reduziert, während es für die Hor-
monsubstitution keine konsistenten
Ergebnisse gibt.

Obwohl die Estrogene den gesamten
Organismus beeinflussen und
Estrogenrezeptoren in nahezu allen
Geweben nachgewiesen wurden, ist
bei allen anderen Karzinomen, wie
z. B. dem Leber-, Nieren-, Blasen-
und Magenkarzinom, eine erhöhte
Inzidenz selbst unter einer langfristi-
gen Estrogenbehandlung nicht er-
kennbar, obwohl diese Organe – vor
allem bei der oralen Behandlung –
einem starken Estrogeneinfluß ausge-
setzt sind. Das Risiko des kolo-
rektalen Karzinoms scheint durch die
Hormonsubstitution sogar vermindert
zu werden. Da die HRT das Risiko
des hepatozellulären Karzinoms
nicht beeinflußt, dürfte es sich bei
der geringfügigen Risikoerhöhung
durch orale Kontrazeptiva um einen

speziellen Effekt des Ethinylestradiols
handeln, der in ähnlicher Weise
auch für andere synthetische Sexual-
steroide, z. B. die Anabolika, zutref-
fen kann.

Mammakarzinom

Das Mammakarzinom ist die häufig-
ste Krebserkrankung der Frau, und in
Deutschland erkrankt jede zwölfte
im Laufe ihres Lebens an Brustkrebs.
Die Zahl der Neuerkrankungen be-
trägt jährlich etwa 45.000 und die
Mortalität 19.000. Die Zahl der
Mammakarzinomdiagnosen steigt
altersabhängig an; im Alter von 50
Jahren liegt die kumulative Inzidenz
bei 18 Fällen, im Alter von 60 Jahren
bei 38, und im Alter von 70 Jahren
bei 63 Fällen pro 1000 Frauen.

Einige der sogenannten Risikofakto-
ren, wie z. B. eine frühe Menarche
oder späte Menopause, lassen den
Schluß zu, daß die Exposition gegen-
über endogenen oder exogenen
Estrogenen zeitabhängig das Mam-
makarzinomrisiko erhöht, während
ein Estrogenentzug, wie z. B. eine
frühe Ovarektomie oder eine vorzeiti-
ge Menopause, das Risiko vermin-
dern. Andererseits scheint eine frühe
ausgetragene Schwangerschaft einen
protektiven Effekt zu haben, obwohl
während einer Schwangerschaft die
Estradiol- und Progesteronspiegel
extrem ansteigen (im letzten Trimester
ist Estradiol im Durchschnitt 100mal
und Progesteron 20mal so hoch wie
in der Lutealphase eines normalen
ovulatorischen Zyklus). Offensichtlich
sind unterschiedliche Mechanismen
an der Entwicklung estrogenabhän-
giger Tumoren beteiligt. Darauf weist
auch die unterschiedliche Inzidenz
des Mammakarzinoms in verschiede-
nen Ländern hin. Bis zum Alter von
74 Jahren wird in den USA bei 10,3
% aller Frauen ein Mammakarzinom
entdeckt, in Deutschland bei 6,3 %,
in England bei 6,2 % und in Japan bei
2,4 %.

Verwertbare Studien zum Einfluß der
Hormonsubstitution auf das Mam-

makarzinomrisiko gibt es seit 1976.
Seitdem wurden zahlreiche epide-
miologische Untersuchungen – meist
Fall-Kontroll-Studien – veröffentlicht,
deren Ergebnisse jedoch aufgrund
methodischer Probleme inkonsistent
und widersprüchlich waren. Die
ermittelten relativen Risiken der grö-
ßeren Studien liegen zwischen 0,7
und 1,4 und lassen deshalb keine
fundierten Schlußfolgerungen zu.
Die Schwächen solcher Studien sind
meist zu kleine Fallzahlen, die unzu-
reichende Vergleichbarkeit der Fall-
und Kontrollgruppen sowie mangeln-
des Erinnerungsvermögen der Patien-
tinnen hinsichtlich der Hormonsub-
stitution in der Vergangenheit (Präpa-
rate, Anwendungsdauer, Compliance).
Auch sogenannte Meta-Analysen
können die Probleme nicht lösen, da
sie nur so gut sein können wie die
Einzelstudien, die sie anhand der
veröffentlichten Ergebnisse bewerten.

Es war daher ein großer Fortschritt,
als die Autoren der wichtigsten bis
1997 veröffentlichten Untersuchun-
gen zum Mammakarzinom ihre Un-
terlagen zusammentrugen und ge-
meinsam eine große Reanalyse
durchführten. Dabei wurden über
50.000 Mammakarzinomfälle mit
über 100.000 Kontrollen verglichen.
Die Ergebnisse zeigten, daß ein
Estrogenmangel die Inzidenz des
Mammakarzinoms jährlich um 2,8 %
reduziert, während die Hormon-
substitution das relative Risiko jähr-
lich um 2,3 % erhöht. Dies bestätigt
die Annahme, daß das Mammakar-
zinomrisiko mit der lebenslangen
Dauer der Estrogenexposition korre-
liert. Beginnt man bei 1000 Frauen
im Alter von 50 Jahren mit der Hor-
monsubstitution und führt sie über 5
Jahre durch, so steigt die Zahl der bis
zum Alter von 70 Jahren diagnosti-
zierten Mammakarzinome von 63
auf 65. Wurde die Therapie über 10
Jahre durchgeführt, so nimmt die
Fallzahl um 6 (auf 69), und nach
15jähriger Hormonsubstitution um
12 (auf 75) zu. Von besonderer Be-
deutung ist, daß es sich bei den unter
Hormoneinfluß zusätzlich entdeck-
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ten Fällen überwiegend um lokali-
sierte und weniger aggressive Tumo-
ren handelt, deren Prognose erheb-
lich günstiger ist. Unter der HRT
nimmt der Anteil der lobulären Kar-
zinome gegenüber dem der duktalen
zu. Wegen der intensiveren Überwa-
chung von Patientinnen unter HRT
werden mehr Karzinome in einem
früheren Stadium diagnostiziert.
Dementsprechend nimmt die Morta-
lität wegen Mammakarzinoms nicht
zu, sondern sogar ab, wie eine lang-
jährige prospektive Studie mit über
420.000 Frauen ergab. Nach Beendi-
gung der HRT geht das leicht erhöhte
Risiko innerhalb weniger Jahre wie-
der zurück. Bei der Reanalyse wur-
den hinsichtlich des Typs und der
Dosis der Estrogene keine Unter-
schiede gefunden. Darüber hinaus ist
bei der zusätzlichen Gestagengabe
kein protektiver Effekt nachgewiesen
worden. Das bei familiärer Belastung
erhöhte Mammakarzinomrisiko wird
durch eine Hormonsubstitution nicht
potenziert.

Unabhängig von den Vor- und
Nachteilen einer Behandlung mit
Sexualhormonen sollte man den
Einfluß der Hormonsubstitution
wie auch der hormonalen Kontra-
zeption auf das Mammakarzinom-
risiko mit den Risiken anderer Ein-
flußfaktoren vergleichen und ent-
sprechend bewerten. So erhöht eine
langfristige Hormonsubstitution das
Mammakarzinomrisiko nicht mehr
als eine frühe Menarche, eine späte
erste Geburt oder Kinderlosigkeit
(Tabelle 1).

Endometriumkarzinom

Es ist unbestritten, daß ein langfristi-
ger, durch Gestagene nicht modifi-
zierter Einfluß wirksamer Estrogene
das Risiko einer Endometriumhyper-
plasie und eines Endometriumkar-
zinoms erhöht. Dabei steigt das Risi-
ko mit der proliferativen Aktivität des
Estrogens, der Dosis und der Dauer
der Anwendung. Bei der prolifera-
tiven Wirkung der Estrogene auf das
Endometrium gibt es große inter-
individuelle Unterschiede.

In Deutschland erkranken jährlich
etwa 10.000 Frauen an einem
Endometriumkarzinom, wobei die
Mortalität mit 12 pro 100.000 Frauen
sehr gering ist. Die Inzidenz steigt
altersabhängig an, und die meisten
dieser Karzinome werden erst nach
der Menopause entdeckt. Die Substi-
tution mit Estrogenen allein erhöht
das Risiko insgesamt auf das Doppel-
te. Es steigt mit der Estrogendosis
und der Behandlungsdauer an und
ist nach einer 10jährigen alleinigen
Estrogentherapie auf das 10fache
erhöht. Dabei gibt es keinen Unter-
schied zwischen der zyklischen The-
rapie (trotz regelmäßiger Entzugs-
blutungen) und der kontinuierlichen
Behandlung. Das absolute Risiko des
Endometriumkarzinoms steigt unter
der reinen Estrogentherapie von 1–2
auf 4 pro 1000 Frauen. Im Vergleich
zu Endometriumkarzinomen bei
Frauen ohne Hormonbehandlung
sind jedoch die unter Estrogeneinfluß
diagnostizierten Endometrium-
karzinome, die sich aus einer Endo-

metriumhyperplasie entwickeln, in
einem früheren Stadium, weniger
aggressiv und damit prognostisch
wesentlich günstiger.

Durch die zusätzliche Gabe eines
Gestagens in ausreichender Dosie-
rung und über mindestens 10 Tage
pro Zyklus wird das erhöhte estro-
genabhängige Endometriumkarzinom-
risiko normalisiert. Dabei kommt es
zu regelmäßigen Entzugsblutungen.
Bei postmenopausalen Frauen läßt
sich durch eine kontinuierliche Be-
handlung mit einer Estrogen-Gesta-
gen-Kombination eine Amenorrhoe
sowie eine deutliche Senkung des
Endometriumkarzinomrisikos errei-
chen. Deshalb ist bei Frauen mit
intaktem Uterus die zusätzliche
Gabe eines Gestagens zur Estrogen-
substitution obligat. Nach Hysterek-
tomie ist die zusätzliche Gestagen-
gabe nicht erforderlich.

Kolorektales Karzinom

Die Ergebnisse mehrerer Studien über
den Einfluß der Hormonsubstitution
auf das Risiko des Kolonkarzinom
deuten darauf hin, daß unter der Hor-
monbehandlung die Inzidenz des
Dickdarmkrebses um etwa ein Drittel
verringert ist. Der zugrundeliegende
Mechanismus ist nicht geklärt.

Andere Karzinome

Die vorliegenden epidemiologischen
Daten lassen den Schluß zu, daß die
Hormonsubstitution keinen Einfluß
auf das Risiko des malignen Mela-
noms, Ovarialkarzinoms,  Zervix-
karzinoms, Leberkarzinoms, von Hy-
pophysenadenomen oder anderen
Tumoren hat.

FAZIT

Vor einer Hormonsubstitution ist
eine sorgfältige Eigen- und Familien-
anamnese erforderlich, und die Pati-
entin ist ausführlich über die Vor-
und Nachteile einer Hormonbehand-

Tabelle 1: Risikofaktoren für die Entwicklung des Mammakarzinoms im Ver-
gleich: Verhältnis der relativen Risiken
Männer Frauen 1:100
Frauen im Alter von 25 Jahren Frauen im Alter von 45 Jahren 1:20
Menopause mit 42 Jahren Menopause mit 52 Jahren 1:2
Menarche mit 14 Jahren Menarche mit 11 Jahren 1:1,35
Frauen mit Kindern Frauen ohne Kinder 1:1,3
Erste Geburt mit 20 Jahren Erste Geburt mit 35 Jahren 1:1,4
Keine oralen Kontrazeptiva Einnahme oraler Kontrazeptiva 1:1,24
Keine Hormonsubstitution Langfristige Hormonsubstitution 1:1,3
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lung zu informieren. Nach Abwä-
gung von Nutzen und Risiken sollte
die Entscheidung für oder gegen eine
Substitution gemeinsam mit der Pati-
entin getroffen werden. Während die
Vorteile der Hormonsubstitution bei
der Behandlung von Hitzewallungen
und anderen Wechseljahresbe-
schwerden sowie bei atrophischen
Veränderungen des Urogenitaltrakts
klar dominieren, sollte vor einer
langfristigen Hormonbehandlung zur
Prävention der Osteoporose, Athero-
sklerose und von kardiovaskulären
Erkrankungen der mögliche Nutzen
dem individuellen Risiko gegenüber-
gestellt werden.
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