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In Bezug auf das Jahr 2001 lässt sich dagegen nahezu 
eine Halbierung der HT-Verordnungsprävalenz
feststellen. Die Abbildung 3.1.2 zeigt die 
altersspezifischen HT-Verordnungsprävalenzen. 
Vergleicht man die Ergebnisse mit denen im Jahr 2001, 
so zeigt sich, dass im Altersbereich zwischen 50 und 
unter 70 Jahren nicht mehr jede zweite bis dritte Frau 
eine Verordnung aufweist, sondern nur noch jede fünfte 
bis sechste Frau. 

BARMER GEK Arzneimittel-Report 2010
Schriftenreihe zur Gesundheitsanalyse, Band 2: 1-224
Gerdau-Heitmann C. Kapitel 3, 99-109



BARMER GEK Arzneimittel-Report 2010, Schriftenreihe zur 
Gesundheitsanalyse, Band 2: 1-224
Gerdau-Heitmann C. Kapitel 3, 99-109



BARMER GEK Arzneimittel-Report 2010, Schriftenreihe zur 
Gesundheitsanalyse, Band 2: 1-224
Gerdau-Heitmann C. Kapitel 3, 99-109



Anhand der Arzneiverordnungsdaten wurde 
anschließend ermittelt, welche Frauen Hormone im 
Untersuchungszeitraum von 2001bis 2008 
verschrieben bekamen und welche Frauen in den 
stationären Daten die Diagnose Brustkrebs aufwiesen. 
Die Auswertung mit der Prozedur Proc logistic zeigte 
jedoch einen erniedrigten Wert mit einem OR = 0,666 
(95 % KI = 0,571 – 0,778).. 
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Die Ursache für dieses Ergebnis dürfte am ehesten im 
Studiendesign sowie der nicht ausreichenden 
Datenbasis zu suchen sein. Keinesfalls darf dieses 
Ergebnis so interpretiert werden, dass Hormone vor 
Brustkrebs schützen
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PRIMÄRE METASTASEN

PRIOR HRT USER 1,9%

p>0,001

PRIOR NON HRT USER 7%

Florian Schuetz. Reduced incidence of distant metastases and lower 
mortality in 1072 patients with breast cancer with a history of hormone 
replacement therapy. Am J Obstet Gynecol 2007;196:342.e1-342.e9



SEKUNDÄRE METASTASEN

FREE (5 JAHRE)

NON USER 80,6%

HRT USER 90,7%

Florian Schuetz. Reduced incidence of distant metastases and lower mortality 
in 1072 patients with breast cancer with a history of hormone replacement 
therapy. Am J Obstet Gynecol 2007;196:342.e1-342.e9



MORTALITÄT

(BRUSTSPEZIFISCH)

45 MONTH

HRT USER 7,3%

NON USER 21,1%

Florian Schuetz. Reduced incidence of distant metastases and lower mortality 
in 1072 patients with breast cancer with a history of hormone replacement 
therapy. Am J Obstet Gynecol 2007;196:342.e1-342.e9
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Gerichtsmedizinische Autopsie von radiologisch okkulten Malignome.
Nach Nielsen et al 1987
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Relatives Brustkrebsrisiko postmenopausaler Frauen in Abhängigkeit von der
Max. Gewichtszunahme in der Prämenopause nach Trentham Dietz 2000



Relatives Brustkrebsrisiko der Frauen in der Postmenopause in Abhängigkeit
Von der Gewichtszunahme seit dem 18. Lebensjahr; nach Ahn et al 2007





Adipositas, HRT und Brustkrebsrisiko
Nach Morimoto et al 2002 Observationsstudie



0,962,52> 31,1

0,921,727,4 - 31,1

0,861,424,9 - 27,4

0,891,5222,6 - 24,9

1,00 (Referenz)1,00 (Referenz)< 22,6

Relatives Risiko 
(mit HRT oder 
früherer HRT)

Relatives Risiko 
(ohne HRT)

BMI (kg / m ²)
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Adipositas, HRT und Brustkrebs
Prospektive Kohortenstudie mit 12 000 posstmenopausalen Frauen
Nach Lehman et al. 2003



13,41> 36,0

0,692,2933,0 - 36,0

0,712,5730,0 - 32,9

0,951,9427,0 - 29,9

1,00 (Referenz)1,00 (Referenz)< 27,0

Relatives Risiko 
(mit HRT)

Relatives Risiko 
(ohne HRT)

% Körperfett

Der Privatarzt, Gynäkologie, Ausgabe 1 / Februar 2011



Protektion postmenopausaler Frauen vor einem Diabetes II durch HRT
Prospektive Kohortenstudie an 8483 Frauen; nach Pentti et al 2009



JAMA 12. April 2006, 295, 



� Das erhöhte Insulin regt die Zellteilung an und fördert die 
Karzinomentwicklung.

� Das erhöhte Insulin stimuliert die Aromataseaktivität im 
Fettgewebe.

� Das erhöhte Insulin reduziert das Sexualhormon-bindende Globulin
(SHBG) und erhöht das freie Estradiol.

� Das erhöhte Insulin geht mit einer Erhöhung auch des freien 
Insulin-like Growth Factor 1 (IGF-1) einher.

� Erhöhte Freisetzung von Leptin aus dem viszeralen Fettgewebe, 
welches das Karzinomwachstum und die Angiogenese stimuliert.

� Reduzierte Freisetzung von Adiponektin, welches das 
Karzinomwachstum und die Angiogenese hemmt.

� Die Freisetzung von inflammatorischen Zytokinen ist erhöht.
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Modifizierbare Lêbensstil Risikofaktoren for die Entwicklung eines
Mammakarzinoms



1 : 1,2 (+ 20 %)aktiv vs. inaktivKörperliche Aktivität

1 : 1,3 (+ 30 %)nie vs. 10 Zigaretten täglichRauchen

1 : 1,3 (+ 30 %)kein vs. ≥ 20 g täglichAlkoholkonsum

1 : 1,6 (+ 60 %)normal vs. erhöhtSerum-Lipide

1 : 2,5 (+ 150 %)normal vs. AdipositasKörpergewicht

1 : 2,9 (+ 190 %)niedrig vs. hochSerum-Insulin

Relatives RisikoRisikofaktor

Der Privatarzt, Gynäkologie, Ausgabe 1 / Februar 2011
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Pathways for Estrogen Carcinogenesis
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Paria, B.C., et. Al
Embryo Implantation Requires Estrogen-Directed Uterine
Preparation and Catecholestrogen-Mediated Embryonic
Activation
Advances in Pharmacology, Vol. 42, pp. 840-842



ÖSTRADIOL
(E2)

CYP 1A1

2 OH – E2

COMT
2 Me – E2

KARDIOPROTEKTIV
ANTIMITOTISCH

ANTIAGIOGENESE

KARDIOPROTEKTIV
ANTIANGIOGENESE
ONKOPROTEKTIV

CYP 1A1
CYP 1B1 4 OH – E2

COMT
4 Me – E2

SEMIQUINONE

GLUTHATION
KONJUGATE

GST

0

0H

Implantations-
Mitose-
Angiogenese
induzierend

Molecular Cancer Research 4:135-150 (2006





ÖSTRADIOL
(E2)

2 OH – E2

COMT
2 Me – E2

4 OH – E2 4 Me – E2

SEMIQUINONE

GLUTHATION
KONJUGATE

GST M1

0H

0H

158 VAL/MET

COMT

158 VAL/MET

A1
T3801C 
IL 462 Val

B1
Leu 432 VaL
AL 119 SerCYP

CYP





ÖSTRADIOL
(E2)

CYP 1A1

2 OH – E2

COMT
2 Me – E2

BARBITURATE
INDOL – 3 – CARBINOL
EPIGALLOCATECHIN

FOLAT

CYP 1A1
CYP 1B1 4 OH – E2

COMT
4 Me – E2

SEMIQUINONE

GLUTHATION
KONJUGATE

GST

0

0H

RETINOIDE
CHOLECHALCIFEROL
HESPERDINE

RETINOIDE
CHOLECHALCIFEROL
HESPERDINE

ISOFLA-
VONE

SELEN





Verheus M et .al., J Clin Oncol. 2007 Feb 20;25(6):648-55. Epub 2007 Jan 2.



Iwasaki M et al. J Clin Oncol. 2008 Apr 1;26(10):1677-83. Epub 2008 Mar 3.



Fertil Steril. 2007 Jun;87(6):1243-9. Epub 2007 May 9. 



Detoxified
and/or

excreted

Estrogens Catechol Estrogens CE-SQ CE-Q

Glutathione conjugate

Estrogen Receptor 
+

Antiestrogens

�

DNA adducts

Methoxy estrogens
Glucuroide conjugate

Sulfate conjugate

CYP1B1
CYP1A1

AE

TBP Pol II

EpRE TATA QR gene

AE

ER ER

O2 O2

Repair

Oxidative DNA damage Repair
COMT

Quinone Reductase Glutathione-S-
transferase

UGT
SULT

Tumor
Initiation

ß





OH OH OH

O O H HHO

Testosteron Dihydro-
Testosteron

Androstandion

Östradiol



OH OH OH

O O H HHO

Testosteron Dihydro-
Testosteron

Androstandion

OESTRADIOL

Aromatase aromatase inhibitors







Supra low estrogen replacment
therapy

• estradiol-valerat oder benzoat 0.025           0,05
• ethanol 96 %                                  4,0                8,0
• propylenglycol ad    10,0      ad  20,0

• MDS: estradiol-drops
• 10 drops are 1 mg estradiol
• Event.Sacch.Natrium 0.05 g





Topische Hormontherapie




























