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Standardisierung

Basisdiagnostik in der Grundversorgung
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Themen
*Physiologie der Ovarialfunktion
Diagnostik des ovariellen Zyklus
*Die Corpus Luteum Insuffizienz

*Diagnostik des Polyzystischen
Ovarsyndroms (PCO)

Die hyperprolaktinadmische Ovarialstérung

«Schilddrisenfunktionsstérung und
Ovarialfunktion

sFormen der Amenorrhoe
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Die zyklische Ovarialfunktion

Sy ' Pulsgenerator Hypothalamus
| I
GnRH
| >
Adenohypophyse
Diedrich, 1998 i
» : LH & FSH
Ostradiol
Progesteron i
Inhibin : !
Testosteron s Ovar
Keck et al., 1997
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Diagnostik des ovariellen Zyklus

1. Anamnese des Zyklus

2. Zyklusmonitoring durch die Patientin

3. Endokrin-sonographisches Zyklusmonitoring
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1. Anamnese des Zyklus

«Zyklen > 35 Tage ( Oligomenorrhoe)

«Zyklen unter 25 Tage ( Polymenorrhoe)

*Kein Zyklus > 6 Monate (Amenorrhoe)
«Zyklen mit pramenstruellen Schmierblutungen

«Zyklen mit pramenstruellem Syndrom

*Androgenisierungs-Symptomatik
Deutliche Abweichungen vom Normalgewicht (Uber/Untergewicht)

*Galaktorrhoe
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2. Zyklusmonitoring durch die
Patientin

Basaltemperaturkurve
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WHO-Definition:

« Findet ein Eisprung statt, dann
erfolgt ein Temperaturanstieg
innerhalb von 48 Stunden oder
weniger.

« Die Temperaturen von drei
aufeinander folgenden Tagen
sollten um mindestens 0,2° C hoher
liegen, als in den vorangehenden
sechs Tagen
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2. Zyklusmonitoring durch die
Patientin

LH-Test (Urin) - Ovulationstest

Ovu-LH-Test
Clearplan
Ovuquick

efc.
(ca. 3 € pro Stiick)

¥ BBN 03/04



Priméardiagnostik der
gestorten Ovarialfunktion

3. Endokrin-sonographisches Zyklusmonitoring

Bei Erstvorstellung der Patientin:

Analyse von:
LH Testosteron (Testo)
FSH DHEAS

Ostradiol (E2) TSH
Progesteron(Prog) 13, T4

Prolaktin (Prol)
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gestorten Ovarialfunktion Zykl usmonitori ng
Basis-Hormonstatus
LH 3,2 <12miu/ml
FSH 5,0 <14mlU/ml
E2 534 pg/mi
Prog 0,4 ng/ml
Prol 7,2 <25 ng/mli
Testo 0,5 <0,9 ng/ml
DHEAS 2,2 <3,6 ug/ml
TSH 0,9 0,3-4,0 ulU/ml
T3 1,0 0,8-2,0 ng/ml
T4 8,0 4,0-12,4 ug/d|
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4.Vaginales Ultraschallmonitoring

BHOLLAARSE ANUECEHER BNOS
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Basis-Hormonstatus

LH 3,2 <12miu/ml

FSH 5,0 <14mlU/ml

E2 534 pg/mi

Prog | 04 ng/ml Ovulation
Prol 7,2 <25 ng/mli

Testo 0,5 <0,9 ng/ml

DHEAS 2,2 <3,6 ug/ml

TSH 0,9 0,3-4,0 ulu/ml LH urinar

T3 1,0 0,8-2,0 ng/ml A |36 64 18

T4 8,0 4,0-12,4 ug/dl M| 45 B2 =
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4.Vaginales Ultraschallmonitoring

HOLLAARS BNUECENHER MNOSE
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Zyklusmonitoring

Basis-Hormonstatus
LH 3,2 <12mliU/ml
FSH 50 <14mliU/ml
E2 53,4 pg/ml
Prog | 04 ng/ml Ovulation
Prol 7,2 <25 ng/ml
Testo 0,5 <0,9 ng/ml
DHEAS 2,2 <3,6 ug/ml
Progesteron (ng/ml)
TSH 0,9 0,3-4,0 ulU/mi Ll Urinar T e T
+ + +

T3 1,0 0,8-2,0 ng/ml A |36 64 18
2 8.0 40124 ugldl M| 45 | 89 | 45 43 | >30 | 11,2 | >10 | 123 | >10
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Kosten Zyklusmonitoring (EBM)

Kompletter Hormonstatus 56,00 €
Vaginaler Ultraschall (3x) 84,33 €
Urinmessungen (6x) 33,60 €
Progesteronbestimmungen (3x) 13,80 €
gesamt 188,00 €
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Fallbeispiel 1
31j. Pat. 2J. KW
28 - 31 tagige Zyklen

4 Tage V orschmierblutungen

Basis-Hor monstatus unauffallig
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Basaltemperaturkurve
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Corpus luteum Insuffizienz

Definition: Verkirzung der Hyperthermen Phase < 11 Tage

und/oder

Progesteron < 10 ng/ml
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Corpus luteum Insuffizienz

Ursache: Storung des hypothalamischen Pulsgenerators
Erniedrigte LH-Sekretion in der Follikelphase

Erniedrigtes LH des Ovulations-Peak
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Corpus luteum Insuffizienz

Storfaktoren:

Stress

Psychogene Belastung
Ess-Storungen
Endokrine Stérungen
Hyperandrogenamie
Hyperprolaktindmie

Schilddrisenfunktionsstdérungen
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Fallbeispiel 2

25j Pat 1JKW

Erstvorstellung: 19.9.2003

Zyklus: Oligo/Amenorrhoe (50-210 Tage)
Adipositas: mittelgradig- 178cm/90 KG BMI 28,4

Kelne Hirsutismus-Symptomatik
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Fallbeispiel 2 (V.a. PCO)

Basis-Hormonstatus

LH 11,4 <12miU/ml
FSH 5,9 <14miU/ml
E2 30,0 pg/mi

Prog 0,7 ng/ml

Prol 10,9 <25 ng/ml
Testo 1,0 <0,9 ng/mli
DHEAS |21 <3,6 ug/ml
TSH 1,5 0,3-4,0 ulU/mli
T3 1,3 0,8-2,0 ng/ml
T4 8,1 4,0-12,4 ug/dl
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Falbeispiel 2 (V.a PCO)

Vaginale Sonographie

Stroma
Antralfollikel
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Falbeispied 2 (V.a PCO)

L aparoskopischer Situs

Dr. Pfitzenreuther 1/04
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Das Polyzystische Ovarsyndrom (PCO)

Anamnestisch: Diagnosesicherung PCO:
 Oligo-Amenorrhoe eHormonanalyse

e Hirsutismus *\Vaginale Sonographie

« Akne

«  Ubergewicht

e [nfertilitat

= BBN 03/04




Priméardiagnostik der
gestorten Ovarialfunktion

Das Polyzystische Ovarsyndrom (PCO)

Hormonprofil:

LH

FSH

LH/FSH Quotient
DHEAS

Prolaktin

Testosteron

haufig >10 mIE/m|

variabel, haufig < 10 mIE/m|
>2 haufig nur >1
variabel

bisweilen erh6ht

>0,7 haufig > 1,0

= BBN 03/04



Priméardiagnostik der
gestorten Ovarialfunktion

Das Polyzystische Ovarsyndrom (PCO)

Vaginale Sonographie:

 Antralfollikel kleiner 10 mm: Anzahl >10
 Periphere (,subkapsulare“) Anordnung

« Zentrale Stromaverdichtung > 25 % des Ovarvolumens
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Vaginales Ultraschallmonitoring (PCO)

BE/R3 /84 8933 57
BOLLMANN BRUECKNER NOD33 FlBaNF EYZ1
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Pathophysiologie PCO

Erhohte ovarielle Androgensekretion

e Chronisch erhdhte LH Spiegel

 Verstarkte LH-Sekretion durch haufig latent oder chronisch erhéhte
Insulinspiegel

e Verstarkte Bildung von Thekazell-Androgenen unter erhéhtem LH-
Einfluss

« Verstarkte Wirkung von LH auf Androgenbildung unter
Insulineinfluss

« Genetisch bedingte insulinabhangige Enzymaktivierung zur
Androgenbildung in der Thekazelle
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Spez. Diagnostik bei V.a. PCO

 Oraler Glucosetoleranztest bei allen Patientinnen mit PCO-Verdacht
« Parallele Bestimmung des Insulins

 Optional: Bestimmung des Nuchterninsulins bzw. des C-Peptids

= BBN 03/04
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Insulinresistenz Fallbeispiel 2 (V.a. PCO)

Orale Glucosebelastung: 759

2o i N
100 //
/

=
S
(V)]
=
gg 20 —— Glucose
gE —&— |[nsulin
ST 60
(b) /
3 40
S
O 20
0

0 60
Minuten
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Therapieempfehlung bei PCO (bei Ubergewicht mit und
ohne Insulinresistenz)

Reduzierung aller hyperinsulinogenen Faktoren durch:
e Gewichtsreduktion
o Korperliche Aktivitat

e Fett-reduzierte Nahrung

= BBN 03/04
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Medikamentdse Therapieempfehlung bei PCO mit
Insulinresistenz

Metformin (orales Antidiabetikum)

JInsulinsensitizer* erhoht die zellulare Insulinwirkung

 Senkt den Insulinspiegel
« Hemmt die hepatische Glucoseausschittung
« Steigert SHBG (SHBG bindet freie Androgene)

 Erleichtert die gewtlinschte Gewichtsabnahme
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Benefit dieses Behandlungskonzeptes

« Kann zur Normalisierung der Ovarialfunktion fuhren
e Fodrdert die Fertilitat

 Mildert das Hirsutismusproblem

e Erleichtert die u.U. nétige hormonelle Stimulation

 Dient zur Prophylaxe des Diabetes Typ Il
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Fallbeispiel 3

«32) Pat 1JKW Erstvorstellung: 26.1.2004
*Diagnose: sek. Post-pill Amenorrhoe seit 1/2003
«Z.n 2x Clomiphen-Stimulation (gestagennegativ!)
«Clomiphen ohne Eintritt von Ovulation/Menstruation

*Keine Hormonanalysen durch die behandel nde Frauenarztin

*Endokrinologische Analyse (Internist i. Miinchen) 17.12.2003:

LH 0,2mlIU/ml FSH 1,9mIU/m Prol 96 ng/ml

E2 23 pg/ml Prog 0,5 ng/ml Testo 0,36 ng/ml
DHEAS38lug/dl  TSH 1,6 mlE/mI
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Fallbeispiel 3

Therapievorschlag des Kollegen:

,elne Lutealinsuffizienz als Ursache der Amenorrhoe ist
bekannt, eine hypophysare Ursache konnte jetzt auch
ausgeschl ossen wer den, sodass eine hypothalamische Ursache
vermutet werden muss. .... Jetzt ware eine Therapie mit
Naloxon oder eine Simulationstherapie mit HCG/HMG
mdglich...."

Ganz offensichtlicht war das erhdohte Prolaktin
ubersehen worden!
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Fallbeispiel 3

Bei der Erstvorstellung der Patientin bel uns (26.1.04)

Basi shormonstatus:

LH 0,0 mlU/ml FSH 2,5 mliu/ml
Test. 0,2 ng/ml DHEAS 2,7ug/ml
E2 3,5 pg/mi Prog 1,3 ng/ml
TSH 1,7 ulU/ml T3 0,9 ng/ml
Prol 89,0 ng/ml T4 7,2 ug/d|

Diagnose: Hyperprolaktindmie
Therapie: MRT

= BBN 03/04




Priméardiagnostik der i
gestorten Ovarialfunktion MRT - Prolaktinom

1t 1dala

Im: B
1 \
20040212 | 10mmdiv - BBN 03/04




Priméardiagnostik der
gestorten Ovarialfunktion

Prolaktin-Dysregulation

Suprasellare Tumore e : Pulsgenerator Hypothalamus v
(Kraniopharyngeom etc.)
*Hypothyreose (TRH 1) Endorphine 4 <
5 :
*Prolaktinom : e ¢
*Schlaf
*Proteinreiche Ernahrung, Bier
*Medikamente
«Ostrogene
Prolaktin 4 < A/
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Fallbeispiel 5

«40j Pat 1JKW Erstvorstellung: 30.4.2003
*Diag: sek. Amenorrhoe/Oligomenorrhoe seit 2/2002
L P: vor 35 Tagen

3 Monate nach Beginn d. sek. Amenorrhoe Untersuchung durch
Frauenarztin: kein path. Befund, keine Hormonanalyse

*Basis-Hormonstatus bel uns am 30.4.2003

LH 7,8 miu/mi Test. 0,6 ng/mi
*FSH 8,0 miuU/ml TSH 6,0 ulU/ml
E2 129,3 pg/ml T3 0,9 ng/ml
Prog 0,1 ng/mi T4 6,5 ug/dl

*Prol 22,5 ng/mi
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Fallbeispiel 5

*Diagnose: Hypothyreose
*Keine subjektiven Symptome der Unterfunktion
*Therapie mit Euthyrox 50 ab 6/2003

«28-32 tagige Zyklen ab 7/2003

eHormonkontrolle 24.11.2003 :

*TSH 2,4 ulU/mi LH 38,8 miuU/ml
*Prol 12,7 ng/ml FSH 17,9 miU/ml
E2 276,9 pg/ml Prog 0,7 ng/mi

Diagnose: Unauffalliges pré-ovulatorisches Hormonbild
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Schilddrlsenstoérungen

Hypothyreose:  manifest: 1-3 % aller Erwachsenen
(Hashimoto Thyreoiditis)
latent: 10 % aller Erwachsenen
(nur TSH erhoht)

Hyperthyreose: 2 % aller Erwachsenen
(Basedow)

Frauen mind. 5Smal haufiger betroffen

= BBN 03/04
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Schilddriisenstorungen

Hypothyreose:
Diagnose: TSH > 4mIE/ml
T3 T4 im Normbereich (latente Hypothyreose)
T3 T4 erniedrigt (manifeste Hypothyreose)
Ursache: Autoimmunthyreoiditis (Hashimoto)

Jodmangelernahrung (,,Kropf*)

Ursache der Zyklusstérungen: 1. TRH-Anstieg stimuliert Prolaktin
Hemmung des Pulsgenerators
2. T 3 Mangel setzt FSH-Wirkung
an Granulosazellen herab
3. SHBG erniedrigt: Konversion von
Androgenen zu Ostrogenen erniedrigt
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Schilddrlsenstoérungen

Hyperthyreose:

Diagnose:

Ursache:

Ursache der Zyklusstorungen:

TSH < 0,21mIE/m
T3 T4 im Normbereich (latente )
T3 T4 erhoht (manifeste )

Autoimmunthyreoiditis (M.- Basedow)
Autonome Adenome

Die Interferenz von T3 am
Ostradiol-Rezeptor vermindert
Ostrogenwirkung

SHBG erhoht: Konversion von
Androgenen zu Ostrogenen ist
erhoht
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Post-Pill
Strel3
Androgenisierung
Angst/Depresswn
Galaktorrhoe
Amenorrhoe
Anamnese
. / Extrem Sport
Hitzewallungen
Gewichtsabnahme  Anorexie-Anamnese

Diagnostik

Sonographie Basishormone Funktionsteste

¥ BBN 03/04
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Amenorrhoe
Diagnostik

Sonographie Basis-Hormone

Endometrium: Dicke,Ostrogenisierung | LH & FSH YA
Ostradiol <5 pg
Prog > 0,8 ng
HCG

Testo, DHEAS
TSH < 0,3 > 4,0

Ovar: Antralfollikel? PCO?

(?)
(?)
(?)

(?)
(?)
(?)

Funktions-Tests

Gestagentest

Clomiphen-Test

GnRH-Test
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Gestagen-Test

Ostrogenisierung des Endometriums

Sinnlos bei sonogr. atroph. Endom.

Sinnlos bei E2 < 5 pg/ml

10 Tage 10mg Medroxypro-
gesteronacetat (Clinofem)

Positiv.:  Blutung

Amenorrhoe

Funktionstest

Clomiphen-Test GnRH-Test

Antiostrogener Effekt auf die Hypophyse Stimulierbarkeit der Hypophyse

*Sinnlos bei negativem Gestagen-Test *Sinnlos bei positivem Gestagen-Test

Sinnlos bei E2 < 5 pg/ml & Endom. ¥ <Sinnlos bei positivem Clomiphen-Test

5 Tage 10mg Clomiphen (Clomhexal) 100 ug LHRH (LHRH-
Ferring) iv. 0&30°

Positiv:  Blutung nach <2 Wochen 1. Adulte Reaktion: LH>FSH
Ovulationsnachweis: songr/ endokr. 2. Prapuberale Reaktion; FSH>LH
3. Keine Reaktion
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ResuUmee

Die Primardiagnostik der gestorten
Ovarialfunktion ist standardisiert und suffizient

maoglich

Die wesentlichen Diagnoseschritte sind:

1.

2
3.
4

Anamnese
Sonographie
Basisendokrinologie

Zyklusmonitoring

Die Relation zwischen Nutzen & Kosten der
Primardiagnostik ist gunstig
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