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HINTERGRUND

Frauen erkranken häufiger an lzheimer Eine 65-jährige Frau hat eineiner A demenz (AD) als Männer.
Risiko von 1:6, im weiteren Leben eine zu entwickeln (Mann 1:11)AD . Bisher gibt es keine[1]
medikamentöse präventive oder kausale Therapie. Somit kommt der Frage, inwiefern eine
Hormonersatztherapie (HRT) präventiv wirksam ist, eine gro e Bedeutung zu.ss

ZUSAMMENFASSUNG

In einer finnischen Fall-Kontroll-Studie wurden alle postmenopausalen Frauen (n=84 739), die im
Zeitraum zwischen 1999 und 2013 die Diagnose AD erhielten, mit altersgematchten Kontrollen
(n=84 739) verglichen. Frauen mit AD wurden über das nationale Versicherungsregister identifiziert,
Kontrollen via nationalem Einwohnerregister. Die Anwendung einer HRT wurde ebenfalls einem
Register entnommen, in welches jedes in einer Apotheke ausgegebene Medikament gespeichert
wird. Primäre Studienendpunkte waren die Odds Ratios (OR) und 95% Konfidenzintervalle (KI) für
AD. Bei AD Diagnosestellung waren 98.8% der betroffenen Frauen mindestens 60 Jahre und 55.7%
über 80 Jahre alt. Die Anwendung einer systemischen HRT war mit einem um 9-17% erhöhten AD
Risiko assoziiert. Das Risiko unterschied sich nicht signifikant zwischen Östradiolmonotherapie (OR
1.09, 95% KI 1.05-1.14) und Östrogen-Gestagen-Therapie (OR 1.17, 95% KI 1.13-1.21). Der
Gestagentyp und das Alter bei HRT Start hatten keinen Einfluss. Für HRT Anwenderinnen, die bei
Therapiestart jünger als 60 Jahre alt waren, war das AD Risiko nach mindestens 10-jähriger Therapie
erhöht. Die Autoren kommen zu dem Schluss, dass eine Langzeittherapie mit systemischer HRT
unabhängig vom HRTTyp undAlter bei Therapiestart mit einem erhöhtenAD Risiko verbunden ist.

KOMMENTAR

Die vorliegende Studie unterstützt die Ergebnisse der Women's Health Initiative (WHI) Memory Study,
welche für postmenopausale Frauen, die nach dem 65. Lebensjahr mit einer kombinierten HRT
(konjugierte equine Östrogene und Medroxyprogesteronacetat) begannen, ein erhöhtes
Demenzrisiko zeigte . Sie widerspricht aber einer und[2] Metaanalyse aus 18 Observationsstudien[3]
drei weiteren Studien (eine Fall-Kontroll-Studie und zwei prospektive Kohortenstudien), die
insbesondere für den HRT Start in «midlife» einen präventiven Einfluss zeigten . Darüber hinaus[4]

konnte die WHI eine signifikante Reduktion der Demenzmortalität infolge einer HRT zeigen . Die[5]
aktuelle Studie besticht zwar durch die grosse Fallzahl, allerdings weist sie auch einige gravierende
Schwächen auf. Das Studiendesign entspricht nur einem Evidenzlevel III. Es werden verschiedene
nationale Register miteinander verknüpft, sodass weitere Informationen zu den eingeschlossenen
Frauen nicht berücksichtigt werden konnten (Risikofaktoren, familiäre Belastung, Schweregrad und
Verlauf der AD etc.). In Zusammenschau der bisherigen Evidenz sollte die neue Studie daher nicht
überbewertet werden.
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