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Editorial

Liebe Leserinnen und Leser!

Mit dieser 4. Ausgabe unseres Journals neigt sich dieses Jahr bereits wieder dem Ende zu und wir 
haben auch in dieser Ausgabe für Sie interessante Beiträge zusammengestellt. Die Umstellungen 
und neuen Themenkreise, die von unserer jungen Redaktionskollegin Allessandra Tramontana 
gestaltet wurden, haben sehr guten Anklang gefunden und werden auch im kommenden Jahr von ihr 
fortgesetzt. Auch Kollege Brezinka wird seine Ultraschallserie fortsetzen und aus seiner Erfahrung 
als Gutachter immer wieder über interessante Gerichtsurteile berichten. 

J. Bojunga, ein internistischer Endokrinologe, setzt sich mit subklinischen Schilddrüsenfunktions-
störungen in der Peri- und Postmenopause auseinander. Die Veränderungen der Schilddrüsenfunktion 
in diesem Lebensabschnitt sind mindestens ebenso wichtig wie in jungen Jahren bei Kinderwunsch. 
Denn gerade in diesem Lebensabschnitt ähneln die schilddrüsenassoziierten Symptome sehr oft den 
Symptomen des normalen Alterns und den klimakterischen Symptomen und werden daher oftmals 
nicht mit diesem Organ assoziiert. Er setzt sich mit der Diagnose und Therapie der Schilddrüsen-
funktionsstörung auseinander, wobei er sich auch kritisch gegenüber einer möglichen Über- wie auch 
Unterdiagnose äußert – ein sicherlich spannendes Thema für den Gynäkologen, der seine Patientinnen 
gerade in diesem Lebensabschnitt regelmäßig sieht und betreut. 

P. Stute berichtet in „First to know“ über die Daten der KEEPS-Studie (Kronos Early Estrogen 
Prevention Study), wobei die Datenlage einen neutralen Einfl uss einer HT auf CIMT und CAC, 
welche als Surrogatmarker für das Ausmaß der Arteriosklerose genutzt werden, zeigt. Sie stellt die 
Diskrepanz der Studienergebnisse gegenüber anderen Studien zur Diskussion. Weitere Subanalysen 
und Ergebnisse anderer Studien, wie z. B. der ELITE-Studie, sind abzuwarten. Nach den derzeitigen 
Erkenntnissen ist eine 4-jährige transdermale oder orale niedrig dosierte HT bei gesunden Frauen in 
der frühen Postmenopause jedoch nicht mit einem erhöhten Risiko für kardiovaskuläre oder Malignom-
erkrankungen verbunden. 

In der „Mädchensprechstunde“ wird das Kapitel Kontrazeption mit der intrauterinen Kontrazeption, 
speziell mit der Hormonspirale, fortgesetzt – ein doch z. T. kontroversiell abgehandeltes Kapitel 
gerade bei jungen Mädchen und Frauen. 

In „Menopause heute und morgen“ setzt sich Kollegin A. Tramontana mit dem ABC der Heilkräuter, 
Nährstoffe und Hormone auseinander. Sie werden über die nächsten Ausgaben verteilt diesbezüglich 
ein schönes Kompendium erhalten.

T. Römer berichtet in seinem Fallbericht „Präoperativer Einsatz von Esmya® zur Volumenreduktion 
und Anämiekorrektur vor Hysterektomien“ über die Sinnhaftigkeit des Einsatzes von Esmya® 
präoperativ, einerseits um das Anämierisiko deutlich zu reduzieren und die damit bedingten Kompli-
kationen zu minimieren, andererseits auch um eine Volumsreduktion von Myomknoten zu erreichen. 

Literaturbesprechungen, Pharma-News sowie ein kurzer Kongresskalender runden das Bild dieser 
Ausgabe in gewohnter Weise ab. 

Im Namen des Verlages, der Redaktion und in meinem Namen als Herausgeber darf ich Ihnen nicht 
nur eine spannende und interessante Lektüre, sondern auch erholsame Feiertage und alles Gute zum 
bevorstehenden Jahreswechsel wünschen. 

Franz Fischl, 
Herausgeber 
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  Einleitung

Erkrankungen der Schilddrüse haben in westlichen Industrie-
ländern eine hohe Prävalenz, wobei Frauen deutlich häufi ger 
betroffen sind als Männer [1, 2]. 

Die korrekte Diagnose einer Schilddrüsenfunktionsstörung 
und die Einleitung einer adäquaten Therapie sind bei peri- und 
postmenopausalen Frauen von besonderer Bedeutung, da 
schilddrüsenassoziierte Symptome häufi g den Symptomen des 
normalen Alterns sowie der Peri- und Postmenopause ähneln 
und sich mit diesen überlappen [3]. Postmenopausale Frauen 
haben zudem ein erhöhtes kardiovaskuläres und Osteoporose-
risiko, das durch Schilddrüsenfunktionsstörungen verstärkt 
werden kann. Bei 25 % der Frauen > 65 Jahre fi nden sich po-
sitive TPO-Antikörper, 10 % der Frauen > 60 Jahre und 25 % 
der Frauen > 75 Jahre haben laborchemisch eine subklinische 
Hypothyreose und 4 % der Frauen > 60 Jahre haben ein sup-
primiertes TSH [4–7].

  TSH: Was ist normal?

Die Messung der TSH-Serumkonzentration ist die wichtigste 
Laboruntersuchung in der Diagnostik von Funktionsstörungen 
der Schilddrüse. Mit einer Sensitivität und Spezifi tät von 99 % 
schließt ein normaler TSH-Wert eine relevante Funktionsstö-
rung nahezu aus [8]. Mit der Messung der freien peripheren 
Hormone fT4 und fT3 können 2 weitere Formen der Funkti-
onsstörungen unterschieden werden: manifeste und subklini-
sche (latente) Über- und Unterfunktionen.

Die Ermittlung der Referenzbereiche für TSH, fT3 und fT4 
erfolgt – wie üblich – über die Bestimmung des 95-Perzenti-

len-Intervalles bei gesunden Menschen ohne nachweisbare 
Antikörper gegen Schilddrüsen-Peroxidase (TPO) oder Thy-
reoglobulin (Tg) [9]. Frauen weisen dabei insgesamt gering 
höhere TSH-Werte auf als Männer [10]. Da die TSH-Vertei-
lung bei Erstellung eines Referenzbereiches für Menschen zu-
dem keine typische Gaußverteilung zeigt, gab es Anfang der 
2000er-Jahre Bestrebungen, insbesondere den oberen TSH-
Grenzwert von 4 auf 2,5 mU/l zu senken [11, 12] – von auffäl-
ligen Laborwerten wären damit Frauen rein statistisch häufi ger 
betroffen. Inzwischen besteht jedoch weitgehender Konsens, 
dass eine Absenkung des oberen TSH-Grenzwertes nicht sinn-
voll ist und der bisherige Referenzbereich angemessen war 
[9]. Zu beachten ist jedoch, dass es nicht nur intra-, sondern 
vor allem starke interindividuelle TSH-Schwankungen im 
Sinne eines individuellen, genetisch determinierten „set-point“ 
gibt [13, 14]. 

Für die Praxis bedeutet dies: Werte sowohl am unteren als 
auch am oberen Grenzbereich können ohne jedes Krankheits-
korrelat sein und müssen mit Vorsicht interpretiert werden. Da 
zahlreiche weitere Faktoren den TSH-Wert verändern können, 
ist eine korrekte Interpretation des TSH-Wertes daher ohnehin 
nur unter Kenntnis klinischer Parameter wie Alter, Geschlecht, 
ethnische Zugehörigkeit, Komorbiditäten und Medikation 
möglich [15].

  TSH und Altern

Wie andere Hormone auch zeigt der TSH-Wert typische alters-
abhängige Veränderungen. Mit dem Alter kommt es zu einem 
physiologischen Anstieg des TSH-Wertes [1, 16]. Dabei er-
folgt nicht nur eine Verschiebung zu höheren Werten, sondern 
auch der Referenzbereich wird insgesamt größer [16]. Inzwi-
schen liegen auch Referenzbereiche für sehr alte Menschen 
vor. Auch hier zeigt sich: Das TSH steigt mit dem Alter phy-
siologisch langsam, aber kontinuierlich an [14, 17]. 

Für die Praxis bedeutet dies:
1. Klinisch unspezifi sche Symptome sollten nicht vorschnell 

auf nur geringgradig erhöhte TSH-Werte zurückgeführt 
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werden, da sie u. a. ebenso als Symptom der Peri- und Post-
menopause auftreten können. Vor allem eine Übertherapie 
mit Schilddrüsenhormonen muss vermieden werden.

2. Besteht eine langjährige Substitutionstherapie mit Schild-
drüsenhormonen, sollte die Indikation nicht zuletzt mit 
Eintreten der Peri- und Postmenopause erneut überprüft 
werden, insbesondere zur sog. Knoten- und Strumaprophy-
laxe. Besteht eine Indikation zur Substitutionstherapie mit 
Schilddrüsenhormonen (z. B. Z. n. Thyreoidektomie), soll-
te darüber nachgedacht werden, mit zunehmendem Alter 
den angestrebten TSH-Zielwert langsam anzuheben, wenn 
keine anderen Gründe wie ein Schilddrüsenkarzinom dage-
gen sprechen.

  Subklinische Hypothyreose

Unter einer subklinischen Hypothyreose versteht man eine Er-
höhung der TSH-Konzentration mit normwertigen peripheren 
Hormonwerten (fT3, fT4), bei der manifesten Hypothyreose 
sind die peripheren Hormonkonzentrationen erniedrigt. Bei 
etwa 75 % der Patienten mit subklinischer Hypothyreose liegt 
nur eine milde Form mit einer TSH-Erhöhung bis max. 10 mU/l 
vor [1]. Die Defi nition einer klinisch relevanten subklinischen 
Hypothyreose ist im Gegensatz zur laborchemischen deutlich 
schwieriger und häufi g kontrovers. 

Von besonderer Bedeutung ist daher die Abgrenzung perma-
nenter subklinischer Hypothyreosen von passageren Formen. 
Eine Übersicht über passagere Formen gibt Tabelle 1.

Die Symptome einer subklinischen Hypothyreose sind jedoch 
weder sensitiv noch spezifi sch und zeigen große Überlappungen 
mit Beschwerden von Patienten mit normalen Schilddrüsen-
werten. Klinisch unspezifi sche Symptome wie Gewichtszu-
nahme, trockene Haut, Obstipation, Stimmungsschwankun-
gen, verminderte Leistungsfähigkeit, Haarausfall etc. sollten 
daher nicht vorschnell auf nur geringgradig erhöhte TSH-Werte 
zurückgeführt werden, da sie u. a. ebenso als Symptome der 
Peri- und Postmenopause auftreten können. 

Bei Menschen > 65 Jahre konnte in mehreren Studien kein Zu-
sammenhang zwischen einer subklinischen Hypothyreose und 
kognitiven Defi ziten, Angststörungen oder Depressionen nach-
gewiesen werden [18–20]. Bei 70–79-Jährigen mit subklini-
scher Hypothyreose waren sogar die Gehgeschwindigkeit 
 sowie die körperliche Verfassung besser im Vergleich zu 
Gleichaltrigen ohne subklinische Hypothyreose [21]. Zahlrei-
che Studien haben in der Vergangenheit eine Assoziation von 
subklinischer Hypothyreose und Vorhandensein kardiovasku-
lärer Risikofaktoren nachgewiesen. Bei subklinischer Hypo-
thyreose fi nden sich gehäuft diastolische Relaxationsstörun-
gen, systolische Dysfunktionen, verminderte Gefäßrelaxation 
sowie vermehrte Gefäßsteifi gkeit [22–24]. Auch ist eine Erhö-
hung des LDL-Cholesterins nachweisbar [25]. 

Die klinische Bedeutung dieser Surrogatparameter wurde in 
der Vergangenheit jedoch insbesondere für ältere Menschen 
mutmaßlich überschätzt [26]. So war das 10-Jahres-Risiko für 
eine koronare Herzerkrankung, Herzinsuffi zienz oder kardio-
vaskuläres Versterben bei Patienten > 65 Jahre mit persistie-

render subklinischer Hypothyreose nicht erhöht [27]. Auch in 
der Gruppe der 70–82-Jährigen mit persistierender subklini-
scher Hypothyreose zeigte sich in einer Studie kein erhöhtes 
Risiko für eine Herzinsuffi zienz [28]. Bei durchschnittlich 
85-Jährigen mit persistierender subklinischer Hypothyreose 
war über einen Beobachtungszeitraum von 6 Jahren die Ge-
samtmortalität im Vergleich zu Euthyreoten nicht erhöht, auch 
nicht in der Gruppe der TPO-Antikörper-positiven Patienten 
[16]. Vielmehr waren höhere fT4-Werte innerhalb des Refe-
renzbereiches mit einer erhöhten Mortalität assoziiert; ein Er-
gebnis, das in einer weiteren Studie reproduziert wurde [29]. 
Gering erhöhte TSH-Werte scheinen daher eher mit einem län-
geren als mit einem verkürzten Leben einherzugehen [17, 30].

Zur Stellung der Diagnose „subklinische Hypothyreose“ sind 
neben einer subtilen Anamnese und körperlichen Untersu-
chung eine laborchemische Messung von Schilddrüsenpara-
metern sowie eine Sonographie obligat. Eine Szintigraphie ist 
ohne Nachweis von Knoten in der Sonographie nicht sinnvoll. 
In 60–80 % der subklinischen Hypothyreosen liegt die Ursa-
che in einer chronischen Autoimmunthyreoiditis (sog. Hashi-
moto-Thyreoiditis). Frauen sind hiervon deutlich häufi ger be-
troffen als Männer mit zunehmender Inzidenz im Alter. Neben 
Laborparametern mit Nachweis von Autoantikörpern (TPO, 
TG) und vermeintlichen klinischen Symptomen liefert der Ul-
traschall mit dem typischen Befund einer schwächer echoge-
nen, häufi g kleinen Schilddrüse weitere Hinweise.

Ein wichtiger Aspekt bei der Indikationsstellung zur Behand-
lung subklinischer Hypothyreosen ist die Wahrscheinlichkeit 
einer Progredienz zur manifesten Hypothyreose. Auch diese 
wurde in der Vergangenheit mutmaßlich nicht zuletzt bei älteren 
Menschen überschätzt. Eine große, über 4 Jahre angelegte 
prospektive Studie bei fast 4000 Patienten, die > 65 Jahre waren, 
zeigte nur eine sehr geringe Gefahr des Fortschreitens einer 
subklinischen hin zu einer manifesten Hypothyreose [31]. Bei 
einem TSH zu Beginn der Studie zwischen 4,5 und 10 mU/l 
kam es im Verlauf nur in etwa 1 % der Fälle zur Entwicklung 
einer manifesten Hypothyreose, in bis zu 46 % zeigten sich 
Remissionen. Vor allem bei hohen TPO-Antikörpern war die 
Remissionswahrscheinlichkeit geringer; ein Befund, der auch 
in anderen Studien nachweisbar war [32, 33]. Erst bei einem 

Tabelle 1: Ursachen passagerer subklinischer Hypothyreosen. 
Nach [15].

Ursachen einer physiologischen oder transienten TSH-Erhöhung
–  Zirkadiane Schwankung mit höchsten TSH-Werten am Morgen
–  Erholungsphase einer schweren Erkrankung mit sog. „non-thy-

roidal illness“
–  Nach Absetzen einer Thyroxintherapie bei euthyreoten Patienten
–  Transiente subklinische Hypothyreose nach subakuter, „silent“ 

oder Postpartum-Thyreoiditis

Ursachen einer TSH-Erhöhung ohne Vorliegen einer subklini-
schen Hypothyreose
–  Laboranalytische Probleme (Assay-Variabilität, TSH-Isoformen, 

heterophile Antikörper)
–  Ältere Patienten mit geringgradig erhöhten TSH-Werten
–  Adipositas
–  Isolierte hypophysäre Schilddrüsenhormonresistenz
–  Eingeschränkte Nierenfunktion
–  Unbehandelte Nebenniereninsuffi zienz
–  TSH-produzierende Hypophysentumoren
–  TSH-Werte außerhalb des Referenzbereiches, der max. 97,5 % 

der Gesunden umfasst, ohne Krankheitswert

GynEndo_A_2015-4.indd   7 23.11.2015   13:12:36
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Ausgangs-TSH > 10 mU/l war die Gefahr der Progredienz mit 
10 % in dieser Studie deutlich höher [31]. Zu beachten ist je-
doch auch, dass die Rate einer spontanen Normalisierung des 
TSH bei zuvor bestehender subklinischer Hypothyreose ins-
besondere bei Frauen höher ist [34]. 

Auch die exzessive alimentäre Aufnahme von Jod kann statis-
tisch die Wahrscheinlichkeit einer Progredienz einer subklini-
schen zur manifesten Hypothyreose erhöhen, insbesondere bei 
Vorliegen von Schilddrüsenautoantikörpern [35]. Die Einnah-
me von Jodid-Tabletten ist daher bei diesen Patienten nicht 
sinnvoll. Eine normale alimentäre Jodzufuhr ist jedoch unpro-
blematisch [36] und ärztliche Empfehlungen an den Patienten 
– wie sie gelegentlich zu hören sind –, er dürfe kein Jodsalz 
verwenden, keinen Seefi sch essen und auch sonst nur jodarme 
Nahrungsmittel zu sich nehmen, sind unwissenschaftlich und 
führen in die Irre.

In Anbetracht der aktuellen Datenlage ist die Indikation zur 
Therapie einer subklinischen Hypothyreose mit Thyroxin bei 
peri- und postmenopausalen Frauen primär in der Besserung 
vermeintlich Hypothyreose-assoziierter Symptome zu sehen. 
Eine Verbesserung klinischer Symptome wie Stimmung und 
Kognition oder vegetativer Symptome ist durch eine Therapie 
mit L-Thyroxin jedoch nicht zu erwarten, wenn der TSH-Aus-
gangswert < 10 mU/l betragen hatte [37, 38]. Zu beachten ist 
zudem immer, dass die Einleitung einer Thyroxintherapie zur 
Übertherapie und zu Gefahren für den Patienten führen kann.

In einer aktuellen Studie wurden Befunde von 52.300 Patien-
ten, die L-Thyroxin einnehmen und deren Therapie zwischen 
2001 und 2009 begann, ausgewertet. Die Nachbeobachtung 
betrug bis 5 Jahre nach Beginn der L-Thyroxin-Therapie [39]. 
Die häufi gsten Indikationen für die L-Thyroxin-Verschrei-
bung waren Müdigkeit (19,3 %), Gewichtszunahme oder Adi-
positas (14 %) und Depressionen (5,8 %). Die Wahrschein-
lichkeit, dass bereits bei einem TSH-Wert < 10 mU/l eine 
L-Thyroxin-Therapie begonnen wurde, lag zum Ende des Be-
obachtungszeitraums beachtlicherweise um 30 % höher als zu 
Studienbeginn. Knapp 11.000 (31,4 %) der Patienten mit be-
kanntem fT4-Wert im Normbereich wurden bereits bei einem 
TSH-Wert < 10 mU/l mit L-Thyroxin behandelt. Faktoren, 
dass bereits bei einem TSH-Wert zwischen 4 und 10 mU/l mit 
der Hormonsubstitution begonnen wurde, waren weibliches 
Geschlecht, Alter > 70 Jahre und das Vorliegen kardiovaskulä-
rer Risikofaktoren. Fast 35 % der Patienten, denen L-Thyroxin 
verschrieben worden war und die einen TSH-Wert zwischen 4 
und 10 mU/l hatten, hatten nur eine einzige TSH-Messung mit 
einem Wert außerhalb des Referenzbereichs – und das, ob-
wohl sich statistisch bei fast jedem Zweiten der TSH-Wert 
auch ohne Therapie innerhalb von 2 Jahren normalisiert hätte. 
Nach 5 Jahren Thyroxintherapie hatten > 10 % der Behandel-
ten niedrige TSH-Werte (< 0,5 mU/l) und bei fast 6 % waren 
sie supprimiert (< 0,1 mU/l). Für den Patienten bedeutet dies: 
ein – iatrogen – erhöhtes Risiko für osteoporotische Frakturen 
und Vorhoffl immern und mit zunehmendem Alter insbesonde-
re eine erhöhte Mortalität.

Die Indikationsstellung zur Thyroxintherapie aufgrund einer 
subklinischen Hypothyreose bei peri- und postmenopausalen 
Frauen sollte nach gründlicher Abwägung des Nutzen-Risiko-

Verhältnisses erfolgen. Neben einer subtilen Anamnese klini-
scher Beschwerden sollten in die Entscheidung u. a. das Alter, 
Komorbiditäten, Begleitmedikation, Schilddrüsenstatus, Nach-
weis und Höhe von Schilddrüsenautoantikörpern sowie der 
sonographische Befund eingehen. Zudem sollte gesichert sein, 
dass es sich um eine permanente und nicht nur passagere Hy-
pothyreose handelt; der Laborbefund sollte also innerhalb von 
3 Monaten wiederholt und ggf. bestätigt werden, bevor über 
eine Therapie nachgedacht wird.

Bei Patienten > 70 Jahre und subklinischer Hypothyreose mit 
TSH-Werten < 10 mU/l sollte eine klinische und laborchemi-
sche Kontrolle nach 6 Monaten erfolgen. Eine Thyroxinthera-
pie ist i. d. R. nicht indiziert und sollte daher grundsätzlich 
vermieden werden. Bei TSH-Werten  10 mU/l (und norma-
lem fT3 und fT4) kann eine Thyroxintherapie erwogen wer-
den, insbesondere bei Vorliegen eindeutiger klinischer Symp-
tome sowie eines hohen kardiovaskulären Risikos.

Bei Patienten < 70 Jahre und subklinischer Hypothyreose mit 
TSH-Werten < 10 mU/l sollte eine klinische und laborchemi-
sche Kontrolle nach 6 Monaten erfolgen, wenn keine typischen 
Symptome einer Hypothyreose vorliegen. Eine Thyroxinthe-
rapie ist i. d. R. nicht indiziert. Bei TSH-Werten < 10 mU/l 
und typischen Symptomen kann ein Therapieversuch mit Thy-
roxin über 3 Monate durchgeführt und das klinische Ansprechen 
im Anschluss reevaluiert werden. Ist keine eindeutige Verbes-
serung der Symptomatik nachweisbar, sollte die Therapie 
 gestoppt und ggf. eine erneute Kontrolle nach 2–3 Monaten 
durchgeführt werden. Bei TSH-Werten  10 mU/l sollte pri-
mär eine Thyroxintherapie durchgeführt werden.

Bei allen Abwägungen können der Nachweis hochpositiver 
Schilddrüsenautoantikörper und/oder der sonographische Nach-
weis einer kleinen, schwächer echogenen und damit typischen 
chronisch atrophen Schilddrüse die Entscheidung für eine 
Therapie begünstigen, da diese Befunde das Risiko einer Pro-
gredienz zur manifesten Hypothyreose erhöhen.

Wird die Indikation zur Therapie einer subklinischen Hypo-
thyreose mit L-Thyroxin gestellt, sollte Folgendes beachtet 
werden [40]:
 – Orales L-Thyroxin ist die Behandlung der Wahl. Es gibt für 

diese Indikation keine konklusive Evidenz für den Einsatz 
von Liothyronin (T3) oder Kombinationspräparaten aus L-
Thyroxin und Liothyronin. 

 – Bei Patienten mit Herzerkrankungen oder bei älteren Men-
schen sollte mit einer geringen Dosis von L-Thyroxin be-
gonnen werden, z. B. 25 oder 50 µg täglich. 

 – L-Thyroxin sollte auf leeren Magen eingenommen werden, 
entweder morgens eine Stunde vor dem Essen oder vor dem 
Schlafengehen 2 Stunden oder mehr nach dem letzten Essen. 

 – Die gleichzeitige Einnahme von Medikamenten, die eine 
Interaktion verursachen können (insbesondere Kalzium 
und Eisensalze, Protonenpumpenhemmer etc.), sollte ver-
mieden werden oder die Einnahme  4 h nach L-Thyroxin-
Einnahme erfolgen.

 – Das Serum-TSH sollte 2 Monate nach Beginn der L-Thyro-
xin-Therapie bzw. Dosisanpassungen kontrolliert werden. 
Bei älteren Patienten (> 70 bis 75 Jahre) sollte das Ziel-
TSH in einem Bereich von etwa 1–5 mU/l gewählt werden.
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 – Bei Patienten mit leichter subklinischer Hypothyreose (Se-
rum-TSH < 10 mU/l), bei denen aufgrund klinischer Symp-
tome eine Therapie mit L-Thyroxin begonnen wurde, sollte 
das Ansprechen auf die Behandlung nach 3 oder 4 Monaten 
mit einem Serum-TSH im Referenzbereich überprüft wer-
den. Falls keine eindeutige Verbesserung nachweisbar ist, 
sollte die L-Thyroxin-Therapie im Allgemeinen gestoppt 
werden.

 – Bei Neubeginn einer östrogenhaltigen Hormonersatzthera-
pie kann der Bedarf an L-Thyroxin steigen, die L-Thyro-
xin-Dosis muss daher ggf. angepasst werden [41].

  Subklinische Hyperthyreose

Unter einer subklinischen Hyperthyreose versteht man eine 
Erniedrigung der TSH-Konzentration mit normwertigen peri-
pheren Hormonwerten (fT3, fT4), bei der manifesten Hyper-
thyreose sind die peripheren Hormonkonzentrationen erhöht. 
Klinisch sinnvoll und hilfreich ist es zudem, bei der subklini-
schen Hyperthyreose eine vollständige TSH-Suppression 
< 0,1 mU/l von einer TSH-Erniedrigung zwischen 0,45 und 
0,1 mU/l zu unterscheiden.

Nicht bei allen Patienten mit niedrigen TSH-Werten liegt 
 jedoch eine Schilddrüsenerkrankung vor: Insbesondere bei 
 älteren Menschen fi ndet man niedrige TSH-Werte auch ohne 
Störung der Schilddrüsenfunktion, mutmaßlich als Folge einer 
Änderung des individuellen TSH-„set-point“ im Alter [42]. 
Zudem können z. B. Allgemeinerkrankungen und Medika-
mente eine TSH-Erniedrigung verursachen. Wie bei der sub-
klinischen Hypothyreose ist es sinnvoll, passagere von perma-
nenten Formen der subklinischen Hyperthyreose zu unter-
schei den. 

Die Symptome einer subklinischen Hyperthyreose sind eben-
falls weder sensitiv noch spezifi sch und zeigen Überlappun-
gen mit Beschwerden von Patienten mit normalen Schilddrü-
senwerten. Klinisch werden meist unspezifi sche Symptome 
wie Palpitationen, Wärmeintoleranz und Angstepisoden be-
richtet; Symptome, die u. a. ebenso als Symptome der Peri- 
und Postmenopause auftreten können [43, 44]. Bei älteren 
Menschen konnte in einigen Studien ein Zusammenhang zwi-
schen einer subklinischen Hyperthyreose und Deprivation 
[45] sowie kognitiven Defi ziten [46–48] nachgewiesen wer-
den. Auch Depressionen konnten bei älteren Menschen mit 
niedrigen TSH-Werten häufi ger nachgewiesen werden, selbst 
wenn das TSH noch normwertig war [49].

Im Gegensatz zur subklinischen Hypothyreose, deren Rele-
vanz häufi ger eher überschätzt wird, werden die Gefahren der 
subklinischen Hyperthyreose insbesondere bei älteren Men-
schen häufi g unterschätzt. Bereits vor 20 Jahren wurde ge-
zeigt, dass die Inzidenz von Vorhoffl immern auch schon bei 
subklinischer Hyperthyreose signifi kant erhöht ist [50]. Ne-
ben Rhythmusstörungen ist auch das Risiko eines kardiovas-
kulär bedingten Versterbens bei TSH-Werten unterhalb der 
unteren Norm ebenfalls deutlich erhöht [51]. Im Gegensatz 
zur subklinischen Hypothyreose ist bei der subklinischen Hy-
perthyreose zudem das Risiko eines Herzversagens signifi kant 
erhöht [28].

Metaanalysen haben nachgewiesen, dass Patienten mit subkli-
nischer Hyperthyreose einen Anstieg der relativen Sterblich-
keit um 41 % im Vergleich zu euthyreoten Kontrollpersonen 
aufweisen [52]. Eine mathematische Modellierung zeigt, dass 
die Übersterblichkeit nach der Diagnose einer subklinischen 
Hyperthyreose vom Alter abhängt mit einem Anstieg bei 
Menschen > 60 Jahre [52].

Neben den kardiovaskulären Komplikationen ist vor allem der 
Knochen von negativen Auswirkungen einer subklinischen 
Hyperthyreose betroffen. Schilddrüsenhormone führen über 
einen direkten Effekt auf Osteoklasten zu einem Abbau von 
Knochensubstanz [53]. Bei subklinischen Hyperthyreosen 
sind vor allem bei postmenopausalen Frauen eine Verminde-
rung der Knochendichte sowie ein erhöhter Knochenabbau 
nachweisbar [54, 55]. Wie eine große, prospektive Kohorten-
studie mit > 14.000 Teilnehmern aktuell gezeigt hat, sind be-
reits gering erniedrigte TSH-Werte mit einem erhöhten Risiko 
für eine osteoporotische Fraktur bei Frauen > 65 Jahre assozi-
iert [56].

Zur Stellung der Diagnose „subklinische Hyperthyreose“ sind 
neben einer subtilen Anamnese und körperlichen Untersu-
chung eine laborchemische Messung von Schilddrüsenpara-
metern sowie eine Sonographie obligat. Häufi g ist – im Gegen-
satz zur Hypothyreose – eine Szintigraphie sinnvoll. Insgesamt 
ist die differenzialdiagnostische Einordnung einer subklini-
schen Hyperthyreose bei Älteren häufi g herausfordernder im 
Vergleich zur Hypothyreose. Die Laborparameter sollten ne-
ben TSH und fT3/fT4 auch Autoantikörper, insbesondere 
TRAK, beinhalten, um eine immunogene Hyperthyreose zu 
erkennen. Die Sonographie gibt weitere entscheidende Hin-
weise zur Genese, z. B. bzgl. eines M. Basedow, der sog. Kno-
tenstruma etc. Eine Szintigraphie ist sinnvoll bei Nachweis 
von Knoten, um hyperfunktionelle Areale („heiße Knoten“) 
nachzuweisen, sowie ggf. auch ohne Knoten, um eine diffuse 
Autonomie zu detektieren. Hilfreich ist dabei die Szintigra-
phie insbesondere auch deswegen, weil man bei älteren Men-
schen häufi ger niedrige TSH-Werte auch ohne Störung der 
Schilddrüsenfunktion fi ndet – mittels Sonographie ist dies 
nicht sicher zu differenzieren. Zu beachten ist auch, dass ein 
relevanter Anteil von Menschen mit Schilddrüsenautonomien 
TSH-Werte aufweist, die sich noch im Normbereich befi nden 
[57]. 

Zu den nur passageren Hyperthyreosen zählen insbesondere 
Thyreoiditiden, wie man sie nicht ganz selten z. B. nach Kon-
trastmittelgaben für CT-Untersuchungen oder auch medika-
mentös induziert (z. B. Amiodaron-induzierte Hyperthyreose 
Typ 2) sieht. Subakute Thyreoiditiden (de Quervain) sind sel-
ten und zeigen oft eine typische Klinik (wechselnde lokale 
Schmerzen, oft fehlgedeutet) sowie typische Laborverände-
rungen (hohes CRP ohne Leukozytose; Erhöhung der Akut-
phaseproteine). Die Therapie dieser passageren Hyperthyreo-
sen richtet sich nach der Genese und besteht häufi g nur in 
einer symptomatischen Therapie mit einem -Blocker, bei der 
Thyreoiditis de Quervain auch in einer antiinfl ammatorischen 
Therapie, häufi g Steroide.

Die beiden häufi gsten Gründe einer persistierenden subklini-
schen Hyperthyreose sind der M. Basedow sowie die Schild-
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drüsenautonomie. Während der M. Basedow im jüngeren Alter 
häufi ger vorkommt, beruht eine Hyperthyreose bei Patienten 
> 55 Jahre häufi ger auf einer Schilddrüsenautonomie: In nahe-
zu 60 % sind hyperfunktionelle („heiße“) Knoten Ursache der 
Hyperthyreose und nur in ca. 10 % liegt ein M. Basedow vor 
[58]. Das Risiko einer Progression zur manifesten Hyper-
thyreose ist abhängig von der zugrunde liegenden Erkrankung: 
Während bei milden Formen des M. Basedow Spontanremis-
sionen vorkommen können, ist dies bei der Schilddrüsenauto-
nomie nicht der Fall. Hier bleibt der Befund bestenfalls stabil, 
zeigt jedoch mit durchschnittlich 5 % pro Jahr ein Risiko der 
Progression [59]. Einen wichtigen Risikofaktor für eine Pro-
gredienz zur manifesten Hyperthyreose bildet das Ausgangs-
TSH: Bei TSH-Werten zwischen 0,45 und 0,1 mU/l war das 
Risiko einer Progredienz in einer Studie nach 60 Monaten mit 
ca. 10 % deutlich niedriger als in der Gruppe mit Ausgangs-
TSH < 0,1 mU/l, deren Risiko einer Progredienz mit 40 % 
deutlich höher lag [60].

Die Indikation und Art der Therapie einer persistierenden sub-
klinischen Hyperthyreose ist abhängig vom Alter des Patienten, 
Risikofaktoren (Osteoporose, Herzerkrankungen) und Genese 
der Hyperthyreose. Obwohl subklinische Hyperthyreosen 
häufi g sind, existieren nur wenige evidenzbasierte Daten bzgl. 
des Benefi ts einer Therapie [61].

Bei Vorliegen einer Schilddrüsenautonomie – autonomes Ade-
nom, multifokale und diffuse Autonomie – und TSH-Werten, 
die persistierend < 0,1 mU/l betragen, sollte bei postmenopau-
salen Frauen aufgrund des Risikos für Rhythmusstörungen, 
Osteoporose mit Frakturen sowie erhöhter Gesamtmortalität 
eine Schilddrüsensanierung erfolgen. Liegen bereits Risiko-
faktoren vor, soll die Schilddrüsensanierung in jedem Fall er-
folgen. Diese sollte bei Schilddrüsen ohne lokale Symptome, 
ohne höhergradigen Malignomverdacht sowie bei einem Schild-
drüsenvolumen < 100 ml vorzugsweise mittels Radiojodthera-
pie durchgeführt werden – ein Verfahren, das in Deutschland 
im Unterschied zu anderen Ländern für diese Indikation im 
Vergleich zur Operation noch zu selten eingesetzt wird. Bei 
allen anderen Formen sowie bei Wunsch des Patienten ist eine 
chirurgische Resektion der Schilddrüse sinnvoll. Bei Vorliegen 
einer Schilddrüsenautonomie und TSH-Werten, die persistie-
rend zwischen 0,45 und 0,1 mU/l liegen, sollte bei Frauen 
> 65 Jahre aufgrund der oben genannten Risiken ebenfalls 
eine Schilddrüsensanierung wie beschrieben erfolgen, insbe-
sondere wenn Risikofaktoren vorliegen. 

Bei allen Patienten mit nachgewiesener Autonomie ist eine 
Jodkarenz notwendig, insbesondere besteht eine Gefahr der 
Dekompensation bei Applikation größerer Jodmengen i. R. 
von CT- und Herzkatheteruntersuchungen. Ein entsprechen-
der Jodausweis bei nicht sanierter Schilddrüse mit Autonomie 
sollte dem Patienten ausgehändigt werden.

Die Therapie des M. Basedow besteht in einer thyreostati-
schen Therapie über 12–18 Monate [62]. Medikament der 
Wahl ist Thiamazol, die Remissionswahrscheinlichkeit nach 
dieser Zeit beträgt maximal 50 %. Gewisse prognostische 
Hinweise auf den Verlauf können das Schilddrüsenvolumen, 
das Auftreten einer Hypothyreose unter Therapie (sollte ver-
mieden werden) sowie der Verlauf der TRAK geben. Zu 

 beachten ist, dass die Remissionswahrscheinlichkeit bei 
> 65-Jährigen insgesamt jedoch geringer ist. Propylthiouracil 
wird heute aufgrund der höheren Rate unerwünschter Wirkun-
gen (insbesondere Hepatotoxizität) nur noch im ersten Trime-
non einer Schwangerschaft sowie bei Thiamazolunverträg-
lichkeit eingesetzt. Üblich sind sog. Titrationsschemata, d. h. 
die Thyreostatikadosis wird insbesondere an die freien peri-
pheren Hormonwerte engmaschig angepasst. Das früher häu-
fi ger verwendete „Block-and-replace“-Schema, also die Kom-
bination von Thyreostatika und L-Thyroxin, ist obsolet, da es 
mehr Nebenwirkungen und längere Therapiedauern bedingt, 
ohne Vorteile bzgl. Remissionswahrscheinlichkeit oder immuno-
logischer Parameter zu bieten [62]. Nur bei leichten Formen des 
M. Basedow mit einem TSH zwischen 0,1 und 0,45 mU/l kann 
bei jüngeren Menschen aufgrund einer gewissen Spontan remis-
sionsrate auch ein abwartendes Vorgehen erwogen werden.

Im Falle eines medikamentösen Therapieversagens oder eines 
Rezidivs des M. Basedow ist eine Schilddrüsensanierung indi-
ziert. Diese sollte bei Fehlen einer schweren Augenbeteiligung, 
einem Schilddrüsenvolumen < 60 ml sowie Fehlen von Kno-
ten mit höhergradigem Malignomverdacht mittels Radiojod-
therapie erfolgen. Ansonsten ist eine sog. „Near-total“-Thyre-
oidektomie indiziert.

  Relevanz für die Praxis
 – Subklinische Hypothyreosen, meist auf dem Boden 

einer chronischen Autoimmunthyreoiditis, sind in der 
Peri- und Postmenopause häufi g.

 – Die klinischen Beschwerden überlappen sich in großen 
Teilen mit denjenigen von Frauen ohne Schilddrüsener-
krankung.

 – Mögliche negative Langzeitfolgen subklinischer Hypo-
thyreosen im Alter sowie das Risiko eines Progresses 
wurden in der Vergangenheit oft überschätzt.

 – Eine Therapie subklinischer Hypothyreosen ist bei Pa-
tienten > 70 Jahre erst ab einem TSH > 10 mU/l ge-
rechtfertigt, bei jüngeren Patienten kann ein zeitlich be-
grenzter Therapieversuch bei einem TSH zwischen 4,5 
und 10 mU/l erwogen werden, wenn relevante klinische 
Beschwerden vorliegen. Der Therapieerfolg sollte kri-
tisch überprüft werden.

 – Eine Übertherapie subklinischer Hypothyreosen muss 
insbesondere im Alter vermieden werden.

 – Persistierende subklinische  Hyperthyreosen, meist auf 
dem Boden einer Autonomie oder eines M. Basedow, 
sind in der Peri- und Postmenopause häufi g.

 – Persistierende subklinische Hyperthyreosen sind im Al-
ter mit einer relevanten Exzessmortalität sowie insbeson-
dere neuro-psychiatrischen Beschwerden assoziiert.

 – Das Risiko eines Progresses ist abhängig von der 
Grunderkrankung sowie des Ausgangs-TSH.

 – Subklinische permanente Hyperthyreosen sollten bei 
postmenopausalen Frauen frühzeitig einer defi nitiven 
Therapie, z. B. Radiojodtherapie oder Operation, zuge-
führt werden. Beim M. Basedow ist initial meist auch 
ein medikamentöser Therapieversuch mit Thyreostatika 
gerechtfertigt.
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  KEEPS ist da!
Harman SM, Black DM, Naftolin F, et al. Arterial imaging out-
comes and cardiovascular risk factors in recently menopausal 
women: a randomized trial. Ann Intern Med 2014; 161: 249–60.

Hintergrund
Seit Jahren warten wir auf die Publikation der KEEPS-Daten, 
in der Hoffnung, dass die Hypothese des günstigen Zeitfens-
ters für eine Hormontherapie (HT) am Herzen bestätigt wird.

Zusammenfassung
In der randomisierten, placebokontrollierten KEEPS (Kronos 
Early Estrogen Prevention Study) wurden 727 (kardiovasku-
lär) gesunde Frauen im mittleren Alter von 52,7 Jahren und in 
der frühen Postmenopause über 4 Jahre mit einer niedrig do-
sierten Östrogentherapie, d. h. (1) konjugierte equine Östroge-
ne 0,45 mg/Tag oral (o-CEE) oder (2) Östradiol 1 × 50 µg 
Pfl aster/Woche transdermal (t-E2), versus Placebo behandelt. 
Frauen mit Östrogentherapie erhielten an 12 Tagen im Monat 
zusätzlich Progesteron 200 mg/Tag oral. Der primäre End-
punkt war die sonographisch gemessene jährliche Verände-
rungsrate der Carotis-Intima-Media-Dicke (CIMT). Sekundä-
re Endpunkte waren die Veränderungen von kardiovaskulären 
Risikofaktoren. Zu den Charakteristika der Teilnehmerinnen 
bei Studienstart zählten u. a.: mittlerer BMI 26,2, Anteil der 
Nichtraucherinnen 79 %, Anteil der HT-Neuanwenderinnen 
80 %, Anteil der Frauen mit Hitzewallungen 85,7 %, keine 
Anwendung von Lipidsenkern, Koronarkalk- (CAC) Score 
< 50 Agatston-Units. Bei Baseline betrug die mittlere CIMT 
0,7268 mm (o-CEE), 0,7176 mm (t-E2) bzw. 0,7213 mm (Pla-
cebo). Innerhalb des 4-jährigen Beobachtungszeitraums nahm 
die CIMT in allen 3 Gruppen im Mittel um 0,0076 mm/Jahr 
zu. Der Unterschied zwischen den aktiven Behandlungsarmen 
und Placebo war hierbei nicht signifi kant. Ähnliches galt für 
den per CT gemessenen Koronarkalk (CAC). Nach 4 Jahren 
zeigte sich eine Zunahme des CAC-Scores bei 17,4 % (o-CEE), 
18,9 % (t-E2) bzw. 21 % (Placebo) der Probandinnen; der 
Gruppenunterschied war nicht signifi kant. Die kardiovaskulä-
ren Risikofaktoren wurden durch die HT positiv beeinfl usst 
(Serumlipide v. a. durch o-CEE, Insulinresistenz v. a. durch 
t-E2). In keinem Behandlungsarm kam es zu einer Blutdruck-
veränderung. Bis auf vaginale Blutungen traten unerwünschte 
Ereignisse (UE) in allen Studienarmen gleich häufi g auf. 
Ebenso zeigte sich kein signifi kanter Unterschied im Auftre-
ten oder in der Verteilung von schweren UE: Herzinfarkt (1× 
im t-E2-Arm vor Start der Studienmedikation), venöse Throm-
boembolie (1× im t-E2-, 1× im Placeboarm), Mammakarzi-
nom (3× im o-CEE-, 3× im t-E2-, 2× im Placeboarm) und En-
dometriumkarzinom (2× im o-CEE-, 1× im t-E2-Arm). Die 
Autoren kommen zu dem Schluss, dass eine 4-jährige HT in 
der frühen Postmenopause keinen Einfl uss auf die Progression 
der Arteriosklerose hat.

Kommentar
Im Gegensatz z. B. zur EPAT-Studie [1] zeigt KEEPS keinen 
positiven, sondern einen neutralen Einfl uss einer HT auf CIMT 
und CAC, welche als Surrogatmarker für das Ausmaß der Ar-
teriosklerose genutzt werden. Als mögliche Erklärung für die 
Diskrepanz der Studienergebnisse werden verschiedene Fak-
toren diskutiert wie: 
1. KEEPS-Studienpopulation mit sehr niedrigem Basisrisiko 

für kardiovaskuläre Erkrankungen,
2. zu kurzer Beobachtungszeitraum,
3. Wahl einer zu niedrigen Östrogendosis [2],
4. CIMT eventuell nicht ausreichend repräsentativ für Verän-

derungen an den Koronararterien und
5. Notwendigkeit des Miteinbezugs der Perimenopause in das 

günstige Zeitfenster für Hormone am Herzen [3].

Hier gilt es weitere KEEPS-Subanalysen und die Publikation 
der ELITE-Studie abzuwarten. Wichtig ist jedoch festzuhal-
ten, dass sowohl eine orale als auch transdermale 4-jährige 
niedrig dosierte HT bei gesunden Frauen in der frühen Post-
menopause nicht mit einem erhöhten Risiko für kardiovasku-
läre oder Malignomerkrankungen verbunden ist!

Literatur:
1. Hodis HN, Mack WJ, Lobo RA, et al. Estro-
gen in the prevention of atherosclerosis. A 
randomized, double-blind, placebo-controlled 
trial. Ann Intern Med 2001; 135: 939–53.

2. Ostberg JE, Storry C, Donald AE, et al. A 
dose-response study of hormone replacement 
in young hypogonadal women: effects on inti-

ma media thickness and metabolism. Clin Endo-
crinol (Oxf) 2007; 66: 557–64.

3. Clarkson TB, Melendez GC, Appt SE. Timing 
hypothesis for postmenopausal hormone ther-
apy: its origin, current status, and future. 
Meno pause 2013; 20: 342–53.

  HRT und Ovarialkarzinomrisiko
Collaborative Group On Epidemiological Studies Of Ovarian 
Cancer, Beral V, Gaitskell K, Hermon C, et al. Menopausal 
hormone use and ovarian cancer risk: individual participant 
meta-analysis of 52 epidemiological studies. Lancet 2015; 
385: 1835–42.

Hintergrund
Internationale Empfehlungen machen unterschiedliche Aus-
sagen zum Zusammenhang einer Hormonersatztherapie (HRT) 
mit der Erstdiagnose eines Ovarialkarzinoms [1–3].

Zusammenfassung
Die vorliegende Metaanalyse beinhaltet Daten aus 52 Studien 
(17 prospektive, 35 retrospektive) mit 21.488 an einem malig-
nen oder Borderline-malignen Ovarialkarzinom erkrankten 
Frauen („Fälle“). 55 % der Erkrankten in prospektiven Studi-
en hatten über eine mediane Zeitdauer von 6 Jahren eine HRT 
angewandt; in den retrospektiven Studien waren es 29 % der 
Erkrankten über eine mediane Zeitdauer von 4 Jahren (Ge-
samt-Heterogenität für prospektive vs. retrospektive Studien p 
< 0,0001). Das Risiko, an einem Ovarialkarzinom zu erkran-
ken, lag im Vergleich zu Nie-Anwenderinnen für derzeitige 
HRT-Anwenderinnen allgemein und frühere Langzeitanwen-

First to know
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First to know

derinnen ( 5 Jahre) signifi kant höher (Tab. 1). Dies galt v. a. 
für seröse und endometrioide Ovarialkarzinome. In absoluten 
Zahlen bedeutet dies, dass unter HRT zusätzlich zur basalen 
Inzidenz von Ovarialkarzinomen (1–2 Neuerkrankungen pro 
1000 Frauen im Alter von 50–65 Jahren innerhalb von 5 Jah-
ren) eine Frau zusätzlich erkrankt.

Kommentar
Das Ovarialkarzinom zählt zu den seltenen Krebserkrankun-
gen der Frau. Eine HRT erhöht das Risiko hierfür in absoluten 
Zahlen leicht, statistisch aber signifi kant. Trotz ihrer beachtli-
chen Fallzahl bleiben einige Fragen offen: 
1. Keine Differenzierung zwischen malignen und Borderline-

malignen Ovarialkarzinomen
2. Keine Berücksichtigung der Hormondosierung
3. Vermengung von retrospektiven und prospektiven Studien, 

wobei die retrospektiven Studien kein erhöhtes Ovarialkar-
zinomrisiko unter HRT fanden (RR 1,04; 95-%-CI 0,93–
1,16)

4. Fehlende Angaben zu Einfl ussfaktoren wie Menopausen-
alter, BMI und frühere Kontrazeption in einer der größten 
eingeschlossenen prospektiven Studie (DaHoRS)

5. Keine Angaben zur Häufi gkeit gynäkologischer Untersu-
chungen

Was bleibt als Fazit für die Praxis? Im Rahmen der HRT-Bera-
tung sollten sowohl Zusatznutzen als auch Risiken dargelegt 
werden, um individuell die Vorteil/Nachteil-Bilanz ziehen zu 
können. Das in der vorliegenden Metaanalyse beschriebene 
erhöhte Ovarialkarzinomrisiko sollte ausgewogen in diese Bi-
lanz miteinbezogen werden.

Literatur:
1. European Medicines Agency. Guidelines on 
clinical investigation of medicinal products 
for hormone replacement therapy of oestro-
gen defi ciency symptoms in postmenopausal 
women. http://www.ema.europa.eu/docs/en
_GB/document_library/Scientifi c_guideline/
2009/09/WC500003348.pdf

2. US Food and Drug Administration. Estrogen 
and estrogen with progestin therapies for 

postmenopausal women. http://www.fda.
gov/Drugs/DrugSafety/InformationbyDrug-
Class/ucm135318.htm

3. Medicines and Healthcare products Regu-
latory Agency (MHRA). Hormone-replacement 
therapy: safety update. UK Public Assessment 
Report. http://www.mhra.gov.uk/home/
groups/plp/documents/websiteresources/
con2032228.pdf
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Prof. Dr. Petra Stute
Abteilung für Gynäkologische Endokrinologie und Repro-
duktionsmedizin
Universitätsklinik für Frauenheilkunde
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Tabelle 1: Assoziation einer HRT-Einnahme mit dem Auftreten eines Ovarialkarzinoms. Mod. nach [Lancet 2015; 385: 1835–42]. 
*Stratifi zierung nach Studie, Alter bei Diagnose, Body-Mass-Index; Adjustierung für Menopausenalter, Hysterektomie, Parität 
und Anwendung oraler Kontrazeptiva.

HRT-Anwendung „Fälle“ in prospektiven Studien Relatives Risiko 95-%-Konfi denzintervall*

Nie 5429 1,00 0,96–1,04

Derzeitig, seit
– < 5 Jahren 571 1,43 1,31–1,56
–  5 Jahren 1798 1,41 1,34–1,49

Früher, während
– < 5 Jahren 158 1,17 0,98–1,38
–  5 Jahren 224 1,29 1,11–1,49
und Stopp vor < 5 Jahren

Früher, während
– < 5 Jahren 940 0,94 0,88–1,02
–  5 Jahren 728 1,10 1,01–1,20
und Stopp vor  5 Jahren
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  Buchbesprechung: Kinder- und Jugend-
gynäkologie

von P. Oppelt, H. Dörr. Georg Thieme Verlag, Stuttgart-
New York, 2015. 1. Aufl age, 550 S., 361 Abb., broschiert. 
ISBN978-3-13-175081-5. EUR [A] 154,30.

Mit diesem Buch ist den Autoren die Zusammenführung der 
wichtigsten Fachbereiche rund um die Frauen- und Kinder-
heilkunde sowie die Integration der unterschiedlichsten An-
sätze der verschiedenen Disziplinen hervorragend gelungen.

Der Aufbau gestaltet sich in vier Bereiche: die Grundlagen der 
Entwicklung und altersgerechte Untersuchungstechniken, das 
Symptom und körperliche Störungen, Sondersituationen und 
besondere Problemstellungen und die Operationen. Im ersten, 
dem „Allgemeinen Teil“ widmen sich die Autoren sehr aus-
führlich dem grundlegenden Fachwissen für den besonderen 
Umgang mit Mädchen und jungen Frauen. Die ausgewählten 
Tabellen und Abbildungen sind ausgesprochen übersichtlich 
und tragen maßgeblich zum Verständnis bei. Im zweiten, dem 
„Speziellen Teil“ folgt eine umfassende Darstellung altersspe-
zifi scher Erkrankungen und charakteristischer Krankheitsbilder 

anhand gemeinsamer Leitsymptome. Besonders nützlich er-
scheinen die deutlich hervorgehobenen Textboxen „Praxistipp“, 
„Cave“ und „Merke“ und erleichtern differenzialdia gnostische 
Überlegungen. Der dritte Teil „Besondere Erkrankungen und 
Situationen“ beinhaltet fachübergreifende Thematiken mit in-
terdisziplinärem Schwerpunkt. Der Literaturverweis am Ende 
jedes Kapitels bietet hier die Möglichkeit zur erweiterten In-
formationsrecherche. Der letzte Teil „Operative Interventio-
nen“ behandelt klar strukturiert die einzelnen Operationen 
und beschreibt in kurzer Zusammenfassung: Krankheitsbild, 
Untersuchungsbefund, Indikation, Ziel, Technik und Betreu-
ung. Zahlreiches Bildmaterial ermöglicht eine gute Orientie-
rung und Überblick.

Das Buch ist klar und verständlich geschrieben, strukturiert 
und übersichtlich aufgebaut und stellt mit Inhalt und Umfang 
ein sehr umfassendes Nachschlagewerk zur interdisziplinären 
Anwendung in der Kinder- und Jugendgynäkologie zur Verfü-
gung. Es kann allen Kollegen in fachübergreifenden Berei-
chen wärmstens empfohlen werden. 

A. Tramontana

Die Mädchensprechstunde
Kinder- und Jugendgynäkologie

A. Tramontana, C. Sam

  Fallbericht aus der kindergynäkologi-
schen Sprechstunde 

Ass.-Prof. Dr. Christine Sam, Universitätsklinik für Frauen-
heilkunde, Wien

Einleitung
In unserer kindergynäkologischen Sprechstunde liegt die 
Häufi gkeit von urogenitalen Fehlbildungen bei ca. 1 %. Fehl-
bildungen wie Hymen altus, Hymenalatresie oder Uterusfehl-
bildungen werden meist erst im jugendlichen Alter diagnosti-
ziert. In diesem Fall wurde die Fehlbildung schon intrauterin 
entdeckt, postpartal mehrmals operiert und die Patientin uns 
dann im Alter von 16 Jahren zur weiteren Operation vorge-
stellt.

Kasuistik
Eine 16-jährige Patientin wird vom niedergelassenen Gynäko-
logen mit der Bitte um operative Sanierung einer vaginalen 
Fehlbildung vorstellig. Anamnestisch wurde erhoben, dass bei 
der Geburt eine Blasenekstrophie vorlag und nach der Geburt 
eine Blasenaugmentation und Beckenosteotomie durchgeführt 
wurde. Im ersten Lebensjahr musste eine okzipitale Meningo-
cele mikrochirurgisch entfernt werden. Im Alter von 6 Jahren 
erhielt die Patientin einen Ileocoecal-Pouch sowie eine konti-
nente Vesikokutanostomie mit Blasenhalsverschluss. Seither 
führt sie 6× täglich Selbstkatheterismus durch den Nabel durch. Abbildung 1: MRT Vaginalstenose.
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Die Patientin gibt an, die Menarche mit ca. 14 Jahren gehabt 
zu haben und seither regelmäßig zu menstruieren.

Bei der gynäkologischen Untersuchung zeigte sich eine Nar-
benplatte im Vulvabereich, der Meatus urethrae externus pro-
minent darstellbar, die Vagina aber nicht auffi ndbar. Es wurde 
nun die Durchführung einer MRT veranlasst, bei welcher ein 
Uterus bicornis unicollis und weite Vaginalfornices sowie der 
Verdacht auf eine Vaginalstenose festgestellt werden konnten 
(Abb. 1). 

Bei der nachfolgenden Narkoseuntersuchung fi ndet sich fol-
gender Situs: Die Vulva ist median narbig gespalten (inklusive 
Klitoris), darunter erkennt man zwei Öffnungen (Abb. 2). Mit-
tels Vaginoskopie werden nun die blind endende Urethra und 
die Vagina identifi ziert. Palpatorisch ist die Öffnung nun für 
einen Finger gut passierbar. Die Stenose am Introitus ist ca. 10 
mm und ein narbiger, straffer Ring palpabel. Die Vaginallänge 
beträgt ca. 6 cm. Der Patientin wird nun ein Phantom intrava-
ginal angepasst und mittel Vorlage und Netzhose fi xiert.

Postoperativ wird die Patientin zum Selbstwechsel des Phan-
toms angeleitet (Abb. 3). Dieses wird für 6 Wochen nachts ap-
pliziert. Bei der Kontrolle nach 4 Monaten konnte man die 
Phantomgröße auf nun 20 mm steigern.

Diskussion
Das Vorliegen von Urogenitalfehlbildungen erfordert immer 
eine komplexere Abklärung, da meist andere Fehlbildungen 
damit einhergehen können (Tab. 1, Abb. 1). Die Ursache ist in 
derselben embryonalen Anlage zu suchen. 

 Angeborene urogenitale Missbildungen haben aufgrund der 
anatomischen Situation und der psychischen Beeinträchti-
gung weitreichende Auswirkungen auf die sexuelle Entwick-
lung und die Fertilität. 

Aufgrund der guten operativen Techniken hat sich die Situati-
on vor allem von Patientinnen mit Blasenekstrophie in den 
letzten Jahren deutlich verbessert. Meist können kontinenzer-
haltende und kosmetisch zufriedenstellende Ergebnisse erreicht 
werden.

Über die operativen Möglichkeiten hinaus müssen sowohl 
 Eltern als auch die betroffenen Jugendlichen mit ausreichend 
Information und Aufklärung in Bezug auf sexuelle Fragen 
versorgt werden. Es wird oft nötig sein, diesen Patientinnen die 
Möglichkeit einer sexualpädagogischen Beratung zu geben.

Bei Frauen ist eine Schwangerschaft grundsätzlich möglich, 
allerdings wird eine Entbindung per Sectio empfohlen.

Korrespondenzadresse: 
Dr. Allessandra Tramontana
Geburtshilfl ich-Gynäkologische Abteilung
Sozialmedizinisches Zentrum Ost – Donauspital
A-1220 Wien, Langobardenstraße 122
E-Mail: allessandra.tramontana@wienkav.at

Die Mädchensprechstunde

Abbildung 2: Situs bei der Erstuntersuchung.

Abbildung 3: Selbstwechsel des Phantoms.

Tabelle 1: Symptome, die bei Urogenitalfehlbildungen auf-
treten können.

– Hymenalatresie
– Vaginalatresie
– Vaginalsepten
– Vaginalaplasie
– Fisteln
– Doppelureter
– Megaureter
– Urethralklappen
– Nierenaplasie
– Nierenhypoplasie
– Nierendysplasie
– Hufeisenniere

– Zystennieren
– Nierenverschmelzung
– Dystope Niere
– Ektope Ureteren
– Hypospadie
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  Was?

Die Hormonspirale ist mit 23 % weltweit und 17 % in Europa 
die am häufi gsten verwendete Methode der reversiblen Lang-
zeitverhütung [1]. Auch in Österreich ist sie mit 9 % die be-
liebteste Art der sehr sicheren und langwirksamen Kontrazep-
tion [2]. 

Die Hormonspirale Mirena® ist ein T-förmiger Polyethylenträ-
ger, 32 × 32 mm groß und 4,75 mm dick, mit einem im verti-
kalen Teil integrierten Hormonzylinder, der 52 mg Levonorge-
strel enthält. Der Pearl-Index ist 0,16, die Wirkdauer beträgt 5 
Jahre. Die neue Hormonspirale Jaydess®, gleich in seiner Art, 
ist kleiner (28 × 30 mm), dünner (3,8 mm) und niedriger do-
siert (13,5 mg). Der Pearl-Index beträgt 0,41, die Wirkdauer 
3 Jahre. 

  Wie? 

Das intrauterin platzierte Hormonsystem gibt kontinuierlich das 
gespeicherte Progesteron, Levonorgestrel, an die Umgebung 
ab. Levonorgestrel ist ein Gestagen der zweiten Generation, 
wirkt wie alle Gestagene antiöstrogen, hat zusätzlich eine 
andro gene Partialwirkung und birgt ein nur sehr geringes 
Thromboembolierisiko. Die intrauterin freigesetzte Hormon-
dosis von täglich 20 µg (Mirena®) bzw. 5 µg (Jaydess®) ist pri-
mär lokal wirksam und erreicht mit einer Serumkonzentration 
von 100–200 pg/ml (Mirena®) kaum systemische Relevanz 
[3–5]. Im Vergleich ist die Levonorgestrelkonzentration im 
Endometrium dabei ungefähr 1000× höher als die des Stäb-
chens, im Serum aber gleichzeitig um die Hälfte geringer und 
um ein Vielfaches niedriger als unter der Minipille [6, 7]. Es 
gibt keine Beeinfl ussung der Leberfunktionsparameter oder 
des Stoffwechsels. Wechselwirkungen sind auch nicht bekannt.

Die Hauptwirkung entspricht dem Prinzip aller rein gestage-
nen Verhütungsmethoden, allerdings kommt auch eine mecha-
nische Komponente dazu, was gleichzeitig sowohl kontrazep-
tiven als auch interzeptiven Schutz ermöglicht. Die Wirkung 
beruht so einerseits auf der lokalen Hormonwirkung des Pro-
gesterons auf den Zervixschleim und das Endometrium und 
andererseits auf einer Fremdkörperreaktion mit morphologi-
scher Veränderung des intrauterinen Milieus im Sinne einer 
chronischen Entzündungsreaktion. Zytotoxische Peptide und 
Enzyme reduzieren dabei die Spermienkapazitation und das 
Spermienüberleben, was zusätzlich die Fertilisation verhindert 
[8–11]. Durch den Gestageneinfl uss wird darüber hinaus noch 
die Viskosität des Zervixschleims so verändert und verdickt, 
dass die Spermienpenetration gehemmt wird und das Endo-
metrium dezidualisiert, was eine Endometriumatrophie verur-
sacht und dann die Nidation unmöglich macht [12]. Folglich 

ist die kontrazeptive Sicherheit der Methode sehr hoch, sogar 
vergleichbar mit der Sterilisation [13, 14]. 

Der endogene Hormonhaushalt von GnRH, FSH, LH und 
Östro gen wird nicht beeinfl usst, die Östrogenkonzentrationen 
entsprechen den physiologischen Normwerten [3]. Trotzdem 
ist, bei minimalem Serumspiegel des exogenen Gestagens, 
eine partielle Follikelreifungsstörung mit Ovulationshemmung 
nicht ausgeschlossen, vor allem im ersten Anwendungsjahr. 
Studien haben gezeigt, dass ovulatorische Zyklen unter Mirena® 
in 45 % im ersten Anwendungsjahr und in 75 % nach 4 Jahren 
bestehen bleiben [15]. 

  Wann? 

Vor der ersten Hormonspirale ist, wie bei jeder anderen hor-
monellen Verhütungsmethode, eine sorgfältige Anamnese und 
eine Blutdruckmessung erforderlich. Dabei ist speziell auf Ri-
sikofaktoren und Kontraindikationen zu achten. Eine genaue 
allgemeine und gynäkologische Untersuchung inklusive Krebs-
vorsorge (PAP-Abstrich) sowie eine Vaginalsonographie sind 
absolute Voraussetzung. Zusätzlich sind, im klinischen Ver-
dachtsfall einer akuten Infektion, eine Blutabnahme zur Kon-
trolle der Entzündungsparameter und vaginale Abstriche (Na-
tivpräparat, bakteriologischer Abstrich, Chlamydienabstrich) 
sinnvoll. Eine gute Aufklärung ist immer wichtig, muss doku-
mentiert werden und soll, wie auch bei den Depotgestagenen, 
therapiebedingte Veränderungen des Blutungsmusters wie 
Blutungsstörungen oder Amenorrhö beinhalten [16]. 

Die intrauterine Einlage der Hormonspirale wird vom Arzt 
durchgeführt und erfolgt während bzw. am Ende der Menstru-
ation. Vor der Einlage muss sichergestellt werden, dass die 
anatomischen Voraussetzungen gegeben sind (Uterussonden-
länge > 6 cm für die Mirena®) und weder Uterusanomalien 
(Uterus bicornis, Uterus subseptus) noch strukturelle Verän-
derungen des Uterus (Uterus myomatosus, submuköse My-
ome) vorliegen. Die erste Lagekontrolle erfolgt sonographisch 
direkt nach dem Einsetzen, die zweite Kontrolle nach 6 Wo-
chen, dann nach 6 Monaten und schließlich sind jährliche 
Überprüfungen empfohlen. Die Liegedauer beträgt 5 Jahre 
(Mirena®) bzw. 3 Jahre (Jaydess®). Entfernt wird die Spirale 
wieder vom Arzt, wobei auch ein direkter Wechsel zur weite-
ren Verhütung möglich ist [16]. Die Fertilität ist sofort nach 
der Entfernung gegeben [17]. 

  Warum nicht? 

Insgesamt gibt es nur sehr wenige absolute Kontraindikatio-
nen gegen die Anwendung einer Hormonspirale, im Wesentli-
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chen aber zwei wirklich wichtige: Uterusfehlbildungen oder 
Cavumanomalien und akute genitale Infektionen. Weitere sind 
ungeklärte Blutungsstörungen und Zustand nach hormon-
sensitiven Tumoren [16]. 

Als Nebenwirkungen sind hauptsächlich Blutungsstörungen zu 
erwarten. Spotting, Metrorrhagien und Menorrhagien sind in 
den ersten 3–6 Monaten der Anwendung sehr häufi g. Später 
stabilisiert sich das Blutungsmuster in Richtung einer Hypo-
menorrhö oder Amenorrhö. Die Amenorrhörate ist variabel, 
fällt aber unter der neuen Hormonspirale Jaydess® mit 13 % ge-
ringer aus als unter der Mirena® mit 24 % [16, 18]. Andere ges-
tagenbedingte Nebenwirkungen wie Akne, Brustspannen oder 
depressive Verstimmung können vorkommen, sind aber weniger 
häufi g [19]. Das Nebenwirkungsprofi l beider Hormonspiralen 
ist bei derzeitigem Wissensstand vergleichbar [18]. 

Expulsion
Das Risiko einer Expulsion beträgt im ersten Anwendungs-
jahr 3–6 % und fällt dann auf ein Minimum ab. Risikofaktoren 
dafür sind eine vorangegangene Expulsion in der Anamnese, 
starke Blutungen bei Menorrhagie, heftige Krämpfe bei Dys-
menorrhö und die direkte Einlage nach einem Spätabortus im 
zweiten Trimester bzw. postpartum [20, 21]. Die Cavumlänge 
spielt dabei keine Rolle [22]. 

Malposition
Ziel ist eine fundusnahe Position der Hormonspirale im Ute-
ruscavum. Malposition oder Dislokation tritt am häufi gsten 

innerhalb von 3 Monaten nach Einlage auf und manifestiert 
sich mit mehr oder weniger Symptomen wie Schmerzen, Blu-
tungen, Längenunterschieden des Fadens oder Dyspareunie. 
10 % aller Spiralen liegen in inkorrekter Lage, sind allerdings 
bei asymptomatischen Patientinnen weder zu entfernen noch 
ist der kontrazeptive Schutz eingeschränkt [23]. 

Perforation
Für die uterine Perforation besteht die größte Gefahr bei der 
Einlage der Hormonspirale, passiert in 1 von 1000 Fällen [24]. 
Risikofaktoren sind vor allem ein ungeübter Arzt, ein immobi-
ler oder retrovertierter Uterus sowie die Uterusgegebenheiten 
während der Stillzeit. Schwerwiegende Komplikationen sind 
zwar selten, es wird aber zur Auffi ndung und Entfernung der 
Spirale geraten und eine Antibiotikatherapie empfohlen [25, 
26]. Auch eine Penetration in bzw. durch das Myometrium zählt 
hier im weitesten Sinne als Perforation und muss als solche 
behandelt werden. 

Infektion
Das viel diskutierte erhöhte Infektionsrisiko unter der Anwen-
dung einer Spirale hat in der Vergangenheit dazu geführt, dass 
die Methode in den 1970er-Jahren derart in Verruf geraten ist, 
dass die Anwenderzahlen drastisch gesunken sind. Hintergrund 
der Geschichte ist allerdings eine begünstigte Aszension bak-
terieller Infektionen aufgrund eines damals häufi g verwende-
ten Multifi lamentfaserfadens. Die moderne Hormonspirale hat 
heute einen monofi lamenten Faden und ist nicht mehr mit ei-
ner erhöhten Infektionsrate assoziiert, im Gegenteil schützt sie 
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vor und reduziert „pelvic infl ammatory disease“ (PID) [27, 28]. 
Die Gefahr einer Infektion bei liegender Spirale ist deshalb di-
rekt nach Einlage innerhalb von 20 Tagen am größten, erhöht 
sich bei vorbestehenden Entzündungen wie bakterieller Vagino-
se oder Zervizitis und hängt außerdem auch mit der Beschaffen-
heit von „sexually transmitted disease“ (STD) bei der Patientin 
zusammen [29, 30]. Die Therapie der Wahl entspricht geeigne-
ter Antibiotikatherapie bei weiter liegender Spirale [31]. 

Schwangerschaft
Auch für die Schwangerschaftsrate unter der Hormonspirale 
ist das Risiko im ersten Anwendungsjahr am höchsten. Tritt 
unter der Hormonspirale eine Schwangerschaft ein, ist dabei 
das Risiko für eine Eileiterschwangerschaft erhöht. Im Ver-
gleich ist jedoch das Tubariarisiko bei liegender Spirale deut-
lich geringer als ohne Kontrazeption [32, 33]. 

  Wer? 

Multipara
Die ideale Kandidatin ist eine Frau mit Kindern und dem Wunsch 
nach einer sicheren und langwirksamen Verhütung bei noch 
nicht abgeschlossener Familienplanung. In den bisherigen 
Untersuchungen und Zulassungsstudien ist die Hormonspirale 
dafür die Therapie der Wahl. Die Patientinnenzufriedenheit ist 
in diesem Kollektiv dementsprechend groß [34]. 

Postpartum
Die Hormonspirale ist postpartum gut anzuwenden, sie ist si-
cher und auch während der Stillzeit empfohlen. Die Einlage 
kann prinzipiell jederzeit, laut WHO frühestens bei der Ab-
schlussuntersuchung 6 Wochen nach der Geburt, erfolgen. 

Perimenopause
Prinzipiell soll eine liegende Hormonspirale 12 Monate nach 
der Menopause entfernt werden. Nachdem dieser Zeitpunkt 
bei resultierender Amenorrhö schwer festzustellen ist, kann 
die Anwendung bis zur vollendeten Liegedauer problemlos 
weitergeführt werden. Das ist insbesondere von Vorteil, wenn 
gleichzeitig aufgrund klimakterischer Beschwerden eine ös-
trogenhaltige Hormonsubstitution eingenommen wird. Die 
Hormonspirale schützt nämlich über die lokale Wirkung auch 
vor endometrialer Hyperplasie [35–38]. Es gibt keinen Nach-
teil für die Knochengesundheit oder kardiovaskuläre Risiken, 
gegen eine langjährige Anwendung ist deshalb nichts einzu-
wenden, sie ist auch bei einer Östrogenunverträglichkeit zu 
befürworten [39]. Studienergebnisse bestätigen zudem ein 
deutlich reduziertes Risiko für Endometrium- und Zervixkar-
zinom [40]. 

Nullipara und Aldoleszentin
Nach jahrzehntelanger Gewohnheit, die Hormonspirale nicht 
als Verhütungsmethode für junge oder kinderlose Frauen an-
zubieten oder einzusetzen, steht nun die neue Jaydess® mit der 
Zulassung auch für Nullipara zur Verfügung. Zwar war bisher 
die Mirena® ausschließlich auf bereits mehrgebärende Frauen 
zugelassen, so wurde ihre Sicherheit, mit Erfolg, längst schon 
an jungen Frauen und Nullipara getestet [41, 42]. Der Vorteil 
von Jaydess® ist, dass sie auch ohne anatomische Voraussetzun-
gen, bei kleinem Uterus und kleinerer Cavumlänge problem-

los angewandt werden kann und deshalb auch sehr gut vertragen 
wird [43]. Die bisherigen Studienergebnisse beziehen sich da-
bei allerdings nur auf die Anwendung bei lediglich einem Zy-
klus, sodass die Auswirkungen einer jahrelangen Endometri-
umatrophie im Hinblick auf eine spätere Schwangerschaft 
bislang unbekannt sind. Dies gilt es, nach derzeitigem Stand 
der Wissenschaft, vor dem Einsatz der Spirale als dauerhafte 
Verhütungsmethode in diesem Kollektiv zu bedenken. Eine 
ausführliche Aufklärung ist dementsprechend wichtig und er-
höht jedenfalls die Compliance [44]. 

Dysmenorrhö, Menorrhagie, Endometriose
Mitunter der wichtigste Bonus der Hormonspirale ist der gro-
ße therapeutische Nutzen. Es konnte gezeigt werden, dass un-
ter der Hormonspirale eine deutliche Reduktion des menstru-
ellen Blutverlustes zu verzeichnen ist, die Blutungsstärke um 
bis zu 94 % nach 3 Monaten abnimmt und die Laborparameter 
Hämoglobin und Ferritin ansteigen, sodass der konservative 
Ansatz im Vergleich zu chi rurgischen Alternativen überlegen 
scheint [45, 46]. Effektive Ergebnisse gibt es auch für die An-
wendung bei Endometriose, die Reduktion der Schmerzsymp-
tomatik geht dabei vor allem mit einer verbesserten Lebens-
qualität einher [47–51]. 
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Menopause heute und morgen
Die Wechseljahre ganz natürlich: 

Das ABC der Heilkräuter, Nährstoffe und Hormone – Teil I
A. Tramontana

  A

Alchemilla vulgaris – Frauenmantel, auch „Allerfrauenheil“ 
oder „Frauentrost“ genannt, ist ein gelb blühendes Kraut, 
schützend umgeben von mantelartigen Blättern, daher der 
Name. Er ist ein Rosengewächs, eine Heilpfl anze mit proges-
teronartiger Wirkung über die enthaltenen Flavonoide und 
Phytosterine und gilt als die Kult- und Zauberpfl anze für den 
Schutz der Frau. In der Frauenheilkunde ist das Frauenkraut 
ein Allzweckmittel, wird bei Zyklusstörungen, Kinderwunsch 
genauso wie bei Wechselbeschwerden eingesetzt und wirkt 
dabei vor allem Progesteronmangel entgegen. So verspricht er 
als Bad, Tee, Spülung, Tinktur oder Salbe Abhilfe bei typi-
schen Beschwerden in der frühen (Prä-) Menopause wie Reiz-
barkeit, Müdigkeit und Hitzewallungen. 

  B

Beifuß – Artemisia vulgaris ist eine Gewürzpfl anze, gehört 
zu den Korbblütlern und wird unter anderem auch „Jungfern-
kraut“ oder „Weiberkraut“ genannt. „Die Mutter aller Kräu-
ter“, eigentlich eine unscheinbare Pfl anze, besitzt durch die 
große Vielfalt ihrer Inhaltsstoffe besondere innere Kraft. Ses-
quiterpenlactone verleihen den bitteren Geschmack, fungie-
ren als toxische Abwehr der Pfl anze, haben starke entzündungs-
hemmende Wirkung für den Menschen und helfen damit auch 
gegen Malaria. Carotinoide unterstützen als Antioxidantien 
das Immun- und Zellschutzsystem und binden freie Radikale. 
Phytosterine und Flavonoide haben als Phytohormone ös tro-
gene und gestagene Wirkung und besitzen, insbesondere über 
Quercetin und Rutin, auch antiöstrogene Aktivität und daher 
antikanzerogenes Potenzial. Das Einsatzgebiet in der Gynäko-
logie ist groß und umfasst über die beruhigende und krampf-
lösende Eigenschaft einerseits Menstruationsbeschwerden und 
andererseits alle Arten psychischer Beschwerden der Wech-
seljahre wie Nervosität, Schlafl osigkeit und Migräne. Bekannt 
ist das Kraut dem Frauenarzt hauptsächlich durch seine Verwen-
dung in der Geburtshilfe nach der Traditionellen Chinesischen 
Medizin bei der Moxa-Therapie.

  C 

Cimicifuga racemosa – Traubensilberkerze oder „schwarze 
Schlangenwurzel“ genannt, gehört zu den Hahnenfußgewäch-
sen und kommt aus Nordamerika, wo man die Traubensilber-
kerze schon lange als geburtserleichterndes Hausmittel einge-
setzt hat, um Schmerzen und Krämpfe zu lindern. Sie ist eine 

Arzneipfl anze, auch ein Arzneimitttel, wissenschaftlich unter-
sucht und bei vasomotorischen Symptomen wie Hitzewallun-
gen oder Schweißausbrüche in der Menopause mit Erfolg ver-
wendet worden. Die Wirkung kommt aus dem Wurzelstock, es 
sind neben Flavonoiden hauptsächlich Triterpenglykoside, 
natürliche (Phyto-) SERMs, die den Hormonhaushalt über 
Östrogenrezeptoren regulierend modulieren und zur Östro-
genproduktion anregen. Anwendung fi ndet sie am besten 
abends als Tablette, Tee oder Tinktur zur Unterstützung in den 
Wechseljahren bei den häufi gsten Beschwerden wie Schlafl o-
sigkeit, Reizbarkeit, Angstzuständen und vor allem Hitzewal-
lungen und Schweißausbrüchen. Als Tropfen ist sie unter dem 
Handelsnamen Agnukliman® von Alpinamed in Österreich er-
hältlich. 

  D

Dioscorea villosa – wilder Yams, „Frauenallheilmittel“ und 
„Anti-Aging-Droge“, ist ein mexikanisches Phytohormon mit 
progesteronähnlicher Wirkung, das schon den amerikanischen 
Ureinwohnern Amerikas weitgehend als Verhütungsmethode 
diente. So wurde die Wurzel zu Anfangszeiten der Pille für den 
Progesteronanteil verwendet und später in der Hormonersatz-
therapie gebräuchlich. Der Hauptbestandteil ist Diosgenin, 
ein steroides Saponin, es ist dem natürlichen Progesteron 
sehr ähnlich und bringt hormonellen Ausgleich bei vorherr-
schender Östrogendominanz mit relativem Progesteronman-
gel. Das enthaltene Tryptophan, essenzielle Aminosäure und 
die Vorstufe von Serotonin, wirkt als natürliches Antidepres-
sivum. Wechselbeschwerden wie Hitzegefühl, Reizbarkeit, 
Müdigkeit, Gewichtszunahme oder Kopfschmerzen werden 
gelindert. Zusätzlich wird die Produktion von Dehydroepi-
androsteron (DHEA) in der Nebenniere stimuliert, einem 
Hormon, dem beim Alterungsprozess des Organismus eine 
besondere Bedeutung zugeschrieben wird, weil es die Stress-
verträglichkeit erhöht und den Abbau der Leistungsfähigkeit 
bremst. Als Kapsel, Tinktur, Gel oder Creme ist die Anwen-
dung morgens und abends empfohlen.

Korrespondenzadresse: 
Dr. Allessandra Tramontana
Geburtshilfl ich-Gynäkologische Abteilung
Sozialmedizinisches Zentrum Ost – Donauspital
A-1220 Wien, Langobardenstraße 122
E-Mail: allessandra.tramontana@wienkav.at

GynEndo_A_2015-4.indd   20 23.11.2015   13:12:38



 

21J GYNÄKOL ENDOKRINOL 2015; 25 (4)

Fallbericht: Präoperativer Einsatz von Esmya® 
zur Volumenreduktion und Anämiekorrektur 

vor Hysterektomien
T. Römer

  Einleitung

Der Uterus myomatosus stellt in der Altersgruppe zwischen 
40 und 49 Jahren die häufi gste Indikation zur Hysterektomie 
dar. Hauptsymptome sind hier die rezidivierenden Hyperme-
norrhöen und Menorrhagien, die zur sekundären Anämie füh-
ren, insbesondere wenn multiple und sehr große Myome vor-
liegen. Es bestehen somit für die Patientin erhöhte intra- und 
postoperative Komplikationsraten durch die Anämie sowie 
auch ein erhöhtes Risiko für eine Laparotomie. Die Rate von 
Laparotomien bei Hysterektomien beim Uterus myomatosus 
liegt auch in deutschsprachigen Ländern noch bei ca. 20 %. 
Insofern gewinnen präoperative Therapien an Bedeutung, um 
diese Rate weiter zu reduzieren.

  Kasuistik

Bei einer 48-jährigen Patientin sind anamnestisch 2 Spontan-
geburten und 1 Abort bekannt (Körpergröße 169 cm, Gewicht 
68 kg). Die Patientin kommt zur Vorstellung wegen eines gro-
ßen Uterus myomatosus mit Unterbauchbeschwerden und 
Hyper menorrhöen. Vor 14 Jahren wurde eine laparoskopische 
Myomenukleation durchgeführt. Der aktuelle Hämoglobin-
wert beträgt 9,2 g/dl. Durch die sekundäre Anämie bedingt 
bestehen Symptome wie Leistungsabfall und Kopfschmerzen. 
Die Zervixzytologie zeigt einen unauffälligen Befund (Pap II). 
Palpatorisch fi ndet sich ein großer Uterus myomatosus, der 
fast bis zum Nabel reicht, mit einem Fundusmyom von 8 cm 
und einem Hinterwandmyom von 6 cm im Durchmesser. Sono-
graphisch lassen sich die zwei großen Myome (Fundusmyom 
von 9 cm und Hinterwandmyom von 6 cm) bestätigen. 

Der Patientin wurde bereits mehrfach die abdominale Hyster-
ektomie empfohlen. Die Patientin hat eine abgeschlossene 

Familien planung. Sie wünscht möglichst eine laparoskopisch 
suprazervikale Hysterektomie und keine Laparotomie, sodass 
der Patientin insbesondere zur Anämiebehandlung, aber auch 
zur Myomvolumenreduktion eine 3-monatige Therapie mit 
Esmya® empfohlen wird. Die Patientin beginnt im Oktober 
2012 mit der Therapie mit Esmya®. Nach 7 Tagen ist die Pati-
entin blutungsfrei. Es treten keine Nebenwirkungen auf. Die 
Esmya®-Therapie wird bis Anfang Januar 2013 durchgeführt. 
Bei der Sonographiekontrolle zeigt sich nach 3 Monaten eine 
Volumenreduktion beider Myome um 70 bzw. 58 %. Das Fun-
dusmyom ist noch ca. 6 cm groß, das Hinterwandmyom 
4,5 cm. Die doppelte Endometriumdicke beträgt 23 mm. Der 
Hämoglobinwert liegt bei 13,7 g/dl. 

Im Februar 2013 wird die Operation durchgeführt, die bei dem 
jetzt größenreduzierten Uterus als laparoskopisch suprazervi-
kale Hysterektomie ohne Adnexe geplant wird. Hysterosko-
pisch zeigt sich der typische Befund eines PAEC-Endometri-
ums (Ulipristal-bedingte benigne Endometriumveränderung). 
Die Sondenlänge beträgt 12,0 cm. Die laparoskopisch supra-
zervikale Hysterektomie wird problemlos durchgeführt (Abb. 
1, 2). Es treten keine intra- und postoperativen Komplikatio-
nen auf. Die Patientin wird am 3. postoperativen Tag mit ei-
nem Hb-Wert von 11,7 g/dl entlassen. Die histologische Un-
tersuchung ergibt einen 710 g schweren Uterus mit multiplen, 
bis 8 cm großen Myomanteilen. Die Endometriumhistologie 
zeigt ein typisches PAEC-Endometrium. Die Patientin wird 
bei Wohlbefi nden entlassen und ist seitdem beschwerdefrei. 

  Diskussion

Die vorliegende Kasuistik zeigt, dass der Vorteil von Esmya® 
in der Behandlung der sekundären Anämie besteht, sodass ein 
guter präoperativer Ausgangszustand für eine Operation er-

Abbildung 2: Endsitus nach LASH.Abbildung 1: LASH (710 g) beim Uterus myomatosus.
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Fallbericht

reicht wurde. Des Weiteren wurde durch die Volumenredukti-
on der Myome die Wahrscheinlichkeit einer laparoskopischen 
Hysterektomie erhöht, was in diesem Fall auch dringender 
Wunsch der Patientin war. Intra- und postoperative Risiken der 
Operation wurden somit vermindert. Die Therapie mit Esmya® 
wurde von der Patientin gut vertragen. Die Veränderungen am 
Endometrium – das so genannte PAEC-Endometrium, eine für 
die Substanzgruppe der Progesteronrezeptormodulatoren ty-
pische Endometriumveränderung – wurden histologisch dia-
gnostiziert. Diese bedarf zunächst keiner spezifi schen Thera-
pie. Wird hier allerdings auf eine Operation verzichtet oder 
diese verschoben, sollte spätestens zwei Monate nach Beendi-
gung der Esmya®-Therapie sonographisch kontrolliert werden, 
ob sich der Befund am Endometrium zurückgebildet hat. Sollte 
ein auffälliger Endometriumbefund persistieren, wäre hier in 
jedem Fall eine histologische Abklärung einzufordern. 

Die Volumenreduktion des Uterus stellt nur eine relative Indi-
kation für den Esmya®-Einsatz vor einer Hysterektomie dar. 
Da jedoch bei diesen Patientinnen sehr häufi g eine sekundäre 
Anämie vorliegt, bietet die Behandlung mit Esmya® den Vor-
teil der Korrektur der Anämie. Da bei einem großen Uterus – 
egal bei welcher Operationsmethode – mit einem höheren in-
traoperativen Blutverlust zu rechnen ist, sollte möglichst bei 
optimalen Ausgangsbedingungen (normaler Hb-Wert) ope-
riert werden. Der relativ schnelle Blutungsstopp und damit die 
Verbesserung des Hämoglobinwertes funktioniert nahezu in 
allen Fällen. In mehr als 80 % der Fälle ist auch eine Volumen-
reduktion der Myome zu erreichen, was insbesondere bei mul-

tiplen und großen Myomen ein weiterer wichtiger Vorteil sein 
kann, da somit die Wahrscheinlichkeit eines minimalinvasiven 
Vorgehens, sei es einer laparoskopischen (totalen oder supra-
zervikalen) oder auch einer vaginalen Hysterektomie (ggf. mit 
Morcellement), erhöht wird. 

  Zusammenfassung

Eine präoperative Esmya®-Therapie führt durch den schnellen 
Blutungsstopp zu einer Behandlung der sekundären Anämie, 
sodass bessere präoperative Ausgangsbedingungen erreicht 
werden. Da meist auch zusätzlich eine Myomvolumenredukti-
on erfolgt, erhöht dies die Wahrscheinlichkeit eines minimal-
invasiven Vorgehens (laparoskopisch oder vaginal). Bei einem 
großen Uterus myomatosus mit sekundären Anämien ist des-
halb eine Esmya®-Therapie sinnvoll, so wie es auch in den ak-
tuellen Hysterektomieleitlinien der deutschsprachigen Länder 
empfohlen wird. Dadurch ist mit einer noch weiteren Reduk-
tion der an sich schon niedrigen Rate von abdominalen Hyster-
ektomien beim Uterus myomatosus in den deutschsprachigen 
Ländern zu rechnen. 
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Fachkurzinformation siehe Seite 32
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Die HRT ist die wirksamste Methode zur Behandlung Es-
trogenmangel-bedingter Beschwerden im Klimakterium. 
Neue Daten zeigen, dass der Nutzen der HRT bei strenger 
Indikationsstellung und Berücksichtigung individueller 
Faktoren deren Risiken überwiegt. Um Nebenwirkungen 
und Risiken gering zu halten, sollte möglichst niedrig do-
siert und über den kürzest möglichen Therapiezeitraum 
behandelt werden. Nicht zuletzt spielen Wirk- und Sicher-
heitsprofi le der einzelnen Substanzen eine entscheidende 
Rolle für die individuelle Therapiewahl.

Klimakterische Beschwerden wie vasomotorische Symptome, 
vaginale Atrophie, Schlafstörungen, Depressionen oder Ver-
lust an Muskelmasse betreffen bis zu 80 % der Frauen in der 
Menopause, wobei bei rund 20 % der Betroffenen die Symp-
tome schwer sind [1]. Die Hormonersatztherapie (HRT) stellt 
nach wie vor den Goldstandard in der Behandlung moderater 
bis mittelschwerer klimakterischer Symptome dar und sollte, 
so keine Kontraindikationen vorliegen, als Therapie der Wahl 
eingesetzt werden [2]. 

Seit der Veröffentlichung der Daten der Women’s Health Ini-
tiative Study (WHI-Studie), in der die HRT u. a. für die Zu-
nahme von Brustkrebs verantwortlich gemacht wurde [3], kam 
es zu einem drastischen Rückgang der Verordnungen. Bereits 
zum Zeitpunkt des Erscheinens wurde die WHI-Studie kri-
tisch beurteilt, vor allem wegen des Alters und bestehender 
Erkrankungen und Kontraindikationen der eingeschlossenen 
Frauen. Rund 70 % waren zu Beginn der HRT über 60 Jahre. 

In den vergangenen Jahren haben internationale Fachgesell-
schaften und Expertengremien die HRT einer differenzierten 
Bewertung unterzogen und neue Leitlinien publiziert [2]. 
Demnach überwiegt bei früher Hormonsubstitution – vor dem 
60. Lebensjahr – und differenzierter Indikationsstellung der 
Nutzen die Risiken. Die HRT sollte dabei Teil einer Ge-
samtstrategie sein, die darüber hinaus Lebensstilmaßnahmen 
wie Ernährung, Fitnesstraining oder Raucherentwöhnung ent-
hält. 

  Die Hormone

Estrogene
Estrogene sind die wichtigsten weiblichen Sexualhormone, die 
an der Steuerung des Zyklus beteiligt sind und in der Schwan-
gerschaft eine wichtige Rolle spielen. Estrogene wirken physio-
logisch auf die Knochen in Form eines Epiphysenschlusses und 
Hemmung der osteoklastären Knochenresorption, haben auch 
eine stimulierende Wirkung auf das Immunsystem und darü-
ber hinaus kardioprotektive Eigenschaften. Sie haben eine be-
deutende Rolle für die Lebensqualität und den gesamten Ge-
sundheitszustand der Frau, wie für den Stoff wechsel und das 
Herz-Kreislaufsystem. 

Die Konzentration der Estrogene ändert sich erheblich im Ver-
lauf des weiblichen Zyklus. Postmenopausal fällt die Estrogen-
synthese im weiblichen Körper stark ab. 

Die reine Estrogen-Ersatztherapie ist bei Frauen nach Hyster-
ektomie oder für vaginale Applikation indiziert. Dazu steht 
eine Reihe verschiedener Estrogene zur Verfügung. Zumeist 
werden in der HRT natürliche Estrogene wie 17-Estradiol, 
Estriol und Estron verwendet. Weiteres werden die konjugier-
ten Estrogene bei der Therapie des klimakterischen Syndroms 
eingesetzt. Konjugierte Estrogene sind Mischungen von wasser-
löslichen Natriumsalzen der Sulfate verschiedener Estrogene, 
die aus dem Harn trächtiger Stuten extrahiert werden und 10 
oder mehr verschiedene Estrogene enthalten. 

Die Dosis und die Dauer der Behandlung sollten individuell 
entsprechend den Therapiezielen und den Sicherheitsaspekten 
gestaltet werden, wobei niedrigen und sehr niedrigen Dosie-
rungen von systemischen Estrogenen der Vorzug zu geben ist 
[2], da diese Dosierungen gegenüber Standarddosierungen ein 
vorteilhafteres Sicherheitsprofi l aufweisen [4].

Topische (vaginale) Formulierungen von Estrogenen sind bei 
urogenitaler Atrophie zu bevorzugen, da es bei diesen Appli-
kationsformen zu keiner relevanten systemischen Aufnahme 
von Estrogen kommt, weshalb auch keine Kombination mit 
einem systemischen Gestagen erforderlich ist [2]. 

Bei der Entscheidung zwischen oraler und transdermaler Gabe 
sind verschiedene Faktoren zu berücksichtigen. Ein Vorteil der 
oralen Gabe liegt darin, dass Estradiol in dieser Applikations-
form zu einem deutlichen Anstieg des Sexualhormon-binden-
den Globulin (SHBG) und damit zu einer Verminderung des 
freien Testosterons führt. Durch die Kombination mit einem 
antiandrogenen Gestagen können zusätzliche antiandrogene 
Effekte zum Tragen kommen. Auch der Lipidstoffwechsel wird 
durch eine orale Therapie günstig beeinfl usst [5]. Frauen mit 
Thromboseneigung, Adipositas oder Diabetes sowie starke 
Raucherinnen sollten hingegen eine transdermale Therapie er-
halten, da diese Applikationsform das thromboembolische Ri-
siko nicht oder nur geringfügig beeinfl usst. Kontraindikatio-
nen für eine transdermale Applikation sind Hauterkrankungen 
und Allergie gegen den Klebstoff. Es hat sich jedoch gezeigt, 
dass die transdermale Therapie eine erheblich schlechtere 
Compliance aufweist als die orale [6].

Gestagene 
Gestagene weisen ein Wirkspektrum auf, das weit über die be-
kannten Effekte in der HRT oder der Behandlung der Infertili-
tät hinaus geht. So ist das körpereigene Progesteron in der Pu-
bertät und fertilen Lebensphase der Frau ein relevanter Faktor 
zum Erhalt der Knochengesundheit. Es hat neuroprotektive 
Wirkung, trägt zu einer normalen Gehirnentwicklung bei, 
schützt vor manchen Arten von Karzinomen und fördert die 
kardiovaskuläre Gesundheit [7]. 

 

Aktuelles: Die neue Ära der Hormonersatztherapie
H. Leitner
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Gestagene werden in der HRT in erster Linie eingesetzt, um 
das Endometrium vor einer Estrogen-induzierten Hyperplasie 
und Krebs zu schützen. Das bedeutet, dass alle Frauen mit ei-
ner Estrogen-HRT auch ein Gestagen erhalten sollten [2].

Gestagene lassen sich in drei Gruppen – Progesteron-Derivate, 
Nortestosteron-Derivate und Spironolacton-Derivate – unter-
teilen, die sich wesentlich in ihren Partialwirkungen unter-
scheiden und damit differenzierten Einsatz ermöglichen (Tab. 
1) [8]. 

Um eine individuelle Therapie zu erstellen, sind Grundkennt-
nisse der verschiedenen Gestagene und ihrer Partialwirkungen 
obligat. 

Bei der Auswahl des individuell am besten geeigneten Gesta-
gens sollten die unterschiedlichen Wirkungen auf das Herz-
Kreislaufsystem, Lipid- und Glukosestoffwechsel, Wasserhaus-
halt, Brustgewebe sowie die Psyche berücksichtigt werden. 
Neutrale Gestagene sind insofern zu bevorzugen, als dass Par-
tialwirkungen meist unerwünscht sind. Dydrogesteron ist ein 
Retroprogesteron, das in seinem pharmakologischen Profi l 
dem körpereigenen Progesteron sehr stark ähnelt. Es ist hoch 
selektiv für den Progesteronrezeptor, besitzt aber im Gegen-
satz zu anderen Gestagenen keine estrogene, androgene und 
glukokortikoide Partialwirkungen.

Dydrogesteron wird von der Internationalen Menopausege-
sellschaft (IMS) und der europäischen Gesellschaft für Meno-
pause und Andropause (EMAS) als bevorzugtes Gestagen 
empfohlen.

  Indikationen und Kontraindikationen zur 
HRT [2]

Laut internationalen Konsensus-Statements und Guidelines ist 
eine HRT indiziert bei:
 – Frauen mit frühzeitiger Menopause

 – Frauen mit signifi kanten vasomotorischen Symptomen
 – Frauen mit symptomatischer urogenitaler Atrophie
 – Frauen zwischen dem 50. und 60. Lebensjahr, wenn sie 

Symptome der Menopause sowie ein überdurchschnittli-
ches Osteoporose-Risiko aufweisen 

Kontraindiziert ist die HRT bei:
 – Unklaren abnormalen vaginalen Blutungen
 – Venöser Thromboembolie
 – Aktiver oder rezenter Angina pectoris oder Myokardinfarkt
 – Verdacht auf ein Mammakarzinom
 – Endometrialem Karzinom oder Estrogen-abhängigem Kar-

zinom
 – Aktiver Lebererkrankung 
 – Unkontrollierter Hypertonie

Übereinstimmung besteht auch dahingehend, dass die HRT 
nicht als primäre Strategie zur Prävention von koronarer Herz-
krankheit (KHK) oder Osteoporose empfohlen werden soll. 

Klimakterische Beschwerden
Systematische Reviews und Metaanalysen haben gezeigt, dass 
die systemische HRT die effektivste Therapie der meisten me-
nopausalen Symptome inklusive Wallungen, Schwitzen und 
Gelenksschmerzen ist [10]. Im Vergleich zu Placebo kann durch 
die HRT die Häufi gkeit dieser Symptome um 75 % und deren 
Schwere um 87 % reduziert werden [11]. 

Osteoporose
In randomisierten, kontrollierten Studien konnte gezeigt wer-
den, dass HRT auch bei niedrigen Dosierungen vor Verlust an 
Knochenmasse schützt und das Frakturrisiko senkt [12]. In 
den WHI-Studien konnten durch die HRT etwa 50 Frakturen 
pro 10.000 Personen-Jahren verhindert werden [13, 14]. 

Kardiovaskuläre Erkrankungen
Eine europäische Langzeit-Studie über 10 Jahre hat ergeben, 
dass eine früh nach Einsetzen der Menopause begonnene Es-
trogen-basierte HRT das Mortalitätsrisiko sowie das Risiko für 

Tabelle 1: Wirkspektrum ausgewählter Gestagene. Mod. nach [9]. 

Gestagen a-est est and a-and glu a-min

Progesteron + – – (+) + +
Chlormadinoacetat + – – + + –
Cyproteronacetat + – – + + –
Medroxyprogesteronacetat + – (+) – + –
Medrogeston + – – – ? –
Dydrogesteron + – – – ? (+)
Norethisteron + + + – – –
Levonogestrel + – + – – –
Gestoden + – + – (+) +
Etonogestrel (3-keto-desogestrel) + – + – (+) –
Norgestimat + – + – ? ?
Dienogest + – – + – –
Tibolon-Metabolite + + ++ – – –
Drospirenon + – – + – +
Trimegeston + – – (+) – (+)
Promegeston + – – – + –
Nomegestrolacetat + – – + – –
Nestoron + – – – –  

a-est: antiestrogen; est: estrogen; and: androgen; a-and: antiandrogen; glu: glukokortikoid; a-min: antimineralkortikoide Aktivität; ++: stark 
wirksam; +: wirksam; (+): schwach wirksam; –: nicht wirksam; ?: unbekannt
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Herzinsuffi zienz und Myokardinfarkt reduziert, ohne das Risi-
ko für Krebs, venöse Thromboembolien und Schlaganfall zu 
erhöhen [15]. Dieser kardioprotektive Effekt der Estrogen-ba-
sierten HRT konnte auch in einer rezent publizierten Arbeit 
bestätigt werden, wonach die HRT mit einer signifi kanten Re-
duktion der Gesamtmortalität sowie von Todesfällen aufgrund 
von Myokardinfarkt und Schlaganfall assoziiert ist [16]. Da-
bei weisen Daten darauf hin, dass natürliche Estrogene im 
Vergleich zu konjugierten Estrogenen ein günstigeres kardio-
vaskuläres Risikoprofi l aufweisen [17]. Es besteht Evidenz 
dafür, dass eine Estrogen-Therapie, wenn sie während der 
Menopause begonnen wird, einen kardioprotektiven Effekt 
hat, da perimenopausal ein „Window of Opportunity“ zu exis-
tieren scheint [2]. Daten zur kombinierten Estrogen-Gestagen-
Therapie zeugen ebenfalls von einer – wenn auch nicht ganz 
so stark ausgeprägten – kardioprotektiven Wirkung, wobei die-
se von der Art des Gestagens abhängig ist. So verstärkt etwa 
Dydrogesteron die endotheliale NO-Synthase und beeinträch-
tigt im Gegensatz zu anderen Gestagenen nicht die Wirkung 
von Estrogen auf den Vasotonus [18]. 

Diabetes mellitus
Es gibt deutliche Hinweise, dass eine HRT die Inzidenz von 
Diabetes Typ 2 senkt. In der WHI-Studie sank die Inzidenz 
unter kombinierter Estrogen-Gestagen-Therapie um 21 %, un-
ter alleiniger Estrogen-Therapie um 11 % [19, 20]. Eine signi-
fi kante Risikoreduktion wurde auch in einer anderen großen 
Studie beobachtet [21]. 

Kognition und Demenz
Die Auswirkungen einer HRT auf Kognition und Demenz wer-
den kontroversiell diskutiert. Einerseits bestehen Hinweise 
auf neuroprotektive Effekte der HRT [22, 23], andererseits 
war in klinischen Studien die Häufi gkeit von Demenz bei 
Frauen, die eine kombinierte Estrogen-Gestagen-Therapie er-
halten hatten, geringfügig erhöht [11]. Erklärung dieser Dis-
krepanzen könnte einerseits die Hypothese eines „Window of 
Opportunity“ sein, wonach jüngeres Alter und ein frühzeitiger 
Beginn der HRT sich günstiger auf die kognitive Entwicklung 
auswirken [8]. 

Es besteht eine Reihe von Hinweisen darauf, dass körpereige-
nes Progesteron günstige Effekte auf das Gehirn hat. So konnte 
gezeigt werden, dass Progesteron die Myelin-Produktion in 
den Schwann’schen Zellen verstärkt [24] oder zerebrale 
Schwellungen und Ischämie-induzierte Zellschädigung min-
dert [25]. 

Mammakarzinom
Die Assoziation von HRT und dem gehäuften Auftreten von 
Brustkrebs wird nach wie vor kontroversiell diskutiert. Grund-
sätzlich scheint das Risiko, unter HRT an einem Mammakar-
zinom zu erkranken, bei einer Inzidenz von < 1,0 pro 1000 
Frauen pro Jahr unter HRT gering [2]. Der Einfl uss einer HRT 
auf das Mammakarzinom-Risiko ist von verschiedenen Fakto-
ren abhängig. So steigt das Brustkrebsrisiko bei unter- oder 
normalgewichtigen Frauen mit dichtem Brustgewebe am 
meisten [26]. Aber auch die verwendeten Substanzen schei-
nen eine Rolle zu spielen. So deutet eine europäische Beob-
achtungsstudie darauf hin, dass mikronisiertes Progesteron 
oder Dydrogesteron kombiniert mit Estradiol ein günstigeres 

Risikoprofi l hinsichtlich einer Brustkrebsentwicklung haben 
als synthetische Gestagene [2]. In Bezug auf das Brustkrebsri-
siko scheinen auch keine Unterschiede zwischen transderma-
ler Applikation und oraler Einnahme zu bestehen [2].

Endometriumkarzinom
Die Therapie mit Estrogen alleine führt bei nicht hysterekto-
mierten Frauen zu einer Erhöhung des Risikos für ein Endo-
metriumkarzinom. Bei kontinuierlicher kombinierter Estro-
gen-Gestagen-Therapie ist die Inzidenz des Endometriumkar-
zinoms nicht erhöht. Bei zyklischer oder sequenzieller kombi-
nierter Estrogen-Gestagen-Therapie sollte das Gestagen 10–14 
Tage pro Monat zugeführt werden [27].

  Fazit

Bei der HRT handelt es sich um keine Standard-Therapie für 
Standard-Frauen. Nutzen und Risiko der HRT sind sehr stark 
von individuellen Faktoren abhängig, sodass entsprechend der 
Indikation und dem Risikoprofi l die optimale Therapie für 
jede Frau gewählt werden muss. 

Die Sicherheit der HRT hängt in hohem Maße vom Alter der 
Frau ab. Gesunden Frauen, die jünger als 60 Jahre alt sind, 
sollte, wenn die Indikation für eine HRT gegeben ist, diese 
nicht aufgrund von Sicherheitsbedenken verwehrt werden [2]. 
Neue Daten haben gezeigt, dass die HRT bei klarer Indikati-
onsstellung einen potenziellen Nutzen hat, und dabei, wenn 
sie frühzeitig in der Menopause begonnen und für eine indivi-
dualisierte Dauer durchgeführt wird, nur mit geringen Risiken 
assoziiert ist. Eine HRT sollte stets solange die Beschwerden 
andauern mit der individuell niedrigst möglichen Dosierung 
(derzeit verfügbare, orale niedrigste Dosierung 0,5 mg Estra-
diol/2,5 mg Dydrogesteron*) durchgeführt werden.

Die WHI-Studie und andere Studien legen die Vermutung 
nahe, dass die Gestagen-Komponente der HRT für die Erhö-
hung des Brustkrebsrisikos von größerer Bedeutung ist, als 
der Estrogen-Anteil. Dabei scheinen jedoch Unterschiede 
zwischen den verschiedenen Gestagenen zu bestehen. So zeigen 
Daten aus mehreren Studien etwa, dass sich Dydrogesteron im 
Gegensatz zu synthetischen Gestagenen neutral verhält, also 
mit keiner Risikoerhöhung einhergeht [28]. Dydrogesteron 
wird folglich von IMS und EMAS als bevorzugtes Gestagen 
empfohlen. Zunehmende Evidenz besteht auch dafür, dass ein 
therapeutisches Fenster für Langzeit-kardio- und neuroprotek-
tive Effekte der HRT bestehen. 
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  Bewertung der Lebensqualität sowie der 
Wirksamkeit und Verträglichkeit von 
Femalen® bei Frauen während der Peri-
menopause und Menopause

Die Lebenserwartung steigt stetig und da das Eintrittsalter in 
die Menopause unverändert bleibt, verbringt jede Frau mehr 
als ein Drittel ihres Lebens mit Hormonmangel. Die mit die-
sem Mangel verbundenen funktionellen Anzeichen verändern 
die Lebensqualität der Frauen erheblich [1]. Die klimakteri-
sche Symptomatik kann vorübergehend (1–2 Jahre) oder von 
langer Dauer sein [2] und die Lebensqualität stark beeinfl us-
sen [3].

Femalen® besteht aus Extrakten gereinigten Pollenzytoplas-
mas. Die Extraktion des Zytoplasmas wird nach guter Herstel-
lungspraxis durchgeführt. In einem zusätzlichen Arbeitsgang 
werden die Pollenhüllen ausgeworfen, um Fragmente zu eli-
minieren, die allergen wirken können (dadurch keine Kontra-
indikationen bei Pollenallergikerinnen). Femalen® wird seit 
1998 in Europa eingesetzt und besitzt bereits eine Marktzulas-
sung als Medikament in Schweden und Norwegen. 

Die vorliegende klinische Studie wurde zur Erforschung des 
Einfl usses von Femalen® auf die Lebensqualität im Zusam-
menhang mit der vasomotorischen Symptomatik bei Patien-
tinnen während der Perimenopause (PMP) oder der erwiesenen 
Menopause (MP) durchgeführt.

Methode
An dieser offenen klinischen Multicenter-Studie haben 324 
Frauen, betreut von 90 Gynäkologen, teilgenommen. Die Be-
handlung bestand aus der oralen Verabreichung von 2 Tablet-
ten Femalen® pro Tag über einen Zeitraum von 90 Tagen.

Die an der Studie teilnehmenden Frauen hatten zwei Bera-
tungstermine: bei der Aufnahme in die Studie (T0) und nach 
der 3-monatigen Behandlung (T90). Zur Analyse wurden vi-
suelle Analogskalen (VAS) und ein Fragebogen eingesetzt, 
um Intensität und Häufi gkeit der empfundenen Symptome zu 
beschreiben und zu bewerten: Hitzewallungen, Reizbarkeit, 
Müdigkeit, Schlafstörungen und ihr Einfl uss auf die Lebens-
qualität. Die Verträglichkeit wurde mittels einer Ratingskala 
ermittelt. Die aus den VAS resultierenden Daten wurden sta-
tistisch analysiert.

Ergebnisse
Die Entwicklung der Symptome wurde durch die Differenz 
der Werte bei der Inklusion und am Ende der Studie bestimmt 
und in „verschlechtert“, „stabil“ und „verbessert“ eingeteilt.

85,5 % bzw. 91 % der Frauen berichteten von einer Verbesse-
rung der Hitzewallungen hinsichtlich Häufi gkeit und Intensi-
tät. Die Intensität und die Symptome wurden auf einer VAS 
von 0 bis 100 gemessen. Eine signifi kante mittlere Abnahme 

(p < 0,0001) von 41,7 ± 23,6 wurde hinsichtlich der Häufi gkeit 
und eine von 45,8 ± 23,0 hinsichtlich der Intensität der Hitze-
wallungen festgestellt. Eine Linderung der Reizbarkeit wurde 
bei 62,0 % der Frauen festgestellt. Die Intensität ging von 41,8 
± 31,5 auf 16,5 ± 20,0 zurück (p < 0,0001). Eine Verbesserung 
der Müdigkeit wurde bei 60,8 % der Frauen mit mittlerer In-
tensität beobachtet, die von 45,5 ± 31,2 auf 19,8 ± 22,4 sank 
(p < 0,0001). Bei den Schlafstörungen konnten 47,8 % der 
Frauen von einer Verbesserung berichten, die sich von 57,5 ± 
28,6 auf 32,1 ± 25,7 steigerte (p < 0,0001). Letztlich konnte 
bei 71,9 % der Frauen auch eine Verbesserung der Lebensqua-
lität festgestellt werden, die sich von 55,8 ± 23,3 auf 25,9 ± 
18,1 steigerte (p < 0,0001). Bei keinem der untersuchten Para-
meter konnte ein signifi kanter Unterschied zwischen den 
Frauen in der PMP und jenen in der MP festgestellt werden.

Allgemeine Beurteilung der Patientinnen
Die Patientinnen beurteilten das Produkt auf einer Skala von 0 
bis 20 mit 14,9 ± 2,5. Femalen® wurde von 93,5 % der Patien-
tinnen als sehr oder ziemlich wirksam eingestuft. Die Akzep-
tanz bezüglich des Geschmacks wurde von 96,6 % als sehr 
oder ziemlich gut eingestuft. 93,2 % stuften Femalen® als sehr 
oder ziemlich wirksam bei der Verbesserung der Lebensquali-
tät ein. Femalen® ist sehr gut verträglich, 92,1 % stuften die 
Verträglichkeit als ausgezeichnet und 6,6 % als gut ein. 149 
der 170 Patientinnen (87,6 %), die davor ein anderes Produkt 
benutzten, stuften Femalen® als deutlich oder ziemlich besser 
ein.

Allgemeine Beurteilung der Gynäkologen
Femalen® wurde von 93,5 % der Gynäkologen als sehr oder 
ziemlich wirksam eingestuft. 92,5 % der Gynäkologen, die 
bereits andere Produkte verschrieben hatten, stuften Femalen® 
als deutlich oder ziemlich besser ein.

Verträglichkeit
F emalen® ist sehr gut verträglich. 92,1 % stuften die Verträg-
lichkeit als ausgezeichnet ein und 6,6 % als gut, das sind ins-
gesamt 98,7 %. 

Diskussion
Femalen® war Gegenstand vieler klinischer Studien und zeigte 
hier seine Bedeutung in der Behandlung von Wechselbeschwer-
den und beim prämenstruellen Syndrom.

So wurde in einer 3-monatigen randomisierten Doppelblind-
Studie gegen ein Placebo (n = 64) hinsichtlich Häufi gkeit und 
Intensität der Hitzewallungen ein signifi kanter Unterschied 
(p < 0,006) zugunsten von Femalen® beobachtet [4]. Außer-
dem wurde eine nennenswerte Besserung (p < 0,031) aller 
Para meter der Lebensqualität der behandelten Frauen festge-
stellt. Das Produkt zeigte sich zudem sehr gut verträglich.

In zwei weiteren randomisierten Doppelblind-Studien gegen 
ein Placebo, an denen 32 bzw. 101 Frauen teilnahmen [5, 6], 
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hat Femalen® bei der Behandlung der prämenstruellen Be-
schwerden die Schlafstörungen gegenüber Placebo signifi kant 
verbessert (p < 0,05). Das Gleiche trifft auf die prämenstruelle 
Gewichtszunahme (50 % im Vergleich zum Placebo) und auf 
alle Parameter der Lebensqualität zu. 

In einer offenen 3-monatigen Pilotstudie [7] (n = 80) wurde 
eine signifi kante Abnahme der Symptome festgestellt, die im 
Zusammenhang mit der MP stehen, insbesondere Hitzewal-
lungen (–57,3 %), Nachtschweiß (–62,6 %) und Schlafstörun-
gen (–54,7 %). Es wurden keine unerwünschten Nebenwir-
kungen und insbesondere keine allergischen Reaktionen 
berichtet.

Femalen® zeigt keine östrogene Aktivität oder uterotrophe Wir-
kung. Die Untersuchung auf Phytoöstrogene verlief negativ, 
weshalb eine hormonelle Wirkung ausgeschlossen ist [8].

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie zeigen, dass sich sämt-
liche Parameter der Studie signifi kant zwischen T0 und T90 
gebessert haben, wobei das Ergebnis bei den Frauen in der MP 
und der PMP vergleichbar ist.

Die Verträglichkeit von Femalen® ist sowohl bei den Frauen in 
der MP als auch in der PMP ausgezeichnet. In Anbetracht der 
großen Anzahl an Studienärzten und teilnehmenden Patientin-
nen scheinen die Resultate dem von diesem Produkt erwarte-
ten Nutzen für das tägliche Leben vom ersten klimakterischen 
Symptom an zu entsprechen. Die Ergebnisse der vorliegenden 
Studie bestätigen jene bereits vorausgegangenen Untersuchun-
gen.

Schlussfolgerung
Auf Basis dieser und vorhergehender klinischer Studien ist 
festzustellen, dass Femalen® eine nennenswerte Wirkung auf 
Wechselbeschwerden hat. Femalen® verbessert die Lebens-
qualität der Frauen in der MP und in der PMP grundlegend 
und zeigt sich als gute, nicht östrogenhaltige Alternative zur 
Hormontherapie. Wegen der guten Verträglichkeit des Pro-
duktes und fehlender Phytoöstrogene und da es hormonell 
nicht eingreift, kann es Frauen ab der PMP und während der 
MP risikolos empfohlen werden.
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Mikronährstoffe bei Kinder-
wunsch, in der Schwanger-
schaft und Stillzeit

Ein optimaler Mikronährstoffstatus ist 
für Frauen mit Kinderwunsch sowie in 
der Schwangerschaft und Stillzeit von 
großer Bedeutung. Nach Eintritt der 
Schwangerschaft werden aufgrund der 
raschen Entwicklung des Ungeborenen 
vermehrt Mikronährstoffe benötigt, der 
Bedarf ist dadurch um bis zu 100 % er-
höht.

Die Schwangerschafts-Formel von Pure 
Encapsulations® ist ein speziell abge-
stimmtes Mikronährstoffpräparat, das 
nach modernsten wissenschaftlichen Er-
kenntnissen für den erhöhten Bedarf wäh-
rend Kinderwunsch, Schwangerschaft 
und Stillzeit entwickelt wurde. Die For-
mel hilft den erhöhten Nährstoffbedarf, 
ergänzend zu einer ausgewogenen und 
bewussten Ernährung, auszugleichen. 

Schwangerschafts-DHA von Pure Encap-
sulations® (nur erhältlich in der Schwan-
gerschafts-Box) liefert essenzielle 
 Omega-3-Fettsäuren mit einem hohen 
DHA-Anteil (362,5 mg pro Kapsel) und 

unterstützt einen ausgewogenen Versor-
gungszustand von Mutter und 
Kind. Die Aufnahme von 
DHA durch die Mutter trägt 
zur normalen Entwicklung 
der  Augen und des Gehirns 
beim  Fötus und beim ge-
stillten Säugling bei. Die 
zusätzliche Zufuhr von 
DHA ist bereits ab Beginn 
der Schwangerschaft sinn-
voll und spätestens ab dem 
4. Schwangerschaftsmonat 
empfehlenswert. 

Schwangerschafts-Formel: 
Inhalt pro Tagesportion (1 Kapsel): 
Magnesium (Magnesiumcitrat) 94 
mg, Eisen (Eisencitrat) 14 mg, 
 Vitamin C (Ascorbinsäure) 60 mg, 
Zink (Zinkpicolinat) 10 mg, BCAA 
(Leucin, Isoleucin, Valin) 50 mg, Vita-
min B3 (Niacin) 16 mg, Selen (Selenmethi-
onin) 55 mcg, Vitamin E (D-alpha Tocopherolsucci-
nat) 6 mg, Vitamin B5 (Pantothensäure) 6 mg, Vitamin 
B12 (Methylcobalamin) 5 mcg, Jod (Kaliumiodid) 150 
mcg , Vitamin D3 400 I.E., Vitamin A (natürliches 
Betacarotin, Betanat®) 200 mcg, Vitamin B2 (Ribofl a-
vin 5’ Phosphat) 2,8 mg, Vitamin B6 (Pyridoxal 
5’Phosphat) 2,8 mg, Vitamin B1 (Thiamin HCl) 2,2 
mg, Folsäure (600 mcg), Biotin (150 mcg)

Schwangerschafts-DHA: 
Inhalt pro Tagesportion (1 Kapsel): Omega-3 aus 
Fischöl: DHA (Docosahexaensäure) 362,5 mg, EPA 
(Eicosapentaensäure) 100 mg

PZN Schwangerschafts-Formel 4035107
PZN Schwangerschafts-Box 4035076

Weitere Informationen:
pro medico HandelsGmbH
Hotline: 0800/202515
E-Mail: beratung@purecaps.at
Internet: www.purecaps.at

Pharma-News
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Esmya® von deutschen Gy-
näkologen zum „innovativs-
ten Produkt“ 2015 gewählt

Paradigmenwechsel in der Behand-
lung von symptomatischen Gebär-
muttermyomen. Gynäkologen wählen 
Esmya® zum innovativsten Produkt 
des Jahres. Weltweit wurden bereits 
250.000 Patientinnen behandelt, da-
von alleine in Deutschland 40.000 
Frauen.

Am 8.9.2015 wurden von der Zeitschrift 
Pharma Barometer bereits zum 16. Mal 
die Gewinner für die Awards „Das inno-
vativste Produkt“ bekanntgegeben. In 
der Fachrichtung Gynäkologie wurde 
Esmya® von Gedeon Richter ausge-
zeichnet.

Die Awards stehen für die Innovations-
kraft und den therapeutischen Nutzen 
neuer Arzneimittel in der Bewertung 
durch niedergelassene Ärzte. Grundlage 
für die Auszeichnung ist die Studie 
Pharma Trend, die jährlich durch eine 
unabhängige und repräsentative Mei-
nungsumfrage in der jeweiligen Fach-
arztgruppe durchgeführt wird.

Entscheidend für die Auszeichnung be-
werteten die Gynäkologen das Allein-
stellungsmerkmal von Esmya®: Es ist 
die erste und einzige orale Langzeit-
Therapie bei symptomatischen My-
omen. Von Esmya® profi tieren insbe-
sondere Frauen vor den Menopause, 
Frauen mit starken Beschwerden, die ef-
fektiv und dauerhaft kontrolliert werden 
sollen, und Frauen, die eine Operation 
vermeiden wollen.

Weitere Informationen:
Gedeon Richter Austria GmbH
Mag. Susanne Martin
A-1030 Wien, Hainburger Straße 20
E-Mail:  
susanne.martin@gedeonrichter.eu

Pharma-News

Fachkurzinformation zum Inserat auf der 4. Umschlagseite:

Lisvy 60 Mikrogramm/24 Stunden + 13 Mikrogramm/24 Stunden transdermales Pfl aster. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jedes 11 

cm 2 große transdermale Pfl aster enthält 2,10 mg Gestoden und 550 Mikrogramm Ethinylestradiol und setzt 60 Mikrogramm Gestoden und 13 Mikrogramm 

Ethinylestradiol (entspricht oralen Dosen von 20 Mikrogramm) über 24 Stunden frei. Liste der sonstigen Bestandteile: Abdeckfolie: Äußere Schicht aus 

Polyethylen (PE) geringer Dichte. Klebstoffschicht: Bestandteile des Klebers: Ester von hydriertem Rosin, Polybuten, Polyisobutylen, Pentaerythritoltetrakis[3-(3,5-

di-tert-butyl-4-hydroxyphenyl)propionate]Bemotrizinol. Schutzfolie: Polyethylenterephthalat (PET). Klebematrix: Bestandteile des Klebers: Ester von hydriertem 

Rosin, Polybuten, Polyisobutylen, Pentaerythritoltetrakis[3-(3,5-di-tert-butyl-4-hydroxyphenyl)propionate]. Wirkstoffhaltige Klebefl äche: silikonisierter Polyethylen-

ter ephthalat (PET). Anwendungsgebiete: Hormonale Kontrazeption bei Frauen. Lisvy ist für Frauen im gebärfähigen Alter bestimmt. Die Sicherheit und Wirksamkeit 

ist bei Frauen im Alter von 18 bis 45 Jahren erwiesen. Bei der Entscheidung, Lisvy zu verschreiben, sollten die gegenwärtig vorliegenden, individuellen Risikofaktoren 

der jeweiligen Frau, insbesondere im Hinblick auf venöse Thromboembolien (VTE), berücksichtigt werden. Auch sollte das Risiko für eine VTE bei Anwendung von 

Lisvy mit dem anderer kombinierter hormonaler Kontrazeptiva (KHK) verglichen werden. Gegenanzeigen: Kombinierte hormonale Kontrazeptiva (KHK) dürfen unter 

den folgenden Bedingungen nicht angewendet werden. Wenn eine dieser Erkrankungen während der Anwendung von Lisvy zum ersten Mal auftritt, muss das 

Pfl aster sofort entfernt werden: Vorliegen einer oder Risiko für eine venöse Thromboembolie (VTE); Venöse Thromboembolie – bestehende VTE (unter Therapie mit 

Antikoagulanzien) oder VTE in der Vorgeschichte (z. B. tiefe Venenthrombose [TVT] oder Lungenembolie [LE]); Bekannte erbliche oder erworbene Prädisposition für 

eine venöse Thromboembolie, wie z. B. APC-Resistenz (einschließlich Faktor-V-Leiden-Mutation), Antithrombin-III-Mangel, Protein-C-Mangel oder Protein-S-

Mangel; Größere Operationen mit längerer Immobilisierung; Hohes Risiko für eine venöse Thromboembolie aufgrund mehrerer Risikofaktoren; Vorliegen einer oder 

Risiko für eine arterielle Thromboembolie (ATE); Arterielle Thromboembolie – bestehende arterielle Thromboembolie, arterielle Thromboembolie in der Vorgeschichte 

(z. B. Myokardinfarkt) oder Prodrome (z. B. Angina pectoris); Zerebrovaskuläre Erkrankung – bestehender Schlaganfall, Schlaganfall in der Vorgeschichte oder 

Prodrome (z. B. transitorische ischämische Attacke [TIA]) in der Vorgeschichte; Bekannte erbliche oder erworbene Prädisposition für eine arterielle Thromboembolie, 

wie z. B. Hyperhomocysteinämie und Antiphospholipid-Antikörper (Anticardiolipin-Antikörper, Lupus-Antikoagulans); Migräne mit fokalen neurologischen Symptomen 

in der Vorgeschichte; Hohes Risiko für eine arterielle Thromboembolie aufgrund mehrerer Risikofaktoren oder eines schwerwiegenden Risikofaktors wie: Diabetes 

mellitus mit Gefäßschädigung, schwere Hypertonie, schwere Dyslipoproteinämie; Bestehende oder vorausgegangene schwere Lebererkrankung, solange sich die 

Leberfunktionswerte nicht normalisiert haben; Bestehende oder vorausgegangene Lebertumoren (benigne oder maligne); Bekannte oder vermutete sexualhormon-

abhängige maligne Tumoren (z. B. der Genitalorgane oder der Brust); Diagnostisch nicht abgeklärte vaginale Blutungen; Überempfi ndlichkeit gegen die Wirkstoffe 

oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile. Inhaber der Zulassung: Gedeon Richter Plc., Gyömró́i út 19–21, 1103 Budapest, Ungarn. 

Rezeptpfl icht/Apothekenpfl icht: Rezept- und apothekenpfl ichtig. Pharmakotherapeutische Gruppe: Gestagene und Estrogene, fi xe Kombinationen. ATC-
Code: G03AA10. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstigen 

Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit, Nebenwirkungen sowie Angaben über Gewöhnungseffekte entnehmen Sie bitte der veröffentlichten 

Fachinformation (Stand 06/2015).

 Dieses Arzneimittel unterliegt einer zusätzlichen Überwachung. Dies ermöglicht eine schnelle Identifi zierung neuer Erkenntnisse über die Sicherheit. Angehörige 

von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung zu melden. Gedeon Richter Austria GmbH, Hainburger Straße 20/17, 1030 Wien, 

richterat@gedeonrichter.eu, www.gedeonrichter.at

Fachkurzinformation zum Inserat auf Seite 23:

Esmya 5 mg Tabletten. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jede Tablette enthält 5 mg Ulipristalacetat. Liste der sonstigen Bestandteile: 
Mikrokristalline Cellulose, Mannitol, Croscarmellose-Natrium, Talkum, Magnesiumstearat. Anwendungsgebiete: Ulipristalacetat ist indiziert zur Intervalltherapie 

mittlerer bis starker Symptome durch Gebärmutter-Myome in erwachsenen Frauen im fortpfl anzungsfähigen Alter. Weiters ist Ulipristalacetat indiziert zur präopera-

tiven Behandlung mittlerer bis starker Symptome durch Gebärmutter-Myome in erwachsenen Frauen im fortpfl anzungsfähigen Alter, für die eine Operation vorgese-

hen ist. Gegenanzeigen: Überempfi ndlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile. Schwangerschaft und 

Stillzeit. Genitalblutung von unbekannter Ursache oder aus anderen Gründen als den Gebärmutter-Myomen. Gebärmutter-, Gebärmutterhals- oder Brustkrebs. 

Inhaber der Zulassung: Gedeon Richter Plc., Gyömró́i út 19–21, 1103 Budapest, Ungarn. Verschreibungspfl icht/Apothekenpfl icht: Rezept- und apotheken-

pfl ichtig. Pharmakotherapeutische Gruppe: Sexualhormone und Modulatoren des Genitalsystems, Progesteronrezeptor-Modulatoren. ATC-Code: G03XB02. 

Weitere Angaben zu Warnhinweisen und Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstigen Wechselwirkungen, 

Schwangerschaft und Stillzeit, Nebenwirkungen sowie Angaben über Gewöhnungseffekte entnehmen Sie bitte der veröffentlichten Fachinformation (Stand 06/2015).
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Neuer Verhütungstrend von 
Gedeon Richter: Lisvy®, das 
transparente Mini-Pfl aster

Mit Lisvy® steht Frauen mit Kontrazep-
tionswunsch seit Oktober 2015 erstmals 
ein niedrig dosiertes und transparentes 
Verhütungspfl aster zur Verfügung. Das 
nur 3,7 cm (Durchmesser) kleine, dünne 
und kaum sichtbare Pfl aster enthält 
2,10 mg Gestoden (GSD) sowie 550 µg 
Ethinylestradiol (EE) und sorgt für gleich-
mäßige Serumspiegel. Über 24 Stunden 
werden 60 µg GSD und 13 µg EE frei-
gesetzt, dies entspricht der systemischen 
Exposition eines kombinierten oralen 
Kontrazeptivums mit 0,06 mg GSD und 
0,02 mg EE bei täglicher Einnahme [1].

Lisvy® wird drei Wochen in Folge nur 
einmal wöchentlich entweder auf den 
Bauch, das Gesäß oder die Außenseite 
der Oberarme geklebt. Darauf folgt eine 
pfl asterfreie Woche, in der die Abbruch-
blutung eintritt.

Die einfache und bequeme Anwendung 
ist insbesondere für Frauen vorteilhaft, 
die privat sehr aktiv sind, im Schicht-

dienst arbeiten oder häufi g reisen und mit 
Zeitverschiebungen konfrontiert sind. 
Darüber hinaus verspricht die transder-
male Applikation im Vergleich zu oralen 
Kontrazeptiva einen wesentlichen Vor-
teil bei Magen-Darm-Problemen. Auf-
grund des kleineren Spielraums für An-
wendungsfehler liegt die Compliance 
laut Zulassungsstudie bei 98 % [2]. 

Neben der niedrigen Dosierung gewähr-
leistet Lisvy® eine gute Aufnahme über 
die Haut und sorgt für hohe kontrazeptive 
Sicherheit, wie der bereinigte europäische 
Pearl-Index von 0,4 zeigt [3]. Studien-
daten des transparenten Mini-Pfl asters 
bestätigen auch die gute Verträglichkeit 
und Zyklusstabilität.

Insgesamt verbindet Lisvy® die Vorteile 
einer diskreten, einmal wöchentlichen 
Applikation mit einer niedrigen Dosie-
rung und setzt damit einen neuen Verhü-
tungstrend.

Literatur:
1. Hofmann B, Reinecke I, Schuett B, et al. Pharma-
cokinetic overview of ethinyl estradiol dose and bio-
availability using two transdermal contraceptive sys-

tems and a standard combined oral contraceptive. Int 
J Clin Pharmacol Ther 2014; 52: 1059–70.

2. Wiegratz I, Bassol S, Weisberg E, et al. Effect of 
a low-dose contraceptive patch on effi cacy, bleeding 
pattern, and safety: a 1-year, multicenter, open-label, 
uncontrolled study. Reprod Sci 2014; 21: 1518–25.

3. Fachinformation Lisvy®, Stand 06/2015.

Weitere Informationen:
Gedeon Richter Austria GmbH
Sandra Böhmer, MA
A-1030 Wien, Hainburgerstraße 20/17 
E-Mail:  
sandra.boehmer@gedeonrichter.eu

Pharma-News
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NEU: Gynial activ® bei bak-
terieller Vaginose – hormon-
freie Vaginalzäpfchen mit 
Milchsäure-Natriumlactat

Bakterielle Vaginose tritt zweimal so 
häufi g auf wie ein Scheidenpilz. Schät-
zun gsweise jede dritte Frau wird höchst-
wahrscheinlich im Laufe ihres Lebens 
mindestens einmal eine bakterielle Va-
ginose entwickeln. Die Hauptsymptome, 
die im Zusammenhang mit einer bakte-
riellen Vaginose auftreten, sind unange-
nehmer Geruch, anormaler Ausfl uss und 
leichte Schmerzen in der Vagina.

Häufi g ist übertriebene Intimhygiene 
Auslöser für das Ungleichgewicht der 
Scheidenfl ora. Aber auch Hormonverän-
derungen (z. B. Schwangerschaft, Mens-
truation und Menopause), Stress, Ge-
schlechtsverkehr und Medikamente 
können die Scheidenfl ora schwächen. 
Bakterielle Vaginose wird außerdem mit 
problematischen Komplikationen bei 
schwangeren Frauen in Verbindung ge-
bracht, wie Frühgeburten, niedrigem 
Geburtsgewicht und vorzeitigem Bla-
sensprung.

Qualität aus Deutschland
Gynial activ® Milchsäure Vaginalzäpf-
chen werden in Deutschland hergestellt 
und zur Erhaltung und Wiederherstel-
lung eines natürlichen pH-Wertes in der 
Scheide angewendet. Die Erhaltung bzw. 
Ansäuerung des vaginalen Milieus mit 
Milchsäure unterstützt das Wachstum der 
Scheiden-typischen Bakterien (milch-
säureproduzierende Bakterien) und wirkt 

sich zugleich un-
günstig auf das 
Wachstum von 
Krankheitserre-
gern im Vaginal-
bereich aus. 

Anwendungs-
gebiete
Gynial activ® 
Milchsäure Va-
ginalzäpfchen können vorbeugend bei 
Neigung zu Scheideninfektionen und in 
Ergänzung zu einer medikamentösen 
Behandlung von Scheideninfektionen 
angewendet werden. Bei Neigung zu 
Scheideninfektionen kann eine vorbeu-
gende Langzeitbehandlung bedenkenlos 
erfolgen.

Die Vaginalzäpfchen können zur Erhal-
tung oder Regulierung des natürlichen 
pH-Wertes in der Scheide bei erwachse-
nen Frauen, in der Schwangerschaft und 
Stillzeit sowie bei Mädchen nach Rück-
sprache mit einem Arzt eingesetzt wer-
den. 

Inhaltsstoffe
Gynial activ® Milchsäure Vaginalzäpf-
chen enthalten (S)-Milchsäure, Natri-
um-(S)-lactat-Lösung, Macrogol 1500 
und Macrogol 6000. Die Zäpfchen sind 
frei von Paraffi n, Vaselin und anderen 
Fetten.

Anwendung
Die Dauer der Anwendung beträgt im 
Allgemeinen 5–7 Tage. Zur regelmäßi-
gen Erhaltung eines normalen pH-Wer-

tes in der Scheide, z. B. bei Frauen mit 
Neigung zu Scheideninfektionen, kön-
nen Gynial activ® Milchsäure Vaginal-
zäpfchen ohne Bedenken auch über ei-
nen längeren Zeitraum zwei- bis dreimal 
wöchentlich angewendet werden. Bei 
bakteriellen Scheideninfektionen wird 
10 Tage lang 1 Zäpfchen vor dem Schla-
fengehen (Anfangsdosis) empfohlen 
und danach eine Erhaltungsdosis von 1 
Zäpfchen jeden 3. Tag.

Gynial activ® kaufen
Gynial activ® Vaginalzäpfchen sind bei 
ausgewählten Ärzten sowie in Apothe-
ken erhältlich. Im Gynial Onlineshop 
unter www.gynial.com/activ kann man 
die Gynial activ® Vaginalzäpfchen diskret 
bestellen.

Weitere Informationen: 
Gynial GmbH 
A-1170 Wien, Hernalser Gürtel 1 
Tel.: 01/890 14 54 
Fax: 01/890 14 54-15
E-Mail: info@gynial.com
www.gynial.com

Fachkurzinformation zum Inserat auf Seite 17:

Selina 0,03 mg/0,15 mg Filmtabletten. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: 1 Filmtablette enthält 0,03 mg Ethinylestradiol und 0,15 mg 

Levonorgestrel. Sonstige Bestandteile: Tablettenkern: 54,84 mg Lactose-Monohydrat, Maisstärke, Gelatine, Magnesiumstearat, Filmüberzug: Hypromellose 

(3cps), Macrogol 4000, Titandioxid (E171), Eisenoxid, gelb (E172). Pharmakotherapeutische Gruppe: systemische hormonelle Kontrazeptiva, Gestagene und 

Estrogene, fi xe Kombination. ATC-Code: G03AA07. Anwendungsgebiete: Hormonale Kontrazeption für Frauen. Gegenanzeigen: Kombinierte orale 

Kontrazeptiva (KOK) dürfen bei Vorliegen der unten genannten Zustände/Erkrankungen nicht eingenommen werden. Sollte einer der unten genannten 

Zustände/Erkrankungen während der Anwendung erstmalig auftreten, muss das KOK unverzüglich abgesetzt werden: bestehende oder vorausgegangene 

venöse Thrombose (tiefe Venenthrombose, Lungenembolie), bestehende oder vorausgegangene arterielle Thrombose (z. B. Myokardinfarkt) und deren 

Prodromalstadien (z. B. transitorisch ischämische Attacke, Angina pectoris), bekannte Prädisposition für venöse oder arterielle Thrombosen wie APC-Resistenz, 

Antithrombin-III-Mangel, Protein-C-Mangel, Protein-S-Mangel, Hyperhomocysteinämie und Antiphospholipidantikörper (Antikardiolipidantikörper, Lupus 

Antikoagulans), bestehende oder vorausgegangene zerebrovaskuläre Erkrankung, nicht kontrollierte Hypertonie, Diabetes mellitus mit Gefäß veränderungen, 

schwere Fettstoffwechselstörung, Migräne mit fokalen neurologischen Sympto men in der Vorgeschichte, wie z. B. Aura, bestehende oder vorausgegangene 

Pankreatitis, wenn diese mit schwerer Hypertriglyzeridämie einhergeht, bestehende oder vorausgegangene Lebererkrankungen, solange sich die Leberfunktion 

nicht normalisiert hat (auch Dubin-Johnson und Rotor–Syndrom), bestehende oder vorausgegangene benigne oder maligne Lebertumoren, bekannte oder 

vermutete sexualhormonabhängige, maligne Tumoren (z. B. der Mamma oder des Endometriums), nicht abgeklärte vaginale Blutungen, Überempfi ndlichkeit 

gegen einen der Wirkstoffe oder einen der sonstigen Bestandteile von Selina. Das Vorliegen eines schwerwiegenden Risikofaktors oder mehrerer Risikofaktoren 

für venöse oder arterielle Gefäßerkrankungen kann, abhängig von Typ und Schweregrad, eine Kontraindikation darstellen. Inhaber der Zulassung: Gynial 

GmbH, Gablenzgasse 11/III, A-1150 Wien. Rezeptpfl icht/Apothekenpfl icht: Rezept- und apothekenpfl ichtig. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und 

Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit und 

Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der veröffentlichten Fachinformation.                       Stand der Information: April 2010
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Probleme mit Dellwarzen 
im Intimbereich? ialuxid® 
Gel hilft und schützt

Erreger der Dellwarzen ist das so ge-
nannte Molluscum-contagiosum-Virus. 
Dieser Virus, der zur Familie der Pocken-
viren gehört, wird in der Regel durch 
eine Schmierinfektion übertragen. Dies 
geschieht in den meisten Fällen durch 
 direkten Körperkontakt, zum Beispiel 
beim Geschlechtsverkehr. Am häufi gsten 
treten Dellwarzen im Genitalbereich, am 
Unterbauch sowie an den Oberschenkeln 
auf. 

Dellwarzen sind äußerst ansteckend und 
haben ein typisches Aussehen, das sie 
deutlich von anderen Warzen wie Dorn-
warzen oder Feigwarzen unterscheidet. 
Es handelt sich dabei um weißlich-gelbe 
Knötchen, die in der Mitte eine kleine 
Delle haben – daher auch ihr Name. Die 
Oberfl äche der Warze ist in der Regel 
glatt.

ialuxid® Gel hilft und schützt
ialuxid® Gel ist ein Medizinprodukt zur 
äußerlichen Anwendung und enthält eine 

neue, gut ver-
trägliche Wirk-
stoffkombinati-
on aus Wasser-
s t o ffpe rox id , 
Hyaluronsäure 
und Glycin. Das 
Gel bildet einen 
Schutzfi lm auf 
den betroffenen 
Hautstellen und 
verhindert die 
Ver mehrung von 
Keimen und Viren 
bei entzündlichen 
Hautveränderun-
gen wie Dellwar-
zen, Follikulitis 
(zum Beispiel nach 
einer Intimrasur), 
Akne, Nagelbett-
entzündungen und 
Impetigo.

Wirksamkeit und 
Verträglichkeit wur-
den in verschiede-
nen klinischen Stu-
dien geprüft [1–4].

Wie ist ialuxid® Gel anzu-
wenden?
Nach Reinigung der Haut das Gel 
mehrmals täglich gleichmäßig auf 
die Läsionen auftragen. 

ialuxid® Gel ist in Apotheken so-
wie online unter www.gynial.com/
ialuxid bzw. w ww.rasierpickel.at er-
hältlich.
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Weitere Informationen:
Gynial GmbH
A-1170 Wien, Hernalser Gürtel 1
Tel.: 01/890 14 54 
Fax: 01/890 14 54-15
E-Mail: info@gynial.com
Internet: www.gynial.com

Fachkurzinformation zum Inserat auf Seite 17:

Selina mite 0,02 mg /0,1 mg Filmtabletten. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Eine Filmtablette enthält 0,02 mg Ethinylestradiol und 

0,1 mg Levonorgestrel. Eine Filmtablette enthält 36,56 mg Lactose-Monohydrat. Maisstärke, Gelatine, Magnesiumstearat, Tablettenüberzug: Hypromellose 

(3 cps), Macrogol 4000, Titandioxid. Pharmakotherapeutische Gruppe: Gestagene und Estrogene, fi xe Kombinationen, ATC-Code: G03AA07. 

Anwendungsgebiete: orale Kontrazeption. Gegenanzeigen: Kombinierte orale Kontrazeptiva (KOK) sind in folgenden Fällen kontraindiziert. Sollte einer 

dieser Fälle während der Einnahme des KOK auftreten, sollte das Medikament sofort abgesetzt werden: bestehende oder vorausgegangene venöse 

Thrombose (tiefe Venenthrombose, Lungenembolie), bestehende oder vorausgegangene arterielle Thrombose (z. B. Myokardinfarkt) und deren Prodromal-

stadien (z. B. transitorisch ischämische Attacke, Angina pectoris), bestehender oder vorausgegangener zerebrovaskulärer Insult, bestehende schwere oder 

mehrfache Risikofaktoren für arterielle Thrombose: Diabetes mellitus mit Gefäßveränderungen, schwere Hypertonie, schwere Fettstoff wechsel störungen; an-

geborene oder erworbene Prädisposition für venöse oder arterielle Thrombosen wie APC-Resistenz, Antithrombin-III-Mangel, Protein-C-Mangel, Protein-

S-Mangel, Hyperhomocysteinämie und Antiphospholipid-Antikörper (Anticardiolipin-Antikörper, Lupus anticoagulant); bestehende oder vorausgegangene 

Pankreatitis, wenn diese mit schwerer Hypertriglyzeridämie einhergeht; bestehende oder vorausgegangene schwere Lebererkrankungen, so lange sich die 

Leberfunktionswerte nicht normalisiert haben; bestehende oder vorausgegangene Lebertumoren; bekannte oder vermutete sexualhormonabhängige, ma-

ligne Tumoren (z.B. der Genitalorgane oder der Brust); diagnostisch nicht geklärte vaginale Blutungen; Migräne mit fokalen neurologischen Symptomen in 

der Vorgeschichte; bestehenden Überempfi ndlichkeiten gegen einen der Wirkstoffe oder sonstigen Bestandteile von Selina mite. Inhaber der Zulassung: 
Gynial GmbH, Gablenzgasse 11/III, A-1150 Wien. Rezeptpfl icht/Apothekenpfl icht: Rezept- und apothekenpfl ichtig. Weitere Angaben zu Warnhinweisen 

und Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung, Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen, Schwanger schaft und Stillzeit 

und Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der veröffentlichten Fachinformation.                      Stand der Information: März 2012

Moniq Gynial 75 μg Filmtabletten. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jede Filmtablette enthält 75 Mikrogramm Desogestrel. Sonstiger 

Bestandteil mit bekannter Wirkung: 54,345 mg Lactose-Monohydrat. Maisstärke, Povidon, Stearinsäure, all-rac-alpha-Tocopherol, hochdisperses Silicium-

dioxid; Filmüberzug: Tabcoat TC – White, Hypromellose, Macrogol, Talkum, Titanoxid (E171). Pharmakotherapeutische Gruppe: Hormonelle Kontrazeptiva 

zur systemischen Anwendung, ATC-Code: G03AC09. Anwendungsgebiete: orale Kontrazeption. Gegenanzeigen: bestehende Überempfi ndlichkeiten gegen 

den Wirkstoff oder sonstigen Bestandteile von Moniq Gynial. Bekannte oder vermutete Schwangerschaft. Aktive venöse thromboembolische Erkrankungen. 

Bestehende oder Anamnese einer schweren Lebererkrankung, solange die Leberfunktionswerte noch nicht im Normbereich liegen. Bekannte oder vermu-

tete sexualsteroidsensitive bösartige Tumore. Nicht abgeklärte vaginale Blutungen. Inhaber der Zulassung: Gynial GmbH, Gablenzgasse 11/III, A-1150 

Wien. Rezeptpfl icht/Apothekenpfl icht: Rezept- und apothekenpfl ichtig. Weitere Angaben zu Warnhinweisen und Vorsichtsmaßnahmen für die Anwendung, 

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen, Schwangerschaft und Stillzeit und Nebenwirkungen entnehmen Sie bitte der 

veröffentlichten Fachinformation.                          Stand der Information: April 2012

GynEndo_A_2015-4.indd   35 23.11.2015   13:12:40



 

36 J GYNÄKOL ENDOKRINOL 2015; 25 (4)

Fachkurzinformation siehe Seite 32
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