Teil 1: Pravalenz und Therapie der vegetativen Stérungen

Klimakterisches Syndrom

Der Symptomenkomplex der vegetativen Stérungen mit vaso-
motorischen Beschwerden als Leitsymptom, vegetativen
Herzbeschwerden, Schlafstérungen und psychischen Veran-
derungen bis hin zu depressiven Storungen hat als Ursache
eine durch den Ostrogenabfall bedingte regulatorische Dys-
funktion durch Abnahme von Neurotransmittern in
bestimmten Gehirnregionen, welche unter Ostrogen reversi-
bel sein kann. Es ist daher nicht erstaunlich, dass beim Kkli-
makterischen Syndrom eine Ostrogengabe sowohl die
vasomotorischen Beschwerden als auch Schlafstérungen und
psychische Symptome und depressive Stérungen erfolgreich
behandelt. Umgekehrt kénnen Psychopharmaka bei Depres-
sionen synergistisch mit Ostrogenen wirken und vasomotori-
sche Symptome giinstig beeinflussen.

m ersten Teil der Artikelserie zum klimakterischen Syndrom wer-

den Privalenz und Therapie der vegetativen Storungen mit den va-
somotorischen Beschwerden als Leitsymptom, der Schlafstorungen
und der psychischen Verdnderungen inklusive der depressiven Sto-
rung besprochen.

Das klimakterische Syndrom: Grundlagen
Das klimakterische Syndrom umfasst sehr unterschiedliche sub-
jektive Symptome, die jedoch alle Folgen des progressiv-schwan-
kenden Ostrogenabfalls in der menopausalen Ubergangszeit sind
(weiterfithrende Literatur: siche 1-3):
vasomotorische Symptome: Hitzewallungen und Schweissaus-
briiche (typischerweise nachts)
Schlafstérungen (Ein- und Durchschlafstérungen, zu frithes Auf-
wachen)
(vegetative) Herzbeschwerden (Herzklopfen, Herzrasen, Herz-
stolpern, Herzbeklemmung)
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Stimmungsverdnderungen und -schwankungen (Reizbarkeit,
Nervositit, innere Anspannung, Aggressivitit, Mutlosigkeit,
Traurigkeit, Weinerlichkeit, Antriebslosigkeit, depressive Ver-
stimmung, Angstlichkeit, innere Unruhe, Panikattacken)
allgemeine geistige und korperliche Erschopfung (Leistungsver-
minderung, Konzentrationsschwiche, zunehmende Vergesslich-
keit)

Gelenk und Muskelbeschwerden, Rheuma-dhnliche Beschwer-
den

Trockenheit oder Brennen der Scheide, Dyspareunie
Harnwegsbeschwerden

sexuelle Probleme

Lebensqualitét

Ein Ostrogenmangel 16st bei Europierinnen in bis zu 80% vege-
tative Symptome aus. Diese werden durch eine negative Einstel-
lung zur Menopause und Angstzustidnde verstarkt. Vasomotorische
Symptome und Vaginaltrockenheit finden sich oft bereits vor dem
Eintritt der Menopause, wogegen Harnwegsbeschwerden in der
Regel erst einige Jahre nach der Menopause beginnen.

Die klimakterischen Beschwerden kénnen durch eine Check-
liste wie der Menopause Rating Scale II (MRS 11, 4) besser erfasst
und prézisiert werden (Tab. 1). Normierte Fragebogen wie der MRS
IT erlauben es auch, den Therapieverlauf zu objektivieren und zu
quantifizieren.

Vasomotorische Beschwerden

Privalenz, Klinik: Vasomotorische Beschwerden konnen zu
Schlafstérungen und sekunddren somatischen und psychischen
Storungen bis zur allgemeinen geistigen und kérperlichen Erschop-
fung fithren. Sie sind oft von vegetativen Herzbeschwerden begleitet
(1,2,5). Die pathophysiologischen Grundprinzipien sind auf Abb.
1 und 2 dargestellt. Ein Ostrogenmangel fithrt im Temperaturzen-
trum zu einer Verengung der thermoneutralen Zone. Somit kann
bereits eine geringe Verdnderung der Korperkerntemperatur ei-
nerseits zu Hitzegefithl und Schwitzen, andererseits zu Kaltegefiihl
und Frosteln fithren. Eine Ostrogengabe stellt den fritheren prime-
nopausalen Zustand mit breiter thermoneutraler Zone wieder her.
Da bei der Thermoregulation Neurotransmitter wesentlich betei-
ligt sind, insbesondere Serotonin und Noradrenalin, kann die Gabe
eines SSRI oder SNRI zu einer dhnlichen Besserung wie Oestra-
diol fithren. Vegetative Stérungen mit vasomotorischen Beschwer-
den (in Europa das Leitsymptom), vegetative Herzbeschwerden,
Schlafstérungen und psychische Verdnderungen bis hin zu depres-
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| Pathophysiologie vasomotorischer Symptome I
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Abb. 1: Die Pathophysiologie vasomotorischer Symptome

siver Stérung haben als gemeinsame Ursache eine durch den Os-
trogenabfall bedingte regulatorische Dysfunktion. Diese beinhaltet
die Abnahme von Neurotransmittern (insbesondere Serotonin und
Noradrenalin) in bestimmten Gehirnregionen wie Hypothalamus,
Area praeoptica und Amygdala. Umgekehrt steigert eine Ostrogen-
gabe Synthese, Freisetzung, Rezeptor-Aktivitit und die Verfiigbar-
keit von Serotonin und Noradrenalin in Gebieten, welche sowohl
die Thermoregulation und das Einhalten der Temperaturbalan-
ce garantieren (vor allem Area praeo-
ptica, Hypothalamus) als auch eng an

Serotonerge Neuronen

Postsynaptisches Neuron

Abb. 2: Schematische Darstellung der potentiellen Ostrogenwirkung
auf das serotonerge und das noradrenerge System

5-10% (10). Wallungen gelten in Japan als Luxuskrankheit fiir “ego-
istische und mit sich selbst beschiftigte Frauen” und fiir Frauen
»mit zu viel freier Zeit®

Die subjektive Wahrnehmung und die Dauer von Wallungen
sind von Frau zu Frau verschieden. Direkt nach der Menopause
geben 60-85% aller Kaukasierinnen Wallungen an. 5 Jahre nach der
Menopause sind es noch 30-50% und 10 Jahre nach der Menopause
noch 10-20%. Die mediane Dauer betrégt 4 Jahre. Es kénnen aber

der Regulation des Verhaltens und der
Stimmungslage beteiligt sind. Die Zu-

Menopause Rating Scale Il nach Ref 4.

fihrung von SSRI und SNRI fiihrt so-
mit bei dieser Symptomatik zu einem

Welche der folgenden Beschwerden haben Sie zurzeit? Kreuzen Sie bitte fir jede Beschwerde an und wie
stark Sie davon betroffen sind. Wenn Sie eine Beschwerde nicht haben, kreuzen Sie bitte «keine» an.

shnlichen Effekt wie die Verabreichung | Beschwerden

von Ostrogenen.

leicht sehr

stark

keine mittel | stark

Punk
Die Angaben zu Préavalenz und pnitwert
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Behandlungsbedarf von Wallungen

Wallungen, Schwitzen (aufsteigende Hitze, Schweissausbriiche)

variieren zwischen verschiedenen kul-

turellen Raumen stark. Sie schwanken HerzhgBEgnungen)

Herzbeschwerden (Herzklopfen, Herzrasen, Herzstolpern,

aber auch innerhalb einer ethnischen ;
zu friihes Aufwachen)

Schlafstérungen (Einschlafstérungen, Durchschlafstérungen,

und kulturellen Gruppe in Abhédngigkeit
von sozialen Faktoren und der Schulbil-
dung (6-10). Wahrend in westlichen
Landern vasomotorische Beschwerden
das klimakterische Syndrom priagen
(1, 5-8), sind dies in andern Kulturen
Muskel-, Riicken und Gelenkschmer-
zen (siehe Teil 2). Die Inzidenz von
vasomotorischen Symptomen betragt
in Europa 50-85% (1, 5-7), in Nord-
amerika (USA und Kanada, Kaukasie-
rinnen) 37-79 % (8), in Lateinamerika
50 bis 68.9% (1,5) und in Asien 5-98%
(1,9,10). Ein Sonderfall ist Japan mit
seiner kulturell bedingt dusserst niedri-
gen Pravalenz von Wallungen zwischen
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Depressive Verstimmung (Mutlosigkeit, Traurigkeit, Weinerlichkeit,
Antriebslosigkeit, Stimmungsschwankungen)

Reizbarkeit (Nervositat, innere Anspannung, Aggressivitat)

Angstlichkeit (innere Unruhe, Panik)

Korperliche und geistige Erschopfung (allgemeine Leistungsminde-
rung, Gedachtnisminderung, Konzentrationsschwache, Vergesslichkeit)

Sexualprobleme (Verdnderung des sexuellen Verlangens,
der sexuellen Betatigung und Befriedigung)

Harnwegsbeschwerden (Beschwerden beim Wasserlassen, haufiger
Harndrang, unwillkirlicher Harnabgang)

Trockenheit der Scheide (Trockenheitsgefiihl oder Brennen der
Scheide, Beschwerden beim Geschlechtsverkehr)

Gelenk- und Muskelbeschwerden (Schmerzen im Bereich der
Gelenke, rheumaéahnliche Beschwerden)

Der Fragebogen MRS Il ist in Deutsch und in 8 anderen Sprachen zusammen mit dem Beurteilungsfor-
mular und dem Originalartikel (Ref. 4) gratis erhéltlich Gber: http://www.ncbi.nIm.nih.gov/pmc/articles/

PMC183844/
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auch bis 20 oder mehr Jahre nach der Menopause vasomotorische
Beschwerden weiterbestehen welche die Fortfithrung einer hormo-
nellen Therapie rechtfertigen (1-3,5,11,12).
Vasomotorische Beschwerden treten auch ausserhalb der Meno-

pause auf. Zu deren Ursachen gehoren:

primdre Ovarialinsuffizienz (beim Turner-Syndrom erst nach

Absetzen einer zuvor verordneten Ostrogeneinnahme)

Downregulation mit GnRH-Analoga

kompetitive Hemmung der Ostrogenaktivitit am Zielorgan

durch SERMs

Gabe von Aromatasehemmern

onkologische Behandlungen mit Schidigung des Ovarialgewebes

Hormonale Therapie: Eine adiquate Menopausale Hormonale
Therapie (MHT) ist die wirksamste Massnahme (Evidenzlevel I)
zur Behandlung des klimakterischen Syndroms (Abb. 2; 1-3, 13,
14). Der Begriff , MHT“ schliesst Tibolon ein und ersetzt alle frithe-
ren Bezeichnungen wie Hormonersatztherapie, Hormontherapie,
Ostrogenersatztherapie etc. (13,15). Die Internationale Menopau-
sengesellschaft (IMS) belegt in ihren Empfehlungen von 2013, dass
innerhalb des , giinstigen Fensters“ der Nutzen einer MHT klar die
Risiken tiberwiegt (2). Eine MHT zur Behandlung klimakterischer
Beschwerden soll nach genauer Abwigung der individuellen Nut-
zen und Risiken nicht hoher dosiert und nicht linger als notig ver-
ordnet werden (Abb. 3; 1-3,16,17). Abbildung 3.1 illustriert die

gute Wirksambkeit auch niedriger Dosierungen in einer randomi-
sierten kontrollierten Studie. Die Verabreichung konjugierter equi-
ner Ostrogene (CEE) fithrt in allen drei verwendeten Dosierungen
(Standard-Dosis, mittlere und niedrige Dosis) im Vergleich zu Pla-
cebo zu einem signifikanten Riickgang der Wallungen (p<0.05 fiir
alle Vergleiche zwischen den Therapiegruppen und Placebo ab
Monat 3). Somit geniigen beim klimakterischen Syndrom in der
Regel Dosierungen unterhalb der klassischen Standarddosis (CEE:
0,625 mg per os, entsprechend 2mg 17-beta-Oestradiol per os oder
50microg 17-beta-Oestradiol transdermal) fiir einen ausreichen-
den Therapieerfolg. Gestagene konnen den Ostrogeneffekt verstir-
ken. Bei Risikopatientinnen (z.B. art. Hypertonie, Dyslipiddmien,
Verdacht auf erhéhtes Thromboembolierisiko etc.) wird empfohlen,
die MHT transdermal zu verabreichen (1-3).

Nicht-hormonale Therapien: Psychopharmaka (1, 3,18-20): Neu-
ere Antidepressiva (selektive Serotonin-Reuptake-Hemmer [SS-
RlIs] und selektive Noradrenalin-Reuptake-Hemmer [SNRIs]), wie
vor allem Venlafaxin, eignen sich zur Behandlung von vasomoto-
rischen Beschwerden bei Frauen, die eine Ostrogen-Kontraindi-
kation besitzen oder die Ostrogene ablehnen. Dasselbe gilt fiir das
Antiepileptikum Gabapentin, ein GABA-Analog. SSRIs/SNRIs und
noch mehr Gabapentin besitzen allerdings relevante zentralnervo-
se und andere Nebenwirkungen. Paroxetin und Fluoxetin hemmen
zudem die Aktivierung von Tamoxifen zum aktiven Metaboli-

Pflanzliche Praparate zur Behandlung klimakterischer Beschwerden: Botanische Bezeichnung,
moglicher Wirkungsmechanismus und verfiighbare klinische Evidenz ihrer Wirksamkeit

Herkunft/Name klinische Evidenz maoglicher Mechanismus

Wirksamkeit; bei Studien aktive Behandlungsgruppe im Vergleich
zu Placebo

Cimicifuga racemosa L.
(Trauben-Silberkerze)

systematische Review | partieller Agonist fur

BHT1A und p-Opiat-

Keine klinische Evidenz fur eine Reduktion schwerer klimakterischer
Beschwerden, aber Hinweise fir eine Wirksamkeit auf leichte bis mittel-

kontrollierter Trial

Rezeptoren schwere vasomotorische Beschwerden in der frihen Postmenopause
Angeica sinensis Oliv. | randomisierter, dop- Verstarkung der Oestro- Kein signifikanter Unterschied im Kuppermann-Index, in der Frequenz
(Dong quai) pelblinder placebo- genproduktion von Wallungen, bei den Oestrogenspiegeln und bei der Vaginalcytologie

im Vergleich zur Placebogruppe

Humulus Lupulus L.
(Hopfen)

Zwei randomisierte,
doppelblinde, placebo-
kontrollierte Trials

enthalt Oestrogen-
Vorstufen

Signifikanter Unterschied bei Wallungen, Nachtschweiss, Schlafstérun-
gen, Herzbeschwerden und Irritabilitat im Vergleich zur Placebogruppe

Dioscorea villosa L.
(wilder Yam)

randomisierter, dop-
pelblinder placebo-
kontrollierter, cross-
over Trial

enthalt Diosgenin, eine
Vorstufe von Progesteron

Kein signifikanter Unterschied bei Wallungen und Nachtschweiss im Ver-
gleich zur Placebogruppe

Panax Ginseng C.A.
Mey (Ginseng)

randomisierter, dop-
pelblinder placebo-
kontrollierter Trial

oestrogene Wirkung von

direkter Effekt auf die hy-
pothalamo-hypophysére

Triterpen-Saponin oder ein

Keine signifikanten Unterschiede im PGWB, WHQ oder VAS oder auf die
Frequenz der Episoden mit Wallungen und Nachtschweiss im Vergleich
zu Placebo

(Gingko) pelblinde placebo-kon-

trollierte Trials

Achse
Oenothera biennis L. randomisierter, dop- unbekannt Keine signifikanten Unterschiede im Kuppermann-Index und in der Fre-
(Nachtkerze) pelblinder placebo- quenz von Wallungen und Nachtschweiss im Vergleich zu Placebo
kontrollierter Trial
Hypericum perforatum | randomisierter, dop- unbekannt Keine signifikante Verbesserung in der Frequenz und Intensitat von Wal-
L. (Johanneskraut) pelblinder placebo- lungen und Nachtschweiss. Signifikante Verbessserung der Menopausen-
kontrollierter Trial spezifischen Lebensqualitdt und von Schlafproblemen, Gedachtnis und im
Vergleich zu Placebo. Wird in der Regel als Antdipressivum eingesetzt
Gingko biloba L. 2 randomisierte, dop- | unbekannt Keine signifikante Verbesserung vasomotorischer Symptome, Stimmungs-

lage, Schlafstérungen oder Gedachntnis im Vergleich zu Placebo. In einer
Studie signifikante Verbesserung der mentalen Flexibiliat

(nach Borrelli F, Ernst E. Alternative and complementary therapies for the menopause. Maturitas 2010; 66, 333-343).
VAS: visuelle Analogskala; WHQ= Women'’s Health questionnaire; PGWB= Psychologischer genereller Wohlbefindens-Index
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ten Endoxifen und sollen daher im Gegen-
satz zu Citalopram, Venlafaxin und Sertralin

Effekt einer nomalen oder niedrig dosierten randomisierten Placebo-kontrol-
lierten MHT-Gabe auf postmenopausale Wallungen

nicht gleichzeitig mit Tamoxifen verwendet
werden. Dennoch ist in den USA (nicht in
Europa) Paroxetin als einziger SSRI zur Be-
handlung von vasomotorischen Symptomen
zugelassen.

Phytooestrogene (1,3,18,19,21): Isofla-
vone kénnen nach einigen Daten Wallungen
signifikant senken, nach andern nicht. Diese
Diskrepanz konnte durch methodische und
biologische Faktoren erklart werden. So besit-

12 r

zen Asiatinnen eine 2-3-mal grossere Fihig-
keit, Isoflavone zu Equol (aktives Prinzip) zu
aktivieren als Kaukasierinnen. Die vorhande-

Adjustierte durchschnittlichs Anzahl *

ne Evidenz zu diesen und anderen Phytothe-

rapeutica ist in Tabelle 2 aufgefiihrt. 0

Women's HOPE Studie
Anzahl Wallungen wihrend 13 Zyklen
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Cimicifuga racemosa (1,3,18,19,22) ent-

12 3 4 6 87T 8 8 011270

1 2 3 4 5§ 8 T 8 910 11 12 13

Zyklus Zykius

hilt keine Phytooestrogene. Fiir eine Wirk-
samkeit bei

* Angop
schweren vasomotorischen

Symptomen liegt keine klinische Evidenz vor,

1t an Studisnbeginm,
Durchschn. Anzahl Wallungen zu Studienbeginn = 12.3 [Bereich 11.3=13.8)

jedoch besitzen bestimmte Cimicifuga-Pra-
parate eine Extrakt-spezifische signifikante
Wirkung auf leichte bis mittelschwere Hitze-
wallungen (22).

TCM (traditionelle chinesische Medizin, v.a. Krduter und Aku-
punktur): fiir Akupunktur liegen neuere RCT mit signifikanter
Besserung von klimakterischen Beschwerden vor (23), doch sind
die Daten zum klinischen Nutzen der TCM bei vasomotorischen
Beschwerden insgesamt noch widerspriichlich.

Schlafstérungen, Folgen eines
chronischen Schlafmangels
Schlafstérungen sind in der Peri- und frithen Postmenopause hau-
fig (Pravalenz circa 40%; 1-3) und eng mit nachtlichen vasomoto-
rischen Beschwerden, mit Depressionen und mit Angststorungen
verkniipft. Sie konnen in eine allgemeine geistige und korperli-
che Erschopfung einmiinden. Jede ldngere Schlafstérung soll auf
gezielt anzugehende ursichliche Faktoren wie einerseits Ostrogen-
abfall, andererseits chronischen Stress, Angstzustdnde, depressive
Verstimmung, chronische Schmerzen, Probleme in Familie oder
Beruf etc. abgeklart und immer kausal behandelt werden, bevor ein
Schlafmittel oder ein Tranquilizer eingesetzt wird.
MHT: Bei Schlafstérungen mit gleichzeitigen vasomotorischen
Symptomen ist eine MHT die Therapie der Wahl. Sie kann gleich-
zeitig zum Schlafmangel sekundidre Symptome wie Reizbarkeit,
Stimmungslabilitit, Aggressivitit Antriebslosigkeit, Angstzu-
stinde, depressive Verstimmung und Libidoverlust signifikant
verbessern (1, 3).
Hypnotika und Tranquilizer: Hypnotika und Tranquilizer besitzen
ein erhohtes Morbiditéts- und Mortalitits-Risiko, das tiber dem-
jenigen einer MHT liegt. Bei 10529 mit Schlafmitteln behandel-
ten Frauen im Vergleich zu 23676 gepaarten Kontrollen waren die
Hazard Ratios fiir Mortalitit mit 5,3 (95% Vertrauensintervall 4,5
6,3) und fiir eine erhohte Karzinom-Inzidenz mit 1,35 (1,2-1,5)
signifikant erhoht (24). Lassen sich Hypnotika nicht vermeiden, so
muss die niedrigste wirksame Dosierung iiber die kiirzest mogli-
che Zeit eingesetzt werden (GewShnung!).
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Modifiziert nach: Utian WH, Shoupe D, Bachmann G, Pinkerton JV and Pickar JH. Relief of vasomotor symptoms
and vaginal atrophy with lower doses of CEE and MPA. Fertil Steril. 2001; 75: 1065-1079

Antidepressiva: Die Risiken eines Antidepressivums sind im Ver-
gleich zu Hypnotika geringer. Zudem senken SSRI/SNRI z.T.
gleichzeitig auch Wallungen und sind daher Hypnotika vorzuzie-
hen (1,3).

Depressives Zustandsbild, Angstzustande

Privalenz, Klinik (1-3,25,26): Bei Frauen treten depressive Sto-
rungen und Angstzustdnde mit einer lebensldnglichen Pravalenz
von 18%-21% doppelt so hiufig auf wie bei Mannern. Ostrogene
besitzen eine neuroprotektive Wirkung. Sie férdern Synapsenbil-
dung und Vernetzung und modulieren die Expression und Sekre-
tion der Neurotransmitter Serotonin und Noradrenalin. Diese sind
bei der Thermoregulation beteiligt und beeinflussen Gedichtnis,
Kognition, Verhalten und Stimmungslage. In endokrin instabilen
Lebensphasen wie der menopausalen Ubergangszeit (,window of
vulnerability®) fithren Schwankungen und progressiver Abfall von
Oestradiol neben den vasomotorischen Symptomen auch zu Ver-
anderungen im Verhalten und in der Stimmungslage. Das Kli-
makterium gilt deshalb heute als unabhangiger Risikofaktor fiir
Depressionen. Zu deren personlichen Risikofaktoren gehoren vo-
rausgegangene depressive Phasen, primenstruelles Syndrom, nega-
tive Einstellung zur Menopause, Wallungen und Schlafstérungen,
Partner- oder Familienprobleme, sozio-6konomische Schwierigkei-
ten etc.. Depressivitit steigert wiederum die allgemeine Morbiditét
und die kardiovaskuldre und totale Mortalitét.

Behandlung in der Peri- und frithen Postmenopause: Die Peri-
menopause ist ein , giinstiges Fenster” fiir die signifikante Besse-
rung von Angstzustinden und depressiven Stérungen durch eine
MHT, vor allem bei Frauen mit vasomotorischen Symptomen
(1,25,26). Ostrogene potenzieren bei gleichzeitigen Wallungen
synergistisch die antidepressive Wirkung von SSRI/SNRIs. Studi-
en sprechen dafiir, dass die antidepressive Wirkung von Oestradiol
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transdermal grosser ist als peroral, und dass bestimmte Gestagene
wie MPA oder perorales NETA die antidepressive Wirkung von Os-
trogenen hemmen (1, 25,26).

Behandlung in der spiten Postmenopause: Ostrogene besitzen
jenseits des Fensters der erhohten Vulnerabilitit keine préaventive
oder therapeutische antidepressive Wirkung mehr (1, 25). Deshalb
sollten depressive Storungen in der Peri- und frithen Postmenopau-
se primir mit Ostrogenen, in der spiteren Postmenopause mit An-
tidepressiva behandelt werden.

Uberweisung an Spezialisten: Depressive Storungen, die auf Os-
trogene nicht oder nicht ausreichend ansprechen, sind ausser bei
entsprechender Zusatzausbildung einem Psychiater zu tiberweisen.
Eine Uberweisungspflicht gilt immer bei Suizidalitit.

Zusammenfassung

Der Symptomenkomplex der vegetativen Stérungen mit vasomoto-
rischen Beschwerden als Leitsymptom, vegetativen Herzbeschwer-
den, Schlafstérungen und psychischen Veranderungen bis hin zu
depressiven Stérung haben als gemeinsame Ursache eine durch den
Ostrogenabfall bedingte regulatorische Dysfunktion durch Abnah-
me von Neurotransmittern (insbesondere Serotonin und Norad-
renalin) in bestimmten Gehirnregionen wie Hypothalamus, Area
praeoptica und Amygdala, welche unter Ostrogen reversibel sein
kann. Es ist daher nicht erstaunlich, dass beim klimakterischen Syn-
drom eine Ostrogengabe sowohl die vasomotorischen Beschwer-

den als Folge der Thermodysregulation als auch Schlafstérungen
und psychische Symptome und depressive Stérungen erfolgreich
behandelt, sofern letztere eine direkte oder indirekte Folge des
Ostrogenmangels sind. Umgekehrt kénnen Psychopharmaka bei
Depressionen synergistisch mit Ostrogenen wirken und vasomoto-
rische Symptome giinstig beeinflussen. Es ist somit differentialdia-
gnostisch und therapeutisch entscheidend, klimakterisch bedingte
psychische Storungen von psychischen Veranderungen zu unter-
scheiden, welche die Folge von nicht-endokrinen Ursachen sind.
Kiirzlich errechneten Sarrel et al. (27), dass in den USA die allzu
restriktive Verschreibung einer Ostrogengabe zwischen 2002 und
2011 zu einer vermeidbaren zusitzlichen Mortalitit von 40292-
48835 Frauen zwischen 50 und 59 Jahren gefithrt hatte. Dies
bestatigt das Statement der IMS (2), dass bei einer innerhalb des
»gunstigen Fensters“ (erste 10 Jahre nach der Menopause, Alter
bis 60 Jahre) begonnenen MHT der Nutzen die Risiken iibersteigt.
Somit soll nach Abwégung von Nutzen und Risiken bei Bedarf als
wirksamste Behandlungsoption eine individualisierte MHT zur
Behandlung von stérenden klimakterischen Beschwerden einge-
setzt werden. Fiir Frauen mit Kontraindikationen liegen - allerdings
etwas geringer wirksame - nicht-hormonale Alternativen vor.

Prof. Dr. med. Martin Birkhduser
Gartenstrasse 67, 4052 Basel
martin.birkhaeuser@balcab.ch
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Innerhalb des klimakterischen Syndroms besitzen vegetative Sympto-
me mit Hitzewallungen, Schweissausbriichen und Herzbeschwerden,
Schlafstérungen und psychischen Stérungen bis zur Depression einen
gemeinsamen pathophysiologischen und therapeutischen Nenner:
eine zentrale vor allem Neurotransmitter-gesteuerte Dysfunktion der
entscheidenden Hirnregionen als Folge des klimakterischen Oestro-
genabfalls

Die klimakterischen Beschwerden kénnen durch eine Checkliste

wie der Menopause Rating Scale Il (MRS 1l) besser erfasst und prazi-
siert und der Therapieverlauf zuverlassig objektiviert und quantifiziert
werden

Eine adaquate Menopausale Hormonale Therapie (MHT) ist die wirk-
samste Massnahme zur Behandlung des klimakterischen Syndroms

Durch Ostrogenmangel bedingte depressi\(g Stérungen sprechen in
der Peri- und friilhen Postmenopause auf Ostrogene an. In der spate-
ren Postmenopause sind Antidepressiva zu bevorzugen

Innerhalb des ,glinstigen Fensters® Uiberwiegt bei der Behandlung des
klimakterischen Syndroms der Nutzen einer MHT klar die Risiken

Jede individualisierte MHT zur Behandlung klimakterischer Beschwer-
den soll nur so hoch wie nétig dosiert werden. Bei Risikopatientinnen
(z.B. mit art. Hypertonie, Dyslipidamien, Verdacht auf erhdhtes
Thromboembolierisiko etc.) wird empfohlen, die MHT transdermal zu
verabreichen (1-3)

Besteht eine Kontraindikation gegen eine MHT, so kénnen nicht-hor-
monale Alternativen eingesetzt werden. Die Evidenz fur eine Wirksam-
keit beim klimakterischen Syndrom ist gesichert fir SSRI, SNRI,
Gabapentin und teilweise gesichert fiir Cimicifuga racemosa, Hopfen
und Akupunktur
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Dans le syndrome climatérique, les symptomes végétatifs associés a
des bouffées de chaleur, des sueurs et des problemes cardiaques, des
troubles du sommeil et des troubles mentaux, allant jusqu’a la dépres-
sion, ont un dénominateur physiopathologique et thérapeutique com-
mun. Une conséquence de la chute des estrogenes en péri- et
postménopause est un dysfonctionnement de certaines régions clés
du cerveau dd a des changements de l'activité de neurotransmetteurs
essentiels

Les symptémes de la ménopause peuvent étre mieux saisis et clarifiés
et le cours de la thérapie peut étre objectivé et quantifié de facon plus
fiable et précisé grace a une liste de controle telle que la Ménopause
Rating Scale Il (MRS II)

Un traitement hormonal ménopausique (THM) individualisé adéquat est
la mesure la plus efficace pour le traitement du syndrome climatérique

Dans la péri- et la postménopause, les troubles dépressifs causés par
la carence en estrogenes sont traités avec succes par une administra-
tion hormonale. Dans la postménopause tardive, les antidépresseurs
sont plus efficaces et donc préférables

Dans la ,, fenétre favorable” du traitement du syndrome climatérique,
les avantages de le THM I'emportent sur les risques

Le dosage de chaque THM individualisé pour le traitement des symp-
tbmes de la ménopause ne doit pas étre plus élevé que nécessaire.

Chez les patientes a haut risque (par exemple, avec hypertension arté-
rielle, dyslipidémie, soupgon a risque accru de thromboembolie, etc.),
il est recommandé d’administrer le THM par voie transdermique (1-3)

En cas d’une contre-indication au THM, des alternatives non-hormo-
nales peuvent étre utilisées. Lefficacité dans le syndrome de la
ménopause est assurée par des études cliniques pour SSRI, SNRI,
Gabapentin et partiellement pour Cimifuga racemosa, houblon et
acupuncture
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