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HORMONBEHANDLUNG IN DEN

WECHSELJAHREN

Nutzen versus Risiko

Eine in den USA mit 16.600 Frau-
en durchgefihrte Studie zur Hor-
monersatztherapie/HRT in den
Wechseljahren wurde wegen
nachgewiesener gesundheitlicher
Gefahren im Mai 2002 abgebro-
chen. Osterreichische und deut-
sche Gyndkologlnnen reagierten
fast einstimmig mit einer Abwer-
tung der wissenschaftlichen Sinn-
haftigkeit der Ergebnisse. Hierzu-
lande werde ,individualisiert” the-
rapiert. Fakien & Daten zu einer
besseren Bilanz ,individueller Hor-
monsubstitution” liegen aber nicht
vor.

Nach der langjéhrigen doppelblind
kontrollierten randomisierten Stu-
die, der sog. Women’s Health Ini-
tiative/WHI-Studie, zu den in den
USA verwendeten Ostrogen/Ges-
tagen-Kombinationen wurde be-
kannt, dass diese Préparate das Ri-
siko nicht nur fur Brustkrebs um
26 % erhdéhen, sondern auch fir
Herzinfarkt um 29 %, Schlaganfall
um 41 % sowie Thrombosen her-
vorrufen kénnen.

Auch in Osterreich und Deutsch-
land wird sehr vielen Frauen gera-
ten, Hormone gegen Beschwerden
der Wechseljahre oder zur Vorbeu-
gung von Herzkreislauferkrankun-
gen und Osteoporose zu nehmen.
Immerhin nehmen rund 30 % der
Altersgruppe (4,6 Mio. deutsche
Frauen Gber 45 J) Hormone ein, in

dem Glauben eines Gberwidltigen-
den Nutzens der Therapie. Eine
breite dffentliche Reaktion auf die
alarmierenden Ergebnisse dieser
groBBen amerikanischen Studie oder
gar offentliche Stellungnahmen kri-
tischer Gynékologlnnen stehen noch
aus.

Befremdlich und wenig hilfreich fir
Frauen ist, dass sie bisher Uber die-
se Risiken kaum informiert wurden.
Osterreicherinnen wurden jahrelang
in falscher Sicherheit gewogen. Fast
jeder Frau wird zu Hormonen ge-
raten, Vorteile werden einseitig be-
tont und die Risiken verharmlost.

Zusammen mit dem bundesdeut-
schen Arbeitskreis Frauengesund-
heit (AKF® e. V.), mit dem Deutschen
Arztinnenbund (DAB) und dem Bun-
desverband der deutschen Frau-
engesundheitszentren fordert das
Frauengesundheitszentrum Graz ein
Umdenken und ein wesentlich zu-
rickhaltenderes Umgehen mit der
Hormonbehandlung in den Wech-
seljahren.

Eine umfangreiche Linksammlung zu
Hormoneinnahmen in den Wech-
seljahren steht im gréfiten deutsch-
sprachigen Frauengesundheitspor-
tal zur Verfigung:

http://www.fgz.co.at/linkséw1.htm.

Sylvia Groth M. A., GeschaftsfGhrerin,
FGZ/Frauengesundheitszenrum Graz.



http://www.fgz.co.at/links6w1.htm

Termine

27.-29. Janner 2003

6. Int. Symposium

Qualitét im Gesundheitswesen
Rathaus, Wien
http://www.health.magwien.gv.
at/kav/dokumente/

ankindigung.pdf

27./28. Februar 2003

3 Campbell Collaboration
Stockholm
http://www.campbellcollabora
tion.org/Fraspecial.himl

14./15. Mérz 2003

4. Symposium Evidenzbasierte
Medizin

Deutsches EBM Netzwerk
Freiburg/Brsg
http://www.cochrane.de/ebm
2003/

20./21. Marz 2003

7. Wiss. Tagung der OGGPH
Unter-, Uber- und
Fehlversorgung, Vermeidung
und Management von Fehlern
OGKK, Linz

7.-11. April 2003

8" London Workshop on
Evidence-Based Health Care
London
http://www.ucl.ac.uk/openlearn

ing/training/

14.-16. Mai 2003

8™ European Forum on Quality
Improvement in Health Care
Bergen
http://www.bma.org.uk/forms.
nsf/confweb/JBEY-58ZLRU

22.-25. Juni 2003

19" ISTAHC Int. Conference
Improving Outcomes through
Health Technology Assessment
Canmore/Canada
http://www.istahc2003.0rg
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Hormonersatz-
therapie/HRT

bei klimakterischen
Beschwerden

30 % aller Osterreicherinnen in und
nach dem Wechsel nehmen Hor-
monersatzpréparate. Die Hormon-
ersatztherapie wird eingesetzt zur
Linderung von klimakterischen Be-
schwerden wie Hitzewallungen, Ner-
vositat, ZyklusunregelmaBigkeiten
und Depressionen, meist in Kom-
binationsgaben von Ostrogen und
Gestagen. Zusatzlich wird sie pra-
ventiv gegen Herzinfarkt, Schlag-
anfall und Osteoporose eingesetzt.
In Schlagzeilen geraten ist die HRT,
weil das Risiko for Brustkrebs,
Thrombose und kardiovaskulére Er-
krankungen in Langzeitstudien nach-
gewiesen wurde. Die Folgen der HRT
sind sehr umstritten.

Gemessen an der Brisanz des The-
mas sind die Studienauswertungen
eher rar gestreut, was auf sehr un-
durchsichtige Interessen hindeutet.
Bereits 1995 wies ein Review darauf-
hin, dass bei der Hormonbehandlung
einerseits ein variables persénliches
Konzept der Beschwerden und Le-
bensqualitét, andererseits die unter-
schiedliche Interpretation der wissen-
schaftlichen Evidenz in Frage stehen.

Einem aktuellen schwedischen Review
(2002) zufolge besitzt eine HRT kein
erhdhtes Krebsrisiko, wenn sie nur
wenige Jahre dauert. Das Risiko for
Brustkrebs steigt bei Langzeittherapie
von 7 auf 9 pro 100 Frauen. Das
Thrombose-Risiko jedoch verdoppelt
und verdreifacht sich, insbesondere in
den ersten Jahren. Die Langzeitein-
nahme von alleinigem Ostrogen er-
héht das Risiko fir Endometrium/Ge-
barmutterschleimhautkarzinom und,
wie unlangst eine amerikanische Stu-
die ergab, auch das Risiko fir Eier-
stockkrebs. Grundséizlich lindert eine
HRT die klimakterischen Beschwerden,
jedoch sollten die potentiellen Vorteile
gegenUber dem erhéhten Krebsrisi-
ko abgewogen werden. Ein norwegi-
sches Assessment zu HRT nach Brust-
krebs wird fir Ende 2003 erwartet.

Grundsétzlich wird nur eine Kurzzeit-
therapie (unter 5 Jahren) mit Hormon-
ersatz bei Wechselbeschwerden emp-
fohlen, eine Langzeittherapie nur for
Frauen mit Hysterektomie. Eine Reihe
von kritischen Arzten fordern daher
nachhaltig ein Umdenken bei der
Hormonbehandlung in den Wechsel-
jahren.

SBU/SE 1995 & 2001: Hormone replace-
ment therapy,
http://www.sbu.se/admin/index.asp.

NZGG/NZ 2002: Guideline Update Hor-
mone replacement therapy,
http://www.nzgg.org.nz/library/gl_compl
ete/gynae_hrt/index.cfm.

Arznei-Telegramm 2002/10: Frauenarzt-
verbénde in der Hormondiskussion:
leider keine Satire,
http://www.arznei-telegramm.de.

Laufende Assessments

SMM/N: Hormone replacement therapy
in breast cancer.

Glycoproteine/
GP llb/llla

bei Akutem Koronarsyndrom

Unter dem Begriff Akutes Koronar
Syndrom wird eine Vielfalt an Krank-
heiten verstanden, die Formen des
Myokardinfarkt sowie die instabile
Angina pectoris beinhalten. Die
konservative Behandlung eines AKS
erfolgt medikamentés durch an-
tithrombotische Substanzen wie As-
pirin und Heparin. Glykoproteine/
GP lIb/llla Rezeptorantagonisten
sind eine neue (und kostspielige)
Substanzgruppe mit antithromboti-
scher Wirkung, die einem Verschluss
der Blutgefafie vorbeugen und wei-
tere kardiovaskulére Ereignisse ver-
hindern. Studien zu drei Wirksubs-
tanzen legen den Nachweis, dass
der grofite Patientennutzen entlang
invasiver Interventionen besteht.

Bislang wurden drei sehr unterschied-
lich wirkende GP llb/llla Rezeptor-
antagonisten zugelassen: Abcixmab
(ReoPro), Tirofiban (Aggrastat) und Ep-
tifibatid (Integrilin). Ein &sterreichisch-
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deutsches Assessment (2002) identifi-
zierte dazu 22 RCT mit einer Patien-
tengesamizahl von 70.000, bei durch-
wegs guter Studienqualitét.

Ergebnis: Alle drei GP llb/llla Rezep-
torantagonisten weisen bei bestimm-
ten Indikationen oder Interventionen,
gemessen an bestimmten Outcome-
Parametern und zu bestimmten Zeit-
punkten eine statistisch gesicherte po-
sitive Wirkung auf. Die Beurteilung
des positiven Nutzens ist eindeutig.
Unklar ist eine vergleichende Be-
trachtung der drei Wirksubstanzen,
die bislang nur in einer Studie er-
folgte. Diese zeigte eine tendenzielle
Uberlegenheit von Abciximab gegen-
Uber Tirofiban bei Hochrisikogruppen.
Die Optimierung des Nutzens von Be-
handlungen mit Glykoproteinen setzt
die Identifikation von AKS-Hochrisi-
kogruppen voraus. Troponin-Werte
sind dabei wichtige Marker. Die Rolle
der Begleitmedikation hat vermutlich
einen wesentlichen Einfluss auf die
Komplikationen und Nebenwirkun-
gen. Fir Patientengruppen, die weder
erhéhte Troponin-Werte haben, noch
invasive Interventionen geplant sind,
sind GP llb/llla derzeit nicht indiziert.

DAHTA/ITA BRD/O 2002: Med.Effektivi-
tét beim Einsatz von GP llb/Illa-Rezeptor-
antagonisten in der Therapie von Akuten
Koronarsyndromen bei
cwild@oeaw.ac.at oder
http://www.dimdi.de/de/hta/hta_dimdi/

index.html.

NICE/GB 2002: Guidance on the use of
glycoprotein llb/llla inhibitors in the treat-
ment of acute coronary syndromes,

http://www.nice.org.uk/cat.asp2c=36351.

NHSCRD/GB 2000: Systematic review of
the clinical effectiveness and cost-effec-
tiveness of glycoprotein Ilb/llla antago-
nists in the medical management of un-
stable angina,
http://www.ncchta.org/execsumm/summ4
30.htm.

Laufende Assessments

NCCHTA/GB: The clinical and cost-effec-
tiveness of glycoprotein llb/llla inhibitors
in the treatment of acute coronary syn-
dromes: update.

CCOHTA/CA: Glycoprotein llb/llla anta-
gonists: review of clinical effectiveness in
patients undergoing percutaneous coro-
nary intervention.

Coated Stents

Pharmakon-Beschichtung

In der invasiven Behandlung von
akuten Herzerkrankungen werden
u. a. in einer PTCA/Perkutanten
transluminalen Ballonangioplastie
die verkalkten Geféfie gedehnt und
dann mit einem Stent, einer gitter-
férmigen Réhre aus rostfreiem Edel-
stahl, versehen. Der Stent halt das
Gefafl offen und soll das Problem
der héaufigen Wiederverschlisse (Re-
stenosen) vermindern. Grofie Hoff-
nung setzen Kardiologen nun auf
die Méglichkeit, mit Hilfe beschich-
teter Stents die Ergebnisse der in-
terventionellen Kardiologie zu ver-
bessern.

Coated Stents sind mit Beschichtun-
gen bedeckt, aus denen in die lokale
Umgebung Substanzen freigesetzt
werden, von denen man sich anti-
proliferative Effekte auf das Gewebe-
wachstum im Stent erhofft.

Nur eine (frohe, d. h. ,horizon scan-
ning”) Evaluierung zu ,coated stents”
liegt vor. Das aktuelle australische
Kurz-Assessment (2002) Gberprifte
eine Reihe beschichteter Stent-Mo-
delle. Ergebnis: Bei Stents mit dem
Immunsuppressivum Sirolismus zeigte
sich in einer Pilotstudie (RAVEL), dass
auch nach 12 Monaten bei keinem
Patienten eine In-Stent-Restenose
nachweisbar war. Stents mit dem
Wirkstoff Paclitaxel hatten bei einer
héheren Dosierung niedrigere Reste-
nose-Raten (4 %) als bei geringer Do-
sierung (12 %). Uber Gold-Stents, die
in einigen européischen Staaten ver-
wendet werden, fehlen ausreichende
Erkenntnisse. Einige Studien wiesen
sogar auf ein erhéhtes Restenose-Ri-
siko hin. Ebenso zeigten radioaktive
Stents eine erhdhtes Vorkommen von
kardialen Ereignissen. Conclusio: Die
Effektivitat der neuen Stent-Genera-
tionen, so das australische Assess-
ment, ist nicht bewiesen. Klinische Da-
ten seien nicht ausreichend. Weitere
Langzeitstudien sind daher unbedingt
erforderlich.
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Rezente
Assessments

DAHTA/DIMDI:
http://www.dimdi.de/de/hta/
veroeffentlichungen/index.html

Ultraschallverfahren in der
Osteoporoseversorgung
(Froherkennung des
Frakturrisikos)

Kurz vor Publikation

Excimer Laser in der
refraktiven Augenchirurgie

Unterschied|. Hygiene
konzepte zur Kontrolle von
MRSA

Méglichkeiten und Verfahren
zur Aufbereitung medizin.
Einwegprodukte

MRT bei Rickenschmerzen

Intravaskuléarer Ultraschall/
IVUS bei Herzkatheter-
untersuchungen

Stressechokardiographie in der
Primérdiagnostik von KHK

Antivirale Therapie bei
chronischer Hepatitis C

Operative Eingriffe an der
lumbalen Wirbelsédule bei
bandscheiben-bedingten
Rucken- und Beinschmerzen

TNF-a-Antagonisten bei
rheumatoider Arthritis

Computerunterstitzte Unter-
suchung von Zervixabstrichen
& Dinnschichtpréparations-
verfahren
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HTA-Projekte
am ITA

Div. Projekte in Vorbereitung

Konsultation zur Errichtung
einer HTA-Agentur in Kroatien

Veranstaltungen
am ITA

Ingrid Mihlhauser, Prof. Dr.
Universitat Hamburg
IGTW-Gesundheit
~Mammographie-
Screening - vom Trugschluss
zur Ent-Téuschung”

Freitag, 24. Janner 2003
14:00 bis16:00 Uhr

vgl. dazu
http://www.arznei-telegramm.
de/reqister/9910101.pdf
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MSAC/AU 2002: Coated stents for coro-
nary arteries. (Horizon Scanning),
http://www.msac.gov.au/pdfs/msachs02.
pdf.

Lancet 1998; 352: 673-681: Random-
ised comparison of implantation of hepa-
rin-coated stents with balloon angiopla-
sty in selected patients with coronary ar-
tery disease (Benestent ll).

Laufende Assessments

CEDIT/FR: Coated stents — systematic re-
view, expert panel.

Pharmakogenetik

Individualisierte Therapien

Patienten reagieren auf Medika-
mente sehr unterschiedlich. Das Auf-
treten schwerwiegender Nebenwir-
kungen ist haufig. Pharmakogene-
tik, so die Erwartungen, wird eine
individualisierte Therapie ermégli-
chen. In einem Report des holléndi-
schen ,Gezondheidsraads” werden
zu erwartende brisante Fragen zum
zunehmenden Wissen im Bereich
Pharmacogenomics/Pharmacogene-
tics und der méglichen Umsetzung
in die tégliche Praxis aufgezeigt.

Zukunftsvision der Pharmakogenetik
ist eine Medikamentenverschreibung,
die im Gegensatz zur heutigen grof3-
teils empirischen Auswahl, Test-ba-
siert und individualisiert ist. Ermég-
licht wirde das z. B. durch die Ein-
fohrung eines genetischen Passes. Auf
den ersten Blick werden Kostener-
sparnisse im Gesundheitssystem er-
wartet. Pharmakogenomik kénnte zu
einem der wichtigsten Anwendungs-
gebiete der sog. Genom-basierten
Medizin werden. In D&nemark wird
derzeit die Idee der Partizipation der
Offentlichkeit in der konkreten Pla-
nung einer,Internet Citizen Jury” zu
dem Thema ,Medical Technology As-
sessment of the Ethical, Social, and
Legal Implications of Pharmacogeno-
mics” angedacht.

Die Bestimmung von genetisch be-
dingten Unterschieden (SNPs/single
nucleotid polymorphism/Punktmuta-

tionen) in der Metabolisierung von
Arzneimitteln dient primdr nicht zur
Identifizierung von ,Krankheitsgenen®.
Informationen, die aus genetischen
Screening-Untfersuchungen im Zusam-
menhang mit pharmacogenomics ge-
wonnen werden, bergen jedoch die-
selben Potentiale, Chancen wie Ge-
fahren (z. B. genetische Diskriminie-
rung), wie die aus anderen Grinden
(z. B. pradiktive genetische Diagnos-
tik hereditérer Krebserkrankungen)
durchgefihrten genetischen Tests. Die
Autoren betonen die Wichtigkeit ge-
setzlichen Rahmenbedingungen.

Int. J of Technology Assessment in Health
Care, 2002:3, 728-732: Medical Tech-
nology Assessment of the Ethical, Social,
and Legal Implications of Pharmacoge-
nomics, a Research Proposal for an Inter-
net Citizen Jury.

GR/NL 2000: Pharmacogenetics,
http://www.gr.nl/pdf.php2ID=23.

Weitere Quellen

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/About/primer
/pharm.html

http://www.nigms.nih.gov/pharmacogene
tics/

http://snp.cshl.org/
www.nhgri.nih.gov/ELSI

www.ornl.gov/hgmis/elsi/elsi.html.

Vorausschau Februar

¢ Magnetfeldtherapie
e Neugeborenen-Hérscreening

¢ Implantierbarer Defibrillator
e HIV Resistenz Testung

Wir freuen uns Uber Reaktionen und
Hinweise insbes. auf fur Osterreich
relevante Themen!!

Kommunkation an: cwild@oeaw.ac.at
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