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Polyzystisches Ovarsyndrom

(PCO-Syndrom)

Definition

Das polyzystische Ovarsyndrom (PCO-Syndrom)
wird nach der aktuellen S2k-Leitlinie "Diagnos-
tik und Therapie des polyzystischen Ovarsyn-
droms (PCOS)" - in Anlehnung an die Rotter-
dam-Kriterien von 2004 — wie folgt definiert.

Zwei der folgenden drei Kriterien missen

erfullt sein:

« Zyklusstorungen (Vorliegen einer Oligo-/
Amenorrhoe bzw. nachgewiesene Anovu-
lation inkl. Polymenorrhoe mit Zyklen < 21
Tagen)
eine analytisch nachgewiesene Hyperan-
drogenamie und/oder klinische Androge-
nisierungserscheinungen

Polyzystische Ovarmorphologie (PCOM)

und/oder hohe AMH-Konzentration sowie
Ausschluss relevanter Differenzial-
diagnosen

Pathogenese

In der Pathogenese des PCO-Syndroms scheint
das Zusammenspiel genetischer und mehrerer
endokrinologischer Storungen im Sinne eines
circulus vitiosus eine Rolle zu spielen.

Typischerweise kommt es genetisch bedingt zu
einer Erhéhung des LH/FSH-Quotienten (LH:
luteinisierendes Hormon, FSH: follikelstimulie-
rendes Hormon) zugunsten des LH. Der erhohte
LH-Spiegel fordert die Androgenbildung in den
Thekazellen der Ovarien. Diese vermehrten
Androgene werden zum Teil im Fettgewebe in
Ostrogene umgewandelt, was wiederum zu einer
hypophysar gesteigerten LH-Produktion und
somit Steigerung der Hormonproduktion im Ovar
fuhrt. Auch in der Nebennierenrinde kann es zu

einer erhohten Bildung von Androgenen kommen.

Bei den adiposen PCO-Patientinnen besteht in
vielen Fallen zusatzlich eine Insulinresistenz.
Die dadurch kompensatorisch erhohte Insulin-
freisetzung (Hyperinsulinamie) bewirkt eine
Hemmung der Bildung von SHBG (Sexual-
hormon bindendes Globulin) in der Leber,
wodurch es ebenfalls zu einer Erhohung des
freien Anteils von Androgenen kommt. Die
Insulinresistenz fordert die Entwicklung einer
Adipositas, was wiederum die Insulinresistenz
verstarkt. Insulin hat auBerdem eine LH-Wir-
kung am Ovar.

Diagnostik
Die Diagnostik beim PCO-Syndrom beinhaltet
klinische und labordiagnostische Anteile.

Klinische Diagnostik:
« Zyklusanamnese
e Korperliche Untersuchung:
— Ferriman-Gallwey-Score zur Bewertung
und Quantifizierung eines Hirsutismus
— Alopeziediagnostik mittels Score nach
Ludwig
— Beurteilung einer eventuellen Akne (kein
anerkannter Score, mehr als 10 Aknepickel
gelten als pathologisch)
« Gynakologische Untersuchung mit vaginalem
Ultraschall
« Blutdruckmessung
« Ggf. Schilddrisensonographie aufgrund drei-
fach erhohtem Risiko fur eine Autoimmun-
thyreoiditis bei PCO-Patientinnen

Labordiagnostik:

« Die Labordiagnostik umfasst alle relevanten
Blutwerte zur Abklarung von Zyklusstorun-
gen (CAVE: Messung unter hormoneller Kon-
trazeption nicht aussagekraftig zur Diagnose
einer Hyperandrogenamie):
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Gyndkologische
Musterbefunde

« Gesamttestosteron, SHBG, DHEAS (Dehydro-
epiandrosteron-Sulfat), Androstendion

e LH, FSH

» 17-Hydroxyprogesteron

» TSH (Thyreotropes Hormon), Cortisol, Pro-
laktin

« AMH (Anti-Miller-Hormon)

Der AMH-Wert kann ebenfalls ein wegwei-
sender Marker sein, da dieser nach aktueller
Studienlage bei Frauen mit PCO-Syndrom signi-
fikant hoher ist als bei Frauen, die eine Hype-
randrogenamie anderen Ursprungs aufweisen.
Er kann als Surrogatparameter der Polyzys-
tischen Ovarmorphologie (PCOM) angewandt
werden und ist bei unklarer klinischer Situation
ein hilfreicher zusatzlicher Marker. Bei Jugend-
lichen und bei Einnahme von OVH ist das AMH
jedoch weniger zur Diagnose eines PCO-Syn-
droms geeignet.

Zum Ausschluss anderer androgenisierender
Erkrankungen (z.B. adrenogenitales Syndrom,
Cushing-Syndrom, androgenproduzierende
Tumore oder Medikamentenabusus) kann zu-
satzlich die Analyse von LH, FSH, Prolaktin,
17-Hydroxyprogesteron und Cortisol erfolgen.

Bei auffalligem TSH-Wert und verminderten
bzw. erhohten freien Schilddrisenhormonen
(fT3 und/oder fT4) sollten zum Ausschluss von
Autoimmunthyreoiditiden (Hashimoto-Thy-
reoiditis bzw. M. Basedow) die TPO-Antikérper
bzw. die TSH-Rezeptor Antikorper erganzend
bestimmt werden.

Durch das drei- bis funffach erhohte Risiko
von PCO-Patientinnen, an einer zusatzlichen
Glukosestoffwechselstorung zu leiden, sollte
bei allen Patientinnen eine Untersuchung auf
eine Insulinempfindlichkeit/Insulinresistenz
erfolgen, bzw. sogar ein manifester Diabetes
ausge- schlossen werden. Hierfur ist weiterhin
der orale Glucosetoleranztest mit 75g Glucose
(OGTT) mit basaler und stimulierter Bestim-
mung von Blutzucker und Insulin (nichtern,
nach 1 bzw. 2 Stunden) das empfohlene Ver-
fahren. Die alleinige Bestimmung des HOMA-
Indexes (berechnet aus Niichtern-Insulin und
Nichtern-Blutzucker) zur Beurteilung einer
Insulinresistenz scheint zum Teil zu falschlich
unauffalligen Befunden zu fuhren, da die basa-

len Insulinwerte bei der Mehrzahl der PCO-Pa-
tientinnen normal sind und erst unter Stimula-
tion Uberproportional ansteigen.

Zur Diagnostik eines metabolischen Syndroms
im Rahmen des PCO-Syndroms ist es sinn-
voll, zusatzliche Risikofaktoren wie arteriellen
Hypertonus, koronare Herzerkrankung etc.
frihzeitig zu erkennen. Hierflr ist eine Analyse
der Blutfette sinnvoll (Triglyceride, HDL-, LDL-
Cholesterin).

Da das PCO-Syndrom ein vier- bis vierzehnfach
erhohtes Risiko birgt, an einer Depression oder
einer Angststorung zu erkranken, sollte auch
ein besonderes Augenmerk auf die psychische
Verfassung der Patientinnen gelegt werden.
Auch das Auftreten psychosexueller Storungen
und/oder gestorter Korperwahrnehmung ist
gehauft.

Therapie

Die Therapieansatze beim PCO-Syndrom sind
von verschiedenen Faktoren abhangig:

« besteht eine Adipositas?

» hat die Patientin Kinderwunsch?

Bei adiposen PCO-Patientinnen sollte in jedem
Fall eine Gewichtsreduktion angestrebt wer-
den. Bei zusatzlichem Kinderwunsch erhoht
sich hierdurch die Chance auf eine Schwan-
gerschaft und die Risiken fur Mutter und Kind
in einer etwaigen Schwangerschaft werden
reduziert.

Erganzend zu korperlicher Aktivitat und einer
Ernahrungsoptimierung im Sinne von Lifestyle-
Interventionen kann Metformin im Off-Label-
Use nach Ausschluss von Kontraindikationen
(vor allem Nieren- und Leberinsuffizienz)
besonders bei Patientinnen mit einem BMI > 30
unterstltzend gegeben werden und durch Ver-
besserung der Insulinempfindlichkeit zum Teil
zu einer Zyklusregulierung und ovulatorischen
Zyklen beitragen. Die Monotherapie ist jedoch
in der Wirksamkeit zur Zyklusregulierung ge-
ringer als eine Therapie mit Clomifen/Letrozol
alleine oder in Kombination mit Metformin.

Bei Eintritt einer Schwangerschaft sollte das
Metformin abgesetzt werden, da die fragliche
Reduktion der Abortrate und die Reduktion der



Lifestyle-Intervention und nicht medikamentose Therapien der Infertilitat

|
\J

Medikamentose Therapien der ersten Wahl

Letrozol
Clomifen
Gonadotropine

\ 4 \4

@ LADR informiert Ausgabe 305

Abb. 1:
Kinderwunsch-
therapie nach
internationaler
PCOS-Leitlinie
2023 (1)
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Metformin
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Therapien der zweiten Wahl

Gonadotropine

Laparoskopische Therapie des Ovars

\/

Therapien der dritten Wahl (IVF/ICSI)

Entstehung eines Gestationsdiabetes bei Ein-
nahme von Metformin in der Schwangerschaft
bisher weiterhin nicht evidenzbasiert ist.

Nach der internationalen ESHRE Guideline
2023 fur PCO-Patientinnen mit Kinderwunsch
und anovulatorischen Zyklen ist Letrozol (in
Deutschland als Off-Label-Use) Therapie der
ersten Wahl (Abb. 1). Die Dosierung kann bis
auf 7,5 mg/d gesteigert werden. Die Lebend-
geburtenrate ist zwischen 40 — 60 % hoher im
Vergleich zu einer Stimulation mit Clomifen.
Sollte Letrozol nicht verflgbar sein, bleibt wei-
terhin Clomifen Therapie der ersten Wahl.

Eine Kombinationstherapie mit Clomifen und
Metformin verbessert die Ovulationsrate bei
PCO-Patientinnen, die auf eine Clomifen Mono-
therapie weiterhin anovulatorische Zyklen
hatten. Bei ausbleibender Eizellreifung oder zu
schmalem Endometrium unter dieser Therapie
sollte als Therapie der zweiten Wahl auf eine
Stimulation mit Gonadotropinen umgestiegen
werden. Das ovarielle Drilling (laparoskopische
Ovar-Thermokoagulation) ist weiterhin eine
gangige Therapie und kann bei Patientinnen so-
gar als erste Wahl angeboten werden, wenn aus
anderen Grinden eine Laparoskopie indiziert
ist.

Eine IVF/ICSI Behandlung sollte erst als The-
rapie der dritten Wahl in Erwagung gezogen

werden, wobei das GnRH (Gonadotropin-
Releasing-Hormon)-Antagonisten Protokoll den
GnRH-Agonisten Protokollen u.a. aufgrund des
geringeren Risikos einer Uberstimulation ggf.
vorzuziehen ist.

Bei schlanken PCO-Patientinnen ohne Kinder-
wunsch kommen orale Kontrazeptiva mit anti-
androgener Gestagenkomponente zur Reduk-
tion der Androgenisierungserscheinungen wie
Hirsutismus und Akne zum Einsatz. Zusatzlich
kommt es hierdurch durch regelmaBige Ab-
bruchblutungen zu einem Schutz des Endo-
metriums vor einer moglichen Hyperplasie und
potenzieller maligner Entartung.

Eine zusatzliche antiandrogene Therapie bei
Hirsutismus/Alopezie sollte frihestens sechs
Monate nach einer erfolgten Therapie mit
oralen Kontrazeptiva bzw. einer kosmetischen
Therapie eingeleitet werden. Ausnahmen gelten
hier fur Frauen, bei denen keine kombinierten
Kontrazeptiva eingesetzt werden konnen.
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Sie wiinschen eine spezielle gyndkologisch-endokrinologische Kommentierung durch
Dr. med. 0. Schwarzenberg, Facharzt fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe, und sein Team?
Bitte verwenden Sie neben dem Muster 10 den speziellen Begleitschein fiir endokrinologische

Befundinterpretation (Best.-Nr. 113978) zur Ubermittlung klinischer Angaben und/oder vermer-

Gyndkologisch-
endokrinologi-
sche Kommen-
tierung

ken Sie lhren Wunsch nach einem gynakologisch-endrokrinologischen Kommentar auf dem

Muster 10.

Parameter

17-Hydroxyprogesteron

AMH (Anti-Miller-Hormon)

Androstendion

Cortisol

DHEAS (Dehydroepiandrosteron-

Sulfat)

Material

1 ml Serum

1 ml Serum

1 ml Serum

1 ml Serum

1 ml Serum

FSH (Follikel stimulierendes

Hormon)

LH (luteinisierendes Hormon)

Prolaktin

—

ml Serum

N

ml Serum

—

ml Serum

SHBG (Sexualhormonbindendes

Globulin)

Testosteron

TSH (Thyreotropes Hormon)

—

ml Serum

—

ml Serum

=

ml Serum

EBM

Ziffer €

32368 9,40 €
32361 8,10 €
32387 11,78 €
32367 5,70 €
32369 6,35 €
32353 4,50 €
32354 4,90 €
32355 4,60 €
32360 10,95 €
32358 500¢€
32101 2,39 €

GOA Abrechnungen
Ziffer € (1,15-fach)

4035 15,64 €
4069 83,02 €
4036 15,64 €
4020 16,76 €
4038 15,64 €
4021 16,76 €
4026 16,76 €
4041 15,64 €
3765 2011 €
4042 15,64 €
4030 16,76 €

Best.-Nr.

Bezeichnung

Begleitschein fur endokrinologische Befundinterpretation

113978
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