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im Jungbrunnen?

Hohe Wellen in Fachwelt und Medien hat der Abbruch einer US-amerikanischen Studie zu

Nutzen und Risiken der Hormonersatztherapie geschlagen. Was das fiir Frauen und ihre

Arzte hierzulande bedeutet, ergriindet und bewertet ©

“#"eibliche Hormone - Ein Leben lang. Mehr
Schaden als Nutzen? lautet der Titel einer
Studie aus dem Jahre 2000 zur Nutzen-Risiko-
Bilanz der Langzeiteinnahme weiblicher Hor-
mone. ch Recherche der Experten vom Bremer Institut fiir
Priventionsforschung und Sozialmedizin, des Wissenschaftli-
chen Institutes der AOK (WIdO) und des AOK-Bundesver-
bandes liefert Beweise dafiir, dass die Einnahme weiblicher
Hormone iiber lingere Zeitrdume Gefahren in sich birgt. Hor-
mone konnen das Gegenteil von dem bewirken, was verspro-
chen wird: Sie steigern die Risiken fiir Herzinfarkte und Schlag-
anfille, statt Frauen wie in einem Jungbrunnen vor diesen Er-
krankungen zu schiitzen. Und sie erhhen das Risiko fiir Brust-
krebs. Auf diese Erkenntnisse reagierten die medizinischen
Fachgesellschaften damals mit Abwiegeln und Schweigen.

Im Juli diesen Jahres schlug dann eine Nachricht aus den

Wie hat die Geschichte der Hormonersatztherapie begon-
nen? Das Nachlassen der Ostrogenbildung bei Frauen in den
Wechseljahren interessiert die Mediziner schon lange. Nach-
dem iiber Jahrhunderte der Wechsel der Lebensphasen von
Frauen als natiirlich betrachtet wurde, entwickelte sich im
zwanzigsten Jahrhundert schrittweise die Idee, die natiirlichen
Verinderungen im Hormonstoffwechsel der Frau in Zusam-
menhang mit Krankheit und Alter zu bringen. Anfang der
vierziger Jahre war die Industrie in der Lage, in groflen Men-
gen Ostrogene aus dem Harn von trichtigen Stuten zu gewin-
nen: Das Markenzeichen ,,Premarin® war geboren.

Durchbruch am Markt vor dreif3ig Jahren

Binnen kurzem entwarf die Medizin die Theorie des Hormon-
mangels der Frau nach den Wechseljahren. Am Beispiel des In-

sulinmangels  jugendli-

cher Diabetiker oder der

»Man hat Frauen Jahrzehnte lang erzihlt, dass die Hormonersatzbehandlung
ihre Herzen schiitzt und ihre Jugend bewahrt. Jetzt wissen wir, was daran wahr ist,
und die Ara ist vorbei.“

Schilddriisenunterfunk-
tion konnte die neue
Wissenschaft der Endo-
krinologie (Lehre von
den Hormonen) ja iiberzeugend zeigen, wie wirksam der Ersatz
von Hormonen sein kann, wenn der Kérper diese nicht mehr
selber ausreichend bildet. Dieser Denkrichtung folgend schrieb
der angeschene Hormonforscher Robert Greenblatt 1960 im
New England Journal of Medicine: ,,Die Frau in der Menopau-

~ se muss als physiologische Kastratin angesehen werden, und die
i Br bchandlung sollte ]eder Frau verordnet werden, die einen.
Greenblat{ plidierte damals schon

Ub bruckung von Wech-

Geoffrey Cowley und Karen Springen, in: Newsweek 22. Juli 2002, S. 38

USA wie eine Bombe ein: Die Studienleitung der Women's
Health Initiative, der weltweit grofiten Untersuchung zur
Pravention von I—Ierzerkrankungcn, Brust— und D1ckdarmkrebs

Aba}fidung. Archiv fiir Kunst und Geschichte Berlin

hatten




Zweifel daran, dass die ,Entzugssymptome” ein lebenslanges
Problem seien und deshalb die Substitution bis zum Tod erfol-
gen miisse. Damit war ein neues Behandlungsprinzip erfunden,
gut nachvollziehbar und wissenschaftlich von der modernen
Endokrinologie gestiitzt. Eine Revolution in der Medizinge-
schichte schien zum Greifen nahe zu sein.

Ihren Durchbruch am Markt erreichte die vermeintliche
Wundermedizin dann vermutlich durch das populirwissen-
schaftliche Buch von Robert Wilson, einem Frauenarzt aus
Manbhattan, der mit der pharmazeutischen Industrie eng ver-
bunden war. Er nannte sein 1966 erschienenes Buch ,,Feminine
Forever” (Fiir immer weiblich) und erklirte es gewissermaflen
zum Kunstfehler, das ,Hormonmangelwesen Frau nicht mit
Ostrogenen zu behandeln. Er vermischte gekonnt die neuen
Botschaften von der Behandlung der Wechseljahrsbeschwerden
und der Verhiitung von Herzkrankheiten mit dem Versprechen
ewiger Jugend, Schénheit und der sexuellen Attraktivitit. Da-
mit wurden die angesprochenen Frauen zugleich zu Schuldigen
erkldrt, wenn sie dieses fabelhafte Medikament nicht einneh-
men und damit — der Logik Wilsons folgend — Herzinfarkte,
schlechte Laune und nachlas-

zen-Schaden-Bilanz der Ostrogen-Gestagen—Kombination sei-
en so ungiinstig ausgefallen, dass der Einsatz dieses Medika-
ments nicht linger zu verantworten sei (siehe Tabelle ,Die
Hormonersatztherapie birgt Gefahren® auf Seite 32). Die von
weiten Teilen der Arzteschaft vertretene These, dass die langfri-
stige Einnahme dieses Priparats unter dem Strich vorteilhaft
sel, ist damit endgiiltig beerdigt. Dass rechnerisch keine Unter-
schiede in der Sterblichkeit zwischen behandelten und nicht be-
handelten Frauen nachweisbar sind, liegt lediglich am kurzen
Beobachtungszeitraum.

© Uber Nutzen und Schaden informieren

Aber ganz unabhingig davon: Ganze Generationen von Arzten
waren iiberzeugt, dass Ostrogen fiir Frauen nach den Wechsel-
jahren ein natiirlicher Schutzfaktor vor Herzinfarkten sei. Nun
zeigt sich erneut, dass die reine Beobachtung von noch so ein-
leuchtend wirkenden Zusammenhingen in der Medizin hiufig
ein sehr schlechter Ratgeber ist. Solche Beobachtungen ersetzen
nicht die wissenschaftliche Analyse. Vermuten allein reicht

sendes Interesse ihrer Ehemin-
ner in Kauf nehmen.

1975 und 1989 erschienen
im New England Journal of
Medicine die beiden ersten Stu-

»In den 90er Jahren dachte man, es sei fast ein Kunstfehler,
mit den eigenen Patientinnen nicht tiber Hormone zu sprechen.”

Isaac Schiff, Leitender Frauenarzt am Massachusetts General Hospital, nach: Washington Post 28. Juli 2002

dien, die auf einen sehr wahrscheinlichen Zusammenhang zwi-
schen langfristiger Einnahme von Ostrogenen und dem
gehduften Auftreten von Krebs der Gebirmutter und der Brust-
driise hinwiesen. Die Arzteschaft ignorierte diese Warnungen.
Zu verfiihrerisch waren die Botschaften des Dr. Wilson. Millio-
nen von Frauen folgten einer Therapieempfehlung, fiir die es
keine einzige Untersuchung gab, die zum Ziel hatte, die Unbe-
denklichkeit einer dauerhaften Einnahme nachzuweisen. Da-
mit war in der Geschichte der Arzneimittelversorgung endgiil-
tig ein neues Kapitel aufgeschlagen worden: Medikamente wa-
ren zum millionenfachen Einsatz in einer gesunden Bevolke-
rung unter der Leitidee der Privention von Volkskrankheiten

hoffihig geworden.

nalysieren statt vermuten

Frauen rmt,Ho

nicht — man muss, so gut es methodisch eben geht — wissen.
Gerade die hohen Erwartungen an die Hormonpriparate wa-
ren durch Studien geweckt worden, die auf Kontrollgruppen
verzichtet hatten. Da aber viele Fragen in der Medizin nur
durch Studien beantwortet werden kénnen, die den kontrol-
lierten Vergleich mit einer unbehandelten Personengruppe zum
Ausgangspunkt nehmen, ist schon lange bekannt, wie mehr Si-
cherheit in Arzneimittelfragen erzeugt werden kann. Die Wo-
men’s Health Initiative hat es unter Beweis gestellt.

Die Hormonersatztherapie ist zugleich das beste Beispiel
dafiir, dass Kenntnisse in Public Health und der Blick auf
die Gesundheit der ganzen Bevilkerung als Erginzung zur
individualmedizinischen Perspektive unverzichtbar sind.
Um Krankheiten vorzubeugen, werden Millionen gesunder
onen behandelt Bei dlescn Frat; n smd aber

' relanv gelter;
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WHI-STUDIE: DIE HORMON-ERSATZTHERAPIE BIRGT GEFAHREN

Beobachtete Erkrankungen | Gesamtzahl an Erkrankungen in Gesamtzahl an Erkrankungen Pro 10.000 mit dem Hormon- Die Gesamtbilanz der
im Verlauf der WHI-Studie der Behandlungsgruppe (8.506 in der Placebogruppe prdparat behandelten Frauen vorzeitia ahiaebrochenen
Frauen) (8.102 Frauen) finden sich danach: S

Studie der Women'’s
Schlaganfalle 127 85 + 8 Schlaganfille Health Initiave (WHI)
ergibt 20 zusdtzliche
gravierende Erkrankun-

Herzinfarkte 164 122 + 7 Herzinfarkte 3
gen pro Jahr je 10.000
Frauen unter Hormon-
Brustkrebs 166 124 + 8 Brustkrebserkrankungen behandlung (mit einer
Embolien (in Arterien 70 31 + 8 Embolien 25;2?: gggs)mg il
der Beine und der Lungen) (in Arterien der Beine und der Lungen, i
Dickdarmkrebs 45 67 - 6 Dickdarmerkrankungen
Schenkethalsbruch 44 62 - 5 Schenkelhalsbriiche

Quelle: JAMA

Schaden-Bilanz riskiert man enorme gesundheitliche Pro-  tragbar, weil die hier eingesetzten Hormonpriparate eine ande-
bleme in der Bevélkerung. re Zusammensetzung aufweisen.

Auch im Fall der Hormonersatzbehandlung muss man bei Die Kommission Hormontoxikologie der Deutschen Gesell-
den Zahlen genau hinschauen, wenn man die Dimension des  schaft fiir Endokrinologie informierte ihre Mitglieder objektiv
Problems verstehen will. Das relative Risiko fiir die einzelne  iiber den Abbruch der WHI-Studie und schloss sich der Mei-
Frau in der WHI-Studie, durch Langzeiteinnahme von Hor-  nung an, dass damit eine priventive Verwendung von Kombi-
monen einen Herzinfarkt zu erleiden, stieg von 0,3 auf 0,37  nationspriparaten nicht mehr statthaft ist. Die Kommission
Prozent. Das erscheint nicht dramatisch, und deshalb raten  geht zudem davon aus, dass auch die in Deutschland eingesetz-
auch immer noch Arzte den Frauen dazu, dieses scheinbar ge-  ten Priparate nicht grundsitzlich giinstiger einzustufen sein
ringe Risiko in Kauf zu nehmen. Bei einer Millionen Frauen  werden. Der Berufsverband der Frauenirzte erweist sich dage-
sind es aber in absoluten Zahlen 700 zusitzliche Herzinfarkte  gen als unbelehrbar. Er versorgte die Frauenirzte mit ,Patien-
und insgesamt 2000 gravierende zusitzliche Erkrankungen pro  tinnen-Aufklirungsbégen, von denen ,weitere Exemplare
Jahr — und viele Millionen Frauen haben auf den Nutzen ge-  iiber die Unternehmen Schering Deutschland GmbH bzw.
setzt. Der individuelle Schaden gleicht einem Russischen Rou-  Jenapharm GmbH & Co.KG, die freundlicherweise auch diese
lette: Die einzelne Frau kann nicht wissen, ob es sie trifft. Faxinformation unterstiitzt haben abgerufen werden kénnen®.
. Die Autoren des ,Auf-

. . . . o y . . kldrungsbogens“ ziehen alle
,» Wir meinen: Hormone diirfen nicht mehr zur Privention verschrieben werden, s oy
. Register der Bagatellisierung

sondern nur noch zur Linderung von starken Wechseljahresbeschwerden.“ } ol Versohlbiensag der St
Arbeitskreis Frauengesundheit in Medizin, Psychotherapie und Gesellschaft eV., 4.8.2002 (www.akf-info.de) dienergebnisse. Den Frau-

: endrzten wird im Grunde
Evidenzbasierte Medizin bedeutet nicht zuletzt: Diejenigen,  geraten, die Priparate unbedingt weiter zu verordnen, weil sich
die behandelt werden sollen, miissen {iber Nutzen und Schaden  der positive Effeke erst in Zukunft richtig herausstellen kénne.
cines Verfahren ’ollstﬁ.ndi inf‘ormiert werden: Die Frauen m Der Tiefpunkt wird in diesem Flugblatt, das in Wartezimmern
: ausliegt, dann aber dadurch erreicht, dass den Frauen erklirt
wird: ,,Die Heilungschancen von Tumoren, die unter einer Est-
rogentherapie entstehen, sind deutlich besser. Wer so argu-
. mentiert, hat jeden Anspruch verioren, noch als iiritiicher Bera-

VIELE FRAUEN FRAGEN NACH

Die AOK hat in Zusammenarbeit mit dem Mitteldeutschen Rund-
funk die Offentlichkeit umfassend iiber die Hormonersatztherapie
informiert. Im ARD-Magazin ,,Fakt“ ging es am 2. September um
die Risiken der Hormoneinnahme. Wie grof die Verunsicherung
unter den betroffenen Frauen ist, hat die Nachfrage an den
Telefonen gezeigt. In den drei Stunden nach der Sendung
beantworteten vier Experten, darunter auch Norbert Schmacke
vom AOK-Bundesverband, die Fragen von 250 Anruferinnen und
Anrufern. Insgesamt rund 70.00omal wurde die Hotline angewéhlt
— ein Zeichen fiir den hohen Aufkldrungsbedarf.




viele Priparate {iberhaupt nicht ausreichen, weil fiir die Anwendung vom
Gesetzgeber keine guten Langzeitstudien verlangt werden, die bedeutsame
Wirkungen und Nebenwirkungen entsprechend erfassen kénnen. Die For-
derung nach einer solchen Gesetzesinderung findet bis heute kein Gehér
in der Politik. Immerhin aber hat das Bundesinstitut fiir Arzneimittel und
Medizinprodukte in einer sofort ins Internet gestellten Pressemitteilung er-
kldrt, dass die Langzeitanwendung von Ostrogen—Gestagen—Kombinations—
priparaten riskant ist und dass ein Einsatz zur Vorbeugung von Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen in Deutschland nicht zugelassen ist. Die zugelassene
Indikation zur Vorbeugung von Osteoporose will das Bundesinstitut fiir
Arzneimittel und Medizinprodukte nun im Lichte der WHI-Studie neu
bewerten, da die Gesamtbilanz unstreitig negativ ist. Es ist zu hoffen, dass
das Institut fiir diese Neubewertung nicht Jahre braucht. Die Frauen in
Deutschland erwarten eine Antwort auf die Frage, wer es eigentlich verant-
worten will, wenn ihnen der unbefristete Einsatz von Hormonpriparaten
empfohlen wird, ohne dass es eine einzige Untersuchung gibt, die das
ernsthaft rechtfertigen kénnte.

Nach dem Wirbel um die Hormonersatzbehandlung kristallisieren sich
zwei Botschaften heraus:
@ Wenn die Medizin wieder einmal Menschen den Weg in den Jungbrun-
nen weist, miissen die Alarmglocken lduten. Illusiondre Erwartungen an
Allheilmittel haben immer zu bitteren, nimlich nebenwirkungsreichen
Enttiuschungen gefiihrt.
@ Gesunde Lebenswege und wirkliche Privention haben wenig mit Medi-
zin, aber viel mit der eigenen Lebensfithrung und gesunden Rahmenbe-
dingungen in der Gesellschaft zu tun: Daran kann mit Erfolg gearbeitet
werden, und daran muss eine immer ilter werdende Gesellschaft mit Nach-
druck arbeiten.

Professor Norbert Schmacke leitet den Stabsbereich Medizin im AOK-Bundesverband.

Dieser Beitrag ist Professor Dr. med. Dres.h.c.mult. Michael Berger
gewidmet. (2. Juni 1944 bis 18. August 2002)
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o Die WHI-Studie im Internet:
http://www.jama.ama-assn.org/issues/v288n3/fpdf/joc21036.pdf

o http://www.nhlbi.nih.gov/whi/ (National Institutes of Health,

The National Heart, Lung and Blood Institute, Women’s Health Initiative)
@ http://www.aok-presse.de (Infoblatt zu ,,Fakt* als PDF und vieles mehr)

Hormonersatztherapie
Ein seit Jahrzehnten bekanntes Verfahren, das die
Beschwerden von Frauen in den Wechseljahren
lindern soll. Meist zwischen dem 45. und 50. Lebens-
jahr drosselt der Kérper die Produktion des weiblichen
Hormons Ostrogen. Frauen kénnen in dieser Zeit der
hormonellen Umstellung zum Beispiel unter Hitze-
wallungen, Schlafstérungen und depressiver Stim-
mungslage leiden. Die Hormonersatztherapie wird
von vielen Arzten aber auch als Langzeittherapie zur
Vorbeugung vor allem vor Osteoporose empfohlen.
Die Hormone werden entweder in Tablettenform, tiber
Pflaster, Nasenspray, Vaginalkapseln oder per Spritze
gegeben.

HRT
Hormone Replacement Therapy. Hormonersatz-
therapie mit Ostrogenen und Gestagenen. Bei Frauen
mit Gebarmutter, die ausschlieBlich mit Ostrogenen
behandelt werden, zeigte sich in Studien, dass die
Gebdrmutterschleimhaut zu Wucherungen neigt.
Gestagene sollen Wucherungen der Gebdrmutter-
schleimhaut verhindern, die durch Ostrogene aus-
gelost werden.

ERT
Estrogen Replacement Therapy. Hormonersatztherapie
ausschlieBlich mit Ostrogenen. Geeignet fiir Frauen,
bei denen die Gebarmutter entfernt worden ist.

Ostrogene
(Englisch: Estrogen) Hormone aus den Eierstdcken,
die unter anderem die weibliche Fruchtbarkeit steuern.
Ostrogene werden in geringer Menge auch in der
Nebennierenrinde und bei Mannern in den Hoden
gebildet. Die Produktion geht bei Frauen in den Wech-
seljahren soweit zuriick, dass kein Eisprung mehr
stattfindet.

Gestagene
Wichtigstes nattirlich vorkommendes Gestagen ist das
Progesteron (Gelbkérperhormon). Wirkt zusammen mit
Ostrogenen zum Beispiel auf die Gebdrmutterschleim-
haut. Kiinstliche Gestagene werden unter anderem
zur hormonellen Verhiitung von Schwangerschaften
eingenommen. Sie finden auerdem Verwendung in
der Hormonersatztherapie fiir Frauen in und nach den
Wechseljahren.

Klimakterium
Wechseljahre der Frau. Ubergang vom Beginn unregel-
méRiger Menstruationsblutungen bis hin zum endgiil-
tigen Aussetzen der Regelblutung.

~Menopause

Zeitpunkt der letzten Regelblutung, meist zwischen
dem 45. und 50. Lebensjahr einer Frau. In den Eier-
stocken reifen keine Eizellen mehr.
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