Mingle mnausgesmooen werden Kaopn.
Experimentelles Ovalbuminasthma, unter

ng (Abb.S), . ST R
i Vergleich der Mittelwerte fir die- einzelnen Versuchs-
ppen und Registrierungen zeigt fiir die Atmungsfrequenzen

116sung und Kontrolle. Die kritische Atmungszahl liegt
Gber den Histaminversucheén etwas héher und die be-
che Asthmaphase dauert bei Verwendung von Ovalbu-
on der 6. bis zur 9. Minute. Die Meerschweinchen der
hpe X (AM 49/]) erreichen inferessanterweise erst ab der
tMinute den Atmungsabfall auf ¢a. 50/min und konnten in
m Versuch bis 19 Minuten dem Ovalbuminspray ausge-
bleiben. Die Vergleichsbeobachtung ergab, - gegeniiber
Histaminasthma, fiir alle vier Versuchsgruppen leichtere
en des Asthmaanfalles.

jologisch-statistische Analyse: (Assist. Dr.
aller-Settele) Methode: Es werden die empirischen
keiten fiir die Anzahl der verbleibenden Tiere pro
fe Versuchsdauer mit der theoretisch zu erwartenden
keit 5 beiderseits des Medians (Zentralwert) mit Hilfe
estes verglichen. C
chfthrung: 1. Aufsuchen des Medians, 2. Bilden
\ .2= ,E“y:; z‘i:-_.“.":—u—""—’; x® hat 1 —1 Freiheitsgrade)
gruppe Histaminasthma ‘(Sommer): ]
A M =25 22 140,70
hsgruppe. Histaminasthina (Herbst): = =~ - '

gruppe «Ovélbumigxa‘st@ﬁna:’ ' y

ignifikent fidr-P =.0,001. D P
Twies sich somdt ' atlen: drei - Versuchsanordnungen

=.5,5; * = 167,56
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i stimuliert die' Zervix, dle
Vulva und madit kaine Pro-
Endometriums. Deshalb -be--

lsili; der Menopause ksine Blutungs- .
“Anwendung -von : Oestriol. . Es

slogisches, weibliches Sexual- -
f-Ostriol Lilf bei Bebandiung
ren .von Dysmeinorthos, Zer- '
pitts; Ultera ib..der -Vagina,
va und Beschwerdes- der’

i

hernd gleiche Werte - fiir die. Gruppen Kal. jodatum,.

Jid9/1, Kal.- jodatum, Ripgeriésung. und vélliger .:Onbe- .’

e

M=35 = 79,07 ..

Die. Wirtkung™von. :.

’ Die Wirkung von Oestriol*) bei Dysmenorrhoe, Entzundungen
* im weiblichen Genitale, Pruritus und Beschwerden der Klimax

Summary: .In “oppesition ; s on
‘ concepts, oestriol is considered :to be a - régnant & ce jour, I'estrlol, éonstitue un,
' therapeutic. agent. 1t stimulates 'the cervix,
the vagins, and the vulva, and.causes no
proliferation of the endometrium: Yis appli- . pas de prolifération de
cation is therefore considered fo be safe
.also during -the menopause éng:
-danges of haemosthage. It is 4§
‘female sex liormope and js. stis
“the theapy . of certain kindsiofidy;
. thoea, - cervicitis, colpitis,
pruritas of vulva, and clim
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ey UNU rLapps (LY90) 181 picat deichit durchzutunren, da
die Versucisanordnungen und die verabreichte Menge AM 49/1 ; .
(EinZel: und Gesamtgabe), Tigrgéwichle usw. 'zl untexidhis

sind. 'Tiotzdem sali auch, Leonharisherger, utilar—AMN

-lich sim an /
cine’duflallende Hersbsetzung bzw. sin Ausbleiben’det Ab-< .
" fallveggitschaft “seiner ‘Meerschweinchen “bei . Auslasung’ des -
" Ovalbuminasthmas, Wogegea er filr das Histaminasthma: keine»r.s
Unterschiede zwischen AM 49-behandelten und unbehandelten
Tieren feststellen konnte. Tierexperimente mit Meerschwein-
chen (anaphylaktischer  Schodk und Arthuspiiinomen) "unter
Verwendung von Pferdeserum und AM 49 (Kleinsorge und_
Dornbusch [1954)) ergaben ebanfalls die . Moglichkeit, giinstig™. -
in das Geschehen einzugreifen. Interessant scheint uns, ab- -
schliefend zu unseren Untersuchungen noch-festzustellen, daB
sowohl beim experimentellen Histamin- wie auch Ovalbumin- .
asthma des Meerschweinchens ein eindeutiger Wirkungsunter- .
schied zwischen AM 49 und Kalium jodatum' sichtbar wurde,’
der in Anlehnung an zahlreiche tierexperimentelle und kli-
nische Untersuchungen wahrscheinlich doch uUberwiegend dem
Goldgehalt des Priparates zuzuschreiben sein diirfte (Klein-
sorge und Dornbusch (1954, 1956}, Findeisen [1955], Leonharis-
betrger [1954), Stepanischitz und Schreiner (1954] u. a.).
Schzifttum: Berger, W. u. Hansen, K., in K.Mansen! Allorgic, Vesl. G. Thicme,
Lelpzig (1M3). = Findelser, D. G. R.: Therup. Gegen .
n- Basold, N.: Arch. exper. Path. Pharmak, 217 {1863), S. 2. :
F.: Einl_g‘hhmb die painologische Physlolodis, Springer-Veslag, Berlin-Goringes- /,
Heidelbory {1980). — Kesztholyi, M., Demény, P. u. Filipp; G.: Iot. Arch.
3 (438, 5. Memiz2 = Kiclnsorge, M. u Dorabessh, S Med. Cin;- & i
S 1981. — Dies.: Reforal am III, Eufop. Kongred 4, Allazplog. Florenz, 12, Wiy ' :;
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rembda {hérapentique. 11 stimule Yo "col '
utérin,- le vagin st ia vulve et n'entraine’. /-
fon, de la muquenise ntdpine.

De ‘ce falt, il nexise;, dans la nét e,
pas d¢ danger -dhawinriagie  apras 1'apphs:
" - cation ‘d'osstriol C'egt homoney&xluﬂ;t
‘aid - féminine- phystologique::Licstric] ‘est ‘antlle

<. 'dans le-traitement-de
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1929 aufgedeckt weiden. Bulefiandt und ‘Doisy fandensd urid Vulva kinnen die Kolpitis, - die -Ulzers
Oestrop im Ham. Spiter konnte Doisy .das Oestradial ‘Ml - sowie der-Pruritus bei der Kraurosis der Valy

Sciweineovarien gewinnen, whhrend es' MarrfanA“fy3¢ jelaog:
das Qestriol aus dem Harn schwangerer Frauen zu isolighai.

Obgleich. dfe Eptdeckung des Oestriols 27 mrun%;

"

liegt, wurde sein Einflug auf die Genitalorgane der Frau nitht -

erkannt, und es blieb somit seine Bedeutung fr die Prakis
unbeachtet, T S 3

Das Oestradiol wurde dagegen als das weibliche. Sexugl
hormon angesehen, ‘weil es den stirksten Wachstumstaiz apf
die Funktionalis des Endometriums. ausiibt; dies gelingt dem
Oestron nur im geringen MaBe und dem Oestriol Ubethaupt
nicht. Dazu kommt die Beobachtung, daB stets mebs Oestriol
als Oestradiol und Oestron im Urin ausgeschieden wird, ‘Da
das Oestriol wasserlslicher ist -als die beiden- anderen
Komponenten, folgerte man, daB das QOestriol das  aus-
scheidungsfahige Endprodukt des Oestrogenstoffwedhsels und .
bei der Fran unwirksam sei. Aus diesemm Grunde enthalten
fast alle handelsiblichen Follikelhormon-Praparate Qestradiol
jedoch kein Oestriol.

Nun sahen wir bei dem chemischen Nachweis der ginzelnen
Oestrogene im peripheren Blut der Frau (13), dad die Menge
des Oestriols im Blut in Beziehung gesetzt werden kann zu.
Verénderungen an der Zervix des Uterus. Frauen mit einem
rigiden Kollum und dem klinischen Bild der Dysmenorrhoe
hatten weniger Oestriol im Blut als die Frauen, die keine
Beschwerden wihrend der Regel hatten. Bei der glanduldr-
zystischen Hyperplasie des Endometriums fanden wir neben
Oestradiol besonders viel Oestriol. Nun ist ja bei diesem

Krankheitsbild die' Weitstelung des Zervikalkanals eip Hin-..
wels auf die Diagnose '(18). So. folgerten wir; dal auch dast

Oestriol biologisch wirksam sein misse und stellten die

Arbeitshypothese. auf, dab, dai Oestriol Zervix, Vagina und -

Vulva stimuliest, also das :Ausfihrungsrohs, der. Genital:
organe, wihrend ‘das Oestradiol seine Wirkung “am; ‘Corpis”
uteri entfaltet. : L R

Verfolgt- man die Ausscheidungskurve der ein--
zelnen Oestrogene im Harp, dann sieht man auch hier, daf
das Oestriol an ‘den rhythmisdien Abliufen im ‘Bereldi der
Genitalopganie teilnimmt (1). Im Intermenstrum haben wix
charakteristische Veranderungen an der Zervix (8, .17) mit
einem Gipfel der Oestriolausscheidung, ebenso finden wir es
vermehrt in der zweiten Zyklushélfte und im besonderen
MabBe vor der Geburt in den Jatzten Monaten der Schwanger-
schaft (2, 7, 20), wenn sich der Uterus darauf vorbereitet,
scinen Inhalt durch das weitgestelite Ausfihrungsrohr aus-
zustoBen. Diese Gedanken konnten wir mittlerweile in Tier-
versuchen (6, 15) sowie bei klinischen Untersuchungen (16)
bestitigen. Neben der Feststellung, dab das Oestriol Gber-
haupt wirksam ist, fanden wir. da8 ein histologisch und histo-
chemisch nachwelisbarer Effekt bei der Frau in der Menopause
schon nach 0,05 mg (finf Tage lang taglich 0,01 mg) eintriltt.
Bei der Deutlichkeit der Ergebnisse kann angenommen wer-
den, daB selbst noch geringere Mengen in ihrer Wirksamkeit
nachgewiesen werden kénnen. /Diese Dosen liegen unter
denen des Oestradiols, die notwendig sind, um Veranderun-
gen an der Vagina zu erzielen. DaB das Oestradiol dieselben
Verinderungen madit wié dus Oestriol, beruht darauf, dab
im Stoffwechsel der Oestrogene aus dem Oestradiol stets
Oestriol’ wird. Aus dieser Reihenfolge kinnte man .Zogar

schliefen, dad die erste. Aufgabe der Oestrogene it Form des”

Oestradiols darin besteht, auf das Corpus ute.neingnken :
Wenn dies geschehen jst;- wird aus dem - Oestradiol i das L o F:
et . . e jtus dér Vulva (Kr d Leukoplakie deiC
und seine Weitstellung bewirkt. In Intermenstruum it ‘aé¥: . Pr““_.‘“ der 'ul.“( aurosis und Leukop ‘E-_-.j

Al

.Oestriol, das nun dag AusfGhrungsrohr zam Wadistum ann%t

arhihten Oestriol-Produktion dient diese Weitstellung der
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"< Parametritis’ it Dyspareunie. Durch die Wik

%" | Behandelte Pat mit noch nicht ausreichender BeobachH

- SRA

“.den. Weil- es--im Blut -in-hiherer - Konzenfiat
wird als das Oestradiol und Oéstron, glaub
auch auf den Allgemeinzastand der Frau wif]
‘es erfolgreids bei Beschwerden in der Klimax'i
der Menopause ist das Oestriol im Blut’ nax

‘guweisen. BEs ist ein physiologizch¥
Sexualhormon, es ist in kleinsten Memnig;
.und laBt auch in groBen Dosen eine ‘Proliferatic
metriums vermissen, so daB keine Blutungsgé(y
Behandlung von Frauen'in der Menopause best
keine Verschiebung des Zyklus. - s

Unser Beobachtungsgut umfaBt 133 Fraue:id

einem Zeitraum von 1 Jahr_ behandelten \md‘t1 i

. Pat., die offenbar pur die Beratung. der Klinik wollten: uy
die Behandlung des Hausarzies zurackkehrten
Zahl der Pat..mit erfolgreicher Behandlung
Zabhl der Pal. chne Besserung

Bel den 85 zur Beurteilung gelangten Pat. fallen aunf: %
v mil Erfolg ‘{ g
betmad:

die Kolplzitis, Zesvizitis, Paramelritis 25

den Dekubitus 16 vy
den Pruritus 15 e
die Dysmanorrhoe 29 R
Endometritis 7 RS
Beschwerden in der Klimax 16 - 5
. . T

. Insgeﬁ,lmt erfolgreich behandelte Krankheitsbilder: :
Behandlung ohne Besserung DA
‘Zur Benrteihing stebende Krankheitsbilder -~

_'Die Zahl 107 bei 98 mit Erfoly behandelten. Frb
sich daraus, daB mehrere Krankheitsbilder bei-#
gleichzeitig vorhanden waren. - o
. . So _hatten 5 Frauen nebenr dem Pruritus
" 2 Pat. neben der Endometritis ebenfalls eine ¥
_von den 16 Frauen mit klimakterischen Beschwex|
'12 eine Kolpitis, einen Dekubitus oder einen Prury
Die einzelnen Krankheitsbilder lassen sich ‘b
Zah! der Falle, dem Alter der Frauen, der erfon
Einzelgabe O vestin und dem Wirkungseintritt nas
der Behandlung folgendermafen aufteilen: R

N

Kolpitisund Zervizitis -

7

Zahldet Par. ) " Altet ; Einzeldosis Wi
H - ., 7
‘ 26 42—-751.i22—-37.1.| 0,01 mg tgL - 33}
2 3 lod. 0,25 mg tgl. od. 1 mg als| "l

_EB2 Injekt. jeden 3. Tag
o.B.1 1 I entspr. der Ausdehnung |
. | des Krankheitsbildes | _ftj.

43

Dekubitus (Ulzera in der Vagina bei Pessartriger)

Einzeldosis

Zaniger Pat. Altet 1 L
16 . | i 1 mgals Inj. jeden 3.Tag | &

B

l

EB.16 53—176 J. oder 0.25 mg tgl. " ¢
oB— | . !

ader 0,01 mg tgl. entspr.- |
-der Ausdebnung des 1%
E-
-

.. Krankheilsbildes

" Zenlder Pat. | ‘Alter
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gegebenenialls am
Anfug meht

1-‘ | -

ichter ertragen. Schwindelgefiible, Kopfsd.\.mﬂzen und

Tonen lieBen nach oder stdrten nicht mehr in ‘dem
ie frither das Allgemeinbefinden. Taglich eine Ta-

ommen werden, ohne claB man wie bisher bei den
Nebenwirkung durch Be-

Dekubitus der Vagina betreffen Prauen in der
er in der Menopause ebenso wie die Kolpitis
Hier scheuen wir vor. der Anwendung von -
praparaten zuriick, weil . mit fhnen immer die
¢t der Proliferation des Endometriums und damit dfe
r Blutung verbu.‘nden ist. Da sich diese ,Pi'auen in,

itch Gabe von Oestmholprapamren 'huszugleidzen.

‘s verhalt es sich-mit dem Oestriol, Tierversuche ~
ie histologische und histochemische Untersuchun-
det Klinik (16) haben eindeutig gezeigt, daB -das
Am Gegensatz zium Oestradiol keinen. Wachstumsreiz

ixdrisen an und bewirkt durch Auflokerung und
amie des Bindegewebes das ,Weichmachen der Zervix*
das‘ Offuen des Muttermundes. Ebenso wird aus dem

. In gleicher Weise heilt pach Gabe von Oestriol
45 in der Vagina ab, denn die Frauen, die ein
tragen, sind gewdbnlich in der Klimax oder in der
Bpause. Seine Anwendurg bei Schwierigkeiten der
tation durch eine zu enge Vagina oder durch
 engen Introitus' hat sich ebenfalls als vorteilhaft

b,
= . Nach Losen von Stenosen in der Vagina sorgt es

Y.L bandlimg nachldBt.

dometrium bedeutet. Es regt aber die Proliferation-

o T e et W aRan

Yivuva

um ein klares, glasiges Sekret. ks stort die frau seuen, zu-
mal £s’ nach zwei, bis drei. Tagen. auch bex fortgesetzter Be-

‘Es¥ist erwiesen, dab der Pruritus der Vulva aut dem
Bodeidér Kraurosis oder der Leukoplakie durch einen Mangel

an Ustrogenen entsteht (9). Da wir ‘auch hier’ bemiht sein

mussen,. die: Behandlung mit Oestradiolprdparaten zu ver-

meiden, hat man immer wieder versucht, den Juckreiz rein
symptomausdl zu beseitigen. Das Oestriol bietet' num die
Méaglichkeit einer spezifischen Behandlung ohie die Gefahren,
die mit dem Oestradiol durch Prohferatxon des Endometrium
entstehen kénnen.

Die Behandlung klimakterischer Beschwer-
den und unangenehmer Begleitsymptome vor und wihrend
der Regel: Hitzewallungen, Angstgefithle, Kopfschmerzen,
Ubelkeit - upd Depressionen hat sich durch die Beobachtung
ergeben, daBl z.Z. der Regel der Oestriolspiegel im Blut
ebenso absinkt wie in der Menopause. Analysen von Ovarijal-
totalextrakten — diese werden bei den erwdhnten Sym-
ptomen empfohlen — lieSen vermuten, da8 deren Wirkung
durch ihren Gehalt an Oestriol mitbedingt wird. In Tierver-
suchen konnten wir beim Vergleich von Totalextrakten mit
Oestriol die gleichen histochemisch faBbaren Ergebnisse er-
- Zislen (6). Die Therapie mit 0,01 mg tdglich oder bei Bedarf

. und bei ganz schweren Fillen mit 0,25mg tdglich sind die
patiirlichen Folgerungen aus diesen Beobachtungen, und in
der Tat hat der Erfolg nach Zufiihrung.von Oestriol auch bei
- diesen Beschwerden unsere Vermutung, dal wir mit dem
Oestriol helfen kdnnen, bestatigt. ‘

" Die geringe Zah! der beobadhteten Falle 148t noch kemen
. signifikanten Beweis zu; in Verbindung mit den eindeutigen
. ‘histologischen und histochemischen Ergebnissen nach Oestriol-
- zufiihrung, glauben wir aber zu der Publikation beredhtigt zu
“sein. Thr Sinn liegt in erster Linie in der Aufforderung, -unsere
Mitteilungen nadxzupn’lfen, damit bald em gml!eres Beob-
-~ achtungsgut voﬂiegt. -
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