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HINTERGRUND

Das genitourindre Syndrom der Menopause (GSM) ist eine haufige Folge onkologischer
Behandlungen bei Frauen mit Brustkrebs. Es umfasst vaginale Atrophie, Dyspareunie,

rezidivierende Harnwegsinfekte und eine deutliche Einschrdnkung der Lebensqualitat.
Besonders Aromatasehemmer verstdrken GSM-Symptome durch konsequente Ostrogen-
deprivation.

Obwohl vaginale Ostrogene als effektivste Therapieoption gelten, bestehen erhebliche
Bedenken hinsichtlich ihrer Anwendung bei Frauen mit einer Brustkrebserkrankung in der
Anamnese — insbesondere aufgrund regulatorischer Vorgaben (z. B. EMA-Kontraindikation) und
fehlender randomisierter Studien. Dies fUhrt in der Praxis haufig zu einer therapeutischen
Zuruckhaltung, selbst bei stark symptomatischen Patientinnen.

STUDIE

Das aktuelle systematische Review und Meta-Analyse untersuchte die Sicherheit vaginaler
Ostrogene hinsichtlich Brustkrebsrezidiven sowie brustkrebsspezifischer und Gesamtmortalitét.
Eingeschlossen wurden acht hochwertige Beobachtungsstudien (n = 61.695), in denen
ausschlieRlich vaginale, nicht-systemische Ostrogenpréparate verwendet wurden.

In den meisten Studien kamen Estradiol-haltige Praparate (Tabletten, Cremes, Vaginalringe) zum
Einsatz. Einige Studien schlossen auch Estriol-haltige Produkte ein (z. B. niedrigdosierte Cremes
oder Vaginalzépfchen). Die genaue Formulierung wurde nicht in allen Studien spezifiziert; wenn
angegeben, dominierten Estradiol-Praparate.

Die dokumentierte Therapiedauer lag in den meisten Studien zwischen 1 Jahr und tGber 10 Jahren
(Agrawal et al.: mittlere Dauer 1 Jahr; Dew et al.: durchschnittlich 5,5 Jahre; O'Meara et al.: bis zu
10 Jahre; in anderen Studien war die Therapiedauer nicht exakt angegeben, wurde jedoch als
Jlangfristig* bezeichnet; die Sund-Studie unterschied explizit zwischen kurzzeitiger (<90 Tage)
und langfristiger Anwendung (>90 Tage).

ERGEBNISSE DER META-ANALYSE

» Brustkrebsrezidiv: Kein erhéhtes Risiko (OR 0,48; 95%-Kl 0,23-0,98), allerdings hohe
Heterogenitat (12=95,8%), Fragility Index = 1.

» Brustkrebsspezifische Mortalitat: Kein signifikanter Anstieg (OR 0,60; 95%-KI 0,18-1,95),
robustes Ergebnis (reverse Fl =69).

« Gesamtmortalitat: Signifikant reduziert (OR 0,46; 95%-KI 0,42-0,49), ohne Heterogenitét
(I7=0%).
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KOMMENTAR

Diese Meta-Analyse bietet erstmals eine umfassende und systematisch aufgearbeitete Evidenz
zur Sicherheit vaginaler Ostrogene bei Frauen mit Brustkrebs. Die Ergebnisse sprechen gegen
ein erhdhtes Risiko durch die Anwendung lokaler Estradiol- oder Estriol-Préparate — auch bei
mehrjahriger Anwendung. Der weiterhin bestehende ,healthy user bias” — also die tendenzielle
Verordnung an gesundere, sexuell aktivere Patientinnen mit besserer Prognose — kénnte die
beobachtete Mortalitatsreduktion zum Teil erklaren. Dennoch untermauern die konstant
niedrigen systemischen Estrogenspiegel unter vaginaler Therapie sowie die fehlende
Risikoerhéhung in Subgruppenanalysen die Annahme einer sicheren Anwendung. Die Meta-
Analyse stérkt die Position vaginaler Ostrogene als sichere und effektive Therapieoption bei GSM
nach Brustkrebs. Wir als Frauenérzt:innen sind aufgerufen, evidenzbasiert und individuell zu
beraten — statt pauschal abzulehnen.
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