SCHWERPUNKT

Differenzierte Therapie in der

Perimenopause

«Woman on Firex»: Welche Optionen sind zu empfehlen?

Wechseljahrbeschwerden sind sehr hadufig. Doch miissen Frauen «da einfach durch»? Zwar ist der meno-
pausale Ubergang ein physiologischer Prozess, doch viele Symptome konnen therapeutisch effektiv ge-
lindert werden. Hierfiir ist ein individuelles Konzept essenziell. Im Folgenden wird ein korrektes Vorgehen
in der Menopausensprechstunde und ein Uberblick iiber die verschiedenen Therapieoptionen aufgezeigt.
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Mehr als zwei Drittel aller Frauen leiden unter Wech-
seljahrbeschwerden, die Halfte davon ist stark betrof-
fen (1). Heutzutage sind Frauen in dieser Lebens-
phase oft noch sehr fit und beruflich wie privat stark
engagiert, weshalb klimakterische Symptome sehr
stérend sein kdénnen. Erfreulicherweise gelangt die
Thematik zunehmend auch medial in den Fokus und
viele der Patientinnen sind gut informiert.

Die Menopause ist der Zeitpunkt der letzten Perioden-
blutung und kann klinisch 12 Monate retrospektiv defi-
niert werden. Das mittlere Menopausenalter liegt in
der Schweiz bei 51 Jahren. Wenn wir von der Perime-
nopause — den sogenannten «Wechseljahren» — spre-
chen, ist die Lebensphase um die Menopause ge-
meint. Der Beginn ist unscharf definiert und macht sich
oft ca. 8 bis 10 Jahre vor der Menopause mit ersten
klinischen oder endokrinen Zeichen bemerkbar. Ein
Jahr nach der Menopause endet die Perimenopause.

Physiologie und Klinik

Symptome der friihen Perimenopause sind Folge ei-
ner stark schwankenden follikularen Aktivitat. Phasen
von Ostrogeniiberschuss (bei Dysovulation/Follikel-
persistenz) treten abwechselnd mit Phasen von Ost-
rogenmangel (bei Anovulation) auf. Gleichzeitig

werden.

M Die Perimenopause entspricht dem physiologischen Ubergang von der reproduktiven
Phase in die Postmenopause, der an sich keinen Krankheitswert hat.
B Wechseljahrbeschwerden sind jedoch haufig und kdnnen therapeutisch verbessert

B Zur Diagnostik ist eine genaue Anamnese zielfiihrender als ein Hormonstatus (> 45
Jahre), wobei der Fragebogen «Menopause-Rating-Scale» eingesetzt werden kann.

B Die hormonelle Therapie in dieser von endokrinen Schwankungen geprégten Phase
kann eine Herausforderung sein und macht ein individuelles Vorgehen natig.

Merkpunkte
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kommt es zunehmend zur Corpus-luteum-Insuffizienz
mit konsekutivem Progesteronmangel (Abbildung 7).
So sind in der frihen Perimenopause Beschwerden
wie Blutungsstérungen, Kopfschmerzen und ein ver-
starktes prémenstruelles Syndrom typisch. In der
Postmenopause hingegen haben wir es mit einem
konstanten Ostrogenmangel zu tun, sodass auch kli-
nisch Ostrogenmangelzeichen im Vordergrund ste-
hen (Tabelle 1).

Diagnostik

Geméss aktueller S3-Leitlinie zur «Peri- und Postme-
nopause — Diagnostik und Interventionen» soll die
Diagnosestellung bei Uber 45-jahrigen Frauen primér
klinisch gestellt werden (2). Eine gezielte Anamnese
betreffend Zyklus und méglicher klimakterischen Be-
schwerden st richtungsweisend. Zu Hilfe gezogen
werden kann der Menopause Rating Scale (MRS) (Ab-
bildung 2).

Eine Bestimmung des follikelstimulierenden Hor-
mons (FSH) bleibt geméass S3-Richtlinie Spezialféllen
vorbehalten und soll bei Frauen zwischen dem 40.
und 45. Lebensjahr mit klimakterischen Symptomen
(z. B. Hitzewallungen oder Zyklusverdnderungen) so-
wie bei Frauen unter 40 Jahren mit Hinweisen auf vor-
zeitige Ovarialinsuffizienz erfolgen (2).

Aufgrund stark schwankender Hormonspiegel im
menopausalen Ubergang stellt ein Hormonstatus
eine Momentaufnahme dar. Zudem schliesst ein un-
auffalliger Hormonstatus eine beginnende Perime-
nopause nicht aus und ist somit wenig zielfihrend.
Zum Ausschluss von Differenzialdiagnosen hingegen
macht eine laborchemische Untersuchung oft Sinn
(z. B. Thyreoidea-stimulierendes Hormon (TSH), Fer-
ritin, Vitamin B12).

Ausserdem sollte vor einer allfélligen menopausalen
Hormontherapie (MHT) immer eine sorgféltige Nut-
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zen-Risiko-Abwagung durch den Facharzt/die Fach-
arztin stattfinden. Neben anamnestischem Erfassen
von Risiken und Kontraindikationen sollten der Body
Mass Index (BMI), Blutdruck/Puls und laborchemisch
das Lipidprofil sowie der Glukosestoffwechsel ge-
prift werden. Des Weiteren macht es Sinn, die gyna-
kologische und senologische Vorsorge inklusive
Mammografie zu aktualisieren.

Beratung und Therapie

Die Therapie soll in Abhéngigkeit der Symptomatik
und erhofftem Nutzen, dem senologischen und kar-
diovaskuldren Risikoprofil, den individuellen Prafe-
renzen und dem Bedarf nach Antikonzeption ge-
wahlt werden. Ein undifferenzierter Einsatz einer
MHT ist wenig sinnvoll.

Lifestyle

Bei der Betreuung der Frauen mit Wechseljahrbe-
schwerden gehort immer eine Lifestyleberatung
dazu. Eine mediterrane Erndhrung, angepasst an den
leicht abnehmenden Grundumsatz im Alter, ist emp-
fehlenswert. Neben Ausdauersport profitieren
Frauen in den Wechseljahren von Krafttraining. Ei-
nerseits hat dies einen glinstigen Effekt auf die Kno-
chengesundheit, andererseits beeinflusst der Mus-
positiv, bei
unerwinschter Gewichtszunahme hilfreich sein kann

kelanteil den Grundumsatz was
(3). Weiter sind ein Nikotinverzicht und eine Minimie-

rung des Alkoholkonsums erstrebenswert.

Mikron&hrstoffe

Mikronahrstoffe sind essenzielle Stoffe ohne energe-
tischen Wert, welche fir zahlreiche physiologische
Funktionen unerlasslich sind. In der Perimenopause

Tabelle 1:

Fruchtbarste

Jugend
Jahre

Abbildung 1: Beispielhafter Verlauf der Hormonspiegel im Leben der Frau.

(modifiziert durch Dolinschek, R.)

kdnnen sie zur Linderung von Symptomen und zur
Reduktion von Gesundheitsrisiken wie Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen, Insulinresistenz und Osteoporose
beitragen. Die Supplementation von 800 IE Vitamin E
pro Tag zeigt einen potenziellen Nutzen bei der Vor-
beugung von Hitzewallungen und der Verbesserung
der Schlafqualitét (4, 5). Vitamin D ist relevant fur die
Knochengesundheit, da die endogene Synthese mit
zunehmendem Alter abnimmt. Eine addquate Kalzi-
um-Zufuhr ist ebenfalls entscheidend. Zudem wird
eine Einnahme von B-Vitaminen, Vitamin C, Magne-
sium und Zink mit einer Reduktion von Stress und
Angst in Verbindung gebracht (6). B-Vitamine tragen
durch die Senkung des Homocystein-Spiegels zur
Pravention von Schlaganfallen bei (7).

Der Ostrogenabfall in der Menopause fiihrt zur Haut-
alterung. Erste Studien deuten darauf hin, dass die
Supplementation mit hydrolysiertem Kollagen einen

Hormonelle Verdnderungen und Symptomatik in der Peri- und Postmenopause

Zwei verschiedene Ausgangslagen

(Frithe) Perimenopause
Physiologie
* Anovulation - E2-Mangel

« Dysovulation, Follikelpersistenz - Estradiol (E2)-Uberschuss

Postmenopause
* Erschopfter Follikelpool - Anovulation
- Konstanter E2-Mangel

« Corpus luteum-Insuffizienz - Progesteron-Mangel

— Hormonschwankungen
E2-Schwankung/Uberschuss
* Mastodynie

* Kopfschmerzen

o Odeme

o Zyklusunregelmassigkeiten
E2-Mangel

o Hitzewallungen,...
Progesteron-Mangel

o Odeme

o Schlafstorungen

* Blutungsstérungen

Klinik

Labor E21!, Follikel-stimulierendes Hormon (FSH) (T)
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E2-Mangel

« Vasomotorische Beschwerden
« Schlafstorungen

» Stimmungsschwankungen

* Depression

e Angststorungen

* Urogenitale Beschwerden

« Sexualstérungen (Libidoverlust)
» Gelenkbeschwerden

* Hyperandrogenismus

* Sicca-Symptomatik (Schleimhéute)
* Alterung Haut und Haare

E2J, FSHT
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Welche der folgenden Beschwerden haben Sie zur Zeit?
Kreuzen Sie bitte jede Beschwerde an und wie stark Sie davon betroffen sind. Wenn Sie eine Be-
schwerde nicht haben, kreuzen Sie bitte keine® an.

Beschwerden: sehr
keine leicht mittel stark  stark
1 I | 1 I
Punktwert = 0 1 2 3 4
Wallungen, Schwitzen (Aufsteigende Hitze,
Schweillausbriche) a O a ] ]
Herzbeschwerden (Herzklopfen, Herzrasen,
Her , Herzb nmungen) ] m} O O a
rungen (Ei ungen, Durchschlaf
stérungen, zu frihes AUTWAChEN) ...............coonerneenn. S a O a O a
Depressive Verstimmung (Mutlosigkeit, Trauigkeit,
Weinerlichkeit, Antriebslosigkeit, Stimmungs-
SChWANKUNGEN) .o s a ) O O O
Reizbarkeit (Nervositat, innere Anspannung,
Agg ivitat) ] m} O ] a
Angstlichkeit (innere Unruhe, Panik)............ccccooicoeecvinnnnn, a O O a ]
Korperliche und geistige Erschopfung (allgemeine
Leistungsminderung, Gedachtnisminderung
Konzentrationsschwache, Vergelichkeit) ... a O O O a
p e (V g des Ver-
langens, der llen Betatigung und Befriedigung) ] m} O ] o
Hamwegsbeschwerden (Beschwerden beim
Wasserlassen, hiufiger Hamdrang,
unwillkirlicher Hamabgang) a O O O O
. Trockenheit der Scheide (Trockenheitsgefihl
oder Brennen der Scheide, Beschwerden beim
GESCHIECIISYEIKENT) .ooo..voeoeoveooooeeeeeecsse oo ] ] O O O

11. Gelenk- und Muskelbeschwerden {Schmerzen
im Bereich der Gelenke, rheuma-&hnliche

Beschwerden) ............

Abbildung 2: Menopause-Rating-Scale (MRS) zur Anamnese klimakterischer

Symptome

positiven Effekt auf Hautfeuchtigkeit und -elastizitat
haben kénnte, wobei weitere Studien notwendig
sind (8-10).

Pflanzliche Therapie

Pflanzliche Alternativen wie Cimicifuga (Traubensil-
berkerze) haben in Studien eine signifikante Wirk-
samkeit gegen vasomotorische Symptome ohne 6st-
rogenassoziierte Nebenwirkungen (11-15) gezeigt.
Auch Phytodstrogene aus Soja, Rotklee und Salbei
konnten bei Hitzewallungen wirksam sein, jedoch ist
die Studienlage hierzu begrenzt (2). Spezifische Be-
schwerden im Zusammenhang eines verstarkten pra-
menstruellen Syndroms (PMS) kénnten mit Ménchs-
pfeffer, Johanniskraut oder Bryophyllum pinnatum
gelindert werden.

Menopausale Hormontherapie

Indikationen fir die MHT bestehen bei peri- und
postmenopausalen Patientinnen mit klimakterischen
Beschwerden und/oder Osteoporose sowie Wunsch
nach hormoneller Behandlung.

Die MHT gilt als effektivste Therapie bei vasomotori-
schen Beschwerden (2, 17). Eine absolute Indikation
liegt vor, wenn die Menopause vor dem 45. Lebens-
jahr auftritt. Das Ziel einer MHT ist, die Symptome
des Hormonmangels zu mindern und die Lebens-
qualitat der Frauen zu steigern. Weitere langfristige
Benefits kénnen die Risikoreduktion fir Frakturen/
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Osteoporose, Diabetes mellitus Typ I, Herzinfarkt
und méglicherweise Demenz sein.

Die MHT spielt eine wichtige Rolle bei der Prévention
und Behandlung von Osteoporose, da sie gezielt
den Ostrogenmangel ausgleicht, der nach der Me-
nopause zu einem beschleunigten Abbau der Kno-
chenmasse fiihrt. Ostrogen hat eine zentrale Funk-
tion fur die Knochengesundheit. Der Knochenaufbau
wird unterstitzt, gleichzeitig wird der durch Osteo-
klasten induzierte Knochenabbau reduziert. Zudem
fordert Ostrogen die intestinale Aufnahme des wich-
tigen Knochenbausteins Kalzium und dessen Verwer-
tung. Bei fehlenden Risikofaktoren ist die MHT die
Therapie der ersten Wahl bei Osteoporose. Somit
kénnen eine Bisphosphonattherapie oder eine Anti-
korpertherapie moglicherweise verzogert gegeben
werden, welche nur zeitlich limitiert verabreicht wer-
den sollen.

Sicherheit und Verlaufskontrolle

Bei gesunden Frauen und rechtzeitigem Start wird
eine MHT als sicher eingestuft.

Empfohlen ist der Beginn einer MHT innerhalb der
ersten 10 Jahre nach Eintritt der Menopause bezie-
hungsweise vor dem 60. Lebensjahr. Die Behand-
lungsrisiken, insbesondere die kardiovaskularen, sind
dann am geringsten. Kontraindikation wie Zustand
nach Mammakarzinom oder héhergradige Leberfunk-
tionsstérungen sind vorgéngig auszuschliessen (2).
Die Patientin soll Uber Risiken ausfihrlich beraten
werden. Hierbei gilt es vor allem, die mdgliche leichte
Risikoerhéhung eines Mammakarzinoms und eine
absolut gesehen minimale Zunahme des Risikos fur
ischédmische Schlaganfalle zu nennen. Das Risiko ei-
ner thromboembolischen Erkrankung ist bei perora-
ler MHT leicht erhoht und bleibt durch eine transder-
male Applikation unbeeinflusst (17). Insbesondere
bei Risikofaktoren bietet eine transdermale Ostradi-
olgabe durch Vermeidung des hepatischen First-
Pass-Effekts ein gunstigeres Risikoprofil und ist zu
favorisieren. Die Dosierung des Ostrogens ist so
hoch wie nétig und so tief wie méglich zu wéhlen und
soll sich an der Klinik orientieren.

Bei Frauen mit erhaltenem Uterus muss die Gesta-
gengabe unbedingt in ausreichender Transformati-
onsdosis an mindestens 12 Tagen/Zyklus erfolgen.
Ansonsten besteht eine bis zu neunfache Risikoerh6-
hung fur ein Endometriumkarzinom. Zu beachten ist,
dass mikronisiertes Progesteron nicht transdermal
angewandt werden soll, denn dies bietet keinen aus-
reichenden Endometriumschutz. Zugelassen ist eine
perorale Einnahme oder eine Endometriumprotek-
tion in Form einer IUD (Mirena®). Idealerweise wird
das Gestagen unter Ausnutzen der gewdinschten
Partialwirkung (z. B. antiandrogen, &strogen usw.)
gewdhlt. In der frihen Perimenopause ist eine se-
quenzielle Gabe meist glinstiger, da es bei kontinu-
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Tabelle 2:

Antikonzeption (AC) in der Perimenopause: Wie lange?

(modifiziert nach Voedisch et al. [20])

Klinische Evaluation
Keine/nicht-hormonelle Verhiitung

Laborchemische Evaluation

o <50 Jahren: wenn > 2 Jahre Amenorrho -

e >50 Jahren: wenn > 1 Jahr Amenorrhd

Kombinierte orale Kontrazeption (KOK)

Implanon, Intrauterinpessar
mit Gestagen, Gestagenpille

ierlicher Gabe oft zu Blutungsstérungen kommt. In
der Postmenopause bietet sich eine kontinuierliche
Gestagengabe an.

Eine Verlaufskontrolle sollte 3 Monate nach gestarte-
ter Therapie geplant werden. Im Verlauf ist eine jahr-
liche Kontrolle mit Prifung nach neuen Kontraindika-
tionen und Risiken empfohlen. Blutungsstérungen,
welche spéater als 3 Monate nach Therapiebeginn
auftreten, sollten immer abgeklart werden. Die An-
wendungsdauer einer MHT muss nicht willkirlich be-
schrankt werden, soll jedoch jahrlich reevaluiert wer-
den (16).

Vulvovaginale Beschwerden werden primér lokal the-
rapiert. Hierbei ist eine Langzeittherapie notwendig
und unbedenklich.

Der Ruf nach bioidentischen Hormonen

Im Zuge des Trends zum «Naturlichen» sind bioiden-
tische Hormone (BIH) heute sehr gefragt. Der Begriff
wird jedoch oft falsch verstanden und magistral her-
gestellte bioidentische Hormone werden als harm-
lose Naturprodukte vermarktet — wobei diese ge-
nauso Kontraindikationen und Risiken haben.

BIH sind nach einem Statement der Endocrine So-
ciety von 2006 Hormonpraparate, deren molekulare
Struktur exakt der kérpereigenen entsprechen (18).
Uber die Herstellungsart (natiirlich gewonnen versus
chemisch hergestellt und in Struktur der kdrpereige-
nen Hormone gebracht) sagt der Begriff nichts aus.
Die meisten dieser Hormone werden aus Yams oder
Soja hergestellt. Gynékologisch sind insbesondere
das mikronisierte Progesteron (P4), das Estron (E1),
17B-Ostradiol (17B-E2), Testosteron (T) und Dehydro-
epiandrosteron (DHEA) relevant. Die Verschreibung
von BIH, insbesondere des 17B-Ostradiol und des
Estrons (lokal), ist nicht neu, sondern wird seit langem
in Form der von Swissmedic zugelassenen Produkten
verordnet.

Da BIH - genauso wie synthetische Hormone - ein
Nebenwirkungsprofil haben, sollte vor deren Ver-
schreibung ebenfalls eine sorgféltige Risikoabwa-
gung und Ausschluss von Kontraindikationen erfol-
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Stopp der KOK fiir 6 Wochen.

Wenn keine Periode — FSH 2 x im Abstand
von 1-2 Monaten. AC kann gestoppt
werden wenn FSH 2 x > 30 IU/I

FSH 1 x > 30 IU/l - Methode 1 Jahr
fortsetzen, dann Stopp

gen. In der Schweiz werden heutzutage bei einer
MHT meistens bioidentische Ostrogene verschrie-
ben. Bei den Gestagenen hingegen werden neben
dem bioidentischen mikronisierten Progesteron je
nach gewiinschter Partialwirkung hdufig auch synthe-
tische Gestagene angewendet.

Im Gegensatz zu den BIH wird bei den synthetischen
Hormonen die Molekdilstruktur verandert, um mit zu-
satzlicher Wirkung spezifische Symptome zu lindern
— zum Beispiel zur Kontrazeption, bei Blutungssto-
rungen, bei Androgenisierung oder Libidomangel.

Was tun bei hormonellen Schwankungen?

Die Phase starker hormoneller Schwankungen im
menopausalen Ubergang ist therapeutisch oft eine
Herausforderung.

Sollten die starken Hormonschwankungen die fih-
rende Problematik sein, kann eine Suppression des
Zyklus mittels eines Gestagens in Ovulationshemm-
dosis mit ggf. Zugabe von Ostradiol helfen. Es kann
auch ein niedrig dosiertes sequenzielles Préparat
oder eine zyklische Gabe von Progesteron in der
zweiten Zyklushalfte verabreicht werden, jedoch sind
diese Optionen in oben genannter Situation oft we-
niger effektiv.

Kontrazeption

Auch wenn die Fertilitdt in der Perimenopause stark
reduziert ist, kann es vereinzelt zu ovulatorischen Zy-
klen kommen. Eine Schwangerschaft ist in dieser Le-
bensphase meist nicht mehr erwiinscht.
Grundsétzlich kann die gesamte Palette an kontra-
zeptiven Methoden in der Perimenopause zur An-
wendung kommen. Das Alter alleine stellt fur eine
kombinierte orale Kontrazeption (KOK) keine Kontra-
indikation dar (19). Bei der Wahl der Kontrazeption
sollten Komorbiditaten, klimakterische Beschwerden
und individuelle Praferenzen sorgféltig evaluiert wer-
den. Sollte eine KOK gew&hlt werden, ist ein Praparat
mit bioidentischem Ostrogen zu bevorzugen (E2:
Qlaira®, Zoely®, E4: Drovelis®). Vom Label zugelassen
sind diese zur Antikonzeption (AC), Qlaira® zusétzlich
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bei Hypermenorrhé. Werden diese gleichzeitig als
MHT angewendet, ist dies ein off-label-use und die
Kosten werden nicht von der Krankenkasse Uber-
nommen.

Progesteron-only-Methoden eignen sich in der peri-
menopausalen Situation mit einer MHT zu kombinie-
ren (z. B. Mirena® plus Oestrogel®; Slinda® plus Oes-
trogel® (Slinda fir Endometriumprotektion off-label)).
Somit ist eine Kontrazeption gegeben und die kli-
makterischen Beschwerden kénnen gleichzeitig be-
handelt werden.

Doch wie lange soll eine Antikonzeption fortgefiihrt
werden? Unter bestehender Antikonzeption ist der
Menopausenstatus oft nicht klar. Eine Empfehlung ist
in Tabelle 2 zusammengefasst.

Testosteron fiir alle?

Immer haufiger kommt es vor, dass Patientinnen um
die Verordnung von Testosteron bitten. Doch wann
kann eine Testosterongabe wirklich empfohlen wer-
den?

Die einzige evidenzbasierte Indikation zur Verabrei-
chung von transdermalem Testosteron bei Frauen ist
die Behandlung der sexuellen Lustlosigkeit in der
Postmenopause, sofern dies mit einem persdnlichen
Leidensdruck verbunden ist. Es liegen keine verwert-
baren Daten zu einem Einsatz bei depressiven Symp-
tomen, zur Verbesserung der kognitiven Leistung
oder der generellen Lebensqualitat vor.

So kann bei unzureichender Besserung der Libido
trotz MHT eine niedrigdosierte Testosterongabe eva-
luiert werden. Anzumerken gibt es, dass bei Libido-
mangel eine Ostradiolgabe in transdermaler Appli-
kation zu bevorzugen ist. Im Gegensatz zu einer
oralen Gabe steigt damit der Sexualhormon-binden-
des-Globulin (SHBG)-Spiegel weniger an, womit we-
niger freies Testosteron gebunden wird.

Vor einer Therapie muissen andere Faktoren, die zur
Entwicklung einer sexuellen Funktionsstorung beitra-
gen kdnnen, ausgeschlossen werden. Eine Kontrolle
der Androgene soll zu Beginn der Therapie und im
Rahmen der Therapielberwachung erfolgen.

In der Schweiz ist kein speziell fir Frauen konzipier-
tes, niedrigdosiertes Testosteronpréparat verfugbar.
Die Patientin soll somit gut Uber den off-label-use
und Uber die fehlenden Langzeitdaten zur Sicherheit
der Therapie aufgeklart werden (18, 21, 22).

Bessere Libido mit DHEA?

In einigen Landern wie der USA ist DHEA als Nah-
rungserganzungsmittel frei verkauflich und wird ver-
breitet als Anti-Aging-Mittel eingesetzt. Hierfur gibt
es keine Empfehlung (2). In der Schweiz ist einzig va-
ginales DHEA (Prasteron, Intrarosa®) in einer Dosie-
rung von 6,5 mg/Tag zur Behandlung vaginaler Atro-
phie bei postmenopausalen Frauen zur Verbesserung
der sexuellen Funktion zugelassen.
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Fezolinetant als hormonfreie Alternative?

Seit Dezember 2023 ist in der Schweiz das nicht hor-
monelle Medikament Veoza® (Wirkstoff: Fezoline-
tant) zur Behandlung vasomotorischer Symptome
bei postmenopausalen Frauen zugelassen. Fezoline-
tant wirkt durch die Hemmung des Neurokinin-3-Re-
zeptors und beeinflusst so die Thermoregulation, die
in der Menopause gestort ist. Der sinkende Ostro-
genspiegel erhdht die Neurokinin-B-Signalisierung,
was Hitzewallungen verursacht. Fezolinetant blo-
ckiert diesen Prozess und reduziert somit die Symp-
tome.

Die Zulassung basiert auf den Phase-lll-Studien
SKYLIGHT-1 und -2, in denen Fezolinetant (30 und
45 mg/Tag) mit Plazebo verglichen wurde (23, 24). Bei
500 postmenopausalen Frauen fihrte die Einnahme
bereits nach 4 Wochen zu einer signifikanten Reduk-
tion von Hitzewallungen. Eine weitere Studie
(SKYLIGHT-4) zeigte kein erhéhtes Risiko fur Endo-
metriumhyperplasie nach 52 Wochen (25).
Fezolinetant ist kontraindiziert bei schwerer Leber-
und Niereninsuffizienz sowie bei Allergie auf einen
Inhaltsstoff. Wechselwirkungen mit CYP1A2-Inhibito-
ren (z. B. SSRI, Cimetidin oder Ciprofloxacin) sind zu
beachten. Es fehlen Daten fur Frauen > 65 Jahre und
bei friherem oder aktuellem Mammakarzinom. Die
Entscheidung zur Behandlung dieser Frauen mit
Veoza® muss auf einer individuellen Nutzen-Risiko-
Abwégung basieren. Die haufigsten Nebenwirkun-
gen sind Schlafstérungen und Durchfall, selten kén-
nen Transaminasenerhohungen auftreten, daher sind
Laborkontrollen empfohlen. Fezolinetant bietet eine
wirksame Therapieoption bei Kontraindikationen fir
eine MHT (26, 27).

Weitere Therapieoptionen

Weiter kommen Méglichkeiten wie Psychopharmaka
im off-label-use, Tibolon oder nichtpharmakologi-
sche Therapieoptionen (z. B. kognitive Verhaltens-
therapie oder Akupunktur) in Frage, worauf wir in
diesem Artikel nicht weiter eingehen wollen.

Fazit

Patientinnen sollten auch in der allgemeingynékolo-
gischen Sprechstunde aktiv nach perimenopausalen
gefragt Wechseljahrbe-
schwerden sind haufig und kénnen effektiv gelindert

Beschwerden werden.
werden. Entscheidend fir die individuelle Therapie-
findung sind die Art der Beschwerden, der Leidens-
druck, das Risikoprofil sowie die persdnlichen Préfe-
renzen und Bedirfnisse der Patientin. |

1
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