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ZUSAMMENFASSUNG

Hormonelle Veränderungen bei post-
menopausalen Frauen können mit
sexuellen Problemen und einer Ver-
schlechterung unterschiedlicher As-
pekte der Libido einhergehen. Wir
wollten in dieser Untersuchung an-
hand von zwei verschiedenen Frage-
bögen evaluieren, ob durch die tägli-
che Verabreichung von 2,5 mg Tibo-
lon (Liviel®) eine Veränderung der
subjektiven Einschätzung von sexuel-
len Problemen möglich ist. Insgesamt
185 Patientinnen erhielten zumindest
4 Monate die Hormonersatztherapie
(HRT) mit Tibolon. Es zeigte sich ge-
nerell eine signifikante Steigerung der
Zufriedenheit mit dem Sexualleben
und eine signifikante Besserung der
verschiedensten Aspekte der Libido.
Die Effekte von Tibolon dürften auf
eine Steigerung der Durchblutung im
Genitalbereich sowie auf die zentrale
estrogene/androgene Partialwirkung
zurückzuführen sein.

EINLEITUNG

Verschiedenste Studien zeigen eine
relativ starke Zunahme der Prävalenz
von sexuellen Schwierigkeiten und

Eheproblemen bei postmenopausa-
len Frauen [1–3]. Obwohl diese Un-
tersuchungen eine endokrinologi-
sche Ätiologie von manchen in die-
ser Phase erstmals auftretenden sexu-
ellen Funktionsstörungen nahelegen,
waren Studien bezüglich der Effizi-
enz einer Hormonersatztherapie
(HRT) mit Ausnahme von positiven
Effekten auf die vaginale Trockenheit
und Dyspareunie [4] wenig überzeu-
gend. Ein Grund dafür dürfte sein,
daß sexuelle Schwierigkeiten meist
durchaus komplexe Ursachen haben
und neben dem menopausalen Sta-
tus auch psychologische Gründe,
Streß, Gesundheit bzw. Krankheit,
Medikamente sowie sonstige Ehe-
und Familienprobleme eine Rolle
spielen [1].

Möglicherweise liegt aber auch der
Grund für suboptimale Ergebnisse
einer HRT darin, daß in den bisheri-
gen Studien meist nur eine Estro-
gentherapie mit/ohne Progestagen
evaluiert wurde. Die vom Ovar ge-
bildeten bzw. aus der Nebennieren-
rinde über DHEA synthetisierten
Androgene sind in bezug auf sexuel-
le Funktionen bei Frauen ebenso wie
bei Männern aber durchaus relevant,
insbesondere was verschiedene
Aspekte der Libido betrifft [5–7].
Eingehende Untersuchungen haben
gezeigt, daß beispielsweise die 24-h-
Plasmatestosteronkonzentrationen

bereits bei prämenopausalen Frauen
signifikant abnehmen [8].

Wir wollten deshalb in einem größe-
ren Kollektiv postmenopausaler Frau-
en zunächst generell bestehende
sexuelle Probleme mittels eines be-
reits in anderen Gebieten evaluierten
Fragebogens [9, 10] erheben. Dar-
über hinaus sollte eine subjektive
Einschätzung der verschiedensten
Aspekte der Libido erfolgen, um zu
sehen, ob durch eine HRT mit zu-
sätzlich androgener Partialwirkung
eine Veränderung möglich ist. Wir
verwendeten deshalb Tibolon (Liviel®
1 × 2,5 mg täglich), da gezeigt wer-
den konnte, daß dieses synthetische
Steroidhormon, das seit einiger Zeit
in der postmenopausalen Substitu-
tionstherapie eingesetzt wird [11],
nicht nur estrogene und progesta-
gene, sondern auch androgene
Partialwirkungen [12] aufweist.

PATIENTINNEN UND METHODIK

Postmenopausale Frauen, die erst-
mals wegen klimakterischer Be-
schwerden auf eine HRT eingestellt
werden sollten und keine diesbezüg-
lichen Kontraindikationen aufwiesen,
wurden in diese offene, multizen-
trische Studie einbezogen.

Insgesamt sollten zumindest 150
Frauen von niedergelassenen Frauen-
ärzten in die Studie eingebracht wer-
den, wobei jeder teilnehmende Arzt
6 Patientinnen rekrutieren mußte.
Jede Patientin erhielt zumindest 4
Monate das Präparat Tibolon (1 × 1
Tablette Liviel® per os), wobei eine
Visite zu Beginn und eine im 4.
Einnahmemonat geplant war. Bei
diesen Visiten wurden vom Arzt das
Körpergewicht und der Blutdruck
sowie eine Blutungsanamnese bzw.
eventuell zusätzlich eingenommene
Medikationen festgehalten.

Die Patientin mußte jeweils einen
Fragebogen [10] bestehend aus ins-
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gesamt 8 Fragen bezüglich sexueller
Probleme (Tab. 1) und eine VAS-
Analyse [13] bezüglich ihres sexuel-
len Verlangens (Tab. 2) ausfüllen.
Der VAS-Score reichte dabei von
–3 (stark vermindert) über 0 (keine
Veränderung) bis +3 (starke Verbes-
serung) der betreffenden Symptoma-
tik.

Vor Studienbeginn wurde ein kleines
Kollektiv von 18 postmenopausalen
Frauen mit beiden Fragebögen be-
züglich Beurteilung von sexuellen
Problemen getestet und diese Befra-
gung nach 4 Monaten ohne jegliche
HRT wiederholt. Alle erfaßten Daten
sollten zumindest deskriptiv analy-
siert werden. Die statistische Analyse
basierte auf dem „Intention to Treat“-
Prinzip. Bei subjektiven Symptomen
und dem berechneten Gesamtscore
wurde der nichtparametrische
Wilcoxon-Test herangezogen.

ERGEBNISSE

In die Studie wurden zwischen März
1999 und Juni 2000 insgesamt 185
Patientinnen von insgesamt 28 nie-
dergelassenen Gynäkologen einbe-
zogen. Bei der Kontrolle nach 4 Mo-
naten (Median 128 Tage) erschienen
15 Patientinnen nicht mehr. Das
durchschnittliche Alter der Patientin-
nen war 55 Jahre und die Menopau-
se im Mittel vor 5,5 Jahren (± 5,6).
Die mittleren Blutdruckdaten zeigten
keinen Hinweis auf eine statistisch
signifikante Veränderung.

Der Anteil an Patientinnen mit doku-
mentierten postmenopausalen Be-
schwerden sank von 89 % bei Be-
ginn auf 24 % bei der Kontrolle nach
4 Monaten statistisch signifikant ab
(p < 0,001). Blutungen waren zu
Beginn bei 11 % der Patientinnen
dokumentiert; dieser Anteil sank
nach 4 Monaten deskriptiv auf 7 %
ab (n. s.). Der Anteil an Patientinnen
mit Schmierblutungen sank ebenso
von 8 % auf 6 % (n. s.)

ANWENDUNGS-
BEOBACHTUNG

Tabelle 1: Fragen bezüglich sexueller Probleme
1. Viele Frauen haben bei bestimmten Formen der sexuellen Aktivität Schwie-

rigkeiten, zum Orgasmus zu kommen. Manche Frauen haben überhaupt noch
nie einen Orgasmus gehabt
• Ich bin bei allen Formen der sexuellen Aktivität, die ich ausübe (Geschlechts-

verkehr, Masturbation, Oralsex), mit meiner Orgasmusfähigkeit zufrieden.
• Während des Geschlechtsverkehrs habe ich fast immer Schwierigkeiten,

zum Orgasmus zu kommen, nicht hingegen bei anderen Formen sexueller
Aktivität (Masturbation, Oralsex).

• Ich habe bei jeder Form der sexuellen Aktivität (Geschlechtsverkehr,
Masturbation, Oralsex) Schwierigkeiten, zum Orgasmus zu kommen.

• Ich habe noch nie einen Orgasmus gehabt.

2. Manche Frauen haben Schmerzen während des Geschlechtsverkehrs.
• Ich habe während des Geschlechtsverkehrs kaum oder nie Schmerzen.
• Ich habe während des Geschlechtsverkehrs manchmal oder immer Schmer-

zen, und dieser Schmerz ist so stark, daß er meine sexuelle Befriedigung
beeinträchtigt.

3. Manchen Frauen fällt es schwer, die Muskeln der Scheide so zu entspannen,
daß der Penis ihres Partners in die Scheide eindringen kann.
• Ich habe diese Situation noch nie erlebt.
• Das ist mir schon mehrmals passiert.

4. Manche Frauen reagieren auf sexuelle Stimulation nicht mit Feuchtwerden
der Scheide, nicht einmal dann, wenn sie sexuell erregt sind.
• Ich habe diesbezüglich nie Schwierigkeiten.
• Zumindest in 25 % der Fälle, in denen ich sexuell erregt bin, kommt es zu

keinem Feuchtwerden der Scheide, nicht einmal nach verlängertem
Vorspiel.

5. Manche Frauen haben sehr wenig Verlangen nach sexueller Aktivität. Sie
denken selten an Sex und haben selten sexuelle Phantasien oder den Wunsch
nach Sex mit ihrem Partner.
• Ich denke an Sex / habe sexuelle Phantasien oder den Wunsch nach Sex –

zumindest einmal pro Woche.
• Ich denke an Sex / habe sexuelle Phantasien oder den Wunsch nach Sex –

zumindest einmal pro Monat.
• Ich denke an Sex / habe sexuelle Phantasien oder den Wunsch nach Sex –

seltener als einmal pro Monat.

6. Manche Frauen haben ein derart hohes Verlangen nach sexueller Aktivität,
daß sie sich oft nicht auf andere, nichtsexuelle Aktivitäten konzentrieren
können. Manchmal wird ihr Verlangen nach Sex für sie zum Problem, und sie
sind nicht in der Lage, ihre Wünsche zu kontrollieren.
• Ich habe oft wegen des Vorherrschens sexueller Gedanken Schwierigkeiten,

mich zu konzentrieren.
• Ich denke sehr oft an Sex bzw. bin oft sexuell aktiv, so daß es mir manch-

mal schwerfällt, anderen Verpflichtungen nachzukommen.
• Ich glaube, daß mein Verlangen nach Sex wesentlich größer ist als das der

meisten anderen Frauen.
• Keine der oben erwähnten Aussagen trifft zu.

7. Wie würden Sie Ihr Sexualleben im allgemeinen beschreiben?
• Ich bin mit meinem Sexualleben zufrieden.
• Ich bin mit meinem Sexualleben nicht zufrieden.
• Ich bin mit meinem Sexualleben zufrieden, würde aber gerne einiges

ändern.

8. Zusätzliche Kommentare? Bitte halten Sie diese in Stichworten fest.
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Tabelle 2: Fragen bezüglich der verschiedenen Aspekte der Libido
1. Glauben Sie, daß sich Ihr Grad an sexueller Anziehung auf Ihren Partner

verändert hat?
2. Haben sich Ihre sexuellen Wünsche in letzter Zeit geändert?
3. Hat sich die Häufigkeit, mit der Sie die Initiative in sexuellen Beziehungen

übernehmen, geändert?
4. Hat sich die Häufigkeit, mit der Ihr Partner die Initiative in sexuellen Bezie-

hungen übernimmt, geändert?
5. Hat sich Ihr Verhalten geändert, wenn sich Ihr Partner sexuelle Beziehungen

wünscht?
6. Haben sich Ihre sexuellen Phantasien oder Träume geändert?
7. Hat sich Ihre sexuelle Erregung geändert?
8. Hat sich die sexuelle Aktivität geändert?
9. Hat sich die Intensität oder die Frequenz Ihres Orgasmus verändert?

10. Haben sich sexuelle Schwierigkeiten oder Schmerzen beim Verkehr verändert?

ANWENDUNGS-
BEOBACHTUNG

Bezüglich der Fragen nach sexuellen
Problemen sind die Ergebnisse in
Abbildung 1 zusammengefaßt. Ge-
nerell kam es zu einer signifikanten
Verbesserung der subjektiven Zufrie-
denheit mit dem Sexualleben, mit
Ausnahme des Problems „Entspan-
nung der Scheidenmuskulatur“. Bei-
spielsweise verminderte sich nach 4
Monaten Tibolon-Einnahme der Pro-
zentsatz an Frauen, die initial anga-
ben, überhaupt noch nie einen Or-
gasmus gehabt zu haben, signifikant
von 6,3 % auf 3,6 % (Tab. 1, Frage
1). Zudem zeigte sich eine Steige-
rung des Prozentsatzes jener Frauen,

die zumindest einmal pro Woche
sexuelle Phantasien bzw. Wünsche
aufwiesen, von 24,0 % auf 41,1 %
(Tab. 1, Frage 5). Andererseits kam es
bei einem sehr hohen Verlangen
nach sexueller Aktivität am Beginn
der Untersuchung zu keiner weiteren
signifikanten Steigerung der Proble-
matik durch die Tibolon-Einnahme
(Tab. 1, Frage 6).

Der VAS-Fragebogen bezüglich ver-
schiedener Aspekte der Libido zeigte
eine hochsignifikante Verbesserung
gegenüber der Ausgangslage in be-
zug auf jede einzelne Frage (Abb. 2).

Von jenem kleinen Kollektiv von 18
postmenopausalen Frauen ohne HRT,
die vor Studienbeginn beide Frage-
bögen beantworteten, kamen 16
nach einem 4monatigen Intervall zur
neuerlichen Befragung. Sowohl be-
züglich der demographischen Daten
als auch bezüglich eventueller sexu-
eller Beschwerden waren sie mit der
Studiengruppe vergleichbar. In die-
sem Kollektiv kam es bei keinem der
erfragten Parameter zu einer Verbes-
serung der Problematik nach
4 Monaten. Ein direkter statistischer
Vergleich aller Aspekte mit der
Tibolongruppe war aufgrund zu klei-
ner minimaler Erwartungswerte für
sichere, exakte Resultate und auf-
grund der zeitlichen Deviation der
Befragung nicht möglich.

DISKUSSION

In dieser Anwendungsbeobachtung
konnte in einem umfangreichen Kol-
lektiv postmenopausaler Frauen ge-
zeigt werden, daß sexuelle Funkti-
onsstörungen wie verminderte
Orgasmusfähigkeit, Schmerzen beim
Koitus, Scheidentrockenheit oder
eine verminderte Libido signifikant

Abbildung 1: Ergebnisse mit dem Fragebogen bezüglich
sexueller Probleme (* p < 0,05)

Abbildung 2: Ergebnisse mit dem Fragebogen bezüglich
verschiedener Aspekte der Libido (VAS-Analyse;
* p < 0,05)
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ANWENDUNGS-
BEOBACHTUNG

durch eine 4monatige Therapie mit
Tibolon behoben werden können.
Die Einschätzung der verschieden-
sten Aspekte der Libido, wie sexuelle
Wünsche, Initiativen, Phantasien
oder Träume, und damit die generelle
Zufriedenheit mit dem Sexualleben
verbesserte sich ebenfalls signifikant
durch die Einnahme dieses syntheti-
schen Steroidhormonanalogons.

Diese Ergebnisse bestätigen Untersu-
chungen, die ebenfalls einen libido-
steigernden Effekt durch Tibolon
ergaben [13, 14], der ausgeprägter
zu sein scheint, als bei konventionel-
ler HRT [15]. Erstmals konnten diese
Veränderungen aber auch mit einem
in der Psychiatrie evaluierten Frage-
bogen bezüglich sexueller Funktions-
störungen demonstriert werden. In-
teressant war in diesem Zusammen-
hang die Tatsache, daß bei Frauen,
die bereits vor Einnahme einer HRT
ein eher gesteigertes sexuelles Ver-
langen aufwiesen (Tab. 1, Frage 6),
durch die Tibolon-Applikation offen-
bar keine weitere Steigerung der
Libido auftrat.

Eine Erklärung bezüglich der gene-
rellen subjektiven Verbesserung des
Sexuallebens dürfte einerseits der
partiell androgene Effekt von Tibolon
sein, da der ∆4-Metabolit mit
androgenen Rezeptoren reagiert
[16]. Ein zusätzlicher günstiger Effekt
im Gegensatz zur klassischen HRT ist
wahrscheinlich auch die mit dieser
Substanz erzielte SHBG-Senkung,
weil dadurch ohne wesentliche Ver-
änderung des Gesamttestosteron-
spiegels das biologisch frei verfügba-
re Testosteron erhöht wird [17]. Er-
höhte Androgenspiegel haben, wie
in zahlreichen Untersuchungen fest-
gestellt werden konnte, durch ihre
Einflüsse auf das ZNS eindeutig eine
libidosteigernde Wirkung [18–20].

Die bei herkömmlicher HRT beob-
achtbare günstige lokale Wirkung
des Estrogens auf die Scheiden-
schleimhaut konnte mit Tibolon
ebenfalls nachgewiesen werden [21].
Auch in unserer Untersuchung be-

richteten die Frauen über eine Ab-
nahme der Scheidentrockenheit und
damit der Fälle von Dyspareunie.
Die Durchblutung im Scheidenbe-
reich wird, wie aufwendige Untersu-
chungen mit einer Vaginalplethys-
mographie zeigen konnten [22],
ebenfalls erhöht, so daß die Verbes-
serung des Sexuallebens unter
Tibolon also offenbar sowohl durch
zentrale als auch periphere Effekte
eintritt. Nur selten zeigen sich indivi-
duelle Überempfindlichkeiten wie
Hirsutismus oder Akne gegenüber
diesem androgenen Partialeffekt [23].

Ein gewisser Nachteil dieser Untersu-
chung ist, daß ein prospektiv-
randomisierter Vergleich unter Einbe-
ziehung einer Placebogruppe nicht
vorliegt und die an einem kleinen
Kollektiv ohne HRT vor Studien-
beginn durchgeführte Befragung auf-
grund minimaler Erwartungswerte
statistisch für exakte Vergleichs-
resultate nicht einsetzbar ist. Wie die
Anwendungsbeobachtung an 185
Patientinnen zeigte, dürfte Tibolon
eine durchaus interessante Alternati-
ve in der HRT insbesondere bei Pati-
entinnen sein, bei denen sexuelle
Probleme im Vordergrund stehen.
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