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Kombinierte Hormonersatz-
therapie mit vaginalem
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den Endometriumschutz?
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Hintergrund. Wird zur Behandlung von
Wechseljahresbeschwerden eine Hor-
monersatztherapie (HRT) eingesetzt,
dann sollen Frauen mit Uterus zum
Endometriumschutz eine kombinierte
Ostrogen-Gestagen-HRT erhalten [1].
Mikronisiertes Progesteron ist in die-
ser Indikation nur in der oralen Form
zugelassen. Dennoch wird mikronisier-
tes Progesteron im ,,off label use“ auch
hiufig vaginal eingesetzt. Die Frage ist,
inwiefern durch die vaginale Anwen-
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dung weiterhin der Endometriumschutz
gewahrleistet ist. Bisherige kleine Studi-
en haben heterogene Ergebnisse geliefert
[2]. Der Early versus Late Intervention
Trial with Estradiol (ELITE) ist die bisher
grosste und lingste randomisiert-kon-
trollierte Studie (RCT) mit vaginalem
mikronisiertem Progesteron.

Zusammenfassung. ELITE ist eine dop-
pelblinde, placebokontrollierte RCT, in
der 643 postmenopausale gesunde Frau-
en iiber einen medianen Zeitraum von
4,8 Jahren entweder niedrig-dosiertes
orales Estradiol (1 mg/Tag) oder Placebo
erhielten. Fiir den Endometriumschutz
wurde vaginales mikronisiertes Proges-
teron (4% Gel=45mg/Tag) an jeweils
10 Tagen pro Zyklus appliziert. Endome-
triumbiopsien wurden bei entsprechen-
der Indikation durchgefiihrt, d.h. bei
einer sonographischen Endometriumdi-
cke >5mm oder bei postmenopausalen
Blutungen. In der vorliegenden Post-
hoc-Analyse wurden u.a. die jdhrlich
durchgefithrten Sonographien der En-
dometriumdicke und die Pathologie der
Endometriumbiopsie bei Frauen mit
HRT (n=262) bzw. Placebo (n=264)
analysiert. Das mittlere Alter der Frauen
(ca.60Jahre) und die mittlere Zeit seit der
Menopause (ca. 9,5 Jahre) waren in bei-
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den Gruppen vergleichbar. Die mediane
sonographische Endometriumdicke be-
trug bei Baseline 1,7mm (HRT) bzw.
1,5 mm (Placebo). Wihrend des Follow-
ups nahm die sonographische Endo-
metriumdicke in der HRT-Gruppe zu
und war in der Intention-to-treat(ITT)-
Analyse 1,86mm (95%-KI 1,72-2,05)
hoher als in der Placebogruppe (Per-
protocol[PP]-Analyse: 1,97 mm [95 %-
KI 1,80-2,18]), wobei die Therapiedauer
keinen signifikanten Einfluss hatte. In der
HRT-Gruppe (44,9 %) hatten signifikant
mehr Frauen als in der Placebogruppe
(14,7 %) mindestens einmal eine sono-
graphische Endometriumdicke >5mm.
Bei 37,6 % der Studienteilnehmerinnen
wurde mindestens einmal wihrend der
Studie eine Endometriumbiopsie durch-
gefithrt, wobei Frauen in der HRT-
Gruppe signifikant héufiger als in der
Placebogruppe betroffen waren. In der
HRT-Gruppe hatten 12,7 % ein malignes
oder hyperplastisches Endometrium, in
der Placebogruppe 3,1 %. Die allgemeine
Malignominzidenz zeigte keinen signi-
fikanten Gruppenunterschied. In der
Placebogruppe wurden zwei und in der
HRT-Gruppe ein Endometriumkarzi-
nom diagnostiziert. Die Autoren kom-
men zu dem Schluss, dass eine 10-tdgige
vaginale Gabe von mikronisiertem Pro-
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gesteron a 45 mg/Tag nicht ausreicht, um
die Wirkung von oralem E2 1mg/Tag
auf das Endometrium vollstindig zu
neutralisieren.
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Die ELITE-Studie zeigt klar, dass die 10-
tigige sequenzielle vaginale Gabe von
mikronisiertem Progesteron a 45 mg/Tag
im Rahmen einer kombinierten HRT kei-
nen ausreichenden Endometriumschutz
bietet. Das aktuelle Positionspapier der
British Menopause Society empfiehlt
daher, bei einer kombinierten HRT
die vaginale Dosis von mikronisier-
tem Progesteron der oralen anzupassen
[3]. Je nach gewihlter Ostrogendosis
variiert die empfohlene Dosis von mi-
kronisiertem Progesteron: sequenziell
(12-14 Tage/Monat) 200-300mg/Tag
bzw. kontinuierlich 100-200 mg/Tag [4].
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Hintergrund. Gebrechlichkeit ist ein
klinisch erkennbarer Zustand, bei dem
eine verringerte physiologische Reserve
und Funktion zu einer verminderten
Fahigkeit fuhrt, mit Stressfaktoren um-
zugehen. Folgen dieses Zustands sind ein
erhohtes Risiko fur Hospitalisationen,
Stiirze, Behinderung, Heimeinweisung
und Sterblichkeit. Das Alterwerden ist
eine der Hauptdeterminanten fiir Ge-
brechlichkeit, aber auch fiir die Meno-
pause wurde ein Zusammenhang gezeigt.
Die rasche Entwicklung der Informati-
ons- und Kommunikationstechnologie
(IKT) bietet Moglichkeiten, Endnutzer/-
innen im Hinblick auf Gesunderhaltung
zu befdhigen. Parallel dazu gibt es Be-
strebungen von Institutionen, Kliniken

und Regierungsstellen, das Gesund-
heitswesen digital zu transformieren.
Eine wesentliche Voraussetzung fiir die
Umsetzung dieses Ziels ist die Bereit-
schaft des/der Endnutzers/-in, IKT zu
nutzen, zu verstehen und umzusetzen
(Stichwort: [digitale] Gesundheitskom-
petenz, ,[digital] health literacy®). Diese
Kompetenz hingt u.a. vom Alter und
Geschlecht ab, wobei es kaum Studien
zu dlteren Frauen gibt. Ziel der Quer-
schnittsstudie war es zu ermitteln, ob
der Gebrechlichkeitsstatus mit der IKT-
Nutzung bei postmenopausalen Frauen
im mittleren und hoheren Lebensalter
zusammenhéngt.

Zusammenfassung. Alle in einer Ge-
meinde lebenden Frauen, die sich zur
Vorsorgeuntersuchung in einem Ge-
sundheitszentrum vorstellten, wurden
zur Teilnahme an der Studie eingela-
den. Der postmenopausale Status war
das einzige Einschlusskriterium. Aus-
geschlossen wurden Frauen, die nach
Einschitzung des Arztes/der Arztin auf-
grund einer sensorischen Vorerkrankung
(z.B. Erblindung, Hérminderung) keine
IKT einsetzen kénnen.

Zur Beurteilung der Gebrechlichkeit
wurde der Fried-Phidnotyp herangezo-
gen. Dieser Index setzt sich aus finf
Kriterien zusammen: 1) ungewollter Ge-
wichtsverlust (=4,5kg im letzten Jahr),
2) subjektive Erschopfung, 3) Schwi-
che (reduzierte Handkraft), 4) langsame
Gehgeschwindigkeit beim Gehen einer
definierten Strecke, 5) geringe korper-
liche Aktivitit (Kurzversion des Min-
nesota Leisure Time Physical Activity
Questionnaire). Eine Teilnehmerin galt
als ,robust, wenn sie keines der finf
Kriterien erfiillte. ,Pragebrechlichkeit®
war definiert als das Vorhandensein
von einem oder zwei Kriterien und ,Ge-
brechlichkeit* als das Vorhandensein von
mindestens drei Kriterien. Es wurden
vier Arten der IKT-Nutzung untersucht:
das Internet fiir E-Mails, das Inter-
net fir andere Funktionen und soziale
Medien (WhatsApp, Facebook). Es wur-
den 409 Frauen im mittleren Alter von
67,5 Jahren in die Studie eingeschlossen.
Von denen waren 33 % gebrechlich, 39 %
pragebrechlich und 28% robust. Das
durchschnittliche Bildungsniveau war
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niedrig bis mittel. Der wirtschaftliche
Hintergrund war eher gemischt, wobei
45,7 % der Frauen ihre finanzielle Situa-
tion als gut bezeichneten. 40 % erfiillten
die Kriterien fiir Multimorbiditit, was
im Bereich des altersbezogenen Bevol-
kerungsstandards lag. 63% der Frauen
nutzten IKT, 54,5% soziale Medien.
Von den Internetnutzerinnen nutzten
43 % dieses fiir Recherchen und 32 % fiir
E-Mail. Im Falle der sozialen Medien wa-
ren 99 Frauen WhatsApp-Nutzerinnen,
34 nutzten Facebook und 90 nutzten bei-
des. Gebrechliche Frauen (27 %) nutzten
signifikant seltener irgendeine IKT-Ka-
tegorie als prégebrechliche (77 %) oder
robuste (85%) Frauen (p<0,001). Be-
sonders auffallend war der Unterschied
bei der Anwendung von WhatsApp
(robuste Frauen 85%, prégebrechliche
Frauen 45 %, gebrechliche Frauen 15 %).
Die multivariate logistische Regressi-
on zeigte, dass die Nichtnutzung von
IKT ein Pradiktor fiir Gebrechlichkeit
war, wihrend IKT-Nutzerinnen eher
robust (OR 10,62, 95%-KI 5,34-21,10)
oder pragebrechlich (OR 9,03, 95 %-KI
5,18-15,74) waren.
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Die Studie zeigt, dass die IKT-Nutzung
umgekehrt mit dem Gebrechlichkeitssta-
tus in einer Kohorte postmenopausaler
Frauen mittleren/alteren Alters assozi-
iert war. Fur die angestrebte digitale
Transformation im Gesundheitswesen
ist das eine wichtige Information. IKT
konnte also z.B. zur Vorbeugung von
Gebrechlichkeit bei postmenopausalen
Frauen genutzt werden. Dariiber hinaus
konnte eine Gebrechlichkeit ggf. durch
Veridnderung des IKT-Nutzungsverhal-
tens frithzeitig erkannt und dann aktiv
durch z.B. Forderung der Teilnahme
an Gesundheitsférderungsprogrammen
entgegengewirkt werden. Die Heraus-
forderung wird in der Erreichbarkeit der
weniger oder gar nicht IKT-affinen (ge-
brechlichen) postmenopausalen Frauen
liegen. Spannend wire es zu wissen,
inwiefern eine Hormonersatztherapie
(HRT) Einfluss auf die IKT-Nutzung hat
und ob sich im Rahmen eines digita-
len Trackings eine HRT vorteilhaft auf
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die Entwicklung einer Gebrechlichkeit
auswirkt.
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Checkliste Gynakologie

Stuttgart New York: Georg Thieme
Verlag 2022, 591 S., 228 Abb., (ISBN:
978-3-13-244685-4, E-book elSBN
(PDF) 978-3-13-244696-0, elSBN
(epub) 978-3-13-244697-7), [D] 59,00
EUR, [A] 61,70 EUR, incl. Freischaltco-
de zur Online-Plattform eRef.

Insgesamt umfasst das sehr handliche
Buch 591 Seiten in 5 farblich verschieden
gekennzeichnete Abschnitte gegliedert.
Der graue Teil beinhaltet Allgemeine MaB3-
nahmen, Diagnostische Methoden in der
Gynakologie, der griine Teil die Leitsym-
ptome und -befunde in der Gyndkologie,
der blaue Teil die Krankheitsbilder in der
Gyndkologie, der rote Teil die therapeuti-
schen Verfahren in der Gynakologie - alle
diese Abschnitte sind wieder mit Unterti-
tel versehen und diese dann nummeriert
gegliedert und mit der entsprechenden
Seitenzahl versehen, sodass das Gesuchte
sehr schnell gefunden werden kann.
Ein kurzes Vorwort, eine entsprechende
Adressensammlung der Herausgeber und
der Autoren, ein Inhalts- sowie ein Sach-
verzeichnis runden die Buchstruktur ab.
Das Buch folgt dem allgemeinen Trend
im klinischen Alltag, Checklisten zu er-
stellen, um unter anderen eine schnelle
Orientierung betreffend notwendige Un-
tersuchungen, praventive und diagno-
stische Unterlagen in der Gynakologie,
Differentialdiagnosen, gynakologische
Leitsymptome, konkrete Krankheitsbilder
etc. zu ermoglichen. Das Buch beruht auf
dem Standardwerk ,Referenz Gyndkolo-
gie” und hat in diesem Buch einige Kapitel
des Standardwerks aktualisiert und auf den
letzten Stand gebracht. Die gute Einteilung
und klare Strukturierung ermoglichen, sich
sehr schnell zu orientieren, ebenso unter-
stiitzen Abbildungen und Graphiken die
Erklarungen.
Das Buch kann als Checkliste durch die sehr
gute Strukturierung allen frei praktizieren-
den Gynakolog*innen, aber auch jungen
Kolleg*innen in der Facharztausbildung
sehr empfohlen werden und kann auch
Student*innen beim Lernen fiir dieses Fach
sehr hilfreich sein.
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