MEDIZINREPORT

Endokrinologie und Reproduktion

Das Polyzystische Ovarialsyndrom
ist mehr als nur eine Zyklusstorung

Das PCOS stellt nicht nur die haufigste endokrinologische Stérung der Frau dar. Reproduktive Funktionsstérungen
schranken die Patientinnen ein, sie haben aulRerdem hohe metabolische und kardiovaskulare Risiken. Deshalb
sollten sich maglichst viele medizinische Fachdisziplinen mit der Erkrankung auskennen.

iagnose und Therapie des Po-
D lyzystischen Ovarialsyndroms
(PCOS) beschrinken sich
keinesfalls auf die reproduktive Le-
bensphase, sondern erstrecken sich
von der Adoleszenz bis in die Post-
menopause. In der aktuell publizier-
ten Neuauflage der internationalen
Leitlinie wird die Diagnose PCOS
als kardiovaskuldrer Risikofaktor
herausgestellt und zur Berlicksichti-
gung in den Leitlinien der kardiolo-
gischen und diabetologischen Fach-
gesellschaften vorgeschlagen (1).
Das Therapiekonzept sollte ne-
ben der symptomorientierten Vor-
gehensweise in den unterschiedli-
chen Lebensphasen der betroffenen
Frauen immer auch priventive Stra-
tegien und multimodale Ansétze zur
Gewichtskontrolle beinhalten.
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Das Polyzystische
Ovarialsyndrom
(PCOS) sind bild-
und namensge-
bend. Aber die Fi-
xierung auf die Re-
produktionsorgane
ist irrefihrend. Auch
das Herz-Kreislauf-
System und der
Stoffwechsel sind
mit betroffen.

Das Syndrom polyzystischer
Ovarien wird bei 10-13 % aller
Frauen im reproduktiven Lebensal-
ter diagnostiziert und ist damit die
hiufigste gyndkologisch-endokrine
Stérung (2). Die Atiologie des
PCOS ist nach wie vor unklar und
neben genetischen Faktoren schei-
nen auch epigenetische und Um-
weltfaktoren eine Rolle zu spielen
(Grafik 1) (3).

Es resultiert ein heterogenes
Krankheitsbild mit den Kardinal-
symptomen einer Androgenisierung
in Kombination mit einer Zyklus-
storung, welche nach Ausschluss
anderer Ursachen auch die Grund-
lage einer ersten konsensbasierten
Definition vor gut 30 Jahren bil-
deten (Tabelle 1) (4). Durch den
Rotterdam-Konsensus im Jahr 2003

wurde die typische polyzystische
(Sono-)Morphologie der Eierstocke
als Diagnosekriterium erginzt, wel-
che nach der in diesem Jahr pub-
lizierten aktualisierten internatio-
nalen Leitlinie alternativ durch die
Serummessung von Anti-Miiller-
Hormon (AMH) als Marker fiir den
ovariellen Follikelpool beurteilt
werden kann (1, 5).

Bedeutung des PCOS in der

reproduktiven Lebensphase

Die Bedeutung fiir die reproduktive
Gesundheit ist grof}: Patientinnen
mit PCOS bendtigen mehr Zeit und
haufiger medizinische MaBBnahmen
zur Erfiillung ihres Kinderwun-
sches (6). Es gibt jedoch eine Viel-
zahl therapeutischer Optionen von
der medikamentdsen ovariellen Sti-
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perikonzeptionelle/
fetale Pragung

Pathophysiologische Interaktionen beim PCOS

Adipositas

Androgenisierung
(Hirsutismus, Akne, Alopezie)

Klassisches
PCOS

PCOS
Oligoan-

Ovulatorisches

ovulatorische

Dysfunktion Polyzystische

(Zyklusstorung, Normandro- Ovarien

Subfertiitat, Endo-  genzmisches (Ultraschall oder

metriumhyper- PCOS ermohtes AMH) S\{s\
&

N

Kardiovaskuldre
Morbiditat
(Herzinfarkt,
Schlaganfall),
Diabetes mellitus,
Endometriumkarzinom

mulation bis hin zur assistierten Re-
produktion (fiir ein detailliertes
Therapieschema siehe [1]), sodass
Frauen mit und ohne PCOS kumu-
lativ betrachtet vergleichbar ihren
Kinderwunsch erfiillen. Die Risiken
fiir Schwangerschaftskomplikatio-
nen wie Praeklampsie, Fehl- und
Frithgeburtlichkeit sowie Gestati-
onsdiabetes sind jedoch signifikant
erh6ht, was auch in der internatio-
nalen Leitlinie nochmals explizit
herausgestellt wird (1, 7).

Damit gehort das PCOS iiber die
assoziierte kindliche Morbiditét
auch zu den wesentlichen Determi-
nanten fiir die Gesundheit der Nach-
kommen. Zusitzlich ist von epige-
netischen Faktoren auszugehen, die
sich bereits perikonzeptionell sowie
wihrend der frilhen intrauterinen
Entwicklung transgenerational auf
die spétere reproduktive und meta-
bolische Gesundheit der Nachkom-
men auszuwirken scheinen (8).

Sowohl die Schwangerschafts-
komplikationen wie auch spiter
auftretende kardiovaskuldre Erkran-
kungen sind ganz wesentlich auf
die mit dem PCOS assoziierten kar-
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diovaskuldren und metabolischen
Risikofaktoren zuriickzufiihren. Bei
Patientinnen mit PCOS treten ge-
héuft eine Dyslipiddmie sowie arte-
rieller Hypertonus ebenso wie eine
gestorte Glukosetoleranz und Dia-
betes mellitus auf (9). Ein standar-
disiertes Screening der Patientinnen
auf metabolische und kardio-
vaskuldre Risiken wird gemif der
internationalen Leitlinie empfohlen
(Tabelle 2) (1, 5).

Kardiovaskulare und metaboli-

sche Morbiditat und Mortalitét

Uber 50 % der Patientinnen mit
PCOS sind zudem adip6s, wodurch
die oben beschricbenen kardio-
metabolischen Risikofaktoren ver-
stirkt werden (Grafik 1) (10).
Wenngleich als diagnostisches Kri-
terium nicht aufgefiihrt, gilt die
Insulinresistenz als wesentliches
Merkmal in der Pathophysiologie
des PCOS. Aufgrund fehlender zu-
verldssiger Routinetestmethoden ist
deren Beurteilung in der alltdg-
lichen Praxis nicht empfohlen, aber
nach experimentellen Studien bei
der iberwiegenden Mehrheit der

Die multifaktorielle
Atiogenese des
PCOS wird durch
Genetik, Umwelt
und friihe peri-
konzeptionelle/
fetale Pragung
beeinflusst. Eine
Adipositas verstarkt
wechselseitig die
Interaktion zwischen
Insulinresistenz,
kardiometaboli-
schen Risiken, indi-
viduellem Verhalten,
Ernéhrung, kérper-
licher Aktivitat sowie
psychischer Komor-
biditat. Dies beein-
flusst zudem die mit
der Perimenopause
zunehmende Krank-
heitslast im Alter.

Patientinnen auch gewichtsunab-
héngig anzunehmen (11). Dies pré-
disponiert auch Patientinnen ohne
erhéhten Body-Mass-Index (BMI)
zu einem erhohten kardiovaskulé-
ren Risiko und wirkt sich erschwe-
rend auf eine effektive Gewichtsre-
duktion und -kontrolle aus, sodass
ein lebenslanges Konzept und eine
multimodale  Basistherapie ein-
schlieBlich korperlicher Aktivitdt
von grofler Bedeutung nicht nur in
der priakonzeptionellen Beratung,
sondern auch fiir die Privention
kardiometabolischer Folgeerkran-
kungen sind.

Das Auftreten kardiovaskuldrer
Erkrankungen wie Schlaganfall
und Myokardinfarkt ist bei pré-
menopausalen Frauen insgesamt
sowie auch bei diagnostiziertem
PCOS niedrig. Die in der reproduk-
tiven Lebensphase vorliegenden
Symptome der Zyklusstérung und
des damit verbundenen unerfiillten
Kinderwunsches geraten ab der
Perimenopause in den Hintergrund,
gleichzeitig erhoht sich jedoch das
altersabhéngige Risiko fiir kardio-
vaskuldre Erkrankungen. Bisher

Deutsches Arzteblatt | Jg. 120 | Heft43 | 27. Oktober 2023

Foto: Quelle: Modifiziert nach Entwurf von Prof. Sonntag



TABELLE 1

Diagnosekriterien des PCO-Syndroms

1. Anovulatorische
Zyklusstorung

2. Hyperandrogenamie
(Klinisch oder
biochemisch)

beide Kriterien, Ausschluss
anderer Ursachen einer
Hyperandrogenémie

2 von 3 Kriterien, Aus-
schluss anderer Ursachen
einer Hyperandrogenémie

Rotterdam-Konsensus Internationale Leitlinie
(2003 [4]) (Update 2023 [5])

1. Oligo-anovulatorische
Zyklusstdrung

2. Hyperandrogenamie
(Klinisch oder
biochemisch)

3. Polyzystische Ovarien
(Vaginalsonografie)

1. Oligo-anovulatorische
Zyklusstdrung

2. Hyperandrogenamie
(Klinisch oder
biochemisch)

3. Polyzystische Ovarien
(Vaginalsonografie)
oder AMH-Messung
(Einschrénkung: kein
valides Kriterium in der
Adoleszenz)

2 von 3 Kriterien, Aus-
schluss anderer Ursachen
einer Hyperandrogenémie

AMH: Anti-Mller-Hormon; NIH: National Institutes of Health

TABELLE 2

Screening kardiometabolischer Risiken

Blutdruckmessung

Lipidprofil (Gesamtcholeste-
rin, HDL-Cholesterin, LDL-
Cholesterin, Triglyzeride)

Glukosestoffwechsel
(oGTT, alternativ Niichtern-
glukose und/oder HbA;c)

Bei Diagnose, dann jahrlich und prakonzeptionell

Bei Diagnose, dann abhangig von den Werten und
dem individuellen Risikoprofil

Bei Diagnose, dann alle 1-3 Jahre sowie prakonzep-
tionell bei Kinderwunsch oder in der Friihschwanger-
schaft, erneut in der 24.-28. SSW

HDL: high density Lipoprotein; LDL: low density Lipoprotein; oGTT: oraler Glukosetoleranztest;
HbA.: glykosyliertes Hamoglobin; SSW: Schwangerschaftswoche

wurde in Metaanalysen eine As-
soziation des PCOS mit kardio-
metabolischen Erkrankungen wie
Diabetes mellitus, arteriellem Hy-
pertonus und Schlaganfall fest-
gestellt, jedoch blieb unklar, in-
wieweit sich dies auch unabhéngig
von der hiufig assoziiert vorliegen-
den Adipositas dem PCOS per se
zuschreiben lésst (12).

Nach einer aktuellen Metaanaly-
se zur menopausalen Transition bei
PCOS ist die Adipositas als aus-
schlaggebend auch fiir das erhdhte
kardiovaskuldre Erkrankungsrisiko
anzunchmen (13). Gefordert wer-
den von den Autoren Langzeitstudi-
en zur Beurteilung des Erfolgs ei-
nes generellen kardiometabolischen
Screenings auch unabhingig von
vorbekannten zusitzlichen Risiken
wie Adipositas bei Patientinnen mit
PCOS fiir die langfristige Gesund-
heit (12). In diesem Jahr wurden
Studien zur kardiovaskuldren Mor-
talitdt bei PCOS publiziert: Ein er-

héhtes Mortalitétsrisiko insgesamt,
aber auch spezifisch fiir Diabetes
und kardiovaskuldre Erkrankungen
wurde fiir Frauen mit PCOS gegen-
iiber Kontrollen in Daten des finni-
schen Gesundheitsregisters festge-
stellt (14).

In einer Kohortenstudie mit Da-
ten aus dem britischen Gesund-
heitssystem, welche fiir den BMI
und soziodkonomische Faktoren
adjustiert war, wurde nicht generell,
aber in der Subgruppe im Alter {iber
60 Jahren durchaus ein erhohtes
kardiovaskuldres Mortalitétsrisiko
durch das Vorliegen eines PCOS
festgestellt (15). Hier sind durch die
héufig heterogenen Studienkollek-
tive und weiterhin nur unzurei-
chend vorliegenden Daten einer
dlteren Gruppe von Patientinnen
noch viele Fragen unbeantwortet.

Dies alles spielt eine Rolle bei
der Unterstiitzung von Patientinnen
mit PCOS. Das Verstindnis und die
Beratung iiber die systemischen
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und lebenslangen Auswirkungen
des Syndroms — vor allem hinsicht-
lich der assoziierten kardiometa-
bolischen Risiken — sind neben den

jeweiligen  symptomspezifischen
Therapievorschligen besonders
wichtig.

Wie man den Facetten des
PCOS in der Praxis gerecht wird
Hierbei steht die extreme Beein-
flussbarkeit dieser Risiken durch
eine effektive Gewichtskontrolle
mithilfe multimodaler Konzepte
einschliefllich einer aktiven Le-
bensstilfithrung im Vordergrund. Zu
beachten ist dabei die Vermeidung
einer stigmatisierenden Gespréchs-
fiihrung auch unter Beriicksichti-
gung moglicherweise vorbekannter,
und ebenfalls mit PCOS erhdht as-
soziierter psychischer Komorbidi-
titen wie Depression, Essstorungen
sowie Angsterkrankungen.

Vor dem Hintergrund des ge-
samtgesellschaftlichen Anstiegs der
Adipositas in den vergangenen
Jahrzehnten und gleichzeitig zu-
nehmendem Bewegungsmangel ist
dringend eine Fokussierung auf
priaventive Strategien auch bereits
in den frithen Lebensjahren zu for-
dern, wie auch durch praventiv ori-
entierte Fachgesellschaften entspre-
chend publiziert (16). Die bisherige
Rolle der Frauenérzte als lebenslan-
ge Begleiter/-innen ihrer Patientin-
nen und Experten fir das PCOS
wird durch die internationale Leit-
linie mit Betonung der assoziierten
Krankheitsrisiken und Forderung
nach Einbindung weiterer Fach-
gruppen sowie eine fiir den deut-
schen Raum in diesem Jahr initia-
lisierte interdisziplindre S2k-Leit-
linie zusitzliche Unterstiitzung
erhalten.
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Das Polyzystische Ovarialsyndrom
st mehr als nur eine Zyklusstorung

Das PCOS stellt nicht nur die haufigste endokrinologische Stérung der Frau dar. Reproduktive Funktionsstérungen
schranken die Patientinnen ein, sie haben auRerdem hohe metabolische und kardiovaskulare Risiken. Deshalb soll-
ten sich moglichst viele medizinische Fachdisziplinen mit der Erkrankung auskennen.
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