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Der Begriff Androgenisierung beschreibt
die sero- oder phinotypische Verdnde-
rung eines weiblichen Individuums zu
typischerweise minnlich orientierten
Charakteristika. Beispiele hierfiir sind
Hirsutismus, Alopezie, Akne oder Er-
hohung des Serumspiegels von Andro-
genen. Differenzialdiagnostisch miissen
verschiedene mogliche Ursachen in
Betracht gezogen werden. Die Androge-
nisierung wird grundsitzlich étiologisch
in 3 Bereiche unterteilt [1]:
A. Funktionelle Androgenisierung (FA)
B. Tumordse Androgenisierung (andro-
genproduzierende Tumoren)
C. Pharmakologische Androgenisierung
(z.B. Einnahme von Anabolika; [2,

3]

Zur Diagnostik der Androgenisierung
gehoren Anamnese, korperliche Un-
tersuchung, bildgebende Untersuchung
(i.d.R. Vaginalsonographie) und Labor-
diagnostik.

Folgende Werte sollten im Rahmen
der Labordiagnostik bestimmt werden:
LH/FSH, TSH, Prolaktin, Ostradiol,
Gesamttestosteron, DHEAS, 17-OH-
Progesteron [4]. Hierbei sollte auf eine
frithfollikuldre Bestimmung der Werte
geachtet werden. Bei Patientinnen mit
Testosteronspiegeln > 1,5-2,0 ng/mlund/
oder DHEAS-Spiegeln >7 pg/ml muss
an die Moglichkeit eines androgenpro-
duzierenden Tumors gedacht werden
[5]. Bei erhohten Serumspiegeln von
17-OH-Progesteron muss zur weiteren
Differenzierung und zum Ausschluss
eines adrenogenitalen Syndroms (AGS)
ein ACTH-Test durchgefiihrt werden.
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Funktionelle Androgenisierung
der Frau - Einteilung, Diagnostik
und Therapieoptionen

Da es sich bei der funktionellen An-
drogenisierung um die héiufigste Form
handelt, soll im Folgenden niher darauf
eingegangen werden.

Funktionelle Androgenisierung

Mit dem Begriff funktionelle Androge-
nisierung wird eine Gruppe komplexer
endokriner Stérungen beschrieben. Zur
genaueren Klassifikation wird die funk-
tionelle Androgenisierung in 5 Unter-
gruppen unterteilt, wobei grundlegend
zwischen der funktionellen kutanen An-
drogenisierung (FCA) und dem funktio-
nell androgenisierenden Syndrom unter-
schieden werden muss [3]. Die Untertei-
lung der funktionellen Androgenisierung
hilft zudem, das haufig zugrunde liegen-
de polyzystische Ovarsyndrom (PCOS)
in seinen verschiedenen Ausprigungen
zu differenzieren.

Funktionelle kutane
Androgenisierung (FCA)

Bei der FCA handelt es sich um eine
Androgenisierungserscheinung, die sich
hauptsichlich auf die Haut beschrankt.
Symptome wie Hirsutismus, Akne und
Alopezie werden beschrieben. Die Sym-
ptome konnen einzeln oder kombiniert
auftreten [6].

Molekularbiologische Untersuchun-
gen haben ergeben, dass hier intrakutane
molekulargenetische Dysregulationen an
den Haarfollikeln und Talgdriisen die
Ursache sind [7]. In der Regel handelt
es sich um Patientinnen mit regelmas-
sigen Menstruationszyklen und norma-
len Hormonwerten [1]. Therapeutisch
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finden topische und systemische Be-
handlungsverfahren Anwendung. Auch
kombinierte Therapieverfahren kom-
men zum Einsatz [8]. Zur Behandlung
des Hirsutismus gelten Photoepilation
und die Anwendung von Eflornithin als
Therapie der ersten Wahl [9].

Funktionell androgenisierendes
Syndrom (FAS)

FAS |

Das FAS I umfasst Androgenisierungs-
erscheinungen bei schlanken Frauen
mit PCOS ohne metabolische Beein-
trachtigung. Man spricht auch von einer
ausschliesslich ovariellen Androgenisie-
rung. Die Patientinnen beklagen kutane
Androgenisierungserscheinungen, Zy-
klusunregelmdssigkeiten im Sinne von
Oligo- oder Amenorrhé und Sterili-
tit. Die Patientinnen zeigen zudem in
der Sonographie hiufig vergrosserte
polyfollikuldre Ovarien [10]. Laborche-
misch zeigen diese Patientinnen einen
erhohten LH/FSH-Quotienten, eine Hy-
pertestosterondmie bei normalen 17-
OH-Progesteron-Werten [1]. Bei der
Therapieempfehlung sollte zwischen Pa-

Abkiirzungen

AGS Adrenogenitales Syndrom

FA Funktionelle Androgenisierung

FAS Funktionelles androgenisierendes
Syndrom

FCA Funktionelle kutane Androgeni-
sierung

PCOS Polyzystisches Ovarsyndrom
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Zusammenfassung - Résumé

tientinnen mit und ohne Kinderwunsch
unterschieden werden.

Therapiemoglichkeiten bei
Patientinnen ohne Kinderwunsch
Bei Wunsch nach Kontrazeption kom-
men hidufig orale Kontrazeptiva mit an-
tiandrogener Gestagenkomponente zum
Einsatz, da diese eine Mitbehandlung der
kutanen Erscheinungen moglich machen
[1]. Sollte kein Wunsch nach Kontrazep-
tion bestehen oder die Patientin Vorbe-
halte gegentiber oralen Kontrazeptiva ha-
ben, kann alternativ ab einer Endometri-
umdicke von > 5 mm alle 90 Tage eine 12-
tagige Gestagentherapie zur Endometri-
umtransformation durchgefithrt werden,
z.B. mit Chlormadinonacetat 2mg [11].
Zur Behandlung der kutanen Andro-
genisierungserscheinungen kommen wie
bereits oben beschrieben topische und
systemische Therapieoptionen infrage.

Therapiemoglichkeiten bei
Patientinnen mit Kinderwunsch
Letrozol. Letrozol ist ein Aromatasein-
hibitor und Mittel der ersten Wahl zur
Ovulationsinduktion bei Patientinnen
mit PCOS. Obwohl die Wirksamkeit von
Letrozol wissenschaftlich erwiesen ist,
miissen die Patientinnen tiber den ,,off
label use“ aufgeklart werden [12].

Clomifen. Clomifen ist ein Antidstro-
gen und galt vor Anwendung von Le-
trozol lange als Stimulationsmedikament
der ersten Wahl bei PCOS-Patientinnen.
Allerdings konnten im Vergleich zu Le-
trozol niedrigere Schwangerschaftsraten
dokumentiert werden [12, 13].

Gonadotropine. Gonadotropine (z.B.
rekombinantes FSH) koénnen bei feh-
lender Wirksamkeit der o.g. oralen
Stimulationsmedikamente angewendet
werden [1]. Um eine Uberstimulation
oder die Entstehung von Mehrlings-
schwangerschaften zu vermeiden, sollte
mit einer niedrig dosierten Stimulation
begonnen werden [12].

FAS I

Das FAS II umfasst das ,late onset® ad-
renogenitale Syndrom (AGS), bei dem
der Ursprung der Hyperandrogendmie
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und Therapieoptionen

Zusammenfassung

In der vorliegenden Arbeit werden die
funktionelle Androgenisierung der Frau
und ihre Einteilung dargestellt. Bei der
funktionellen Androgenisierung handelt es
sich um eine Gruppe komplexer endokriner
Storungen, zu denen das polyzystische
Ovarsyndrom (PCOS) und das ,late onset”
adrenogenitale Syndrom (AGS) gehdoren.
Man unterscheidet die funktionelle kutane
Androgenisierung vom funktionell androge-
nisierenden Syndrom. Die Darstellung der
verschiedenen Formen der funktionellen

https://doi.org/10.1007/541975-022-00261-z

Funktionelle Androgenisierung der Frau - Einteilung, Diagnostik

Androgenisierung kann Hilfestellung bei der
Diagnostik und Therapie der heterogenen
und komplexen Erkrankungsbilder leisten.
Insbesondere in der Behandlung des PCOS
kann hiermit gezielter auf die verschiedenen
Symptombereiche eingegangen werden.

Schliisselworter

Endokrine Storung - Polyzystisches Ovar-
syndrom (PCOS) - Adrenogenitales Syndrom
(AGS) - Akne - Hirsutismus

Résumé

Ce travail décrit I'androgénisation fonction-
nelle et sa classification chez la femme.
L'androgénisation fonctionnelle est un groupe
de troubles endocriniens complexes incluant
le syndrome des ovaires polykystiques (SOPK)
et le syndrome adrénogénital de «late onset».
On distingue I'androgénisation cutanée
fonctionnelle du syndrome d'androgénisation
fonctionnelle. La description des différentes
formes d’androgénisation fonctionnelle

Androgénisation fonctionnelle chez la femme: classification,
diagnostic et options thérapeutiques

peut faciliter le diagnostic et le traitement
des situations pathologiques hétérogénes
et complexes. En particulier le traitement
du SOPK peut ainsi viser spécifiquement les
différents types de symptomes.

Mots clés

Trouble endocrinien - Syndrome des
ovaires polykystiques (SOPK) - Syndrome
adrénogénital (AGS) - Acné - Hirsutisme

adrenal bedingt ist. Beim AGS handelt
es sich um eine autosomal-rezessiv ver-
erbbare Erkrankung. Man unterscheidet
die klassische von der nichtklassischen
Form, auch ,late onset“ AGS genannt. Bei
derklassischen Form kommt es bereitsim
Sduglingsalter zur Diagnosestellung, wo-
hingegen die nichtklassische Form auf-
grund der geringeren Auspriagung hiufig
erst spater im Leben diagnostiziert wird
[14].

Typischerweise kommt es bei diesen
Patientinnen zu erhéhten Testosteron-
oder DHEAS-Spiegeln. Metabolische
Storungen liegen nicht vor. Der LH/FSH-
Quotient ist nicht erhoht [1].

Zur Diagnosestellung wird bei sero-
logischer Hyperandrogendmie das 17-
OH-Progesteron bestimmt. Sollten sich
erhohte Serumspiegel zeigen, ist ein
ACTH-Test indiziert, wobei sich bei
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Patientinnen mit ,late onset AGS ein
Anstieg des 17-OH-Progesteron zeigt
[15].

Wihrend bei Kindern die Glukokor-
tikoidsubstitution therapeutisch im Vor-
dergrund steht, wird bei Patientinnen mit
»late onset AGS der Schwerpunkt auf
die Behandlung der Androgenisierungs-
erscheinung und die Zyklusregulation ge-
legt. Hierbei finden beispielsweise orale
Kontrazeptiva Anwendung. Bei Kinder-
wunschpatientinnen kann eine Stimula-
tionsbehandlung erforderlich sein [14].
Beinachgewiesener Erkrankungsollte ei-
ne humangenetische Beratung und Tes-
tung des Partners empfohlen werden [1].

FAS lI

Inder Gruppe des FAS III werden PCOS-
Patientinnen mit metabolischer Kompo-
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nente zusammengefasst. Bei den Pati-
entinnen findet sich neben den klassi-
schen Androgenisierungserscheinungen
hiufig ein erhohter BMI. Zudem liegt ein
gestorter Insulin-/Glukosemetabolismus
vor [10]. Sonographisch zeigen sich po-
lyfollikuldre Ovarien. Serologisch zeigen
sich ein erhohter LH/FSH-Quotient, ei-
ne Hyperandrogenamie, wobei vor allem
das Testosteron erhoht ist, und ein er-
niedrigtes SHBG [1, 16].

Therapieoptionen
Neben den unter FAS I bereits aufge-
zeigten Therapieoptionen bei Patientin-
nen mit und ohne Kinderwunsch finden
beim FAS IIT nachfolgende Therapieop-
tionen Anwendung.

Lebensstilmodifikation. Die Lebens-
stilmodifikation ist Grundlage der The-
rapie. Dazu gehoren eine moderate Kalo-
rienreduktion, ausgewogene Erndhrung
und korperliche Bewegung [17]. Hier-
bei sollte die Patientin messbare Ziele
formulieren, die in einem realistischen
Zeitrahmen erreicht werden konnen.

Medikamentose Therapie. Metformin.
Sollte eine Lebensstilmodifikation allein
nicht ausreichen, kann eine medikamen-
tose Therapie indiziert sein. Metformin
findet haufig Anwendung, um die Ge-
wichtsreduktion weiter zu unterstiitzen,
eine mogliche Insulinresistenz zu be-
handeln und den Androgenspiegel zu
senken [9]. Metformin senkt die Andro-
genproduktion der Thekazellen durch
Hemmung des PI3K/Akt-Signalwegs
[18]. Metformin wird fiir diese Indi-
kation im ,off label use“ verwendet,
eine einschleichende Dosierung wird
empfohlen.

Liraglutid. Liraglutid ist ein GLP-1-
Analogon mit Zulassung zur Gewichts-
reduktion. Studien konnten zeigen, dass
eine Behandlung mit Liraglutid in Kom-
bination mit Metformin und Lebensstil-
verdnderung zu einem signifikanten Ge-
wichtsverlust bei iibergewichtigen Pati-
entinnen mit PCOS gefiihrt hat [19].

FAS IV

Bei einigen Patientinnen ist eine eindeu-
tige Zuordnung der Ursache der Andro-

genisierung nicht moglich. Diese Pati-
entinnen werden unter dem FAS IV zu-
sammengefasst. Bei diesen Patientinnen
liegen haufig Kombinationen aus FCA
(funktionelle kutane Androgenisierung),
Adipositas und Hyperinsulindmie vor,
die eine klare Einteilung nicht méglich
machen [1]. Erkrankungen mit einem
dhnlichen Symptomkomplex miissen
differenzialdiagnostisch ausgeschlossen
werden. Die Wahl der Therapie richtet
sich nach der fithrenden Symptomatik.

Fazit fiir die Praxis

Fiir die gyndkologische Praxis gewinnt
die Diagnostik und Therapie des PCOS
zunehmend an Bedeutung. Die Unter-
teilung der funktionellen Androgenisie-
rung in ihre Untergruppen kann helfen,
das heterogene Bild des PCOS und an-
derer mit einer Androgenisierung ein-
hergehender Erkrankungen besser zu
verstehen, um die individuell notwendi-
ge Diagnostik und Therapie einzuleiten.
Die Einteilung kann zudem helfen, eine
zu haufige Diagnosestellung des PCOS
zu vermeiden. Insbesondere bei jungen
Patientinnen mit FCA konnte aufgrund
der altersentsprechend polyfollikula-
ren Ovarien eine Fehldiagnose gestellt
werden. Daher ist neben der Anamnese
und der klinischen Beurteilung der Pati-
entin eine Labordiagnostik unverzicht-
bar. Eine interdisziplinare Behandlung
der Patientinnen zusammengesetzt
aus Gynakologie, Endokrinologie und
Dermatologie kann in einigen Fallen
erforderlich und niitzlich sein. Generell
sollte man es vermeiden, den Patientin-
nen ein unnotiges Krankheitsgefiihl zu
vermitteln, und gerade im Hinblick auf
einen moglichen Kinderwunsch moti-
vierend auf die Patientinnen einwirken.
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Buchbesprechung

Praxisbuch Adipositas in der Geburtshilfe

Berlin, Heidelberg: Springer-Verlag 2022, 1. Auflage, 317 S., 16 Abb., (ISBN: 978-3-

662-61905-6), Softcover 59,99 EUR

Bei diesem Buch handelt es sich um das
erfolgreiche Projekt einer Viel-Autoren-Ko-
operation zur Adipositas, einem der aktuell
wichtigsten libergreifenden Themata insbe-
sondere der Geburtshilfe.

in Straus

Praxisbuch

Adipositasin
der Geburtshilfe

4 Springer

Die sehr tibersichtliche Gliederung zeigt, dass
es sich um eine 360° Betrachtung handelt mit
Einbezug von pré- und perikonzeptionellen
Fragestellungen, iiber Schwangerschaft, Ge-
burt und Wochenbett bis ins weitere Leben
der Mutter einerseits sowie von multiplen
Aspekten, die das Kind intrauterin, peripartal
und postnatal betreffen andererseits bis hin
zur intrauterinen Pragung.

Auch wenn jedes der Kapitel von Kennern
der Materie gestaltet wurde, ist die Gemein-
samkeit der Zusammenhalt des Werks durch
die Herausgeber uniibersehbar; es erscheint
wie aus einer Feder zu stammen.

Die Texte sind leicht lesbar und durch mul-
tiple informative Graphiken didaktisch ein-
driicklich gestaltet, und insbesondere die
Zwischenzusammenfassungen erleichtern
das Themen-Hopping je nach Fragestellung.

Angesichts der aktuellen Flut an wider-
spriichlichen und praxis-irrelevanten
Informationen kann man sich hier auf ein
praxisorientiertes gefiltertes Wissen verlas-
sen, dem man zunachst einmal folgen kann,
auch wenn im Einzelfall noch Unterfragen
offen bleiben sollten, wie z.B. diejenige
nach Uberwachung der Schwangerschaft
und insbesondere des Fetus angesichts
der bariatrisch in einen Hungerzustand
operierten Mutter. Das ist ein Spezialfeld
jenseits eines derartigen Buches. Hier sind
die Teams zum interdisziplindren Thema, die
Subspezialisten insbesondere fiir das Leben
nach der Operation einzubeziehen.

Zweifellos wiirde es sich fiir jede in der Ge-
burtshilfe tatige Person lohnen, das gesamte
Werk zu lesen, doch eignet sich das Buch
ebenso als lexikalisches Riickgrat fiir einzelne
Fragestellungen. Damit sollte dieses umfas-
sende Buch zur Volksseuche Adipositas in der
Geburtshilfe neben anderen Standard-Nach-
schlagewerken in Praxis und Klinik jederzeit
greifbar sein.

K. Vetter (Berlin)
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