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Zyklusstorungen im Jugendalter

M. Goeckenjan, M. Gabrys

Der Ubergang von der Kindheit in das
Erwachsenenleben wird bei Mad-
chen mit dem Eintritt einer ersten
Menstruationsblutung deutlich mar-
kiert. Die Menarche ist zwar meist ein
verschwiegenes, stilles Ereignis, sie
zeigt aber den Wendepunkt der Pu-
bertatsentwicklung mit Etablieren
des regelmaBigen Menstruationszyk-
lus und der Fahigkeit schwanger zu
werden an.

Durch die gute Verflgbarkeit von
vielfaltigen Hygieneartikeln und die
zunehmende Offenheit bzgl. korper-
lichen Veranderungenin der Pubertat
erleben vielen Madchen heute ihre
ersten Periodenblutungen unkompli-
ziert. Bis die Menstruationsblutung
als Zeichen der funktionierenden
Gonadenachse regelmaBig auftritt,
kann es jedoch Jahre dauern. Bei eini-
gen Madchen und jungen Frauen be-
lastet eine schwere Stérung des Zyk-
lusgeschehens konkret die Gesund-
heit. Wenn der Menstruationszyklus
mit der Periodenblutungin einem ge-
storten Rhythmus, mit veranderter
Starke oder verdndertem Befinden
auftreten, ist eine medizinische Ab-
klarung und oft auch eine Therapie
notig.

Normale Entwicklung des
Menstruationszyklus in der
Pubertat

Die Menarche ist ein besonderes Er-
lebnis in der Pubertat und fur fast al-
le Madchen und Frauen erinnerlich.

Die Menarche findet heute friher
statt als noch vor 30-40 Jahren. Fir
die heutige Muttergeneration gaben
weniger als 20 % der Frauen an, die
erste Menstruation im Alter von 11
bis 12 Jahren erlebt zu haben. 2014
waren dies fast 50 % der Madchen

[1].

Den haufig schwer erkennbaren
Startschuss fur die Pubertatsentwick-
lung bilden die zunachst in der
Nebennierenrinde und spater auch
im Ovar gebildeten Androgene. Die
Vorstufen des Testosterons werden
im Fettgewebe zu Ostrogenen meta-
bolisiert. Ausreichendes Fettgewebe
signalisiert durch Ausschittung des
Fettgewebshormon Leptin, dass der
Organismus gesund und ausreichend
ernahrt ist. Auf dieses Hormon und
andere Signale, wie die Neuromodu-
latoren Kisspeptin oder Neurokinin-
B, reagiert eine gesunde Hypothala-
mus-Hypophysenachse indem die zu-
vor supprimierten Gonadotropine
ausgeschuttet werden [2].

Diese Entwicklung wird begleitet
durch die unter Ostrogen verstarkte
Wirkung des Wachstumshormons —
sichtbar am pubertaren Wachstums-
schub. Durch die Aktivierung der
Hypothalamus-Hypophysenachse

wird nun Ostrogen in der Follikel-
wand der heranreifenden Follikel ge-
bildet. Die Ostrogenwirkung lasst
sich an dem Brustwachstum und der
Proliferation des Endometriums ab-

lesen. Unter dem Einfluss von Pro-
gesteron nach den ersten Ovulatio-
nen tritt bei Vorhandensein des Ute-
rus und einer normalen Anatomie
die erste Periodenblutung auf. Die
regelmaBige Menstruationsblutung
zeigt an, dass das komplexe Zusam-
menspiel der gonadalen Achse funk-
tioniert.

Wann ist ein Menstruationszyklus

im Jugendalter nicht mehr

normal?

Ein normaler Menstruationszyklus

zeigt sich durch [3]:

— eine Zykluslange von 24-38 Ta-
gen,

— Abweichungen der Zyklusdauer
von maximal 7-9 Tagen,

— Blutungsmenge von maximal 80
ml pro Zyklus und

— physiologischer  Blutungsdauer
von maximal 8 Tagen.

Kurz nach Menarche wird eine brei-
tere Spanne der Zykluslange zwi-
schen 21— 45 Tagen als normal defi-
niert [4]. In der Pubertat sind bis zu
zwei Jahre dauernde Abweichungen
von diesem spater als normal bezeich-
neten Menstruationszyklus noch phy-
siologisch. Eckpfeiler der Pubertats-
entwicklung kénnen zusatzlich kli-
nisch zur Beurteilung von Auffalligkei-
ten dienen. Nach der deutschen Kin-
dergesundheitsstudie liegt zum Zeit-
punkt der Menarche das durchschnitt-
liche Alter bei 12,3 Jahren und das Ge-
wicht bei 49 kg [5]. Die Einteilung
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in Stérungen des Pubertatsverlaufs,
Menstruationsrhythmus und der Art
der Blutung hilft die Vielfalt der Symp-
tome und Ursachen von Zyklusstoérun-
gen zu erfassen.

Diagnostik der Zyklusstérungen
bei Jugendlichen

Eine ausfihrliche Anamnese, auch zur
sozialen Situation, Pubertatsentwick-
lung und Sexualitat, zudem korperli-
che Untersuchung, bildgebende Diag-
nostik, Labordiagnostik und gezielte
Untersuchungen zu spezifischen Fra-
gestellungen wie genetischen Erkran-
kungen helfen die Ursachen der Zyk-
lusstorungen zu finden (» Tab. 1).
Wegweisende Befunde sind Auffal-
ligkeiten der Pubertatsentwicklung,
des Korpergewichtes und des allge-
meinen Gesundheitszustandes, so-
wie der Anatomie des Genitals.

Zur Abschatzung des physiologi-

schen Verlaufs der Pubertat konnen

folgende durchschnittliche Intervalle

klinisch genutzt werden [6]:

— Intervall zwischen Thelarche und
Menarche: bis zu zwei Jahre,

— Intervall zwischen Auftreten von
WeiBfluss bis Menarche etwa 12
Monate,

— RegelmaBige Menstruation etwa
2 Jahre nach erster Menstrua-
tion,

— GroBenwachstum mit Schub vor
Menarche.

Zyklusstérung als Ausdruck der

gestorten Pubertatsentwicklung
Die gravierendste Stérung des Menst-
ruationszyklus und der Pubertatsent-
wicklung ist die primare Amenorrhoe
mit fehlendem Einsetzen der Perioden-
blutung bis zum 16. Geburtstag. Einen
diagnostischen Algorithmus zur Abkl&-
rung der primaren Amenorrhoe zeigt
die » Abbildung 1. Seltene Erkrankun-
gen die mit einer Amenorrhoe einher-
gehen, kénnen so nach genetischer
Untersuchung diagnostiziert werden:
dazu gehéren Chromosomenfehlver-
teilungen wie Ullrich-Turner-Syndrom,
Triple-X-Syndrom, Gonadendysgene-
sien und die komplette oder partielle

Anamnese .

Korperliche .
Untersuchung .

Sonographie .

Labordiagnostik =

Genetische
Beratung und
ggfs. Testung

Fragen zu allgemeinem Befinden: Entwicklung, Lebensalltag (Schule,
Stress, Sport, Freunde, Beziehung), Pubertatsentwicklung, Sexualitat
Eigenanamnese (ernsthafte Erkrankungen,

Z.n. Chemotherapie, Strahlentherapie, Operationen, z.B. Leistenher-
nien, Blutungsstérungen)

Gynakologische Anamnese (Alter bei Pubarche, Thelarche, Menarche)
Familienanamnese (Blutungsstdrungen)

Medikamentenanamnese (Psychopharmaka, Kontrazeptiva)

Beurteilung der Pubertatsentwicklung nach Tanner-Stadien

Body Mass Index (BMI), Beurteilung in Perzentilen, Kérperfettanteil
Klinische Zeichen fir Anamie, Androgenisierungserscheinungen,
Blutungsstdrungen (Petechien, Himatome)

Untersuchung des duBeren Genitals (Anatomie, Infektionszeichen,
vaginaler Ausfluss, Blutung, Trauma), gafs. Abstrich (mikrobiologi-
scher Abstrich, Chlamydiennachweis)

Untersuchung des inneren Genitals bei Jugendlichen nach sexueller
Aktivitat (Zervixabstrich, HPV-Nachweis, Chlamydiennachweis)

Abdorninaler Ultraschall bei gefillter Harnblase mit Beurteilung des
inneren Genitals in zwei Ebenen

Uterus: Metrik, Volumen, Zervix- Corpus-Verhdltnis, Endometrium
Ovarien: Metrik-und Volumen, Ausschluss von ovariellen Zysten
Douglas: Beurteilung bzgl. freier Fliissigkeit

Vaginaler Ultraschall bei sexuell aktiven Madchen oder Reife/GréBe
Uterus: Messung der doppelten Endometriumdicke und Beurteilung
der Textur des Endometriums (dreischichtig oder homogen,
inhomogen, V. a. Polypen, Myom), Ausschluss Uterusfehlbildungen,
gafs. 3D-US

Ovarien: Bestimmung ggfs. Messung des gréBten Leitfollikels,
ovarielle Funktionsreserve, Zahlen der antralen Follikel mit 2-8 mm
Durchmesser

Schwangerschaftstest im Urin

Abklarung der Anamie (erweitertes Blutbild, Ferritin)
Gerinnungsuntersuchung (Quick, aPTT, Fibrinogen, vWF: RCo,
Faktor-Vill-Aktivitat, vonwWillebrandt-Antigen, PFA-100, Blutgruppe)
Hormonstatus: Zyklusanfang oder Amenorrhoe

(hCG, FSH, LH, Ostradiol, Gesamttestosteron, SHEG, freier Andro-
genindex, Prolaktin, TSH, gafs. erweiterte Androgenbestimmung
(Androstendion, 17-OH-Progesteron, DHEAS)

Ggfs. Clamydienserologie

Bei primarer Amenorrhoe

e Blutungsstérungen mit V. a. Koagulopathien

Tab. 1: Besondere Aspekte der Diagnostik bei Zyklusstérungen im Jugendalter.

Androgeninsensitivitat. Auch das Kall-
mannsyndrom, eine mit Riechstérun-
gen einhergehende angeborene St6-
rung der Hypophysenfunktion, ist eine
seltene Differentialdiagnose der prima-
ren Amenorrhoe.

Die haufigste Ursache der funktio-
nellen hypothalamisch-hypophysa-

ren Ovarialinsuffizienz sind restrikti-
ve Essstdrungen. Bei der Amenor-
rhoe ist es wichtig, abzuschatzen,
wie lange die Stérung beobachtet
werden kann und welches betroffe-
ne Madchen eine interdisziplinare
Therapie braucht. Nach der Diagno-
se wird die Pubertatsinduktion be-
gonnen. Erste Ansatze zum Fertili-
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Anamnese, korperliche
Untersuchung, Perzentilen fiir
Gewicht, GroBe, BMI

|

Pubertitsentwicklung

zeitgerecht
Nein JA
Abdomineller
FSH/LH Ultraschall
FSH/LH FSH > 20 UA / \
<5 U/ LH =40 UA Uterus vorhanden
s Uterus fehlt
Hypogonadotrope e \
Ovarialinsuffizienz, Karyo- AuBeres
funktionelle Stérung i S
oo typisierung Genital
typisierung
46,XY 46, XX Auffallig Unauffallig
46 XX 45 X0/
; Mosaik ¥ L E L)
¥ - 2
- - Komplette Roﬂi:irsk , aﬁiﬁggﬂer Evaluation flr
Prémalture Ullrich- Androgen- e ¥ e hormonelle
Dvarlgl- Turner- insensitivitat Stdrung
insuffizienz Syndrom Hauser, septum

Abb.1: Diagnostischer Algorithmus zur Abklarung der primaren Amenorrhoe [7].

tatserhalt bei Madchen und jungen
Frauen gibt es, z. B. bei Turner-Mo-
saik oder , premature ovarian insuffi-
ciency” und ovarieller Restfunktion.
Sollte sich als Ursache eine hypergo-
nadotrope Ovarialinsuffizienz erge-
ben, so muss die Hormontherapie als
Ersatz der ausgefallenen Produktion
von Ostrogen und Progesteron vor
allem zum langfristigen Knochen-
schutzerfolgen. Hierzu stehen heute
auch niedrigdosierte Kombinations-
praparate als orale oder transderma-
le Substitution zur Verfligung.

Zyklusstérung als Stérung der
menstruellen Rhythmik/
Regulation

Der Menstruationszyklus entwickelt
sich bei einem Teil der Madchen auch
nach mehr als 24 Monaten nach der
Menarche weiterhin unregelmaBig.
In einer italienischen Befragungsstu-
die zu dem Menstruationszyklus ga-
ben etwa 10-20 % der Madchen
durchschnittlich finf Jahre nach Me-
narche weiterhin unregelmaBige Zyk-
lenan [8].
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Das polyzystische Ovarsyndrom (PCOS)
ist die haufigste Ursache von Storun-
gen der menstruellen Rhythmik. Die
Pravalenz wird mit 5-8 % der Frauen
im reproduktiven Alter angenommen
[9]. Typisch sind anovulatorische Zyklen
oder Oligomenorrhoe, oft in Kombina-
tion mit starken und verlangerten Blu-
tungen. Begleitend kommt es zur Hy-
perandrogenamie mit den klinischen
Zeichen des Hirsutismus, Akne und
Haarausfall. Ca. 50 % der PCOS-Patien-
tinnen sind Ubergewichtig oder adip®s.

Fur die Diagnostik des PCOS in der
Adoleszenz werden im Gegensatz zu
den klassischen Rotterdam-Kriterien
bei Erwachsenen nur die Kriterien Oli-
gomenorrhoe und Hyperandrogena-
mie genutzt. Je friher sich das PCOS
manifestiert, desto eher liegen geneti-
sche Ursachen oder familiare Pradispo-
sitionen zu Grunde.

Zyklusstérung als abnormale
uterine Blutung

Lange Zeit gab es keine einheitliche
Definition von ,Blutungsstérungen”.

Seit 2007 gibt es einen internationa-
len Konsensus [3], der auf der Klassifi-
zierung der Ursachen beruht. Die Ab-
kirzung PALM beschreibt als Akro-
nym strukturell-anatomische Auffal-
ligkeiten (Polypen-Adenomyosis-Leio-
myome-Malignitat), wahrend COEIN
die Ursachen umfasst (Coagulopat-
hie, Ovulationsstérungen, Auffallig-
keiten des Endometrium, iatrogene
Faktoren und andere, z. B. Trauma
und Infektionen). Fir Madchen und
junge Frauen ist diese Einteilung nicht
gut anwendbar, die » Abbildung 2
zeigt eine entsprechende Adaptation
der COEIN-Klassifikation fir die Ado-
leszenz.

Relativ haufig tritt bei jungen Patien-
tinnen eine Hypermenorrhoe bei Folli-
kelpersistenz auf. Diese zeigt sich mit
typischem Ultraschallbild, eingeblute-
ter Ovarialzyste oder freie FlUssigkeit
nach Zystenruptur. Als Therapieansatz
eignet sich die zyklische Therapie mit
Progesteron (200 mg / Tag) oder syn-
thetischen Gestagen, z. B. Dydroge-
steron (10 mg / Tag). Bei jungen Frau-
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Anamnesefragen zur
Abklarung von
Gerinnungsstérungen

— Blutest du bei Verletzungen
langer als 15 min?

— Sind nach Operationen oder
Zahnbehandlungen langere
Blutungen aufgetreten?

— Treten Hamatome nach leich-
teren Verletzungen auf?

— Hat spontanes Nasenbluten
jemals langer als 10 min ge-
dauert?

— Bestand schon einmal eine
Anamie oder wurden eine
Bluttransfusion noétig?

— Musst du bei der Periodenblu-
tung stundlich Binden oder
Tampons wechseln?

— Haben Verwandten eine be-
kannte Blutungsneigung?

en haufige genitale Infektionen wie
die Zervizitis bei Chlamydieninfektion
kénnen uterine Blutungsstdrungen
hervorrufen. Die antibiotische Be-
handlung mit Doxcyclin (200 mg sie-
ben Tage lang) oder alternativ Azithro-
myzin als Einmalgabe (1-1,59) ist
dannindiziert[10].

Blutungsstérungen kénnen auch
wahrend der Einnahme von hor-

Zusammenfassung

Ovulationsstérung
Hormon- und Zyklus-

stbrungen, z.B. PCOS
Oligomentorrhoe (> 35d),
Polimenorrhoe (< 21 d),
Amenorrhoe

el e T

Gerinnungs-

Uterine
Blutungs-
storungen im
Kindes- und
Jugendalter

A-N-deres

Infektionen,
Trauma,
Gewalterfahrung

Abb. 2: Differentialdiagnose der uterinen Blutungsstérungen.

monellen Kontrazeptiva belastend
sein. Jeder Einnahmefehler kann
zu Blutungsstérungen fuhren.
HierUber sollten die Anwenderin-
nen regelmaBig aufgeklart wer-
den. Falls die Blutungsstérungen
auch bei verlasslicher Einnahme
auftreten, kénnen auf den Lang-
zyklus gewechselt [11], der Ethin-
ylestradiolanteil auf mindestens
30 nug/Tag erhéht oder langwirk-

Zyklusstorungen kommen haufig vor bei jungen Madchen. Zumeist nor-
malisiert sich die Zyklusrhythmik und Blutungsstarke durch Ausreifung
der gonadalen Achse mit zunehmendem Abstand von der Menarche.
Bei Stérungen der Pubertatsentwicklung, vor allem der primaren Ame-
norrhoe, gilt es die seltenen genetischen Erkrankungen mit Auswirkung
auf die gesamte Gesundheit wie z.B. Turner-Syndrom und pramature
Ovarialinsuffizienzen zu erkennen, um praventive MaBnahmen einzulei-
ten. Haufig sind die funktionellen Stérungen des Menstruationszyklus
bei Unter- und Ubergewicht. Auch hier ist der gesundheitsférdernde
und interdisziplindre Ansatz wichtig. Die hormonelle Therapie ist ein
sinnvoller Ansatz schwere Zyklusstérungen zu behandeln, auch bei den
selteneren Blutungsstérungen die sich bereits in der Adoleszenz zeigen.

SchlUsselwérter: Pubertdt, Menstruationszyklus, Zyklusstérung, Blu-

tungsneigung und PCOS

same Gestagene als Kombination
eingesetzt werden.

Eine Herausforderung der inter-
disziplindren Betreuung in der Kin-
der- und Jugendgynakologie ist die
Behandlung von Méadchen mit
schweren  Gerinnungsstérungen.
Von Willebrand war ein finnischer
Internist, der in einer Familie beob-
achtet hatte, dass die Madchen bei
der ersten Periodenblutung le-
bensbedrohlich bluteten. Heute
sind mehrere Koagulopathien und
Thrombozytenfunktionsstérungen
bekannt, die schwerste Blutungs-
stérungen bei Madchen hervorru-
fen kdonnen. Oft ergibt sich durch
die typische Anamnese (» Infokas-
ten) schon praventiv die Indikation
zur Behandlung bevor die erste
Blutung eintritt. Bei leichteren For-
men der von Willebrand-Erkran-
kung wird die Blutungsstérung
spater erkannt [12]. Hier kénnen
nach frihzeitiger Diagnostik orale
Kontrazeptiva und die Gabe von
Tranexamsaure (1-5 g/ Tag an den
ersten Blutungstagen) oder auch
Vasopressin-Analoga die Blutung
verringern.
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Hormonelle Therapieansatze bei
Zyklusstérungen

Hormonelle Kontrazeptiva kénnen
zur Blutungsregulation eingesetzt
werden. Grundsatzlich eignen sich
die kombinierten oralen Kontrazep-
tiva gut fur die Zyklusregulierung in
der Adoleszenz. Auch die vaginalen
Kontrazeptionsringe kénnen bei un-
regelmaBiger Blutung und Hyper-
menorrhoe zur Therapie angewandt
werden. Die Anwendung von hor-
monellen Kombinationspraparaten
im Langzyklus fihrt zu einer weite-
ren deutlichen Senkung des Blutver-
lustes bei Menstruationsblutungen
[11].

Neben der Indikation zur Zyklusregu-
lierung kénnen hormonelle Kontra-
zeptiva bei Madchen auch zur Verbes-
serung der Hyperandrogenamie ein-
gesetzt werden. Der durch Ethinyles-
tradiol bedingte starke Anstieg des Se-
xualhormon-bindenden  Globulins
fuhrt zu absinkenden Spiegeln von
freiem Testosteron. Die Kombination
mit antiandrogen-wirksamen Gesta-
genen verstarkt den Effekt. Selbstver-
standlich muss auch bei therapeuti-
scher Anwendung der hormonellen
Kontrazeptiva das individuelle Throm-
boserisiko abgewogen werden.

Eine effektive Methode zur Sen-
kung des Blutverlustes bei uterinen
Blutungsstdrungen bei gleichzeiti-
ger Reduktion der Dysmenorrhoe in
der Adoleszenz ist die Einlage eines
Gestagen-freisetzenden Intraute-
rinsystems (IUS). Eine europdische
Studie zeigte die gute Akzeptanz
und Sicherheit bei jungen Anwen-
derinnen [13]. Applikatoren mit
einem geringeren Durchmesser fur
die Einlage und schmalere IUS er-
maoglichen die komplikationsarme
Anwendung bei Madchen und jun-
gen Frauen.
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Summary

Abnormal menstrual cycle during puberty

M. Goeckenjan, M. Gabrys

Menstrual cycle disorders are common in young girls. The rhythm of the
cycle and the intensity of the bleeding are usually normalized as the go-
nadal axis matures and the distance from the menarche increases. If di-
sorders of puberty development are recognized, especially primary ame-
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tiate preventive action. In young girls functional disorders of the menst-
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Einladung und Tagesordnung zur ordentlichen Mitgliederversammlung der

Arbeitsgemeinschaft Kinder- und Jugendgynékologie e.V.im Marz 2021 in Berlin

Liebe Mitglieder,

zu unserer ordentlichen Mitgliederver-
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ner Symposiums fur Kinder- und Ju-
gendgynakologie vom 18.-20. Marz
2021 in Berlin statt.

Datum: Freitag, 19. Marz 2021
Uhrzeit: 17:00-18:00 Uhr

Ort: Radisson Blu Hotel (Karl-Lieb-
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Raum: Bitte folgen Sie der Ausschil-
derung vor Ort.
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fuhrers und des Protokollprifers

— TOP 6: Bericht des Vorstands

— TOP 7: Rechnungslegungsbericht
2019-2020

— TOP 8: Beschlussfassung Uber den
Vorstands- und  Rechnungsle-
gungsbericht sowie die
Entlastung des Vorstands

— TOP 9: Wahl von zwei ehrenamtli-
chen Rechnungsprifern fur die
Jahre 2021-2022

— TOP 10: Verabschiedung des Bud-
gets fur die kommenden Ge-
schaftsjahre 2021-2022

— TOP 11: Wahl des Vorstands

— TOP 12: Verabschiedungen von
Mitgliedern aus dem Vorstand

— TOP 13: Verschiedenes / Schluss-
wort

Kandidatenliste zur

Vorstandswahl:

— Frau Dr. med. lvonne Bedei, Univer-
sitatsklinikum GieBBen und Marburg
(Frauenarztin)

— FrauDr. med. Désirée Dunstheimer,
Universitatsklinikum Augsburg
(Padiaterin)

— Frau Dr. med. Maren Goeckenjan,
Universitatsklinikum Dresden
(Frauenarztin)

— Frau PD Dr. med. Heike Hoyer-
Kuhn, Universitatsklinik KoIn
(Padiaterin)

— Frau Dr. med. Stephanie Lehmann-
Kannt, Universitatsklinikum des
Saarlandes (Padiaterin)

— Frau Prof. Dr. med. Patricia G. Op-
pelt, Universitatsklinikum Erlangen
(Frauenarztin)

Wir freuen uns, Sie zu unserer or-
dentlichen Mitgliederversammlung
in Berlin begriiBen zu durfen!

Mit kollegialen GriiBen
lhre

Prof. Dr. med. Patricia G. Oppelt

1. Vorsitzende der AG Kinder- und
Jugendgynakologie e.V.
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