/ Universitatsklinikum
‘k/Lenpzng
Medizin ist unsere Berufung.

Therapiebedingte Sexualstorungen —
Was hilft?

Ganzheitliche Gynakologische Onkologie

Bahriye Aktas
Klinik und Poliklinik fur Frauenheilkunde
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‘© Therapiebedingte Sexualstorungen — Was hilft?

v Reden!

© Mit lhrem Arzt des Vertrauens!
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Eine erfullte Sexualitat hangt ab von:

-biologischen
-psychosexuellen
-partnerschaftlich Aspekten
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Grundvoraussetzungen fur befriedigende Sexualitat

© Gute korperliche Verfassung
© pos. libidinbse Beziehung zum eigenen Korper
« Stabile seelische Befindlichkeit

« Akzeptale soziale Verhaltnisse

© Angstfreiheit
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Storungen der Sexualitat bei Tumorerkankung
« Operation

 Antihormonelle Therapie

« Chemotherapie

« Strahlentherapie
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Pat. mit Mammakarzinom vs. Kontrollgruppe (n=186)
« Sexuelle Aktivitat geringer p=0,0411

© Sexuelle Befriedigung geringer p=0,0308
« Starkere Schmerzen p=0,0007

“ Kein Unterschied beziglich Orgasmusfahigkeit
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Ursachen sexueller Funktionsstorungen
nach Krebs

Sexuelle

Stérungen

Zettl, Hartlapp 1997
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Libidoverlust

.

Vaginale Probleme

kSchmerzen |
iFaﬂgue \
iVeréndertes Korperbild |
TTnkonﬂnenz |

Verletzung erogener Zonen
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Ansprechen des Themas Sexualitat

 spatestens bei Beginn der adjuvanten Therapie

l ’ Vermeidung

Libidoverlust sexueller
Kontakte

Schuldgefiihle .

) Organische
Stérungen der Veranderungen
Partnerschaft

\ o /
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Antihormonelle Therapie beim Brustkrebs 2016

Insbesondere bei venmutetem  erhihtem Spatrezidivrisibo
hand initler Prognossfaibonen:
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Aufkldrung iiber Nebenwirkungsspektrum

1nJ.mu|f.
] TAM+5 1 Al Hitzewallungen

Libidoveriust

. 'IT.ﬂJu'I Scheidentrockenheit/Dyspareunie
DepressiveVerstimmung
Muskuloskelettare 5chmerzen
Hypertonie
Hyperglykamie
Knochensubstarzverlust

Kardiovaskulare Langzeitschaden?
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Inzidenz Atrophische Vaginitis

« Postmenopause: 50% (ca. 4-5 J.)

« + antihormonelle Therapie: 70%

 signifikant haufiger: Pruritus, Penetrationsschmerzen, Infektionen
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Superficial cells 1%
Intermediate cells 60%
Parabasal cells 39%



/ Universitatsklinikum
\k/Leupzng
Medizin ist unsere Berufung.

Ostrogenentzug

Verlust der Ddderlein-Flora
pH- Erhdhung

Kolpitis, Cystitis
Atrophische Blutung

Abbau der Kollagenfasern
Verlust der Flexibilitat
Genitalatrophie
Verklebungen
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Supportive Behandlung der atrophischen Vaginitis

Lubrikanzien
Vor dem GV verwenden

Wasser- und silikonbasierte
Praparate

Vorsicht bei parfimierten
Praparaten

Feuchtigkeitscremes

Mehrmals die Woche abends
auftragen

Hydriert Vaginalapithel

Verbesserung des vaginalen pH
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Lokaltherapeutika

© delima® feminin Vaginalzapfchen (Pekana, ), Granatapfel
“ Vulniphan® Vaginalovula (Dr. R. PflegerGmbH), wyaiuronsaure

 Replens® sanol Vaginalgel (Sanol, www.replens-sanol.de), rams

“ Phyto Soja®Vaginal-Gel (Arkopharma, www.arkopharma.de), soja und saiei
© Multi-Gyn®LiquiGel(Ardo Medical GmbH, ), Laktobazillen
 Eva-Life (Endocannabinoid, Bendalis)

 anthroposophischen Pflanzenmischung: (Rosmarinus/Prunus comp.

Gelatum® von WALA)


http://www.pekana.de/
http://www.multi-gyn.de/
http://www.multi-gyn.de/
http://www.multi-gyn.de/
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Lokaltherapeutika bei haufigen Infektionen

© Multi-Gyn®ActiGel (Ardo Medical GmbH)

“ Majorana Vaginalgel (Wala, www.wala.de) wajoran, ringelbiume, sonnenhut und miichsaure

“ Vaginalzapfchen (Hypo-A, www.4vag.de) oder SymbioVag®
(Symbiopharm, www.symbiopharm.de).




/ Universitatsklinikum
‘k/Lelpng
Medizin ist unsere Berufung.

In der Praxis bewahrt

NATUM | Mitteilungen

Kolpitis und Co.—vaginale
Vitamin-D-Applikation hilft

CLAUS SCHULTE-UEBBING, SIEGFRIED SCHLETT

0,6 g Ol. Calendulae,

12.500 IE Vigantol®, Neutraldl,
Adeps solidus g.s., XII/XXIV Ovula,
ad 2 g.

Die Vag.supp. werden nachts
eingefuhrt (3 mal pro Wo)
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| CLINICAL TRIAL |

Ultra-low-dose estriol and Laetobacillus acidophilus vaginal
tablets (Gynoflor®) for vaginal atrophy in postmenopausal breast
cancer patients on aromatase inhibitors: pharmacokinetic, safety,

and efficacy phase I clinical study

Gilbert Donders * Patrick Neven « Maximilian Moegele © Anneleen Lintermans ¢
Gert Bellen « Valdas Prasapskas « Philipp Grob « Olaf Ortmann -

Stefan Buchholz
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Abstract Phase I phammacokinetic (PK) stody assassed
circulating estrogens in breast cancer (BC) patisnls on a
nom-steroidal aromatase inhibitor (NSAI) with vaginal
atrophy using vaginal ultra-low-dose 0,03 mg estriol (E3)
and Lac tobacilns combination vaginal wbleis (Gynoflor™).
16 wiomen on NSAI with severe vaginal atrophy applied a
duily vaginul tublet of Gynoflor™ for 28 days followed by o
maintenance therapy of 3 tablets weekly for § weeks,
Primary outcomes were serum concentmtions and PE of
E3, estradiol (E2), and estrone (E1) using highly sensitive
pus chromutography—mass spectrometry. Secondary out-
comes were climcul measures for efficacy and side effects:
micrascopic changes in vaginal epithelivm and microflora;
and changes in serum FSH, LH, and sex hormone-binding
globulin. Compared with baseling, serum E1 and E2 did
not increase in any of the women at any time following
vaginal application. Serum E3 transiently increased after
the first application in 15 of 16 women, with a maximum of
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Depanment of Obsieirics and Gynecology, University Antwerp,
Antwerpen, Belgum
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168 pedml 2-3 h post-insertion. After 4 weeks, serum E3
was slightly increased in 8 women with a maximum of
44 pofml. The vaginal wirophy resolved or improved in all
waomen. The product was well tolerated, and discontinua-
tion of therapy was not observed. The low-dose 003 mg
E3 and Lactobacillus acidophilus vaginal lablels applica-
tion in postmenopausyl BC patients during AT treatrment
suffering from vaginal atrophy lead 1o small and transient
increases in serum B3 but not E1 or E2, and therefore can
be considered as safe and efficacious for reatment of
atrophic vaginitis in BC patients wking NSATs.

Keywords  Breastcancer - Aromatase inhibitors - Vaginal
atrophy « Vaginal estriol - Lactobacilli

Introduwe tion

Estrogen deprivation with oral aromatase inhibitors (AT) is
an established thempy in postmenopansal women with an
estropen (ER) and/or progesierome meeplor (PR) pasitive
breast cancer (BC) [1]. Although they improve survival,
Al worsen or indoce vaginal atrophy, dryness, and dys-
pareunia in most women [2]. Some develop atrophic vag-
initis, a sublype of asrobic vaginitis (AV) [3]. These side
efects dmmatically redoce the quality of life (QoL) and
hamper complisnce which affects patient survival [4]. As
mare women using Al therapy are surviving BC for many
years, these side effects become o major challengs for both
patients and their physicians [5, 6].

Vaginal estrogen application is the most eflective ther
apy o alleviate these symptoms [4, 7, 8] and is clearly
more efficacions than nonhormonal  therapies [9-11]
However, wvaginal  administration  of  any  dose  of
estradiol (E2) in Al uwsers increases serum levels of

@ Springer
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Design

(Woche -1) Tag 0 Tag 14 (Woche 4) Tag 28 (Woche 8) Tag 56 (Woche 12) Tag 84
s £ c1 c2 c3

-—t---- | 4 | >

Initiale Therapie Erhaltungs-Therapie
1 Tablette / Tag 3 Tabletten / Woche (alle 2 Tage)
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VMI-Dynamik

(PPS, n = 16)
p < 0.001
100% p < 0.001 T —
75% -
S  50% -
25% -
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C3 C4

= VMI

VMI=Vaginale Maturationsindex=Reifungsindex des Scheidenepithels
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pH-Dynamik

(PPS, n =16)
6.5

Vaginal pH

C2 C3
m Vaginal pH
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Sexuelle Lebensqualitat

10
9
8
7
6
5
4
3
2
8 10
0
Distress Pain Painon  Orgasm Pain after Frequency Body Sexual Lubrication Intercourse  Getting
level problem initiation  problem intercourse of pain image desire (n: 2/8) tempo orgasm satlsfactlon
(n: 16/16)  (n: 3/4) (n: 3/2) (n: 2/4) (n: 3/2) (n: 3/2) (n: 16/16) (n: 16/16) (n: 3/7) (n: 4/8)  (n: 6/10)
E mC4
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Lokale Estriolpréaparate

Praparate fur die lokale Estrioltherapie

Praparat Dosierung vaginale
Darreichungsform
Estriol fem Jenapharm 2 mg Tabletten
Estriol-Ovulum Fem Jenapharm 0,5 mg Zapfchen
Gynoflor 0,03 mg + 50 mg Lacto- Tabletten
bacillus acidophilus

Oekolp-Creme 1 mg Creme
Oekolp-Tabletten 2 mg Tabletten
Oekolp Ovula forte 0,5 mg Ovulum
Oekolp Ovula 0,03 mg 0,03 mg Ovulum
Oekolp forte 0,5 mg Zapfchen
Oekolp forte Kombi 0,5 mg/1 mg Zapfchen/Creme
Ovestin 0,5 mg Ovulum
Ovestin 1 mg Creme
Ovestin 1 mg Tabletten
Xapro 1 mg Creme

Tab. 1: Priparate fiir die lokale Estrioltherapie (Quelle: Rote Liste; Datenstand 08/15)
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« Die bisher grofite klinische Studie zu CR (n = 6141) stammt aus 2005 (Deutschland), davon 736
Patientinnen mit Sicherheitsdaten erstmals tGber 12 Monate. Sie verglich iCR mit einem
Kombinationsprodukt aus iCR und Johanniskraut (HP) und zeigte fiir iCR-HP einen zusatzlichen
Benefit-Effekt auf die psychische Komponente der WJB. Auch fir diese Kombination erfolgte der
Wirksamkeitsbeleg mittels placebokontrollierter Studie (2006, MRS, Deutschland).

« Im Jahr 2006 folgte eine klinische Studie zur Sicherheit am Endometrium unter 12-monatiger CR-
Therapie (Polen, Tschechien).

« Die iCR-Sicherheit am Brustgewebe (Mammographie und Feinnadelbiopsie) wurde auch mittels
Klinischer Studie untermauert: 2007 allein und 2011 in metaanalytischem Vergleich zu Placebo
und Tibolon (Schweden). Zudem ergab eine pharmakoepidemiologische Kohortenstudie ein 4,5
Jahre langeres rezidivfreies Uberleben fur iCR-Anwenderinnen nach Brustkrebs (2007,
Deutschland).

 Die erste Metaanalyse widmete sich 2011 dem Thema Lebersicherheit. Sie fasste die
Leberfunktionswerte aller 5 bis dahin verfigbaren kontrollierten klinischen Studien zu iICR
zusammen, in denen diese erhoben worden waren. Hinweise auf eine Lebertoxizitat ergaben sich
nicht (international).
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Curriculum vitae. Milestones of clinical research in the career of the first industrial herbal medicinal product containing an extract of Cimicifuga racemosa (CR)

Year Milestone Country/region
1956 Year of birth of Remifemin® Germany
1936 to Documentation of clinical experiences Germany
1970s
1980s First randomized controlled clinical trials according to 1976 Medicines Act Germany
1936 First placebo-controlled clinical trial on iCR Germany
1989 German Commission E monograph on CR Germany
1991 Good Clinical Practice Europe
1995 First clinical dose—efficacy study Poland
2003 First placebo-controlled study on another CR extract: MRS-based effect size of hormone therapy (HT) Czech Republic
2002 to 2005 Second placebo-controlled study on 1CR confirms efficacy, identifies confounders influencing the effect size, first subtle hints of supra-hypothalamic CNS influence Germany
2005 Centrolled study in comparison to hormone patches Ttaly
2005/2008 Clinical evidence on CNS influence of iCR by PET UsA
2007 Controlled study in comparison to tibolone, first study in China China
2007 Clinical study on iCR safety in breast tissue Sweden
2007 Pharmacoepidemiological cohort study on recurrence-free survival after breast cancer Germany
2010 Monograph of the Herbal Medicinal Product Committee at the European Medicines Agency concludes well-established use of CR-based medicines for alleviating menopausal symptoms, does not limit the duration of use, allows the use in breast cancer survivors if Europe

medically advised
2011 Meta-/reanalytic safety comparison of iCR with placebo. tibolone and HT regarding breast density Sweden
2011 Meta-analysis on liver safety Europe, China
2005 to 2015 More clinical studies on 1CR. in Europe, America, Asia International
2012 Cochrane Report on black cohosh (Cimicifiuga ssp.) for menopausal symptoms Australia
2013 Corrective reply to Cochrane Report, complete meta-analysis of all nine placebo-controlled studies on efficacy International
2013 Systematic review on efficacy (18 studies) and safety (35 studies); conclusive evidence on efficacy if of licensed product quality Germany
2014 Supplementary benefit in myoma patients China
2015 Most recent placebo-centrolled study; improvement of sleep quality China

iCR 1sopropanolic CR extract, MRS Menopause Rating Scale. CNS Central nervous system, PET Positron emission tomography. HT Hormone therapy
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DHEA als Lokaltherapeutikum

Intravaginal DHEA DHEA and

* Labrie et al Sex StCr()ldS
— Journal of Steroid Biochemistry and Molecular
Biology 111 (2008) 178-194

* Treatment

— One ovule of DHEA 0.0%, 0.5%, 1.0% or 1.8%

— 7 days vaginal PH was significantly decreased

— Serum Estradiol and Testosterone remained within normal
postmenopausal values at all DHEA values

— DHEA permits rapid effects for local beneficial effects against vaginal
atrophy, without changes in estradiol thus avoiding the increased risk

of breast cancer associated with the current intravaginal or systemic
estrogenic formulations

Intracrinol 3 Target Tissues

Topical Testosterone for Breast Cancer Patients with
Vaginal Atrophy Related to Aromatase Inhibitors: A
Phase I/II Study

Article in The Oncologist 16(4):424-31 - March 2011 with 114 Reads
Impact Factor: 4.87 - DOI: 10.1634/theoncologist. 2010-0435 - Source: PubMed




/ Universitatsklinikum
Leipzig

Medizin ist unsere Berufung.

Physikalische Dehnung durch Dilatatoren/Platzhalter
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Turneria diffusa, Damiana
Maca

Gingko

Ginseng

Gelée Royale (Bienenkoniginnenfuttersaft)

.
.
.
.
.
.

Cordyceps (Medizinalpilz)




Turneria diffusa (Cefagile)

Multicenter-Praxisstudie
N=684, davon 284 Frauen
Mittleres Alter 46 J.

5-6 Tabletten Turneria-diffusa
Beobachtungsdauer; 8 Wo.

Beurteilung
nach 10- Punkte-Skala
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Manner
Libidoprobleme

Orgasmusschwierigkeiten

Ejaculatio praecox

Erektionsprobleme

0 2 & & W o
Besserung [%]

B Erster Kontrollbesuch

Zweiter Kontrollbesuch

Frauen
Libidoprobleme

Orgasmusschwierigkeiten

Mangelinde Lubrifikation

I I

Schmerzen beim Geschlechtsverkehr

8 20 40 60 B0 100
Besserung [%]

Abb. 1: Besserung sexueller Stérungen unter Turnera-diffusa-Medikation.
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Phytotherapie bei Libidostorungen

und Antriebsschwachen

Was kénnen Maca und andere Phytotherapeutika leisten?

Gerd Jansen?, Jan-Dirk Fauteck?

Mit zunehmendem Alter leiden mehr und mehr Menschen an
einer allgemeinen Antriebsschwdche verbunden mit einer Ab-
nahme der Libido. In vielen dieser Fille ist diese Problematik
nicht durch hormonelle Storungen bedingt, sodass eine etwaige
Ersatztherapie nicht den gewiinschten Effekt erzielen kann.
Speziell diese Personengruppe kann von der Einnahme ausge-
wdhlter Phytotherapeutika bzw. bestimmter Aminosduren pro-
fitieren. Im Folgenden sind Informationen zu den Wirkmecha-
nismen und den Effekten von verschiedenen Naturstoffen und
deren Kombinationen zusammengestellt.

chung von Maca-Extrakt an Patien-
ten, die mit SSRIs behandelt wurden
und deswegen an Libidoverlust lit-
ten, eine signifikante Verbesserung
ihrer sexuellen Funktionsstorung
nach sich zog. Insgesamt wurden da-
bei 3 Manner und 17 Frauen mit Ma-
ca behandelt und es kam zu keinen
nennenswerten Nebenwirkungen.
Diese Ergebnisse wurden bereits 2001
von Cicero et al. im Tiermodell be-
obachtet. In Rattenversuchen mit
15 mg Maca-Extrakt pro kg Korperge-

RPN I B POy Ry gy i) | [P P
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Maca

“ Peruanisches Knollengewéachs, Lepidium meyenii

“« bereits zur Zeit der spanischen Eroberung Perus war bekannt, dass der
Verzehr dieser Knolle sowohl Antrieb wie auch Leistungsfahigkeit und
Libido positiv beeinflusst

« Zahlreiche Studien zur libidosteigernden Wirkung
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Macabido (Macaextrakt und Aminoséauren)

Verdnderung der sexuellen Zufriedenheit

1,5

M Plazebo
1,2 © Maca
00 W Macabido
iy - Subjektive Beurteilung des allgemeinen Wohlempfindens
03— 041
0o . : 100
" -0,01 P05 pos M eindeutige Verschlechterung

Frauen Manner 80 | . kein Effekt

M eindeutige Verbesserung

h

Abb. 1: Veranderungen der sexuellen Zufried it, bezogen auf die Ausgangswerte bei Frau-
en und Mannern, die 8 Wochen mit Plazebo, Maca oder Macabido behandelt wurden. Positive 60

Werte zeigen eine Verbesserung an. (p-Werte beziehen sich auf den Vergleich mit Plazebo.)

Verinderungen der Libido 40
6
M Plazebo 20
5 Maca
B Macabido
0
3 3.62 Plazebo Maca Macabido
22— 221
2 :. Abb. 3: Subjektive Beurteilung des allgemeinen Wohlempfindens nach der Einnahme von
0 . Plazebo, Maca oder Macabido iiber 8 Wochen bei 106 Mannern und Frauen.
p<0,01 p<0,05 p<0,05
Frauen Manner
Abb. 2: Verdnderungen der Libido bezogen auf die A g te bei Frauen und Mannern,

die 8 Wochen mit Plazebo, Maca oder Macabido behanfelt wurden. Positive Werte zeigen eine
Verbesserung an. (p-Werte beziehen sich auf den Vergleich mit Plazebo.)
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« Steigerung der Fertilitat

Steigerung des sexuellen Verlangens
Forderung der sexuellen Ausdauer
Forderung der Konzentrationsfahigkeit
Anregung der geistigen Aktivitat
Starkung der Vitalitat

Abbau von Stress

& & &£ &£ £ & £

Senkung des Cholesterinspiegels
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Die Liebe zwischen zwei Menschen

lebt von den schonen Augenblicken.

Aber sie wachst durch die schwierigen Zeiten,
die beide gemeinsam bewaltigen.
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Vielen Dank fur lhre
Aufmerksamkeit!




