FORTBILDUNG

Klimakterische Hitzewallungen

Nichthormonelle Behandlungsmaglichkeiten

Lassen sich Hitzewallungen in den Wechsel-
jahren mit nichthormonellen Praparaten effek-
tiv behandeln? Diese Frage wurde in vielen
Beitrdgen der Fach- und Laienpresse lebhaft
diskutiert. Doch die wissenschaftliche Daten-
lage zu diesem Thema ist begrenzt, und viele
Studien wurden mit Brustkrebspatientinnen

durchgefiihrt.

0 Klimakterische Hitzewallungen kénnen die Lebens-
qualitat der betroffenen Frauen erheblich ein-
schranken.

0 Bei der Wahl der geeigneten Therapie sollten der
Schweregrad der Hitzewallungen, die Anamnese und
die Begleitmedikation der Patientin beriicksichtigt
werden.

o Weitere randomisierte, kontrollierte Studien sind er-
forderlich, um abschliessend beurteilen zu kénnen,
welche Behandlungsmaglichkeit am effektivsten ist,
wenn Frauen an Hitzewallungen leiden, aber nicht mit
Hormonen behandelt werden diirfen oder mochten.
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Seit die Ergebnisse der Women’s-Health-Initiative-(WHI-)Studie
im Jahr 2002 veroffentlicht wurden, stehen viele Hausarzte und
Patientinnen einer Hormonbehandlung klimakterischer Be-
schwerden kritischer gegeniiber. In dieser Studie wurden iiber
16 000 gesunde postmenopausale Frauen entweder mit Estro-
genen plus Medroxyprogesteronacetat oder mit Plazebo behan-
delt. Die Studie musste vorzeitig abgebrochen werden, weil in
der Verumgruppe hohere Raten an Brustkrebs, koronarer Herz-
krankheit, Schlaganfdllen und Lungenembolien beobachtet
wurden.

Fiir viele Frauen, die an Hitzewallungen leiden, sind die mit
einer Hormontherapie assoziierten Risiken inakzeptabel, wes-
halb sie nach nichthormonellen Behandlungsmoglichkeiten
fragen. Viele Berichte der Fach- und Laienpresse widmeten sich
der Frage, wie wirksam verschiedene frei verkdufliche und ver-
schreibungspflichtige Praparate bei Hitzewallungen sind. Dana
G. Carroll fasst im «American Family Physician» die Studien-
ergebnisse zusammen, die {iber einige nichthormonelle Prapa-
rate veroffentlicht wurden. Die Autorin macht darauf aufmerk-
sam, dass die Ansprechrate auf Plazebo in den meisten Hitze-
wallungen-Studien mit 18 bis 40 Prozent recht hoch war.
Ahnlich hohe Raten wurden auch in den Studien mit Hormon-
prdparaten beobachtet. Doch ist es aufgrund dieser hohen
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Plazebo-Ansprechrate schwieriger, die tatsachlichen Therapie-
effekte auf Hitzewallungen zu beurteilen.

Empfehlungen fiir die Praxis sind der Tabelle zu entnehmen. Es
sei darauf hingewiesen, dass die in der Tabelle angegebenen
Dosierungen und Behandlungsdauer denjenigen in den ver-
schiedenen Studien entsprechen. In vielen Studien wurde nur
iiber einen relativ kurzen Zeitraum behandelt.

SSRI und Venlafaxin

Selektive Serotonin-Wiederaufnahmehemmer (SSRI) und Ven-
lafaxin, ein Serotonin- und Noradrenalin-Wiederaufnahme-
hemmer (SNRI), wurden in verschiedenen Studien zur Behand-
lung von Hitzewallungen eingesetzt. Im Vergleich zu Plazebo
fiihrten die genannten Substanzen zu einer Reduktion des
absoluten Risikos von Hitzewallungen um 19 bis 60 Prozent. In
die Studien wurden in erster Linie Brustkrebspatientinnen auf-
genommen, die mit Tamoxifen behandelt wurden.

Wie SSRI und Venlafaxin bei Hitzewallungen wirken, ist nicht
genau bekannt, doch soll bei Hitzewallungen eine Serotonin-
Imbalance vorliegen. Wenn man sich dazu entschliesst, Hitze-
wallungen mit einem SSRI wie Fluoxetin oder Paroxetin oder
mit Venlafaxin zu behandeln, sollte man mit einer niedrigen
Anfangsdosis beginnen und die Dosis allmdhlich bis zum
gewlinschten Effekt steigern.



Tabelle: Empfehlungen fiir die Praxis

KLIMAKTERISCHE HITZEWALLUNGEN

Klinische Empfehlung

Fluoxetin

Paroxetin
Effektive Behandlungsoption bei Hitzewallungen

Venlafaxin
Effektive Behandlungsoption bei Hitzewallungen

Clonidin
Effektive Behandlungsoption bei Hitzewallungen

Soja- und andere Isoflavone

Traubensilberkerze

In den meisten Studien wurde iiber voriibergehende, dosis-
abhdngige Nebenwirkungen berichtet. Zu den haufigsten uner-
wiinschten Wirkungen zahlten Schlafstorungen oder Erregung,
Ubelkeit, Obstipation und Appetitlosigkeit.

Wie lange und in welcher Dosierung die genannten Substanzen
zur Behandlung von Hitzewallungen eingesetzt werden sollten,
ist nicht bekannt. Doch scheinen niedrige bis mittlere Dosie-
rungen genauso effektiv zu sein wie hohe Dosierungen, aller-
dings treten unter niedrigen bis mittleren Dosierungen signi-
fikant weniger Nebenwirkungen auf.

Clonidin

In verschiedenen Studien, in denen Brustkrebspatientinnen mit
Clonidin behandelt wurden, konnten die Hitzewallungen um
15 bis 20 Prozent reduziert werden. Der genaue Wirkmecha-
nismus bei Hitzewallungen ist nicht bekannt, doch wird an-
genommen, dass Clonidin die Reaktivitdt der Gefdsse mindert.
Unter der Anwendung des Clonidin-Pflasters wurden hédufiger
Nebenwirkungen beobachtet als unter Plazebo. Am hiufigsten
kam es zu Mundtrockenheit, Obstipation, Benommenheit und
zu lokalen Reizungen an der Applikationsstelle. Bei oral verab-
reichtem Clonidin unterschied sich das Nebenwirkungsprofil
nur geringfiligig von demjenigen unter Plazebo.

Die am besten geeignete Clonidin-Dosierung und -Behand-
lungsdauer sind nicht bekannt.

Soja-Isoflavone

Soja-Isoflavone konnen bei Hitzewallungen von madssigem
Nutzen sein, doch sind die Studienergebnisse uneinheitlich. In
einigen Studien fiihrten Soja-Isoflavone zu einer Reduktion an
Hitzewallungen, wihrend in anderen Studien keine Uberlegen-
heit der Isoflavone gegeniiber Plazebo beobachtet wurde.

Effektive Behandlungsoption bei Hitzewallungen, doch ist die Evidenz limitiert

Konnen in der Kurzzeitbehandlung von Hitzewallungen hilfreich sein

0,1mg 8 bis 12 Wochen
40 bis 164 mg 7 bis 12 Wochen
16 bis 127 mg 8 Wochen bis 1 Jahr

Kann in der Kurzzeitbehandlung von Hitzewallungen hilfreich sein

Dauer
der Studien

Tagesdosen in den
verschiedenen Studien

Bei Asiatinnen mit sojareicher Kost wurden weniger vasomotorische
Symptome beobachtet. Soja enthdlt grosse Mengen an Phytoes-
trogenen und ist eine der besten Quellen fiir Isoflavone. Isoflavone
dhneln endogenen Estrogenen: Sie konkurrieren mit Estrogen um
dieselben Rezeptoren und iiben Estrogen- und Antiestrogenwir-
kungen aus. Die agonistischen und antagonistischen Wirkungen
héngen in grossem Umfang von der Konzentration an Isoflavonen
und endogenen Estrogenen sowie vom Menopausenstatus ab.

Das American College of Obstetricians and Gynecologists
(ACOG) stellt fest, dass Soja und Isoflavone in der kurzfristigen
Behandlung vasomotorischer Symptome (iiber maximal 2 Jahre)
hilfreich sein konnen. Doch sollte man in Anbetracht der mdog-
lichen Interaktion mit Estrogen nicht davon ausgehen, dass
diese Substanzen vollig nebenwirkungsfrei sind. Das gilt insbe-
sondere fiir Patientinnen mit estrogenabhdngigen Karzinomen.
Wenn Soja-Isoflavone mit Plazebo verglichen wurden, waren in
den Studien dhnliche Nebenwirkungen zu beobachten. Die
langfristigen Effekte von Soja-Isoflavonen auf estrogenemp-
findliche Gewebe sind nicht bekannt. Doch wurden in einer
Studie keine signifikanten Verdnderungen der Endometrium-
dicke bei Patientinnen unter einer Soja-Behandlung beobachtet.
Da in den Studien sehr unterschiedlich dosierte Soja-Isoflavone
zur Anwendung kamen und ganz verschiedene kommerzielle
Produkte eingesetzt wurden, ist es schwierig, das am besten ge-
eignete Produkt und die optimale Dosierung zu empfehlen.

Rotklee

Rotklee-Isoflavone scheinen Hitzewallungen nicht effektiver als
Plazebo reduzieren zu kdnnen, wie limitierte Daten aus einigen
Kkleinen klinischen Studien vermuten lassen. Rotklee enthdlt
wie Soja Isoflavone, die an Estrogenrezeptoren als Agonisten
beziehungsweise Antagonisten wirken.
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Die Studiendrzte berichteten tiber dhnliche Nebenwirkungen
unter der Behandlung mit Rotklee oder Plazebo. Das lang-
fristige Sicherheitsprofil von Rotklee ist nicht bekannt. Auf-
grund der limitierten Datenlage sind die optimale Dosierung
und das beste kommerzielle Rotklee-Produkt unklar.

Traubensilberkerze

Die Traubensilberkerze hat moglicherweise einen gewissen Ef-
fekt bei Hitzewallungen, doch sind die Studienergebnisse un-
einheitlich. Der genaue Wirkmechanismus der Traubensilber-
kerze ist nicht bekannt. Neuere Daten weisen darauf hin, dass
die Traubensilberkerze selektiv Estrogenrezeptoren modifiziert
(je nach vorliegenden Gewebsrezeptoren) und dass sie zudem
eine agonistische Wirkung auf Serotoninrezeptoren ausiibt.
Die Traubensilberkerze ist das am besten untersuchte und viel-
leicht auch das am haufigsten angewandte Kraut zur Behand-
lung von Hitzewallungen. Meist wird es nicht langfristig einge-
setzt. Laut ACOG kann die Traubensilberkerze in der kurzfris-
tigen Behandlung (weniger als 6 Monate) von Frauen mit
vasomotorischen Symptomen hilfreich sein.

In den Studien wurde iiber eine gute Vertrdglichkeit der Trau-
bensilberkerze berichtet, schwere Nebenwirkungen traten
nicht auf. In einer zwolfwdchigen Studie wurde bei Frauen
unter einer Behandlung mit Traubensilberkerze keine Verande-
rung der Endometriumdicke beobachtet. Uber das langfristige
Sicherheitsprofil der Traubensilberkerze ist nichts bekannt.

Da in den Studien viele verschiedene Dosierungen und kom-
merzielle Produkte angewandt wurden, ist es schwierig, die am
besten geeignete Dosierung anzugeben. L]
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