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1 Zusammenfassung 

 

1.1 Abstract 

Die Wechseljahre sind eine normale Lebensphase. Zur Linderung der menopausalen 

Beschwerden und als Prophylaktikum für chronische Erkrankungen wurden bis in die 

jüngere Vergangenheit vielen Frauen in diesem Lebensabschnitt Östrogenpräparate, 

zum Teil mit Gestagenen kombiniert, verordnet. Seit der Veröffentlichung umfangreicher 

Studien mussten jedoch eine Neubewertung der menopausalen Hormontherapie (MHT) 

vorgenommen und neue Therapieempfehlungen ausgesprochen werden: Wissen-

schaftliche Ergebnisse deuten heute darauf hin, dass die Risiken der MHT höher 

einzuschätzen sind als deren Nutzen. Im deutschsprachigen Raum gibt es im Vergleich 

zu anderen Ländern wenig fundierte wissenschaftliche Untersuchungen zur Gesundheit 

bei Frauen in dieser Lebensphase. Erkenntnisse über postreproduktive Aspekte der 

Gesundheit von älteren Frauen gewinnen jedoch hinsichtlich des demografischen 

Wandels der Gesellschaft an Bedeutung. Um diese Forschungslücke zu schließen, 

wurden Daten der epidemiologischen Querschnittsstudie „Leben und Gesundheit in 

Vorpommern“ beziehungsweise „Study of Health in Pomerania“ (SHIP) im Rahmen 

dieser Promotionsarbeit erstmalig hinsichtlich frauenspezifischer Themen ausgewertet. 

SHIP ist eine populationsbezogene Studie in Vorpommern, an der 4310 Probandinnen 

und Probanden im Alter von 20 bis 79 Jahren teilnahmen, davon waren 2193 Frauen. 

Im Fokus der vorliegenden Arbeit standen ausgewählte Fragestellungen zur Gesundheit 

von Frauen in der zweiten Lebenshälfte, insbesondere zur Bedeutung des Übergangs 

von der Prämenopause zur Postmenopause sowie von MHT für Gesundheit, Krank-

heitsentwicklung und gesundheitsbezogene Lebensqualität. Des Weiteren konnten 

Angaben zur Einnahme von oralen Kontrazeptiva (OC) und zu gynäkologischen 

Operationen ausgewertet werden.  

Die Ergebnisse dieser Arbeit zeigten, dass Frauen in Vorpommern eine hohe 

Lebenszeitprävalenz für gynäkologische Operationen und für die Einnahme von OC und 

MHT haben. Die verbreitete Hypothese, dass die Postmenopause mit einer 

verminderten gesundheitsbezogenen Lebensqualität einhergeht, konnte nicht bestätigt 

werden. Die Ergebnisse deuteten darauf hin, dass die Lebensqualität älterer Frauen 

maßgeblich von nichthormonellen Faktoren, d. h. psychosozialen und gesundheits-

bezogenen Variablen, beeinflusst wird. Weiterhin habe ich in den Analysen zeigen 
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können, dass postmenopausale Frauen ein größeres Risiko für eine Fettleber haben als 

prämenopausale Frauen. Dieses Resultat sollte weitere Forschung nach sich ziehen, da 

die Mechanismen, die zur Fettleber führen bei Frauen, die sich lediglich im meno-

pausalen Status unterscheiden, unklar sind. Ich habe keinen eindeutigen Zusammen-

hang zwischen der Einnahme von MHT und Gallenblasenerkrankungen gefunden. Es 

wurde nicht bestätigt, dass die Anwendung nonoraler MHT im Vergleich zu oralen 

Therapien mit einem geringeren Risiko für Gallenblasenerkrankungen assoziiert ist. 

 

Die vorgestellten Ergebnisse geben einen aktuellen Einblick in die Versorgungssituation 

und die Gesundheit von Frauen in der zweiten Lebenshälfte in der Studienregion. Ich 

gehe aufgrund der bevölkerungsbasierten Stichprobe davon aus, dass die Ergebnisse 

auch für vergleichbare Gruppen von Frauen in anderen Regionen Deutschlands 

relevant sind. Die vorgestellten Originalarbeiten legen nahe, dass psychosoziale und 

gesundheitsbezogene Faktoren wichtige Determinanten der Gesundheit von Frauen 

sind. Ich habe mit meinen Analysen Beiträge zur Versorgungsforschung geleistet, die 

auch dazu geeignet sein könnten, bei Entscheidungen zur Anwendung von meno-

pausaler Hormontherapie Berücksichtigung zu finden. 
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1.2 Einleitung und Zielstellung 

Vielfach wird in medizinischen und psychosozialen Kontexten postuliert, dass sich das 

Leben von Frauen in verschiedenen Abschnitten vollzieht, die das Gesundheits- und 

Krankheitsgeschehen beeinflussen [1]. Eine solche Phase ist das sogenannte mittlere 

Lebensalter. Die Risikofaktoren für kardiovaskuläre Beschwerden, bösartige Neoplasien 

und andere Krankheiten sowie deren Prävalenzen nehmen in diesem Lebensalter zu. 

Aus medizinischer Sicht ist die Einstellung der reproduktiven Ovarialfunktion, welche oft 

als Wechseljahre bezeichnet wird, in diesem Lebensabschnitt für Frauen von beson-

derer Bedeutung. Die Menopause ist der Zeitpunkt der letzten Menstruation [2]. Aus 

medizinischer Perspektive werden die Wechseljahre und der Eintritt in die Menopause 

oft als eine Erkrankung aufgefasst, die sowohl mit physischen als auch psychischen 

Veränderungen einhergehen soll. So wurde lange Zeit angenommen, dass eine Vielzahl 

von Symptomen mit der Menopause assoziiert sind und zusammengenommen das 

„menopausale Syndrom“ bilden. Neben vasomotorischen Symptomen (Hitzewallungen) 

wurden auch depressive Verstimmungen, innere Anspannung, Schlafstörungen oder 

Kopf- und Rückenschmerzen u. v. m. zu diesen Symptomen gezählt [2]. Neuere 

Studien wiesen jedoch nach, dass nur vasomotorische Symptome und vaginale 

Trockenheit mit dem Eintritt in die Menopause assoziiert sind [3]. Lange Zeit war es 

auch in Deutschland gängige Praxis, postmenopausalen Frauen die Anwendung von 

menopausaler Hormontherapie (MHT) nicht nur zur Linderung klimakterischer 

Beschwerden, sondern auch zur Prophylaxe von Osteoporose und chronischen 

Erkrankungen wie Herz-Kreislauf-Krankheiten oder Morbus Alzheimer zu empfehlen. 

Nach der Publikation von Ergebnissen umfangreicher Studien, einschließlich der 

Resultate der Women’s Health Initiative, wurden Nutzen und Risiken der MHT neu 

bewertet: Wir gehen heute davon aus, dass MHT nicht zur Primärprävention vaskulärer 

Erkrankungen geeignet ist, dass MHT das Schlaganfall- und das Brustkrebsrisiko 

erhöht, thrombotische Erkrankungen nach sich ziehen kann und ein Risikofaktor für 

Gallenblasenerkrankungen ist [4-9].  

 

In Deutschland fehlten bisher weitgehend Ergebnisse bevölkerungsbasierter epidemio-

logischer Studien mit hinreichend großer Fallzahl, um die gesundheitlichen 

Auswirkungen des Eintritts der Menopause sowie Nutzen und Risiken von MHT 

beurteilen zu können. Ziel dieser Promotion war es, bestimmte Fragestellungen zur 

Bedeutung des Eintritts der Menopause sowohl aus humanmedizinischer als auch aus 
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gesundheitspsychologischer Perspektive integrativ zu analysieren. Voraussetzung dafür 

war eine Beschreibung der Studienpopulation hinsichtlich wichtiger demografischer 

Merkmale, der medizinischen Versorgungssituation und der Reproduktionsanamnese 

der Frauen in der Studienregion. Als eine Hauptfragestellung habe ich untersucht, wie 

sich der Lebensabschnitt nach der Menopause zum einen auf ausgewählte Erkran-

kungen, zum anderen auf die gesundheitsbezogene Lebensqualität (im Folgenden QoL 

abgekürzt) auswirkt. In Hinblick auf die Tatsache, dass die mittlere Lebensphase in der 

öffentlichen und oft auch wissenschaftlichen Wahrnehmung eng mit der umstrittenen 

Einnahme von MHT verbunden ist, lag ein zweiter Schwerpunkt auf der Beschreibung 

von Effekten der MHT auf eine bestimmte Erkrankung, hier Gallenblasenerkrankungen. 

Die Identifizierung von modifizierbaren Risikofaktoren für diese bei Frauen häufige 

Erkrankung und die daraus perspektivisch abzuleitenden Präventionsmöglichkeiten 

nahmen dabei eine besondere Rolle ein.  

 

 

1.2.1 Fragestellungen 

Vor diesem Hintergrund bin ich auf die nachfolgenden Fragestellungen und Inhalte 

näher eingegangen, die in den einzelnen wissenschaftlichen Publikationen eingehender 

betrachtet wurden: 

1. Die Ergebnisse einer Basispublikation [10] steckten neben der Darstellung sozio-

demografischer Merkmale den Rahmen hinsichtlich der Anwendung von Sexual-

hormonen, der altersabhängigen Inanspruchnahme gynäkologischer Vorsorge-

untersuchungen und Krebsfrüherkennungsuntersuchungen sowie der Prävalenz 

gynäkologischer Operationen in der Studienregion ab.  

2. Eine Vielzahl von wissenschaftlichen Studien hat sich mit der gesundheitlichen 

Bedeutung der Menopause sowie der Wirkung von MHT auf Symptome und gesund-

heitsbezogener QoL auseinandergesetzt [11-17]. Sehr häufig wurden in den letzten 

Jahren Zusammenhänge zwischen MHT und QoL untersucht, ohne soziodemo-

grafische und psychosoziale Faktoren sowie Lebensstilvariablen zu berücksichtigen. 

Eine weitere Fragestellung war daher, ob mit dem Eintritt der Menopause eine 

Veränderung der QoL einhergeht [18]. Dabei wurde angenommen, dass nicht nur 

Details der Reproduktionsanamnese wie menopausaler Status und MHT-

Anwendung, sondern dass auch psychosoziale und gesundheitsbezogene Deter-

minanten relevant für die QoL bei Frauen im mittleren Lebensalter sein könnten. 
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3. Des Weiteren sollte am Beispiel der Fettleber untersucht werden, ob der Übergang 

in die Postmenopause, d. h. der Zeitraum nach der letzten Regelblutung [2], 

aufgrund der endokrinologischen Veränderungen mit einer höheren Wahrscheinlich-

keit für diese Erkrankung assoziiert ist [19]. 

4. Ein weiteres Projekt untersuchte, ob MHT einen Risikofaktor für Erkrankungen der 

Gallenblase bei postmenopausalen Frauen darstellt [20]. Unterschiede im relativen 

Risiko (RR) zwischen oralen und nonoralen Darreichungsformen der MHT wurden 

analysiert. Verschiedene kleinere Studien haben nahe gelegt, dass Frauen, die ein 

nonorales MHT-Präparat anwenden, ein geringeres Risiko aufweisen, Gallenblasen-

erkrankungen zu entwickeln als Frauen mit oraler MHT [21].  

5. Basierend auf wissenschaftlichen Ergebnissen, die belegen, dass MHT nicht vor 

spezifischen Erkrankungen schützt, sondern einige sogar in ihrer Entstehung fördert, 

könnten Präventionsmaßnahmen, die einen gesunden Lebensstil unterstützen, eine 

prominente Bedeutung einnehmen. Zu diesem Zweck wurden in einer eingeladenen 

systematischen Übersichtsarbeit [22] Risikofaktoren und Präventionsmöglichkeiten 

für Krankheiten des Kreislaufsystems und maligne Neoplasien bei Frauen über dem 

50. Lebensjahr strukturiert bewertet. 
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1.3 Methodik 

 

1.3.1 Studiendesign und Untersuchungsprogramm der „Study of Health in 

Pomerania“ 

Für die vorliegende Promotion habe ich Daten der populationsbezogenen Studie „Study 

of Health in Pomerania“ (SHIP) ausgewertet. Kernelemente der Studie werden im 

Folgenden dargestellt. SHIP ist eine bevölkerungsbasierte Querschnittserhebung in 

Nord-Ostvorpommern mit dem Ziel, den Gesundheitszustand der Bevölkerung hinsicht-

lich bedeutsamer Erkrankungen, potenzieller Risikofaktoren, Ressourcen für die 

Gesunderhaltung, mögliche Auswirkungen chronischer Erkrankungen, Inanspruch-

nahme medizinischer Leistungen sowie psychosoziale Faktoren zu erfassen. Der 

Ziehung der repräsentativen Zufallsstichprobe lag ein Zwei-Stufen-Stichproben- 

Verfahren zugrunde. In der ersten Stufe wurde eine Stichprobe von 32 Orten und 

Gemeinden aus der Region ermittelt. In der zweiten Stufe erfolgte die randomisierte, 

alters- und geschlechtsstratifizierte Ziehung von 7008 Einwohnerinnen und Einwohnern 

im Alter von 20 bis 79 Jahren aus den Registern der Einwohnermeldeämter in den 

ermittelten Städten. Im Zeitraum von Oktober 1997 bis Mai 2001 nahmen  

4310 Probandinnen und Probanden (Männer: 2117; Frauen: 2193; bereinigte 

Response: 68,8%) an der Studie teil.  

Zum Untersuchungsprogramm gehörten ein standardisiertes computergestütztes 

Interview (CAPI), ein selbstständig auszufüllender Fragebogen sowie (zahn-) 

medizinische Untersuchungen und ein umfangreiches Spektrum an Laboranalysen. Mit 

Hilfe des CAPI wurden soziodemografische und -ökonomische Parameter, frauen-

spezifische Variablen (z. B. Fragen zur Menopause, Einnahme von Sexualhormonen), 

gesundheitsbezogene Verhaltensweisen und die Inanspruchnahme medizinischer 

Leistungen erfasst. Der Fragebogen beinhaltete u. a. Items zu psychischen und 

physischen Beschwerden, zur sozialen Unterstützung, zur Gewalterfahrung und der 

persönlichen Situation nach der Wiedervereinigung. Zusätzlich wurden alle Arzneimittel, 

die in den letzten sieben Tagen vor der Befragung angewandt wurden, in einer Daten-

bank erfasst. Eine detaillierte Beschreibung der Stichprobenziehung und der 

Erhebungsinstrumente ist bei John et al. [23] zu finden.  
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1.3.2 Erfassung und Definition von menopausalem Status, Anwendung von 

menopausaler Hormontherapie und spezifischen Erkrankungen 

Voraussetzung für meine Datenanalysen war eine genaue Erfassung des meno-

pausalen Status und der MHT-Anwendung. Der menopausale Status wurde mittels 

Fragen aus dem CAPI erhoben. Angestrebt war eine Bestimmung des Menopausen-

status in Anlehnung an die Definitionen der WHO [2] unter Berücksichtigung der 

Besonderheiten der Studienpopulation [hohe Prävalenz oraler Kontrazeptiva (OC) und 

MHT sowie von gynäkologischen Operationen]. Darüber hinaus erfolgte eine Klassifizie-

rung der postmenopausalen Frauen in Subgruppen mit „natürlicher“ und „induzierter“ 

Menopause. Für die Analysen war eine extensive Datenbereinigung notwendig, die von 

mir vorgenommen worden ist und z. T. eine adaptierte Kategorisierung der Studien-

teilnehmerinnen in prä- und postmenopausale Frauen erforderlich machte. In diesem 

Kontext habe ich die selbstberichteten Angaben zu den gynäkologischen Operationen 

post-hoc kategorisiert sowie die Selbstaussagen der Frauen überprüft und mit den 

Daten zu gynäkologischen Operationen und Einnahme von OC oder MHT abgeglichen. 

Eine Dokumentation des genauen Prozedere wurde von mir erstellt. Diese steht 

anderen Wissenschaftlerinnen und Wissenschaftlern für weitere Analysen, nicht nur auf 

dem Gebiet der Frauengesundheit, zur Verfügung. In SHIP konnte die Erhebung 

„jemaliger“ Anwendung von MHT (ever use) und deren Anwendungsdauer anhand von 

vier Fragen des CAPI erfolgen. Zusätzlich konnte mit Hilfe der Medikamente, die die 

Probandinnen zur Untersuchung mitgebracht hatten, der dazugehörigen ATC-Codes 

[24] und der selbstberichteten Darreichungsformen eine Klassifizierung der „derzeitigen“ 

MHT-Anwendung (current use) sowie deren Einteilung in orale und nonorale MHT-

Präparate vorgenommen werden. Dafür mussten die bereinigten Rohdaten teilweise 

nochmals überprüft und adaptiert werden, um möglichst detaillierte Angaben für meine 

Fragestellungen gewinnen zu können.  

Weiterhin standen zur Erfassung von Gallenblasenerkrankungen und Fettleber nicht nur 

Selbstberichte hinsichtlich Operation aufgrund von Gallensteinen, sondern auch 

spezifische Laborparameter zur Beurteilung der hepatischen Funktion und Ultraschall-

diagnosen zur Verfügung. 
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1.3.3 Statistische Verfahren 

Die statistischen Verfahren wurden spezifisch für die jeweilige Fragestellung von mir in 

Kooperation mit den Koautorinnen und Koautoren ausgewählt. Zur Beschreibung der 

Stichproben wurden Verfahren der deskriptiven Statistik eingesetzt. Zur Erfassung von 

möglichen Assoziationen zwischen Exposition und Outcome wurden multivariable 

statistische Verfahren wie Kovarianzanalyse [18], logistische Regression [19] und 

Poisson Regression [20] angewendet. 



Zusammenfassung - Ergebnisse 

 
Ausgewählte epidemiologische Daten zu Frauengesundheit in der zweiten Lebenshälfte aus dem 

Gesundheitssurvey „Study of Health in Pomerania“ 

9 

1.4 Ergebnisse  

 

1.4.1 Inanspruchnahme medizinischer Leistungen und Anwendung von Sexual-

hormonen 

Die Ergebnisse der Basispublikation [10] zeigten, dass 77,7% aller befragten Frauen an 

mindestens einer Krebsfrüherkennungsuntersuchung in ihrem Leben teilgenommen 

haben. 69,8% der Probandinnen besuchten im Jahr vor der Befragung eine gynäkolo-

gische Praxis. Ältere Frauen nahmen im Vergleich zu jüngeren Frauen seltener Krebs-

früherkennungsmaßnahmen oder medizinische Leistungen einer Gynäkologin oder 

eines Gynäkologen in Anspruch. Fast die Hälfte (42,8%) der Frauen gab an, 

mindestens einmal gynäkologisch operiert worden zu sein. Eine Altersabhängigkeit des 

menopausalen Status wurde, wie erwartet, dargestellt. Die Mehrheit der Teilnehme-

rinnen (67,7%) nahm im Laufe ihres Lebens OC ein; eine im internationalen Vergleich 

sehr hohe Zahl. Die OC-Einnahmedauer in der Gruppe der OC-Anwenderinnen betrug 

im Median 9 Jahre. Von den Frauen ab dem 40. Lebensjahr hatten 28,2% Erfahrung mit 

MHT, eine ebenfalls im europäischen und internationalen Vergleich hohe Anwendungs-

häufigkeit. MHT-Anwenderinnen nahmen dieses Medikament im Median 5 Jahre ein.  

 

 

1.4.2 Zusammenhang zwischen menopausalem Status und Lebensqualität 

Des Weiteren wurde ein möglicher Zusammenhang zwischen menopausalem Status 

und QoL untersucht [18]. In keiner der durchgeführten Analysen konnte ich eine 

Assoziation zwischen menopausalem Status und QoL nachweisen. Jedoch zeigte sich, 

dass das Alter, der sozioökonomische Status, Gewalterfahrung, soziale Unterstützung, 

Ernährungsverhalten, Body-Mass-Index, die subjektive Einschätzung der Gesundheit, 

das Auftreten chronischer Erkrankungen sowie die Anwendung von MHT jeweils 

Einfluss auf die QoL hatten1. So wurde eine inverse Assoziation zwischen Alter und 

einigen physischen oder psychischen Variablen gefunden. Die Anzahl chronischer 

Erkrankungen und eine schlechter eingeschätzte subjektive Gesundheit waren mit einer 

höheren Beeinträchtigung durch bestimmte Beschwerden verbunden. Zusätzlich wurde 

 

 
1 ausführlichere Beschreibung im Ergebnisteil (Tabellen 4-8) in Schwarz et al. in Menopause 2007 (in dieser Arbeit  

S. 33ff) 
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gefunden, dass MHT keinen positiven Einfluss auf die erhoben Parameter der QoL 

hatte.   

Die verbreitete Annahme, dass die Umstellung von der zyklischen auf die basale 

Östrogensekretion und andere assoziierte endokrine Veränderungen bei Eintritt der 

Menopause die QoL beeinflussen, konnte also nicht bestätigt werden. 

 

 

1.4.3 Zusammenhang zwischen menopausalem Status, menopausaler Hormon-

therapie und spezifischen Erkrankungen 

Eine Relation zwischen dem menopausalen Status und Fettleber wurde in einer 

weiteren Studie gefunden [19]: Postmenopausale Frauen hatten sowohl in der unadjus-

tierten Analyse [Odds Ratio (OR) 5,88; 95%-Konfidenzintervall (95%-KI) 4,34-7,95; 

p<0,05] als auch in der für Alter, Rauchstatus, Ernährungsverhalten und Alkoholkonsum 

adjustierten Analyse (OR 2,47; 95%-KI 1,54-4,00; p<0,05) eine signifikant höhere 

Wahrscheinlichkeit für das Auftreten einer Fettleber als prämenopausale Frauen. Eine 

zusätzliche Auswertung nach Ausschluss aller Frauen mit hohem Alkoholkonsum 

konnte dieses Resultat bestätigten.  

 

Eng mit dem menopausalen Status ist die Einnahme von MHT verbunden. Eine 

Annahme der vorliegenden Arbeit war, dass die Anwendung von MHT ein Risikofaktor 

für Erkrankungen der Gallenblase darstellt [20]. Zusätzlich habe ich untersucht, ob die 

Wahrscheinlichkeit für das Auftreten einer Gallenblasenerkrankung unter nonoraler 

MHT geringer ist als bei oraler MHT. In der klinischen Praxis wird oft davon 

ausgegangen, dass nonorale Anwendungsformen verträglicher sind. In der multivari-

ablen Auswertung wurden drei Modelle zur Vorhersage der Gallenblasenerkrankungen 

berechnet2. Nach Kontrolle für ausgewählte Kovariaten war MHT (ever use) nicht signi-

fikant mit Gallenblasenerkrankungen assoziiert (RR 1,05; 95%-KI 0,89-1,24). Analysen 

mit Cholezystekomie als abhängige Variable zeigten, dass MHT-Nutzerinnen im voll-

adjustierten Modell ein signifikant höheres RR (RR 1,25; 95%-KI 1,01-1,57; p<0,05) für 

eine Cholezystektomie hatten als Nichtanwenderinnen. Weitere Resultate deuteten 

 

 

 
2 ausführlichere Beschreibung im Methoden- und Ergebnisteil (Tabelle 2) in Schwarz et al. in Clinical Endocrinology 

(Oxf) 2007 (in dieser Arbeit S. 50ff) 
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darauf hin, dass Frauen, die in ihrem Leben MHT angewandt haben, ein geringeres RR 

(RR 0,77; 95%-KI 0,54-1,08) für eine Gallensteindiagnose nach Ultraschall im Vergleich 

zu Frauen, die nie MHT genutzt haben, aufweisen. Dieser Zusammenhang war jedoch 

nur in der unadjustierten Analyse signifikant. Die Dauer der MHT-Anwendung hatte 

keinen Einfluss auf die Entwicklung einer Gallenblasenerkrankung. Es konnte nicht der 

Nachweis erbracht werden, dass eine nonoral applizierte MHT zu einer geringeren 

Wahrscheinlichkeit für Gallenblasenerkrankungen im Vergleich zu oralen MHT-

Präparaten führt (RR 1,11; 95%-KI 0,62-1,97).  

 

 

1.4.4 Prävention von häufigen Erkrankungen von Frauen in der zweiten Lebens-

hälfte 

In einer systematischen Übersicht wurden wesentliche Aspekte der Evidenz wichtiger 

Risikofaktoren für häufige Erkrankungen von Frauen in der zweiten Lebenshälfte 

dargestellt [22]. Nicht die Einnahme von MHT, sondern die Reduzierung von Körper-

gewicht sowie von Alkohol- und Tabakkonsum, ein gesundes Ernährungsverhalten und 

sportliche Aktivität können das Risiko für Herz-Kreislauf-Erkrankungen und Krebs-

entstehung senken.  
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1.5 Diskussion 

Obwohl in den zurückliegenden Jahren Frauengesundheitsforschung Eingang in die 

humanmedizinische Forschung an Universitäten in Deutschland gefunden hat, gibt es 

noch wenig evidenzbasiertes Wissen zum Thema der Gesundheit von Frauen [1] in den 

Wechseljahren und den Jahren danach. Bestehende Forschungslücken können auch 

durch die Untersuchung repräsentativer Stichproben von Studienteilnehmerinnen in 

Deutschland geschlossen werden. Eine populationsbezogene epidemiologische Studie 

wie SHIP mit umfangreichen medizinischen Untersuchungen und standardisierten, 

validierten Instrumenten zur Erhebung medizinischer und psychosozialer Aspekte sowie 

verhaltensbedingter Risikofaktoren stellt dafür eine gute Datengrundlage dar. Diese 

Dissertation hatte zum Ziel, wissenschaftliche Erkenntnisse über die Gesundheit von 

älter werdenden Frauen zu erweitern und Effekte des menopausalen Status und der 

damit oft verbundenen Einnahme von MHT auf ausgewählte Bereiche der Gesundheit 

aufzuzeigen.  

 

 

1.5.1 Inanspruchnahme medizinischer Leistungen und Einnahme von Sexual-

hormonen 

Die Ergebnisse der ersten Publikation [10] lassen Rückschlüsse auf die Versorgungs-

situation der Frauen in der Studienregion zu. Es wurde deutlich, dass Frauen in 

Nordostdeutschland eine hohe Lebenszeitprävalenz (aus heutiger Sicht eine der 

höchsten weltweit) für gynäkologische Operationen haben. Die mit dem Alter sinkende 

Inanspruchnahme von Gynäkologinnen und Gynäkologen sowie von Krebsfrüherken-

nungsuntersuchungen ist in Hinblick auf das mit zunehmendem Lebensalter anstei-

gende Krebsrisiko kritisch zu beurteilen. Des Weiteren habe ich zeigen können, dass 

viele Frauen in Vorpommern OC und/oder MHT anwendeten. Die ermittelte hohe 

Lebenszeitprävalenz für die Einnahme von OC wurde im Rahmen der Studie 

„Monitoring of Trends and Determinants in Cardiovascular Disease“ (MONICA) [25] 

bestätigt. Diese Untersuchung zur Anwendungshäufigkeit von OC und MHT in 20 

Ländern mit 32 Studienpopulationen belegte auch regionale Unterschiede in der Ein-

nahme von OC bei prämenopausalen Frauen im Alter von 25 bis 44 Jahren in Deutsch-

land. Während 58% aller ostdeutschen Frauen mit einem OC-Präparat verhüteten, 

betrug die Anwendungshäufigkeit von OC in den alten Bundesländern (Region Bremen) 

nur 27% [25]. Darüber hinaus zeigten Daten des Bundes-Gesundheitssurveys 1998 
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(BGS98), dass OC die am häufigsten angewandten Medikamente bei Frauen im Alter 

von 18 bis 45 Jahren sind [26]. In SHIP berichteten 28,2% aller Frauen ab dem  

40. Lebensjahr mindestens eine einmalige Anwendung von MHT. Nationale Studien 

ergaben unterschiedliche Prävalenzen für MHT. So wurde eine Anwendungshäufigkeit 

von MHT von 16,9% bei 45- bis 74-jährigen Frauen in MONICA (1994-1995) [27], von 

21,2% bei 40- bis 69-jährigen Frauen im BGS98 [28] und von etwa 37% bei den 45- bis 

64-jährigen Teilnehmerinnen in einer jüngst veröffentlichten Analyse der Studie 

„European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition“ (1994-1998) [29] 

festgestellt. Verglichen mit unseren regionalen Ergebnissen erbrachten Erhebungen in 

verschiedenen Ländern sogar höhere Prävalenzen für eine „jemalige“ MHT-Anwendung 

[30-32]. Zu beachten ist, dass die nicht einfach zu interpretierenden unterschiedlichen 

Prävalenzen auch abhängig von der Methodik der Erfassung der Anwendungsmodali-

täten von OC und MHT sind.  

Diese Ergebnisse unterstreichen, wie häufig und wie lange im internationalen Vergleich 

MHT angewendet wurde. Diese Resultate sowie die im jeweiligen Kontext diskutierten 

Vergleichsstudien schließen aufgrund des begrenzten bisherigen Erkenntnisstandes 

hinsichtlich populationsbasierter Daten deutscher Studienpopulationen eine Wissens-

lücke. Anhand der SHIP-Daten war es allerdings nicht möglich, Gründe für die häufige 

und oft auch lange Anwendung von Sexualhormonen sowie Ursachen für gynäkolo-

gische Operationen darzulegen. Dafür sind weiterführende Studien notwendig.  

 

 

1.5.2 Zusammenhang zwischen menopausalem Status und Lebensqualität 

In SHIP zeigte sich, dass sich prä- und postmenopausale Frauen hinsichtlich ihrer QoL 

nicht unterscheiden [18]. Ich habe dargestellt, dass nicht, wie oft postuliert, der Eintritt 

der Menopause mit der QoL assoziiert ist, sondern dass psychosoziale und gesund-

heitsbezogene Variablen die QoL älterer Frauen bestimmen. Kohorten- und Quer-

schnittsstudien erbrachten widersprüchliche Ergebnisse bezüglich einer Relation 

zwischen menopausalem Status und reduzierter QoL [3]. Die Vergleichbarkeit von 

Analysen, die einem Zusammenhang zwischen menopausalem Status und QoL 

nachgehen, wird durch die Verwendung unterschiedlicher Instrumente zur Erfassung 

der QoL erschwert. In der vorgestellten Untersuchung wurde die QoL anhand einer 

modifizierten Version der Beschwerdenliste von v. Zerssen [33], die nicht zur Erhebung 

menopausaler Beschwerden konstruiert worden ist, erfasst. Dadurch könnte vor-
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herrschendes „stereotypes“ Wissen über die Wechseljahre [34] weniger zum Tragen 

gekommen sein. Außerdem habe ich nicht bestätigen können, dass die Einnahme von 

MHT zu einer besseren QoL führt, wie es in der jüngeren Vergangenheit in einigen 

europäischen und amerikanischen Studienpopulationen gezeigt wurde [3]. Es wurde 

auch gefunden, dass die MHT-Anwendungsdauer mit einer höheren Beeinträchtigung 

durch einige Beschwerden assoziiert war. Eine Indikationsstellung für eine MHT zur 

alleinigen Verbesserung der QoL ist daher m. E. nicht gegeben. Zusätzlich legten die 

vorgestellten Resultate nahe, dass mit steigendem Alter die Wahrscheinlichkeit für eine 

Beeinträchtigung durch bestimmte Beschwerden abnimmt. Ich konnte belegen, dass ein 

hohes Alter nicht zwangsläufig eine subjektiv schlechtere Gesundheit nach sich zieht 

[35]. Aufgrund der eher „ernüchternden“ Ergebnisse meiner Arbeit zu QoL wären 

weitere Erkenntnisse über die psychische und physische Gesundheit in dem Zeitfenster 

der menopausalen Transition wünschenswert. 

 

 

1.5.3 Zusammenhang zwischen menopausalem Status, menopausaler Hormon-

therapie und spezifischen Erkrankungen  

In einem weiteren Schwerpunkt meiner Promotion habe ich untersucht, wie sich der 

menopausale Status bzw. die Einnahme von MHT auf zwei spezifische Erkrankungen 

auswirkt. 

 

Frauen scheinen möglicherweise bis zum Eintritt der Menopause, gekennzeichnet 

durch einen Rückgang der zyklischen Östradiolsynthese, durch Östrogene vor einer 

Fettleber geschützt zu sein. Unterstützt wird diese Annahme indirekt durch eine Studie, 

bei der die Anwendung eines Antiöstrogens mit einem höheren Risiko für eine nicht-

alkoholassoziierte Fettleber bei übergewichtigen Frauen assoziiert war [36]. Tierexperi-

mentelle Befunde weisen ebenfalls darauf hin, dass eine Östrogengabe offenbar das 

Risiko für eine Fettleber reduziert [37]. Auf der Basis dieser Forschungsergebnisse 

wurde die Hypothese getestet, ob der menopausale Status in Beziehung zur 

Entstehung einer Fettleber steht. Dies konnte durch die Analysen bestätigt werden: 

Postmenopausale Frauen hatten eine höhere Wahrscheinlichkeit für eine Fettleber als 

prämenopausale Frauen [19]. Nach unserem Wissensstand haben sich bisher nur zwei 

klinisch-epidemiologische Studien mit diesem Thema beschäftigt. Unsere Ergebnisse 

stehen im Einklang mit einer koreanischen Studie [38] und Daten des  „National Health 
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and Nutrition Examination Surveys III“ [39]. Die genauen Mechanismen zur Genese 

einer Fettleber sind dabei noch unklar. Es ist denkbar, dass die Assoziation zwischen 

menopausalem Status und Fettleber mit einer Veränderung der Fettverteilung, die 

durch den Eintritt in die Menopause verursacht wird, in Zusammenhang steht. 

 

Während einige Daten belegen, dass die Einnahme von MHT mit einem höheren Risiko 

für Gallenblasenerkrankungen verbunden ist [40-44], konnten andere Studien dies nicht 

nachweisen [45-47]. Die Vergleichbarkeit der Studien ist jedoch durch die Verwendung 

von unterschiedlichen Definitionen zur Erfassung von Gallenblasenerkrankungen stark 

eingeschränkt. Hinweise, dass Frauen, die eine nonorale MHT anwenden, ein 

niedrigeres Risiko für Gallensteine haben könnten als Frauen, die ein orales MHT-

Medikament einnehmen, stammen vor allem aus Untersuchungen mit geringer Fallzahl 

[21]. Dabei könnte die Tatsache, dass nonorale MHT-Präparate den First-Pass-

Metabolismus in der Leber umgehen [48], eine Rolle spielen. Die Ergebnisse dieser 

Arbeit lieferten wenig Evidenz für die Annahme, dass eine MHT-Anwendung (ever use) 

das Risiko für Erkrankungen der Gallenblase erhöht. Des Weiteren konnte ich nicht 

bestätigen, dass die Anwendung einer nonoralen MHT mit einem niedrigeren Risiko für 

eine Gallenblasenerkrankung assoziiert ist. Auch eine prospektive randomisierte Studie 

konnte keinen protektiven Effekt einer transdermalen MHT auf die Bildung von Gallen-

steinen zeigen [49]. Die MHT-Anwenderinnen in SHIP wiesen häufiger gesundheits-

fördernde Merkmale und ein höheres Gesundheitsbewusstsein auf als Frauen, die 

keine MHT anwendeten. Dieser Effekt, bekannt als „healthy user bias“ [50], könnte zu 

einer Unterschätzung des Risikos für eine Gallenblasenerkrankung geführt haben.  

 

 

1.5.4 Prävention von häufigen Erkrankungen von Frauen in der zweiten Lebens-

hälfte 

In Anbetracht der Tatsache, dass eine ungesunde Lebensführung Ursache für eine 

Vielzahl von Beschwerden, welche mit dem Alter zunehmen, ist, stellt die systematische 

Übersicht zu Risikofaktoren und Präventionsmöglichkeiten von häufigen Krankheiten 

eine weitere theoretische Grundlage für das spezifische Gebiet der Frauengesundheits-

forschung dar [22]. Diese Arbeit verdeutlichte auch, wie wichtig es ist, das Bewusstsein 

hinsichtlich potenzieller Risikofaktoren bei älteren Frauen zu stärken.  
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1.5.5 Stärken und Limitationen der epidemiologischen Studien  

Eine Stärke der Studien, denen SHIP-Daten zugrunde lagen, ist die populations-

basierende Datenbasis. Bisherige Ergebnisse, z. B. zum Zusammenhang zwischen 

menopausalem Status oder MHT und QoL, beruhten zumeist auf Patientinnenkollek-

tiven in Praxen und ließen somit keine Rückschlüsse auf die Allgemeinbevölkerung zu. 

Eine weitere Stärke der vorliegenden epidemiologischen Untersuchungen war die 

Verwendung von standardisierten, validierten Instrumenten für die Beschreibung 

psychosozialer und gesundheitsbezogener Faktoren sowie die akkurate Erfassung von 

(internistischen) Erkrankungen. So konnte ich für die Erhebung von Gallenblasen-

erkrankungen nicht nur auf Angaben zu Cholezystektomien, sondern auch auf 

Ultraschalldiagnosen zugreifen. Dies erlaubte die Erfassung von asymptomatischen 

Gallensteinleiden. Zur Diagnosestellung einer Fettleber ist die Biopsie der Leber der 

Goldstandard. Solche Daten lagen nicht vor, jedoch konnten zur Bestimmung einer 

Fettleber sowohl mehrere spezifische Laborparameter als auch sonografische Befunde 

genutzt werden. Von besonderer Bedeutung für die dargelegten epidemiologischen 

Analysen war die Erfassung des menopausalen Status und der Einnahme von Sexual-

hormonen. Die Bestimmung von Prä- und Postmenopause erfolgte anhand von Selbst-

angaben an Anlehnung an die WHO-Definitionen [2]. Einen Erinnerungsbias (recall 

bias) aufgrund der selbstberichteten reproduktiven Variablen kann daher nicht ausge-

schlossen werden. Einige Studien belegen allerdings, dass Selbstangaben geeignet 

sind, um verlässliche Informationen zum menopausalen Status und MHT-Anwendung 

zu erheben [51-53]. 

 

Fehlende Informationen zur Anwendung spezifischer MHT-Präparate, die in der 

Vergangenheit eingenommen worden sind, zum genauen Zeitpunkt des Beginns der 

MHT-Einnahme und Gründe für die Anwendung von MHT sind Limitationen. Diese 

Angaben wurden in SHIP nicht erhoben und konnten daher nicht von mir in die 

Auswertungen einbezogen werden. Untersuchungen, die auf Daten von Querschnitts-

studien beruhen, dienen in der Epidemiologie als hypothesengenerierend. Um Hypo-

thesen zu überprüfen und mögliche kausale Zusammenhänge zu bestätigen, müssen 

Analysen auf Grundlage von längsschnittlichen Daten durchgeführt werden. Folglich 

können in Querschnittsstudien wie SHIP, potenzielle Assoziationen analysiert und 

Vorschläge zur Prävention abgeleitet werden. Aussagen zu Kausalitäten können nicht 

getroffen werden. 
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1.6 Fazit 

Die vorgestellten Ergebnisse bieten neue Einblicke in die Gesundheit und Versorgungs-

situation von Frauen in der zweiten Lebenshälfte in Nordostdeutschland. Ich habe 

gezeigt, dass der Eintritt der Menopause nicht - wie oft angenommen - mit einer 

beeinträchtigten gesundheitsbezogenen Lebensqualität einhergeht. Weiterhin habe ich 

dargestellt, dass eine reduzierte Östrogenproduktion bei postmenopausalen Frauen mit 

einer höheren Wahrscheinlichkeit für die Entwicklung einer Fettleber assoziiert ist - ein 

erstmalig in einer deutschen bevölkerungsbasierten Studienpopulation gezeigter 

Befund. Dieses Organ war bisher nicht in den Fokus der Betrachtung von gesundheit-

lichen Auswirkungen des Eintritts der Menopause einbezogen. Als Risikofaktor für die 

Entwicklung von Gallenblasenerkrankungen konnte die Anwendung von menopausaler 

Hormontherapie nicht eindeutig identifiziert werden. Die vorliegende Arbeit liefert 

meines Erachtens wichtige wissenschaftliche Erkenntnisse hinsichtlich der Bedeutung 

der Menopause, der Wechseljahre sowie der menopausalen Hormontherapie und 

bestärkt indirekt Präventionsansätze jenseits dieser Arzneimittelanwendung.  
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4 Lebenslauf 

Mein Lebenslauf wird aus Datenschutzgründen in der elektronischen Version meiner 

Arbeit nicht mit veröffentlicht. 
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