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Frauenklinik und Hebammenschule des Kantonsspitals Luzern
(Chefarzt : Prof. G. A. Hauser)

Therapie schwerer Menstruationsstörungen
mit dem Retrosteroid Ro 4-8347

G. A. Hauser

Auf Grund der zweijährigen Erfahrung mit dem Retrosteroid Ro 4-8347

an 16 Patientinnen mit 83 behandelten Zyklen, also durchschnittlich 5,2
Zyklen pro Kall, möchten wir uns über die Retrosteroidbehandlung bei
schweren Menstruationsstörungen, wie folgt äussern :

Vorauszuschicken ist, dass es sich ausschliesslich um schwere, meist
erfolglos mit andern Mitteln oder auch Operationen behandelte Fälle handelt.
Es ist ein schwer endokrin gestörtes Patientengut.

1. Die Aufteilung der Fälle in die verschiedenen Diagnosen ergab am
meisten Frauen mit grossen weissen polyzystischen Ovarien (im E.xtremfall
Stein-Leventhal-Syndrom), wobei die guten Resultate während der
Verabreichung überwiegen (Tab. 1).

Die zweithäufigste Indikation stellte die sekundäre Amenorrhoe dar bei
einer durchschnittlichen AinenoiTliöedauer von 19,5 Monaton(l), die in
8 von 9 Fällen behoben wurde. Diese guten Resultate haben uns sehr
überrascht.

Bei der Oligomenorrhoe reagierte die Hälfte der Fälle gut.
Die Sterilität wurde nie behoben, und die Polymenorrhoe reagierte kaum,

der llirsuiismus veränderte sich nicht.
2. Besonders bemerkenswert ist, dass nach Absetzen der Verabreichung in

keinem der Fälle ein Dauererfolg eintrat.
3. Bei den noi niogonadotropen Fällen (Gesamtgonadotropin) sprachen

4'i. gut an, 1/(j wurde besser, und l/6 war kein Erfolg. Bei einer hypogonailo-
tropen Patientin wurde nur eine vorübergehende Besserung verzeichnet.
währenddem bei den zwei hypergonadotropen Fällen ein Fall massig und ein
Fall nicht reagierte.

4. Den Hauptharst machten die hypofollikulinen Fälle aus, die zu "/„ gut
ansprachen; die normofollikulinen wurden in 2a gut und die beiden hvper-
follikiilinen Fälle nicht beeinflusst.

5. Die Gesamtgonadotropine wurden nicht signifikant verändert : in
2 hvpogonadotropen Fällen waren sie erhöht, bei 3 normogonadotropen
Fällen 2 erniedrigt und bei 1 Fall unverändert (Abb 8. 9. 10).
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Tabelle T

Behandlungsresultatc von schweren Menstruationsstöriingen mit dem Retrosteroiil
I-Jo 4-8.147. Das Syndrom der grossen weissen polyzystischen Ovarien spricht gut an.
ebenso die sekundäre Amenorrhoe (durchschnittlich li),."» Monate!) und die Oligo¬

menorrhoe. Bei Sterilität und Hirsiitisinus keine Wirkung

Diagnose Anzio

Fälle
,hl Wirkung während der

Therapie
Dauererfolg

koine bosser gut

1. (1 rosse weisse polyzysti-
1 1

!»

Ii

.")

•i

1

1 2

1

1 2

5

2

1

S

8

0/7

2. Sekundäre Amenorrhoe.
.'!. Oligomenorrhoe

4. Sterilität
ö. IIirsutisiuus

VE »

0/6

(1/4

0/5

0/1

0/11». Polymenorrhoe

Total 34 10 .-» 19 0/24

Tabelle II
Dauer und Wirkung der Therapie: 4 und (> Tage scheinen die beste Zykluskontrolle zu

bewirken. Bei 10 und 14 Tagen oft Zwischenblutungen oder Amenorrhoe

Thei-apicdauer Zyklen
pro Zyklus

Mit Zwischen- Amenorrhoe
Periode blutungen

4 Tage 12 12 - -
1» Tage 8 6 2

10 Tage .10 28 3 i»

14 Tage 2« 16 11 1

(i. Das Pregnandiol wurde nicht signifikant beeinflusst. (Abb. 8, 9, 10).
7. Die Tagesdosis (Abb. I) von 4, 6, 8, 12 und 16 mg scheint das Resultat

nicht wesentlich beeinflusst zu haben. Vielleicht sind die Dosen von 6 und
12 mg am günstigsten.

8. Die Dauer der Behandlung (mindestens 2. maximal 8 Monate) übte
keinen wesentlichen Einfluss auf das Resultat aus.

9. In der Frage der Verabreichungsdauer (Tab. II) zeigte sich bei der

-Itägigen Verabreichung die beste Zykluskontrolle, die schlechteste bei der

lltägigen Verabreichung. Bei der I4tägigen Dauer hatten 16%
Zwischenblutungen, bei der lOtägigen Dauer '/7 Amenorrhoe und '/1()

Zwischenblutungen. Das Optimum dürfte zwischen 4 und 6 Tagen liegen.
10. In bezug auf den Zeitpunkt der Verabreiehuni/ innerhalb des Zyklus

unterscheiden wir drei Versui-hsgruppen:
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Abb. I. Tagesdosis von Retrosteroid Ro 4-8347 in bezug auf Wirksamkeit. Vielleicht
bessere Wirkung unter I» und 12 mg pro Tag. Weiss kein Erfolg. Schwarz — Erfolg.
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Abb. 2. Verabreichung des Retroprogesterons in der zweiten Z*. kluslmlfto fuhrt zu

guter Zykluskontrolle.
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Abb. 3. Therapiebeginn am (beoretischen Ovuliitïonati riunì oder knapp vorher filini /u
frühen Blutungen.

a) Therapie während 10 Tagen in der zweiten Zyklushälfte (Abb. 2. '">, 6):
diese Gruppe zeigte ordentliche Zyklusregulieriing mit leichter Tendenz zu
langen Zyklen:

b) mit Therapiebeginn unmittelbar vor oder nährend der theoretischen Ovu-

lationszeil, nämlich vom 10. Zyklustag an (Abb. 6): hier bemerkten wir deutlich

viel zu frühe Blutungen, die bei lOtägigem Verabreichungsmodus zu
Durchbruch blutungen führten;

c) mit Therapiebeginn unmittelbar vorder Ovulation (Abb. 4); hier kam
die nächste Blutung viel zu früh, etwa um den IT).-18. Zyklustag.

Zur Regulierung der Menstruation scheint der Zeitpunkt der Verabreichung

unmittelbar anschliessend an die Ovulationszeit am günstigsten zu
sein. Aus dieser Analvse entsteht die Vermutung, dass es sich nicht einfach

um eine gestagene Wirkung handelt.
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Abb. -I. Verabioiiiiiinn des Retrosteroids mit Beginn in der ersten Z\ klushHlftO fuhrt
zu schlechter Zykluskontrolle.

11. Folgende Indizien sprechen gegen eine rein gcstagcni» Wirkung:
a) Die stark hypofollikuline Zytologie zeigte unter der Therapie eine

deutliche Östrogene Wirkung (Abb. 9).
b) Die hyperfollikulinen Fälle sprachen schlecht an, wären aber eine ideal:»

Indikation zur Gcstagentherapie,
c) Die stark hypofollikulineu Fälle reagierten überhaupt auf die Retro*

steroidtherapie mit einer Menstruation (Progesterontest sollte negativ sein).
Folgende Indizien sprechen fiir eine GestagenWirkung:
a) Beste Erfolge bei der Verabreichung in der zweiten Zyklushälfte.
b) Temperaturanstieg während der Verabreichung der Retrosteroide. In

34 von 49 beobachteten Basaltempeiaturkurven stieg die Temperatur während

der Retrosteroidtherapie an, in 13 veränderte sie sich nicht, und in
12 stieg die Temperatur nach einer Pause wieder an.

12. Der Zeitpunkt der Menstruation nach Retrosteroidtherapie schemi
mehr abhängig zu sein vom Zeitpunkt des Beginns als vom Schiusa der
Retrosteroidtherapie (Abb. 6 und 7). Offensichtlich löst der Beginn der
Verabreichung einen Mechanismus aus. der nicht so sehr in Funktion der

Therapicilauir abläuft.
13. Auffallend war das Fehlen jeglicher unangenehmer Nebenwirkungen:

insbesondere stellten wir bei den 11 Fällen mit grossen weissen polyzystischen

Ovarien, die ja für «Ovulationsauslösung» besonders gefährlich sind.
keine H vpersti initiation fest.
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7. usuili nii'iit'assum:

Auf Ciruntl uiir-erer Krfahrungen bei der Behandlung von schweren
Men^truationsstörungen kommen wir zu dein Schluss. das-, e-* sieh beim
Retrosteroid Ro 1-83-17 um ein äusserst wirksames Medikament handelt,
das eher nicht auf gestageiien Effekte beruht, welches schwere Amenorrhoen
zu sanieren vermag, die Ovarien wahrscheinlich mehr stimuliert als ersetzt,
aber keine Dauerheilung verursacht.

Adresse des Verfassers: Prof. ('. A. Hauser. Frauenklinik des Kantonsspitals laii/.crn.
6000 Luzern.
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