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Abkürzungen und Einheiten 

 

Abb.  Abbildung 

AES  Androgen Excess Society 

ASRM  American Society for Reproductive Medicine 

BMI  Body Mass Index 

bzw.  beziehungsweise 

cm  Zentimeter 
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DHEA(S) Dehydroepiandrosteron(sulfat) 

DHT  Dihydrotestosteron 

DM  Diabetes mellitus 

ESHRE  European Society of Human Reproduction and Embryology 

et al.  et alii, et aliae (und andere) 

FAI  Free Androgen Index 

FG-Score Ferriman-Gallwey-Score 

FSH  Follikel-stimulierendes Hormon 

GnRH  Gonadotropin-releasing Hormone 

HDL  High-Density Lipoprotein 

HOMA-IR Homeostasis Model Assessment Insulin Resistance 

ICSI  Intracytoplasmatische Spermieninjektion 

IFG  Impaired Fasting Glucose/Gestörte Nüchtern-Glukose 

IGT  Impaired Glucose Tolerance/Gestörte Glukosetoleranz 

IVF  In-vitro-Fertilisation 

kg  Kilogramm 

l  Liter 

LDL  Low-Density Lipoprotein 

LH  Luteinisierendes Hormon 
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LIPCOS  Lebensstil-Intervention beim Polyzystischen Ovar Syndrom 

mm/m/m² Millimeter/Meter/Quadratmeter 

ml  Milliliter 

µl  Mikroliter 

MW  Mittelwert 

NICHD  National Institute of Child Health and Human Development 

ng  Nanogramm 

n.s.  nicht signifikant 

OC  Oral Contraceptive/Orales Kontrazeptivum 

OGTT  Oraler Glucose-Toleranz-Test 

OHSS  Ovarielles Hyperstimulationssyndrom 

PCO(S)  Polyzystisches Ovar (Syndrom) 

pg  Picogramm 

TSH  Thyroidea-stimulierendes Hormon 
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SHBG  Sexualhormon-bindendes Globulin 

SD  standard deviation/Standardabweichung 

t0  Zeitpunkt des Follow-Up 

t-4  Zeitpunkt der Baseline/4 Jahre vor Follow-Up 

t-10  Zeitpunkt 10 Jahre vor Follow-Up 

U  Enzymeinheit 

u.a.  unter anderem 

v.a.  vor allem 

vs.  versus 

w/h-Ratio waist-to-hip-Ratio 

WHO  World Health Organization
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1. Einleitung 

Das Polyzystische Syndrom der Ovarien (PCOS) ist sowohl Gegenstand aktueller Forschung als auch 

Bestandteil der klinischen Arbeit vieler Ärzte. Es ist die häufigste endokrinologische Entität unter Frauen 

im gebärfähigen Alter und kommt in variabler Form und Ausprägung vor (Balen et al., 2005, Azziz et al., 

2009). Mögliche Symptome sind Zyklusstörungen oder Infertilität, klinische oder biochemische 

Hyperandrogenisierung, sonographisch typisch veränderte Ovarien und Insulinresistenz. Auch psychische 

oder kardiovaskuläre Störungen können assoziiert sein. Adipositas verstärkt die klinischen Merkmale des 

PCOS, eine Gewichtsreduktion spielt deshalb als Lebensstilfaktor eine wichtige Rolle in der Behandlung 

(Moran et al., 2011). Es existieren unterschiedliche Diagnosekriterien, wodurch Prävalenzangaben und 

die Vergleichbarkeit von Studien beeinträchtigt werden. Die Langzeitentwicklung des Syndroms ist 

bislang wenig untersucht, ebenso der Einfluss von Lebensstilfaktoren und deren Änderung im zeitlichen 

Verlauf. 

 

1.1 Allgemeines zum PCO-Syndrom 

1.1.1 Klinische Erscheinungsformen und Pathomechanismen des PCOS 

Soweit bekannt, ist für das PCOS nicht ein einzelner auslösender Faktor verantwortlich, sondern es 

entsteht aus dem Zusammenspiel genetischer Prädisposition und Umwelteinflüssen. Im Folgenden sollen 

ein Überblick über die Erscheinungsformen des Syndroms gegeben und mögliche Konzepte zu seiner 

Entstehung beleuchtet werden. 

 

Klinische oder Subklinische Ovarielle Dysfunktion, Infertilität und Schwangerschaft 

In mehreren Studien wurden Raten von 75 – 85% hinsichtlich Oligo- oder Amenorrhoe bei Frauen mit 

PCOS berichtet (Ferriman and Purdie, 1983, Balen et al., 1995, Khoury et al., 1996, Chang et al., 2005, 

Diamanti-Kandarakis and Panidis, 2007). In einer unselektierten Population fanden Azziz et al. eine 

Prävalenz von 60% für eine menstruelle Dysfunktion bei Frauen mit PCOS (Azziz et al., 2004).  
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Eine menstruelle Zyklusstörung in Form von unregelmäßigen oder ausbleibenden Blutungen ist häufig 

das Resultat einer Oligo- oder Anovulation (Brassard et al., 2008). Ovarielle Dysfunktion wie Oligo- oder 

Anovulation kann aber auch subklinisch bei scheinbar eumenorrhoischen Frauen vorliegen (Azziz et al., 

2009). In einer Studie an 316 mit PCOS diagnostizierten Teilnehmerinnen fand sich in 16% ein 

eumenorrhoisches Zyklusmuster bei gleichzeitiger Oligo-/Anovulation (Chang et al., 2005).  

Damit ist die klinische ovarielle Dysfunktion eines der häufigsten Zeichen bei PCOS. Das Vorliegen von 

subklinischer ovarieller Dysfunktion bei Eumenorrhoe ist ebenfalls möglich. 

Die Definition von Infertilität ist die Unfähigkeit eines Paares nach 12 Monaten ungeschützten und 

häufigen Geschlechtsverkehrs auf natürlichem Wege ein Kind zu bekommen. Dies ist bei 10 – 15% aller 

Paare der Fall (Brassard et al., 2008). Eine häufige Ursache stellt die anovulatorische Infertilität dar (Hull 

et al., 1985). Frauen, die wegen unerfüllten Kinderwunsches in Behandlung sind und Zyklusstörungen 

haben, sind sehr häufig von PCOS betroffen. PCOS ist in 70% der Fälle der Grund für anovulatorische 

Infertilität (Hamilton-Fairley and Taylor, 2003). 

Bei mindestens 60% der Frauen mit PCOS liegt definitionsgemäß keine Infertilität vor, die Zeit bis zu 

einer erfolgreichen Konzeption kann aber verlängert sein (Teede et al., 2010). Ein Vergleich von 91 PCOS-

Patientinnen mit 87 gesunden Kontrollprobandinnen ergab keine signifikanten Unterschiede in den 

Konzeptions- und Abortraten (Hudecova et al., 2009). Andere Studien berichteten Abortraten von 30-

50% bei Frauen mit PCOS im Vergleich zu 10-15% in der Gesamtbevölkerung (Jakubowicz et al., 2002). 

Eine Metaanalyse zu Schwangerschaftskomplikationen von Boomsma et al. (720 Frauen mit PCOS/4505 

gesunde Kontrollen) zeigte, dass die PCOS-Patientinnen ein signifikant höheres Risiko hatten, einen 

Gestationsdiabetes oder eine Schwangerschafts-induzierte Hypertension sowie Präeklampsie und 

Frühgeburtlichkeit zu entwickeln (Boomsma et al., 2006).  

Obwohl PCOS den häufigsten Grund für menstruelle Zyklusstörungen und anovulatorische Infertilität 

darstellt, bleibt unklar, welche Dysfunktionen genau bei Follikelreifung und Ausbleiben des Eisprungs 

eine Rolle spielen (Franks et al., 2008). Ein verändertes hormonelles Umfeld mit erhöhten 

Androgenwerten beeinflusst die ovariellen Zyklen. Tonisch erhöhte Konzentrationen des 

Luteinisierenden Hormons (LH) können die Androgenproduktion stimulieren und das Abortrisiko 

erhöhen (Regan et al., 1990). 
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Biochemische und klinische Hyperandrogenisierung 

Häufige Symptome des PCOS sind die Hyperandrogenämie oder die klinische Hyperandrogenisierung. 

Diese finden sich auch konstant in den gängigen Diagnosekriterien wieder (s. Punkt 1.1.2). 

Zur Diagnose einer Hyperandrogenämie wird oft der Testosteronwert bestimmt. Die Messung des freien 

Testosterons ist zwar sensitiver als die des gesamten Testosterons (Conway et al., 1989, Balen et al., 

1995, Orio et al., 2003, Chang et al., 2005), die Assays zur Bestimmung sind jedoch sehr 

schwankungsabhängig. Deswegen wird in der klinischen Routine häufig der Freie Androgen Index (FAI) 

bestimmt. DHEA (Dehydroepiandrosteron) stammt zu 95% aus der Nebenniere und kann bei PCOS-

Patientinnen erhöht sein, hat aber relativ geringen diagnostischen Wert, da es hohe tageszeitliche und 

intrapersonelle Schwankungen aufweist (Escobar-Morreale et al., 2001, Azziz et al., 1998, Azziz et al., 

2001b). Empfohlen ist daher eher die Messung der Speicherform DHEA-Sulfat (Lobo et al., 1981). Obwohl 

das PCOS vorrangig ein Syndrom der ovariellen Hyperandrogenämie ist, ist DHEAS in bis zu 50% der 

Frauen ebenfalls erhöht (Carmina et al., 1986, Wild et al., 1983). 

Unter klinischer Hyperandrogenisierung versteht man das Auftreten von Hirsutismus, Akne oder 

androgenetischer Alopezie. Hirsutismus wiederum ist definiert als das Vorhandensein eines typisch 

männlichen Behaarungsmusters bei Frauen. Die Haare sind oft dunkler und härter als üblich 

(Terminalhaar). Hirsutismus tritt bei 65 – 75% der Frauen mit PCOS auf (Ferriman and Purdie, 1983, 

Alborzi et al., 2001, Legro et al., 2006), und ist damit nach den Zyklusstörungen das zweithäufigste 

Symptom. Um Hirsutismus quantifizierbar und vergleichbar zu machen, wird oft der Ferriman-Gallwey-

Score (FG-Score) oder eine modifizierte Form davon benutzt (D. Ferriman, 1961). Hierbei werden neun 

Körperregionen (Oberlippe, Kinn, Brust, oberer und unterer Rücken, oberer und unterer Bauch, Oberarm 

und Oberschenkel) auf das Wachstum von Terminalhaar untersucht und mit einem Score von 0 – 4 

bewertet. Je höher der gesamte Punktwert, desto ausgeprägter das Haarwachstum. Für die Diagnose des 

Hirsutismus wurden bisher verschiedene Cut-off Werte des FG-Score von 6 bis 8 verwendet (Brown et 

al., 2011, Michelmore et al., 1999, Adams et al., 1986). Das Auftreten von Hirsutismus scheint auch von 

der Ethnizität abzuhängen. Beispielsweise haben Frauen aus dem ostasiatischen Raum weniger 

Hirsutismus als europäische oder amerikanische (De Ugarte et al., 2006, Hatch et al., 1981, 

Knochenhauer et al., 1998). Von allen Frauen, bei denen Hirsutismus vorkommt, haben vermutlich 5 – 

10% keine zusätzlichen Zyklusstörungen oder erhöhte Androgenwerte, sodass von einem idiopathischen 

Hirsutismus gesprochen wird (Carmina, 1998, Azziz et al., 2000). 
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Die Akne vulgaris ist eine Erkrankung der Talgdrüsenfollikel und ist häufig mit einer vermehrten 

Hautunreinheit im Gesicht verbunden. Bei der androgenetischen Alopezie handelt es sich um eine 

Rarefizierung der Kopfbehaarung, v.a. im Parietalbereich. Die Haardichte ist zentral meist vermindert, 

der Haaransatz frontal bleibt erhalten (Möhrenschlager and Köhn, 2011). Für die Akne und die 

androgenetische Alopezie besteht kein einheitliches Scoring-System. In Verbindung mit dem Auftreten 

von Akne in großen Teilen der Bevölkerung (Cunliffe and Gould, 1979, Goulden et al., 1999) führt dies zu 

unterschiedlichen Studienergebnissen, was die Prävalenz von Akne bei Frauen mit PCOS betrifft. 

Vermutlich sind etwa 15 – 30% aller Frauen mit PCOS von Akne betroffen (Azziz et al., 2004a, 

Wijeyaratne et al., 2002). Bei Frauen mit Akne fanden Forscher eine Prävalenz von PCOS von 37% unter 

sehr engen und bis zu 80% unter weitergefassten Diagnosekriterien (Timpatanapong and Rojanasakul, 

1997). Die Zahlen zur Prävalenz von androgenetischer Alopezie bei PCOS schwanken ebenfalls deutlich, 

meist von 5 bis 50% (Azziz et al., 2009). Cela et al. berichteten über eine PCO-Prävalenz von 67% bei den 

untersuchten Patientinnen mit androgenetischer Alopezie, im Gegensatz zu 27% bei einem 

Vergleichskollektiv ohne Alopezie (Cela et al., 2003). 

Sowohl die Haarfollikel als auch die seborrhoischen Drüsen hängen in ihrer Anzahl und Aktivität von dem 

Hormon Dihydrotestosteron (DHT) ab. Dieses wird durch das Enzym 5α-Reduktase aus Testosteron 

gebildet. Frauen mit Hirsutismus haben häufig eine erhöhte 5α-Reduktase-Aktivität der Haarfollikel, die 

durch erhöhte Androgenwerte im Blut induziert sein kann (Möhrenschlager and Köhn, 2011). Die 

unterschiedliche Prävalenz von Hirsutismus und Akne in Frauen mit PCOS könnte dem Fakt geschuldet 

sein, dass in den Haarfollikeln mehr 5α-Reduktase vorhanden ist, dort also auch mehr DHT entsteht 

(Lowenstein, 2006).  

 

Insulinresistenz, Hyperinsulinämie, Diabetes mellitus Typ 2 

Die Prävalenz von Insulinresistenz bei Frauen mit PCOS wird je nach Kollektiv mit bis zu 50 – 70% 

angesetzt (Dunaif, 1997, Carmina and Lobo, 2004, Schachter et al., 2003). Eine Insulinresistenz kommt 

auch ohne gleichzeitig bestehendes Übergewicht vor, kann durch dieses aber verstärkt werden (Dunaif 

et al., 1989).  

Frauen mit PCOS haben ein gesteigertes Risiko eine erhöhte Nüchtern-Glukose/Impaired Fasting Glucose 

(IFG) und eine gestörte Glukosetoleranz/Impaired Glucose Tolerance (IGT) zu entwickeln, die in einen 

Diabetes mellitus (DM) Typ 2 übergehen können (Ehrmann et al., 1999). Die Prävalenz der IGT bei PCOS 
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wird auf bis zu 35%, die von DM Typ 2 auf bis zu 8% geschätzt (Diamanti-Kandarakis and Dunaif, 2012). 
In einer prospektiven, kontrollierten Studie an 254 PCOS-Patientinnen zeigten Legro et al. ein signifikant 

erhöhtes Auftreten von IGT und DM Typ 2 im Vergleich zu Frauen ohne PCOS. Dies geschah unabhängig 

vom Gewicht und auch bereits in jungem Alter (Legro et al., 1999). In einer weiterführenden Studie 

zeigten die Forscher darüber hinaus, dass von PCOS betroffene Frauen mit einer normalen 

Glukosetoleranz in 16% im Laufe eines Jahres zu einer IGT wechselten, PCOS-Frauen mit bereits gestörter 

Glukosetoleranz wechselten zu 2% in einen DM Typ 2 (Legro et al., 2005). Eine Insulinresistenz lässt sich 

mit verschiedenen Verfahren untersuchen, dazu gehören der Glucose-Toleranztest im Nüchternblut oder 

der euglykämische Clamp-Test. 

Insulinresistenz und damit verbundene erhöhte Blutglukosespiegel bei Frauen mit PCOS regen die meist 

gesunden β-Zellen des Pankreas an, noch mehr Insulin zu produzieren. So entsteht eine sekundäre 

Hyperinsulinämie. Insulin fördert eine vermehrte Androgenproduktion in den ovariellen Thekazellen 

(Franks, 1995) und eine verminderte Produktion von Sexualhormon-bindendem Globulin (SHBG) in der 

Leber (Plymate et al., 1988). Dies wiederum führt zu einer höheren Menge an freiem, und damit 

wirksamem, Testosteron (Sharp et al., 1991). Die dadurch hervorgerufene Hyperandrogenämie kann, wie 

bereits erwähnt, Anovulation und Infertilität befördern. Auch die bereits erwähnte 

Gonadotropindysregulation kann durch die Hyperinsulinämie mitbedingt sein. Insulin verursacht in 

Tierexperimenten eine verstärkte LH-Produktion und Ausschüttung (Weiss et al., 2003). Wie 

beschrieben, kann das vermehrt vorhandene Testosteron auch vermehrt in Dihydrotestosteron 

umgewandelt werden und seine Wirksamkeit an Haarfollikeln und seborrhoischen Drüsen entfalten. 

 

Adipositas, Dyslipidämie, Metabolisches Syndrom 

Übergewicht (per Definition ein BMI >25) und Adipositas (BMI >30) kommen beim PCOS häufig vor. 

Aktuell geht man davon aus, dass Frauen mit PCOS in 40 – 85% übergewichtig oder adipös sind, was sich 

in einem erhöhtem Body-Mass-Index (BMI) und erhöhter waist/hip-Ratio (w/h-Ratio) widerspiegelt. 

(Randeva et al., 2012). Außerdem sind Frauen mit PCOS häufig von einer männlichen Form der 

Körperfettverteilung betroffen. 

In einer Studie an über 716 Frauen mit PCOS waren 60% adipös (Azziz et al., 2004a). In Amerika zeigten 

Forscher einen mittleren BMI ihrer PCOS-Patientinnen von 35 – 38 (kg/m²) (Azziz et al., 2001a). 

Europäische Daten zeigen im Durchschnitt niedrigere BMI-Werte: England 25 (kg/m²), Finnland 28 
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(kg/m²), Deutschland 31 (kg/m²) und Italien 29 (kg/m²) (Balen et al., 1995, Taponen et al., 2004, Hahn et 

al., 2005, Carmina et al., 2005). Der höhere BMI der Amerikanerinnen mit PCOS im Vergleich zu 

Europäerinnen mit PCOS könnte auch auf einen generell höheren BMI in Amerika als in Europa zurück zu 

führen sein. Ein  Anstieg des BMI bei von PCOS betroffenen Frauen kann auf einen generellen Anstieg 

des BMI in der Bevölkerung zurück zu führen sein (Yildiz et al., 2008). 

Adipositas hat signifikant negative Auswirkungen auf die Insulinresistenz, die ovarielle Dysfunktion und 

Fertilität sowie kardiovaskuläre Risikofaktoren (Ehrmann et al., 2006, Legro et al., 1999). Mögliche 

Faktoren, die diese Wirkung erklären könnten, sind Adipokine, die im Fettgewebe produziert werden, 

zum Beispiel die Zytokine Adiponektin und Leptin. Leptin hat Auswirkungen auf Hypothalamus, 

Hypophyse und Ovarien. Im Hypothalamus wirkt Leptin über das Galanin-like-peptide (GALP) auf die 

GnRH-Sekretion ein und verändert in der Hypophyse die Ausschüttung der Gonadotropine. Im Ovar 

selbst verändert es die Steroidogenese (Ludwig, 2009). Die genaue Rolle des Leptins im Rahmen der 

PCOS-Genese ist weiterhin Gegenstand aktueller Forschung (Randeva et al., 2012). 

Sowohl bei normalgewichtigen als auch bei übergewichtigen oder adipösen Frauen mit PCOS finden sich 

signifikant erhöhte Fettstoffwechselwerte im Vergleich zu Frauen ohne PCOS, darunter 

Gesamtcholesterin, LDL-Cholesterin und Triglyceride (Legro et al., 2001). Ein erhöhtes HDL-Cholesterin 

kann positive Effekte haben, wird aber bei Frauen mit PCOS eher erniedrigt gemessen (Hoffman and 

Ehrmann, 2008). Insgesamt sind Dyslipidämien bei PCOS häufig, Studien berichten eine Rate von bis zu 

70% (Hoffman and Ehrmann, 2008). 

Einige Komponenten des metabolischen Syndroms wurden bereits angesprochen. Nach der WHO-

Definition/ICD-10-Klassifikation besteht ein metabolisches Syndrom aus verschiedenen Risikofaktoren. 

Zum einen liegt entweder eine Insulinresistenz, eine gestörte Glukosetoleranz oder ein Diabetes mellitus 

vor. Zum anderen kommen die Faktoren arterielle Hypertonie (Blutdruck >140/90 mmHg), Dyslipidämie 

(Triglyceride >1,695 mmol/l und HDL ≤0,9 mmol/l bei Männern bzw. bei Frauen: ≤1,0 mmol/l) und 

abdominale Adipositas (Taillen- zu Hüftumfang >0,9 bei Männern bzw. >0,85 bei Frauen plus BMI >30) 

hinzu. Auch hier besteht ein Unterschied zwischen amerikanischen und europäischen Ergebnissen. 

Apridonidze et al. zeigten eine Prävalenz des metabolischen Syndroms in Frauen mit PCOS von 42%. Dies 

würde eine Verdopplung zu der Inzidenz bei nicht-PCOS-Frauen bedeuten (Apridonidze et al., 2005). Eine 

deutsche Studie ergab eine Prävalenz von 31,5% für das metabolische Syndrom unter den Frauen mit 

PCOS (Hahn et al., 2005). Ebenfalls ist eine erhöhte Inzidenz des metabolischen Syndroms bei schwarzen 
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Frauen mit PCOS im Vergleich zu weißen Frauen mit PCOS beobachtet worden (Hillman et al., 2014). 

Dieser Unterschied bestand bei Frauen ohne PCOS nicht. 

 

1.1.2 Definitionskriterien und Prävalenz  

Seit Stein und Leventhal 1935 das Polyzystische Ovar Syndrom erstmals beschrieben (Stein and 

Leventhal, 1935), haben sich die verfügbaren Untersuchungsmethoden und damit 

Diagnosemöglichkeiten vervielfacht. Beispielsweise wurden die labortechnische Hormonanalyse 

entwickelt und die Ultraschalldiagnostik möglich und technisch verfeinert (Raj et al., 1978). Die 

Diagnosekriterien unterliegen daher einer kontinuierlichen kritischen Betrachtung und Bearbeitung 

(Azziz et al., 2009, Barth et al., 2007). 

Stein und Leventhal publizierten eine Serie von sieben Frauen mit den Symptomen Amenorrhoe, 

Hirsutismus, Adipositas und Ovarien mit beidseitig multiplen, kleinen Zysten und verdickter Ovarkapsel. 

Bei der damaligen Definition eines PCOS handelte es sich also um eine Kombination aus Zyklusstörung, 

klinischer Androgenisierungserscheinung und polyzystischer Ovarien. 

Seitdem sind mehrfach neue Kriterien zur Diagnostik des PCOS entwickelt worden und bis heute gibt es 

keinen internationalen Standard, mit dem alle Wissenschaftler arbeiten. Die drei gängigsten Modelle 

sind die NIH/NICHD Kriterien von 1990, die ESHRE/ASRM-Kriterien von 2003 („Rotterdam-Kriterien“) und 

die AES-Kriterien von 2006 (Zawadski and Dunaif, 1992, Rotterdam, 2004, Azziz et al., 2006). Einen 

Überblick über die verschiedenen Diagnosekriterien gibt Tabelle 1. 

Es gibt weitere Ursachen für Hyperandrogenämie oder Zyklusstörungen, die bei betroffenen Frauen 

ausgeschlossen werden sollten. Dies ist Bestandteil aller existierenden Diagnosekriterien des PCOS. In 

Frage kommen Schilddrüsenerkrankungen, Hyperprolaktinämie, das late-onset Adrenogenitale Syndrom 

(AGS), Morbus Cushing oder Androgen-sezernierende Tumoren (Azziz et al., 2004a, Diamanti-Kandarakis 

and Panidis, 2007). 
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Tabelle 1: Diagnosekriterien des PCOS im Laufe der Zeit 

NIH/NICHD 1990 

 

ESHRE/ASRM 2003 

(Rotterdam-Kriterien) 

AES 2006 

 
Ausschluss anderer Ursachen eines Androgenexzesses oder verwandter Krankheiten 

 

2 Kriterien müssen erfüllt sein: 

 

 

Klinischer und/oder 

biochemischer 

Hyperandrogenismus 

+ 

Oligo- oder Anovulation 

 

2 von 3 Kriterien müssen erfüllt 

sein: 

 

Klinischer und/oder 

biochemischer 

Hyperandrogenismus 

+/- 

Oligo- oder Anovulation 

+/- 
Sonographisch polyzystische 

Ovarien 

2 Kriterien müssen erfüllt sein: 

 

 

Klinischer und/oder 

biochemischer 

Hyperandrogenismus 

+ 

Ovarielle Dysfunktion: 

Oligo- oder Anovulation 
+/- 

Sonographisch polyzystische 

Ovarien  

 

Je nach Verwendung der Kriterien kann die Diagnose PCOS unterschiedlich häufig gestellt werden. Die 

Rotterdam-Kriterien sind weiter gefasst als die NIH- oder AES-Kriterien. Studien, die diese Kriterien 

anlegen, zeigen dementsprechend auch höhere Prävalenzen (Broekmans et al., 2006). Auch wenn die 

allgemeine Prävalenz des PCOS durch die unterschiedlichen Erscheinungsbilder und Diagnosekriterien 

schwer anzugeben ist, gibt es verschiedene Studien und Schätzungen, die sich dem Thema widmen. 

(Azziz et al., 2004b, Knochenhauer et al., 1998, Diamanti-Kandarakis et al., 1999, Asuncion et al., 2000). 

Man geht davon aus, dass je nach Population 6 – 20% aller Frauen betroffen sind. 

 

1.2 Langzeitverlauf und Lebensstilintervention bei PCOS 

Bislang gibt es wenig systematische Studien zum Langzeitverlauf und zu Lebensstilinterventionen beim 

PCOS. Einige Studien beschäftigen sich zwar mit dem Einfluss des Alters auf die verschiedenen 

Symptomausprägungen des Syndroms. Die meisten sind jedoch Querschnittsuntersuchungen, die in 

jeweils einer Studienpopulation unterschiedliche Altersgruppen hinsichtlich der Merkmalsverteilung 

zwischen den Gruppen vergleichen (Elting et al., 2000, Bili et al., 2001, Davison et al., 2005, Panidis et al., 

2012). Prospektive Langzeitstudien sind sehr selten, Lebensstiländerungen oder der Einfluss von 

Schwangerschaft und Elternschaft wurden bei diesen Studien bisher nicht untersucht (Carmina et al., 

2012, Schmidt et al., 2011, Brown et al., 2011). 
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Eine Cochrane Meta-Analyse zu Lebensstilveränderungen bei PCOS beinhaltete 6 kontrollierte, 

randomisierte Studien mit insgesamt 164 Teilnehmerinnen (Moran et al., 2011). Auch das Update dieser 

Meta-Analyse von Haqq et al. 2014 analysierte lediglich Daten von 7 Studien mit insgesamt 206 

Teilnehmerinnen. Die Dauer dieser Studien lag zwischen 3 und 11 Monaten, betrachtet wurden 

Lebensstilinterventionen wie Gewichtsreduktion, körperliche Aktivität oder Ernährungsumstellung. Es 

wurden detailliert Veränderungen in Hormonwerten oder metabolischen Parametern analysiert, aber 

keine Angaben zu Fertilität oder dem Einfluss von Schwangerschaft gemacht. 

Demnach ergibt sich ein Mangel an Studien, die Aussagen sowohl über den allgemeinen Langzeitverlauf 

des PCO-Syndroms als auch über spezifische Lebensstilinterventionen machen. Insbesondere 

Schwangerschaft und Elternschaft werden in der bisherigen Studienlage nur als Ergebnis betrachtet. Als 

eigenständige Intervention, die einen Einfluss auf den Verlauf des Syndroms haben kann, wurden diese 

Parameter bisher nicht untersucht.  

 

1.3 Ziele der Studie 

Die LIPCOS-Studie untersucht somit erstmals den Langzeitverlauf des PCO-Syndroms unter 

Berücksichtigung der Lebensstilintervention, die Schwangerschaft und Elternschaft darstellen. Im 

Hinblick auf die hormonellen und psychologischen Veränderungen, die eine Schwangerschaft mit sich 

bringt, erscheint es sinnvoll zu untersuchen, wie sich diese auf den Verlauf auswirken. Zudem zeigt die 

langjährige klinische Erfahrung in der Arbeit mit PCOS-Patientinnen, dass diese nach erfolgreicher 

Schwangerschaft die Sprechstunden der endokrinologischen Ambulanzen seltener besuchen, was eine 

Veränderung der Symptomatik des Syndroms denkbar erscheinen lässt (Stassek et al., 2015). 

In der Studie werden folgende Fragestellungen näher betrachtet: 

1) Wie verhalten sich PCOS-assoziierte Merkmale im Laufe der Zeit? 

2) Welche Lebensstilfaktoren spielen im Verlauf des PCO-Syndroms eine Rolle? 

3) Welchen Einfluss haben Änderungen im Lebensstil, hervorgerufen durch Schwangerschaft und 

Elternschaft, im Langzeitverlauf? 

Untersucht wurden Serumhormonwerte, Zykluslängen, klinische Zeichen der Hyperandrogenämie, 

Gewicht und Ovarmorphologie im Verlauf. Lebensstil- und Stressfaktoren sowie mit Mutterschaft 

assoziierte Veränderungen wurden detailliert abgefragt. 
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2. Studienteilnehmerinnen und Methodik 

2.1 Studiendesign 

Bei der LIPCOS-Studie handelt es sich um eine prospektiv angelegte Longitudinalstudie, in der eine 

Lebensstil-Intervention bei Patientinnen mit Polyzystischem Ovar Syndrom (PCOS) untersucht wird. Als  

Intervention werden Schwangerschaft und Elternschaft betrachtet. 

In zwei Messdatenreihen, bestehend aus Baseline und Follow-Up Untersuchung, wurden die 

Teilnehmerinnen hinsichtlich verschiedener, PCOS-assoziierter, klinischer und biochemischer Parameter 

analysiert und verglichen. Das Vorgehen bei und der Inhalt der Baseline und Follow-Up Untersuchung 

nach 4 Jahren waren identisch. Ein Teil der Daten der Baseline wurde bereits ausgewertet (siehe 

Promotionsarbeit Basisdaten der LIPCOS-Studie von Herrn Jan Stassek (Stassek et al., 2013)). Die 

vorliegende Arbeit umfasst die Auswertung der bisher vorliegenden Follow-Up Untersuchungen. 

Die Rekrutierung für die Studie erfolgte auf unterschiedlichen Wegen. Zunächst wurden Patientinnen aus 

der LIPCOS Pilot Study eingeschlossen. Des Weiteren nahmen Patientinnen von Frauenärzten aus dem 

Münchner Raum und aus einer PCOS Selbsthilfegruppe teil. Die Teilnehmerinnen wurden außerdem in 

der Frauenklinik des Klinikums rechts der Isar München (Direktorin Prof. Dr. Marion Kiechle) rekrutiert. 

Von Dezember 2008 bis September 2014 wurden Teilnehmerinnen eingeschlossen und in der Ambulanz 

der Frauenklinik und Poliklinik des Klinikums rechts der Isar München wiederholt untersucht. Hierbei 

wurden anamnestische, sonographische und laborchemische Methoden angewendet. 

Die Studie wurde der Ethikkommission der Technischen Universität München vorgelegt und von dieser 

positiv bewertet. 
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2.2 Auswahl der Patientinnen 

Das Studienkollektiv bestand aus Frauen über 18 Jahren, die eigene Kinder hatten oder kinderlos waren. 

Grundvoraussetzung für die Teilnahme an der Studie war die Diagnose des PCO-Syndroms nach den 

Rotterdam Kriterien (siehe auch Punkt 1.2).  

 

Einschlusskriterien 

Eingeschlossen wurden Frauen, die nach den Rotterdam Kriterien mit PCOS diagnostiziert worden waren. 

Diese Kriterien beinhalten drei verschiedene Merkmalsausprägungen, von denen für die Diagnose eines 

PCOS mindestens zwei vorhanden sein müssen. 

Ein mögliches Kriterium sind Zyklusstörungen im Sinne von Oligo- oder Amenorrhoe. Oligomenorrhoe 

wurde definiert als ein Zyklus > 35 Tage, Amenorrhoe als ein Ausbleiben der Periode > 90 Tage. Ein 

weiteres Kriterium sind klinische oder biochemische Zeichen von Hyperandrogenämie. In der 

vorliegenden Studie wurden laborchemisch verschiedene Androgenwerte bestimmt und klassische 

Symptome wie Akne, Alopezie und Hirsutismus untersucht. Weiterhin gilt das sonographische Bild der 

polyzystischen Ovarien als Diagnosekriterium. Sowohl eine erhöhte Anzahl an Follikeln als auch ein 

vergrößertes Ovar sowie das Verhältnis zwischen Follikeln und Stroma, können hinweisend sein. 

Alle Teilnehmerinnen wurden vor Einschluss anamnestisch, laborchemisch und sonographisch auf diese 

Kriterien hin überprüft. 

 

Ausschlusskriterien 

Als Ausschlusskriterium galt die Einnahme von Hormonen oder Medikamenten, die in die 

hypothalamisch-hypophysär-gonadale Achse eingreifen, in den 6 Monaten vor oder bei 

Studienuntersuchung. Dazu zählen beispielsweise hormonelle Kontrazeptiva, Östrogene oder Gestagene 

zur Hormontherapie oder GnRH-Analoga zur Schwangerschaftsstimulierung. Schwangerschaft und 

Stillzeit galten als unvereinbar mit einer Studienteilnahme. Patientinnen mit anderen endokrinologischen 

Ursachen einer ovariellen Dysfunktion, wie primäre Ovarialinsuffizienz und primäre hypothalamische 

Amenorrhoe sowie Prolaktinom, wurden ebenfalls ausgeschlossen. 
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2.3 Studienablauf 

Vor Studienbeginn fanden die Evaluierung der Einschlusskriterien und eine ausführliche Aufklärung der 

Patientinnen statt. Nach schriftlicher Einwilligung wurde die Basisuntersuchung/Baseline durchgeführt. 

Diese bestand aus einem strukturierten Interview, einer körperlichen Untersuchung, einer vaginalen 

Ultraschalluntersuchung sowie einer Blutentnahme. Jede Teilnehmerin erhielt hinterher einen 

schriftlichen Befundbericht mit detailliertem Hormonprofil und einer systematischen Einordnung der 

Ergebnisse. Eine Folgeuntersuchung/Follow-Up im Abstand von durchschnittlich 4 Jahren wiederholte 

jeden Untersuchungsschritt identisch. Ein Befundbericht wurde auch nach dieser Untersuchung 

verschickt. 

 

2.3.1 Strukturiertes Interview  

Mit jeder Teilnehmerin wurde ein strukturiertes Interview geführt. Der/Die Interviewer/in füllte dabei 

einen standardisierten Fragebogen aus. Dieser Fragebogen war klar gegliedert und umfasste folgende 

Bereiche: 

- Persönliche Angaben 

- PCOS-spezifische Anamnese und allgemeine Gesundheit 

- Langzeitverlauf der PCOS Symptome 

- Schwangerschaft und Geburt 

- Gesundheit und Entwicklung der Kinder 

- Leben mit Kindern 

- Menopause 

Der Fragebogen war in der Baseline und Follow-Up Untersuchung identisch. Im ersten Teil des Interviews 

wurde eine kurze Sozialanamnese erhoben, das heißt die aktuelle Lebenssituation bezüglich 

Familienstand, eigene Kinder, Kinderwunsch, Beruf und Wohnort wurde erfragt. 

Im zweiten Abschnitt „Gesundheit“ ging es zunächst um eine Erhebung der bisherigen PCO Anamnese, 

das heißt um das Diagnosedatum und den bisherigen Verlauf inklusive Therapieversuche. Weitere 

Punkte waren die Familienanamnese bezüglich PCOS und die Frage nach den ersten PCOS assoziierten 

Symptomen und deren Beginn. 
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Weiterhin wurde die somatische Vorgeschichte abgefragt, besonders in Bezug auf kardiovaskuläre und 

gynäkologische Auffälligkeiten oder Vorerkrankungen. Auch nach Medikamenteneinnahme und 

Schilddrüsenerkrankungen wurde explizit gefragt. 

Der dritte Teil begann mit zwei offenen Fragen zu den Themen „Veränderungen im Lebensstil“ und 

„mögliche Belastungsfaktoren“. Hier sollten die Teilnehmerinnen ihre Lebenssituation hinsichtlich 

Familie, Arbeit, Gesundheit, Ernährung und Sport beschreiben und Stressfaktoren benennen. Auch 

gravierende psychische Belastungen, Unfälle oder Operationen wurden erfragt.  Änderungen im 

Lebensstil, die nichts mit Schwangerschaft und Elternschaft zu tun haben sowie belastende Faktoren, die 

einen Einfluss auf das Befinden haben, wurden hier erfasst. Für die Auswertung wurden später 

Kategorien gebildet, um die Daten vergleichbar zu machen. 

Auch der Langzeitverlauf verschiedener Parameter sollte erfragt bzw. gemessen werden. Die 

untersuchten Zeitpunkte waren folgende:  

- t-10/Daten 10 Jahre vor Follow-Up/rein anamnestisch  

- t-4/Daten bei Baseline/4 Jahre vor Follow-Up 

- t0/Daten bei Follow-Up 

Anamnestische Angaben wurden zu folgenden Werten erfasst: 

- Durchschnittliche Zykluslänge in Tagen 

- Anwendung von Hormonen in der Vergangenheit, beispielsweise hormonelle Kontrazeptiva 

- Erhöht gemessene Glukosewerte im Blut 

- Erhöht gemessene Cholesterinwerte im Blut 

- Gewicht in kg (anamnestische Angabe für den  Zeitpunkt t-10) 

Die Zykluslänge war definiert als erster Tag der letzten Periode bis erster Tag der nächsten Periode. In 

der Auswertung wurden die Teilnehmerinnen zusätzlich einer der Kategorien „Eumenorrhoe“, 

„Oligomenorrhoe“ oder „Amenorrhoe“ zugeordnet. Eumenorrhoe war definiert als eine 

durchschnittliche Zykluslänge zwischen 28 und 35 Tagen, Oligomenorrhoe als ein Zyklus >35 Tage und 

Amenorrhoe >90 Tage. Zudem wurden die Zyklen auf eine mögliche Änderung hin analysiert. Eine 

Zyklusverkürzung oder –verlängerung wurde erst ab einem Unterschied ≥5 Tagen als eine 

Zyklusänderung gewertet. 
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Das Gewicht wurde nur für den Zeitpunkt t-10 anamnestisch bestimmt, bei Baseline und Follow-Up 

Untersuchung wurde eine genaue Messung durchgeführt (s. Punkt 2.3.2). Die Mütter wurden außerdem 

zu wesentlichen Gewichtsveränderungen seit der Schwangerschaft befragt. 

Der letzte Punkt des Teils „Langzeitverlauf“ umfasste einen Vergleich in vier Kategorien: geregeltes 

Leben/Alltagsrhythmus, bewusste Ernährung, Rauchen, Bewegung/Sport. Die Teilnehmerinnen 

bewerteten, ob diese Merkmale auf sie zutrafen oder nicht, und zwar im Vergleich aktuell/vor 10 Jahren 

oder im Vergleich aktuell/vor der ersten Geburt, falls es sich um eine Mutter handelte. Die Kategorie 

geregeltes Leben/Alltagsrhythmus wurde genauer charakterisiert durch Fragen nach regelmäßigen 

Mahlzeiten, Schlafrhythmen und Tätigkeiten. 

Der vierte Teil des Fragebogens zum Thema „Schwangerschaft und Geburt“ beinhaltete Fragen zur Art 

der Konzeption, zum Schwangerschaftsverlauf mit eventuellen Komplikationen und zum Stillverhalten. 

Mögliche Arten der Konzeption waren: Geschlechtsverkehr (GV) ohne Hormonstimulation (HS), GV mit 

HS, Insemination, In vitro Fertilisation (IVF), Intracytoplasmatische Spermieninjektion (ICSI). Mögliche 

Komplikationen im Schwangerschaftsverlauf waren Gestationsdiabetes, HELLP Syndrom, vorzeitige 

Wehen oder Infektionen. 

Im fünften Teil „Gesundheit und Entwicklung der Kinder“ wurden unter anderem Geburtsgewicht, 

Auffälligkeiten bei Geburt oder in der weiteren Entwicklung, beispielsweise Behinderungen, erfragt. 

Teil 6 beschäftigte sich mit dem Leben der Teilnehmerinnen, die Kinder hatten. Hier wurde vor allem 

evaluiert, ob sich PCOS-assoziierte Symptome durch das Leben mit Kindern, also seit Geburt, verändert 

hatten. Die Merkmale Zyklus, Gewicht, Akne, Alopezie, Hirsutismus konnten mit besser/schlechter/gleich 

bewertet werden, bezogen auf die Zeiträume 2 Jahre nach Geburt und langfristig. 

Der letzte Teil betraf nur die Frauen, die bereits in der Menopause waren. Hier wurde nach dem 

Zeitpunkt der letzten Periode, Medikamenten und Veränderungen der PCO Symptome gefragt. 
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2.3.2 Körperliche Untersuchung 

Eine körperliche Untersuchung wurde sowohl bei Baseline als auch bei Follow-Up durchgeführt. 

Folgende Parameter wurden dabei erfasst: 

- Größe in cm 

- Gewicht in kg 

- Taillen- und Hüftumfang in cm 

- Blutdruck 

- Androgenisierungserscheinungen (das Auftreten von Akne, Alopezie oder Hirsutismus) 

Aus den Daten zu Größe und Gewicht wurden die BMI-Werte (kg/m²) errechnet. Die Messung des 

Taillenumfangs wurde auf Nabelhöhe, die des Hüftumfangs auf Höhe der Cresta iliaca vorgenommen. 

Aus diesen Werten wurde die waist/hip-Ratio berechnet. Der Blutdruck wurde mit Hilfe eines 

elektronischen Blutdruckmessgerätes ermittelt. 

Bei positiven Androgenisierungserscheinungen wurden vorangegangene therapeutische Maßnahmen 

erfragt und die genaue Lokalisation und Ausdehnung erfasst. Zur Bestimmung des Schweregrades des 

Hirsutismus sollten die Teilnehmerinnen beschreiben, was sie gegen die Behaarung unternehmen (zum 

Beispiel Zupfen, Rasieren, Epilieren, Laserbehandlung), um festzustellen als wie störend der Hirsutismus 

empfunden wurde. 

Bei erhöhten Glukose- oder Cholesterinwerten wurde nach Diät oder Therapie gefragt. 
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2.3.3 Transvaginale Sonographie 

Auch das Vorgehen im Rahmen der transvaginalen Sonographie war bei Baseline und Follow-Up 

Untersuchung identisch. Die Ultraschalluntersuchung beurteilte Uterus und Ovarien. Die Größe der 

Gebärmutter wurde durch Messung in drei Ebenen ermittelt und die Dicke des Endometriums wurde 

bestimmt. Die Eierstöcke wurden ebenfalls in drei Ebenen vermessen. Zusätzlich wurde der Durchmesser 

des größten Follikels gemessen und die Anordnung der Follikel beurteilt. Freie Flüssigkeit im Douglas 

Raum und andere Auffälligkeiten wurden ausgeschlossen oder dokumentiert. 

Aus den erhobenen Daten wurde der Ovar Score nach Geisthövel berechnet (Geisthövel, 2007). In den 

Score gehen der maximale gemessene Durchmesser des Ovars in mm, die Anzahl der Follikel zwischen 4 

und 10 mm und die Relation zwischen Follikeln und Stroma, auch als zentrale Echodensität beschrieben, 

ein (s. Tabelle 2). Der Ovar Score kann Werte zwischen -2 und +2 annehmen, wobei Werte von 1,5 oder 2 

als für ein PCOS typisch angesehen werden. 

 

Tabelle 2: Berechnung des Ovar Score nach Geisthövel 

Maximaler 

Durchmesser 
Score 

Anzahl 

Follikel 

≥4 ≤10 mm 

Score 

Zentrale 

Echodensität 

 

Score 

Ovarscore 

re li 

> 30 mm 1 ≥ 8 0,5 > 1/3 des Gesamtorgans 0,5 2 2 

≥ 28 mm 0,5 ≥ 8 0,5 < 1/3 des Gesamtorgans 0 1 1 

< 28 - ≥ 25 mm 0 ≥ 5 - < 8 0 < 1/3 des Gesamtorgans 0 0 0 

< 25 - ≥ 20 mm -0,5 ≥ 3 - < 5 -0,5 < 1/3 des Gesamtorgans 0 -1 -1 

< 20 mm -1 < 3 -1 < 1/3 des Gesamtorgans 0 -2 -2 
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2.3.4 Laborchemische Untersuchungen 

Nach venöser Blutentnahme erfolgte eine laborchemische Analyse im Institut für Klinische Chemie und 

Pathobiochemie des Klinikums rechts der Isar (Institutsleiter Prof. Dr. Jürgen Ruland). Die gleichen 

Parameter wie in der Baseline wurden auch beim Follow-Up bestimmt: 

- Kleines Blutbild mit morphologischer Differenzierung 

- C-reaktives Protein (CRP) 

- Thyroidea-Stimulierendes Hormon (TSH) 

- Prolaktin 

- Luteinisierendes Hormon (LH) und Follikel-Stimulierendes Hormon (FSH) 

- 17β-Estradiol 

- Testosteron  

- Dehydroepiandrosteron-Sulfat (DHEAS) 

- Sexualhormon-bindendes Globulin (SHBG) 

Die Messungen wurden mit in der Klinikroutine üblichen Assays durchgeführt.   

 

2.4 Statistik 

Die Ergebnisse wurden zunächst schriftlich auf Papier festgehalten. Die statistische Auswertung der 

Daten erfolgte mit Hilfe der Computerprogramme Microsoft Office Excel für Windows 2010 und SPSS in 

Zusammenarbeit mit dem Institut für medizinische Statistik und Epidemiologie (IMSE, Institutsleiter Prof. 

Dr. Klaus A. Kuhn). 

Kategoriale Größen wurden mit absoluten und relativen Häufigkeiten beschrieben, quantitative Größen 

mit Mittelwert und Standardabweichung. Es wurden drei unterschiedliche statistische Testverfahren auf 

Signifikanz verwendet. Für den Vergleich qualitativer oder kategorialer Variablen wurde der Exakte Test 

nach Fisher angewendet. Beim Vergleich quantitativer, also stetiger Merkmale zwischen zwei 

unabhängigen Gruppen wurde der Mann-Whitney-U-Test benutzt (nicht parametrisches Testverfahren). 

Um quantitative Variablen in einer zusammenhängenden Stichprobe zu vergleichen, erwies sich der 

Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test als geeignet (ebenfalls ein nicht parametrisches Testverfahren). Die 

nicht parametrischen Testverfahren waren auf Grund der kleinen Gruppengrößen indiziert. 
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3. Ergebnisse 

3.1 Studienkollektiv 

Das LIPCOS-Basiskollektiv bestand aus 85 Teilnehmerinnen. Die Studie rekrutierte im Zeitraum vom 

15.12.2008 bis zum 18.09.2014 insgesamt 93 Frauen in der Ambulanz der Frauenklinik und Poliklinik des 

Klinikums rechts der Isar in München, von denen acht (8,6%) aus der Studie ausgeschlossen wurden.  

67 Frauen (78,8% des Basiskollektivs) wurden zu der Zweituntersuchung eingeladen. Die restlichen 18 

(22,2%) Teilnehmerinnen hatten bis zum Zeitpunkt vorliegender Auswertung noch keine ausreichende 

Nachuntersuchungszeit erreicht und sind nicht Gegenstand dieser Arbeit. 

27 (40,3%) von den 67 eingeladenen Teilnehmerinnen konnten zwischen dem 03.12.2012 und dem 

27.11.2014 nachuntersucht werden. Die übrigen 40 Teilnehmerinnen (59,7%) konnten aus 

unterschiedlichen Gründen nicht im vorgesehenen Zeitraum analysiert werden: 22 Teilnehmerinnen 

waren trotz intensiver Bemühungen zur Kontaktaufnahme weder postalisch noch telefonisch erreichbar, 

da sich entweder die Adressen geändert hatten oder keine Reaktion auf die Einladung zur Follow-Up 

Untersuchung stattfand. Vier Teilnehmerinnen lehnten die weitere Studienteilnahme nach erfolgreicher 

Kontaktaufnahme ab, zwei befanden sich in Stillzeit. Drei nahmen aktuell Hormone gegen 

Androgenisierungserscheinungen oder menopausale Beschwerden, acht Frauen verhüteten mit einem 

oralen Kontrazeptivum (OC). Eine Teilnehmerin lebte mittlerweile im Ausland. Die Basischarakteristika 

dieser Teilnehmerinnen werden in Punkt 3.1.1 dargestellt. 

Von den 27 nachuntersuchten Teilnehmerinnen konnten drei in der Auswertung nicht berücksichtigt 

werden, da bei zweien eine Hormoneinnahme vorlag, und eine in Stillzeit war. Diese Ausschlusskriterien 

wurden erst bei der Follow-Up Untersuchung festgestellt. Somit liegen von 24 Teilnehmerinnen (Follow-

Up Gesamtkollektiv) die Baseline und Follow-Up Daten vor und werden in dieser Arbeit behandelt. Ein 

Konsort-Diagramm ist in Abbildung 1 dargestellt. 
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Abbildung 1: Konsort-Diagramm 
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3.1.1 Basischarakteristika der Teilnehmerinnen, die nicht für eine Follow-Up Analyse zur 

Verfügung standen 

Insgesamt 85 Patientinnen wurden nach der ersten Untersuchung in das Basiskollektiv der LIPCOS-Studie 

eingeschlossen. 40 davon standen aber wie beschrieben aus unterschiedlichen Gründen für eine 

Nachuntersuchung nicht zur Verfügung, darunter 12 Mütter und 28 kinderlose Teilnehmerinnen. Die 

Basischarakteristika dieser Teilnehmerinnen sind in Tabelle 3 dargestellt. Der Vergleich mit den 

Basischarakteristika des Follow-Up Gesamtkollektivs ergab keine statistisch signifikanten Unterschiede. 

 

Tabelle 3: Basischarakteristika der Teilnehmerinnen, die nicht für eine Follow-Up Analyse zur 

Verfügung standen, n=40, und Normwerte der laborchemischen Analysen 

Basischarakteristika und Standardabweichungen 

der nicht verfügbaren Teilnehmerinnen 

n=40 

Normwerte der 

laborchemischen Analysen 

Alter in Jahren 32,5 (Range 18 – 52) 

Zykluslänge in Tagen 36,6 [±11] 

BMI in kg/m² 24,4 [±5] 

w/h-Ratio 0,8 [±0,1] 

Ovar Score links 1,3 [±0,9] 

Ovar Score rechts 1,2 [±1,2] 

Leukozyten in G/l 6,46 [±1,8] 4,0 – 9,0 

CRP in mg/dl 0,26 [±0,4] < 5 

TSH in %* 44,7 [±24] 
alt: 0,4 – 3,8 µlU/ml 

neu: 0,51 – 4,3 µlU/ml 

Prolaktin in ng/ml 11,7 [±5,7] < 23 

17β-Estradiol pg/ml 110,8 [±97,9] 
Follikelphase: 30 – 120 

Lutealphase: 100 – 210 

LH/FSH-Ratio 2,1 [±1,1] < 1,1 

Testosteron in %* 71,3 [±47] 
alt: 0,2 – 0,8 ng/ml 

neu: 0,03 – 0,45 ng/ml 

DHEAS µg/ml 2,6 [±1,5] 0,67 – 4,12 

SHBG in nmol/l 54,3 [±31,3] 20 – 110 

*Angabe
 
in % der oberen Norm, da im Studienverlauf zwei verschiedene Assays zur Bestimmung 

verwendet wurden 
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3.1.2 Follow-Up Gesamtkollektiv und Gruppeneinteilung 

Das Follow-Up Gesamtkollektiv bestand aus 24 Teilnehmerinnen. Für die Auswertung und den Vergleich 

der Mütter mit den Kinderlosen wurde das Kollektiv nachträglich in zwei Gruppen unterteilt: in die der 

Frauen mit Kindern (n=17) und in die der Frauen ohne Kinder (n=7). 13 der 17 Mütter hatten bereits bei 

Baseline ein Kind, vier waren kinderlos und wurden von Baseline zu Follow-Up Mutter. Eine davon 

erlangte durch Adoption die Mutterschaft, sie wurde bei der Auswertung der Gruppe der Mütter 

zugeordnet. 

Auf Grund der Tatsache, dass sich drei Teilnehmerinnen bei Follow-Up in der perimenopausalen Phase 

befanden (zwei Mütter und eine Kinderlose), wurden deren laborchemische Untersuchung und 

durchschnittlichen Zykluslängen nicht in die Auswertung einbezogen. Diese Kasuistiken werden 

gesondert im Unterkapitel 3.5 dargestellt. Bei zwei Teilnehmerinnen konnte keine Laboruntersuchung, 

sondern nur eine telefonische Befragung durchgeführt werden. Dadurch unterscheidet sich die Anzahl 

der Anamnesen (n=24), der auswertbaren durchschnittlichen Zykluslängen (n=21) und der 

laborchemischen Ergebnisse (n=19). 
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3.2 Langzeitverlauf des Follow-Up Gesamtkollektivs und der beiden 

Untergruppen Mütter und Kinderlose im Vergleich 

3.2.1 Alter 

Das Follow-Up Gesamtkollektiv (n=24) war bei Baseline im Durchschnitt 35,4 [±8,6] Jahre alt, bei Follow-

Up waren es 39,6 [±8,6] Jahre. Die mittlere Nachuntersuchungszeit betrug 4,2 [±0,5] Jahre. 

Die 17 Mütter waren mit einem Durchschnittsalter von 36,0 [±8,1] Jahren bei Baseline älter als die 7 

kinderlosen Teilnehmerinnen (33,8 [±10,1] Jahre). Die Nachuntersuchungszeit der Mütter war etwas 

länger, die Unterschiede zwischen den beiden Gruppen waren nicht signifikant (s. Tabelle 4). 

 

Tabelle 4: Altersverteilung im Verlauf und im Vergleich Mütter und kinderlose Teilnehmerinnen 

Alter  

(in Jahren) 

 

Mütter  

n=17 

Kinderlose  

n=7 
 

MW ±SD Range MW ±SD Range p 

Baseline 36,0 8,1 23,2 - 47,9 33,8 10,1 25,1 – 49,4 0,494 

Follow-Up 40,3 8,0 27,4 - 52,0 37,8 10,2 29,7 – 53,6 0,455 

Zeit bis Follow-Up 4,3 0,6 3,5 – 5,4 4,0 0,4 3,5 – 4,6 0,318 

 

 

3.2.2 Entwicklung PCOS-assoziierter Merkmale 

Zur Analyse des Langzeitverlaufs der PCOS-assoziierten Merkmale liegen Daten zu den folgenden drei 

verschiedenen Zeitpunkten vor: 

• t0/Daten zum Zeitpunkt Follow-Up 

• t-4/Daten bei Baseline/4 Jahre vor Follow-Up 

• t-10/Daten zum Zeitpunkt 10 Jahre vor Follow-Up 

Die Angaben zu dem Zeitpunkt t-10 sind rein anamnestisch. 
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3.2.2.1 Zykluslänge und Zyklusveränderung 

Die durchschnittliche Zykluslänge im Gesamtkollektiv (n=24) änderte sich mit 39,9 [±20] Tagen bei 

Baseline (t-4) und 38,6 [±16,6] Tagen bei Follow-Up (t0) im Studienverlauf nicht. Auch die Spanne von 

minimaler zu maximaler Zykluslänge blieb vergleichbar groß (20 – 89 Tage bei t-4 und 21 – 89 Tage bei t0). 

Die meisten Teilnehmerinnen gaben im Langzeitvergleich (t-10 zu t0) eine Zyklusverkürzung (n=11, 45,8%) 

oder eine konstante Eumenorrhoe (n=3, 12,5%) an. Nur bei einer Teilnehmerin (4,2%) wurde der Zyklus 

länger. In 25% der Fälle (n=6) blieb eine Oligomenorrhoe (s. Tabelle 5). Eine Zyklusverkürzung oder  

-verlängerung wurde erst ab einem Unterschied ≥5 Tagen als eine Zyklusänderung gewertet. Zum 

Zeitpunkt t0 waren drei Teilnehmerinnen bereits perimenopausal (zwei Mütter, eine Kinderlose), deshalb 

wurden deren Zyklusangaben in der Auswertung der durchschnittlichen Zykluslängen für den Zeitpunkt 

t0 nicht einbezogen. Zu jedem Untersuchungszeitpunkt war ein gewisser Prozentsatz der 

Teilnehmerinnen amenorrhoisch (s. Tabelle 6), wodurch sich bei diesen Frauen ebenfalls keine 

durchschnittliche Zykluslänge bestimmen ließ.  

 

Tabelle 5: Zykluslängen im Follow-Up Gesamtkollektiv zu den Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 10 Jahre 

vor Follow-Up), t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 (Follow-Up) und Veränderungen der 

Zykluslänge seit t-10 bzw. t-4. Perimenopausale oder zu den jeweiligen Zeitpunkten amenorrhoische 

Teilnehmerinnen wurden nicht in die Auswertung der Zykluslängen einbezogen. 

 

t-10 

n=18 

t-4 

n=18 

t0 

n=20 
p 

MW ±SD Range MW ±SD Range MW ±SD Range 

t-10 

vs. 

t0 

t-4 

vs. 

t0 

Zykluslänge 

(in Tagen) 
40,0 16,3 28 - 89 39,9 20,0 20 - 89 38,6 16,6 21 - 89 0,866 0,582 

Veränderung Zykluslänge 

t-10 zu t0 

n=24 

Veränderung Zykluslänge 

t-4 zu t0 

n=24 

Kürzer 

Länger 

Gleich/Eumenorrhoe 

Gleich/Oligomenorrhoe 

Eintritt in Menopause 

n=11 (45,8%) 

n=1 (4,2%) 

n=3 (12,5%) 

n=6 (25%) 

n=3 (12,5%) 

Kürzer 

Länger 

Gleich/Eumenorrhoe 

Gleich/Oligomenorrhoe 

Eintritt in Menopause 

n=10 (41,7%) 

n=1 (4,2%) 

n=6 (25%) 

n=4 (16,7%) 

n=3 (12,5%) 
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Insgesamt gaben 75% (n=15) der Teilnehmerinnen an, jemals eine Amenorrhoe >3 Monate außerhalb 

einer Schwangerschaft gehabt zu haben. Die durchschnittliche Länge der längsten, erlebten Amenorrhoe 

betrug 19,2 Monate (Range 3,1 – 120 Monate). 

Zum Zeitpunkt t-10 betrug die gemeinsame Prävalenz der Oligo- oder Amenorrhoe 54,2%, zum Zeitpunkt 

t-4 war sie ebenfalls 54,2%, bei t0 29,2%. Im Langzeitverlauf t-10 zu t0 wechselten sechs Teilnehmerinnen 

von Amenorrhoe zu Oligo- oder Eumenorrhoe, eine Frau gab einen Übergang von Eumenorrhoe zu 

Amenorrhoe an. Bei drei Teilnehmerinnen trat zwischen t-4 und t0 die Perimenopause ein. Die jeweiligen 

Anteile an Frauen mit Eu-, Oligo- oder Amenorrhoe des gesamten Follow-Up-Kollektivs zu den 

unterschiedlichen Zeitpunkten sind in Tabelle 6 dargestellt.  

 

Tabelle 6: Anteil der Teilnehmerinnen mit Eumenorrhoe, Oligomenorrhoe oder Amenorrhoe im 

Follow-Up Gesamtkollektiv zu den Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up), t-4 

(Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 (Follow-Up) 

n=24 t-10 t-4 t0 

Eumenorrhoe n=11  (45,8%) n=11  (45,8%) n=14  (58,3%) 

Oligomenorrhoe n=7  (29,2%) n=7  (29,2) n=6  (25%) 

Amenorrhoe n=6  (25%) n=6  (25%) n=1  (4,2%) 

Perimenopause n=0 n=0 n=3  (12,5%) 
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Bei Baseline (t-4) hatten Mütter kürzere Zyklen als Kinderlose (36,3 [±18,1] vs. 47,3 [±20,2] Tage, n.s.), bei 

Follow-Up (t0) waren die mittleren Zykluslängen ähnlich (38,4 [±17,8] vs. 39,0 [±16,4] Tage). Sowohl 

Mütter (41,2%, n=7) als auch kinderlose Teilnehmerinnen (42,9%, n=3) erlebten im Vergleich t-4 zu t0  in 

über 40% eine Verkürzung des Zyklus. Ähnliche Entwicklungen zwischen den beiden Gruppen zeigten 

sich auch in den anderen Kategorien und im Langzeitvergleich t-10 zu t0. Die Ergebnisse des Vergleichs der 

Mütter mit den kinderlosen Teilnehmerinnen sind in Tabelle 7 dargestellt. 

 

Tabelle 7: Zykluslängen zu den Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up), t-4 (Baseline=4 

Jahre vor Follow-Up) und t0 (Follow-Up) und Veränderungen der Zykluslänge seit t-4 im Vergleich 

Mütter und Kinderlose. Perimenopausale oder zu den jeweiligen Zeitpunkten amenorrhoische 

Teilnehmerinnen wurden in die Auswertung nicht einbezogen. 

Zykluslänge  

(in Tagen) 

Mütter Kinderlose 

MW ±SD Range MW ±SD Range p 

t0 
38,4 

n=14 
17,3 28 - 89 

39,0 

n=6 
16,4 21 – 70 p=0,494 

t-4 
36,3 

n=12 
18,1 20 - 89 

47,3 

n=6 
20,2 25 – 80 p=0,151 

t-10 
41,0 

n=12 
18,0 28 - 89 

38,0 

n=6 
13,5 28 - 60 p=0,682 

Veränderung Zykluslänge 
Mütter 

n=17 

Kinderlose 

n=7 

t-4 zu t0 

Kürzer 41,2% (n=7) 42,9% (n=3) 

Länger 5,9% (n=1) 0,0% (n=0) 

Gleich/ 

Eumenorrhoe 
23,5% (n=4) 28,6% (n=2) 

Gleich/ 

Oligomenorrhoe 
17,6% (n=3) 14,3% (n=1) 

Eintritt in 

Menopause 
11,8% (n=2) 14,3% (n=1) 
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69% (n=9) der Mütter gaben an, jemals eine Amenorrhoe >3 Monate außerhalb einer Schwangerschaft 

erlebt zu haben, die durchschnittliche Länge der Amenorrhoe betrug 14,4 Monate (Range 3,1 – 84 

Monate). Bei den Kinderlosen berichteten 71% (n=5) jemals eine Amenorrhoe > 3 Monate gehabt zu 

haben, die durchschnittliche Länge der längsten erlebten Amenorrhoe war 27,9 Monate (Range 3,1 – 120 

Monate). Der Prozentsatz der Mütter mit Oligo- oder Amenorrhoe verringerte sich im Studienverlauf. 

Zum Zeitpunkt t-10 betrug er 59% (n=10), bei t-4 41% (n=7) und bei t0 23,5% (n=4). Auch bei den 

kinderlosen Teilnehmerinnen zeigte sich eine Reduktion der Prävalenz von Oligo- oder Amenorrhoe im 

Langzeitverlauf. Bei t-10 betrug sie 43% (n=3), ebenfalls 43% (n=3) hatten zu diesem Zeitpunkt einen 

regelmäßigen Zyklus unter Einnahme oraler hormoneller Kontrazeptiva. Bei t-4 waren 71% (n=5) oligo- 

oder amenorrhoisch, bei t0 28,5% (n=2).  

 

3.2.2.2 Hyperandrogenämie und weitere laborchemische Parameter 

Die Entzündungswerte CRP in mg/l und Leukozytenzahl in G/l waren im Follow-Up Gesamtkollektiv 

(n=24) weder bei Baseline (t-4) noch bei Follow-Up (t0) erhöht (CRP t-4 0,3 [±0,2] mg/l; t0 0,3 [±0,6] mg/l; 

Leukozyten t-4 6,85 [±1,91] G/l, t0 6,31 [±1,81] G/l) und zeigten in ihrem Verlauf auch keine signifikanten 

Änderungen. 

Die LH/FSH-Ratio verringerte sich im Gesamtkollektiv von im Durchschnitt 2,2 (Range 0,4 – 6,3) zum 

Zeitpunkt t-4 auf 1,8 (Range 0,5 – 4,1) bei t0 (p=0,376). 17β-Estradiol (in pg/ml) sank von durchschnittlich 

112,7 [±93,9] auf 89,7 [±66,3], es ergab sich jedoch ebenfalls kein signifikanter Änderungswert (p=0,227). 

Prolaktin (in ng/ml) wies keine größeren Unterschiede in den Werten der zwei Untersuchungszeitpunkte 

auf. 

Testosteron wurde in ng/ml gemessen, Thyroidea-stimulierendes Hormon (TSH) in µlU/ml. Da zwei 

verschiedene Assays zur Bestimmung des Testosterons und des TSH im Laufe der Studie verwendet 

wurden, änderte sich der Referenzbereich. Diese beiden Marker wurden deshalb in Prozent der oberen 

Norm angegeben, um die Werte der Baseline und Follow-Up Untersuchung vergleichbar zu machen. TSH 

änderte sich nicht im Verlauf, es gab zu beiden Untersuchungszeitpunkten Werte, die oberhalb des 

oberen Normalbereichs lagen. Testosteron stieg im Follow-Up Gesamtkollektiv von 72% [±47, Range 25 – 

160%] auf 77% [±48, Range 22 – 220%], p=0,352. DHEAS (in µg/ml) und SHBG (in nmol/l) zeigten 

Veränderungen im Verlauf, die die Signifikanz knapp verfehlten: DHEAS sank von durchschnittlich 2,3 

[±1,7] bei t-4, auf 1,9 [± 0,8] bei t0 und SHBG erhöhte sich von im Durchschnitt 47,2 [±19,1] bei t-4 auf 54,0 

[±19,1] bei t0 (p= 0,097 und 0,072). Näheres siehe Tabelle 8. Die biochemischen Marker der 
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perimenopausalen Teilnehmerinnen werden gesondert in Punkt 3.5 dargestellt. Bei zwei 

Teilnehmerinnen lagen keine Laborergebnisse vor. Für die laborchemische Auswertung gilt demnach 

n=19, beziehungsweise n Mütter=13 und n Kinderlose=6. Die Werte wurden zu den Zeitpunkten t-4 

(Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 (Follow-Up) erhoben. 

 

Tabelle 8: Laborwerte im Follow-Up Gesamtkollektiv zu den Zeitpunkten t-4 (Baseline=4 Jahre vor 

Follow-Up) und t0 (Follow-Up) 

Biochemische 

Marker 

n=19 

t-4 t0  

MW ±SD Range MW ±SD Range p 

CRP in 

mg/l 
0,3 0,2 0,1 – 0,8 0,3 0,6 0,1 – 2,8 0,458 

Leukozytenzahl in 

G/l 
6,85 1,91 3,44 – 10,0 6,31 1,81 3,45 – 10,33 0,154 

LH/FSH-Ratio 2,2 1,3 0,4 – 6,3 1,8 0,9 0,5 – 4,1 0,376 

17β-Estradiol in 

pg/ml 
112,7 93,9 34,7 – 401,8 89,7 66,3 24,9 – 283,1 0,211 

Prolaktin in 

ng/ml 
10,0 3,5 5,2 – 18,2 9,8 4,1 3,8 – 20,3 0,879 

TSH in 

%* 
55 38 12 - 160 42 28 7 - 112 0,879 

Testosteron in 

%* 
72 47 25 - 160 77 48 22 – 220 0,352 

DHEAS in  

µg/ml 
2,3 1,7 0,4 – 8,5 1,9 0,8 0,3 – 3,1 0,097 

SHBG in 

nmol/l 
47,2 19,1 17,2 – 82,2 54,0 19,1 16,6 – 132,6 0,072 

*Angabe
 
in % der oberen Norm, da im Studienverlauf zwei verschiedene Assays zur Bestimmung 

verwendet wurden 
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Beim Vergleich zwischen Müttern und Kinderlosen wurden zum einen die einzelnen Werte zu den 

verschiedenen Zeitpunkten betrachtet, zum anderen der Verlauf innerhalb der Gruppen. Die Ergebnisse 

finden sich in Tabelle 9. 

Der CRP-Wert sank bei den Kinderlosen von im Mittel 0,3 [±0,2] mg/l zum Zeitpunkt t-4 auf 0,2 [±0,2] 

mg/l zum Zeitpunkt t0, bei den Müttern stieg der durchschnittliche Wert von 0,3 [±0,2] mg/l auf 0,4 

[±0,7] mg/l. Weder im Vergleich der Gruppen oder im Verlauf innerhalb der Gruppen ergaben sich 

signifikante Unterschiede (CRP der Mütter t-4 zu t0, p=1,0); (CRP der Kinderlosen t-4 zu t0, p=0,157). 

Ähnliches gilt für die Leukozytenzahl (Leukozyten  der Mütter t-4 zu t0, p=0,117); (Leukozyten der 

Kinderlosen t-4 zu t0, p=0,917). 

Die LH/FSH-Ratio (s. Abbildung 2) war zum Zeitpunkt t-4 mit durchschnittlich 1,8 [±0,7] bei den Müttern 

zu 3,1 [±1,9] bei den Kinderlosen niedriger, verfehlte allerdings knapp die Signifikanz (p=0,058). Bei t0 

war der tendenzielle Unterschied weiterhin vorhanden (Mütter 1,7 [±1,0], Kinderlose 2,1 [±0,8], 

p=0,368). Im Verlauf blieb die LH/FSH-Ratio bei den Müttern fast gleich (t-4 zu t0, p=0,861), der Verlauf 

innerhalb der Gruppe der Kinderlosen war ebenfalls nicht signifikant (t-4 zu t0, p =0,345). 

 

 

Abbildung 2: Vergleich der LH/FSH-Ratio bei Müttern und Kinderlosen zu den Zeitpunkten Baseline (=4 

Jahre vor Follow-Up) und Follow-Up 
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Die Werte für 17β-Estradiol (in pg/ml), Prolaktin (in ng/ml) und TSH (in % der oberen Norm) ergaben 

keine größeren Unterschiede im Vergleich der beiden Gruppen und auch nicht innerhalb der Gruppen im 

Verlauf (Mütter: 17β-Estradiol t-4 zu t0, p=0,249; Prolaktin t-4 zu t0, p=0,884; TSH t-4 zu t0, p=0,973), 

(Kinderlose: 17β-Estradiol t-4 zu t0, p=0,6; Prolaktin t-4 zu t0, p=0,917; TSH t-4 zu t0, p=0,753). 

Der Testosteronwert, angegeben in % der oberen Norm, stieg bei den Müttern von 77,0% [±54,2] auf 

82,3% [±54,8], p=0,182. Bei den Kinderlosen blieb er etwa gleich: 60,0% [±23,7] bei t-4 zu 62,2% [±18,9] 

bei t0, p=0,715. Zum Zeitpunkt t-4 hatten fünf Mütter, jedoch keine kinderlose Teilnehmerin 

Testosteronwerte außerhalb der oberen Norm, bei t0 waren es drei Mütter und keine Kinderlose. Der 

Unterschied zwischen den beiden Gruppen hinsichtlich der Testosteronwerte war nicht signifikant. 

Bei Müttern verringerte sich das mittlere DHEAS (in µg/ml) von 2,5 [±0,8] auf 2,0 [±2,0], p=0,182, das 

mittlere SHBG (in nmol/l) stieg von 48,00 [±19,1] auf 55,1 [±30,7], p=0,505. Bei den Kinderlosen war 

DHEAS etwa gleich bei 1,9 (±0,9) zu 1,8 (±0,9), p=0,582, das SHBG stieg von 45,7 (±19,3) auf 51,6 (±19,2), 

p=0,116. Damit hatten Mütter höhere Werte für DHEAS und SHBG als die kinderlosen Teilnehmerinnen, 

der Unterschied war statistisch nicht signifikant. 
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Tabelle 9: Laborwerte im Vergleich Mütter und Kinderlose zu den Zeitpunkten t-4 (Baseline=4 Jahre vor 

Follow-Up) und t0 (Follow-Up) 

Biochemische 

Marker 

Mütter  

n=13 

Kinderlose  

n=6 
 

MW ±SD Range MW ±SD Range p 

 CRP in mg/l 

t0 

t-4 

 

0,4 

 

0,7 

 

0,1 - 2,8 

 

0,2 

 

0,2 

 

0,1 - 0,5 

 

0,368 

0,3 0,2 0,1 - 0,8 0,3 0,3 0,1 - ,8 0,639 

 Leukozytenzahl in G/l 

t0 

 

6,08 

 

1,79 

 

3,45 - 8,54 

 

7,21 

 

2,12 

 

3,91 - 10,33 

 

0,291 

t-4 6,92 1,71 3,57 - ,22 7,07 2,72 3,44 - 0,00 0,750 

LH/FSH-Ratio 

t0 

t-4 

 

1,7 

 

1,0 

 

0,5 - 4,1 

 

2,1 

 

0,8 

 

1,4 - 3,6 

 

0,368 

1,8 0,7 0,4 - ,4 3,1 1,9 0,8 - ,3 0,058 

 17β-Estradiol  

  in pg/ml                  t0 

 

t-4 

 

99,1 

 

72,7 

 

32,2 - 283,1 

 

69,4 

 

49,2 

 

24,9 - 152,1 

 

0,416 

105,8 69,6 34,7 - 99,5 127,9 140,6 43,8 - 01,8 0,831 

 Prolaktin in ng/ml 

 t0 

t-4 

 

9,5 

 

4,9 

 

3,8 - 20,3 

 

10,4 

 

1,7 

 

8,2 - 12,7 

 

0,282 

9,8 3,9 5,2 - 8,2 10,5 2,8 7,9 - 5,2 0,682 

TSH in %* 

t0 

t-4 

 

41,8 

 

26 

 

9 - 112 

 

44,2 

 

35 

 

7 - 98 

 

1,0 

46,3 24 9 - 84 65,9 54 28 - 160 0,494 

Testosteron in %* 

t0 

t-4 

 

82,3 

 

54,8 

 

22,0 - 220,0 

 

62,2 

 

18,9 

 

44,0 - 89,0 

 

0,566 

77,0 54,2 25,0 - 60,0 60,0 23,7 25,0 - 8,0 1,0 

DHEAS in µg/ml 

t0 

t-4 

 

2,0 

 

0,8 

 

0,6 - 3,1 

 

1,8 

 

0,9 

 

0,3 - 3,1 

 

0,579 

2,5 2,0 0,7 - ,5 1,9 0,9 0,4 - ,9 0,521 

SHBG in nmol/l 

t0 

t-4 

 

55,1 

 

30,7 

 

16,6 - 132,6 

 

51,6 

 

19,2 

 

28,8 - 80,9 

 

0,660 

48,0 19,9 17,2 - 2,2 45,7 19,3 22,5 - 8,3 1,0 

*Angabe
 
in % der oberen Norm, da im Studienverlauf zwei verschiedene Assays zur Bestimmung 

verwendet wurden 
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3.2.2.3 Klinische Androgenisierung 

Für den Zeitpunkt t-10 hatten 12 von 24 Frauen von Hirsutismus berichtet (50%) und jeweils 5 von Akne 

oder Alopezie (20,8%), Mehrfachnennungen waren möglich. Bei Baseline (t-4) hatten mehr 

Teilnehmerinnen Androgenisierungserscheinungen (Akne 29,2%, n=7, Alopezie 16,7%, n=4, Hirsutismus 

70,8%, n=17). Zum Zeitpunkt des Follow-Up (t0) berichteten 7 Teilnehmerinnen von Akne (29,2%), 6 von 

Alopezie (25%) und 15 von Hirsutismus (62,5%), siehe auch Tabelle 10. 

 

Tabelle 10: Klinische Androgenisierung, wie Akne, Alopezie und Hirsutismus, im Follow-Up 

Gesamtkollektiv zu den Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up), t-4 (Baseline=4 Jahre 

vor Follow-Up) und t0 (Follow-Up) 

n=24 
t-10 t-4 t0 

Ja Nein Ja Nein Ja Nein 

Akne 5 (20,8%) 19 (79,2%) 7 (29,2%) 17 (70,8%) 7 (29,2%) 17 (70,8%) 

Alopezie 5 (20,8%) 19 (79,2%) 4 (16,7%) 20 (83,3%) 6 (25%) 18 (75%) 

Hirsutismus 12 (50%) 12 (50%) 17 (70,8%) 7 (29,2%) 15 (62,5%) 9 (37,5%) 

 

 

Im Langzeitvergleich t-10 zu t0 berichteten insgesamt 75% (n=16) über gleichbleibend keine oder weniger 

Akne, knapp 80% (n=19) über gleichbleibend keine oder weniger Alopezie und 40% (n=10) über 

gleichbleibend keinen oder weniger Hirsutismus. In 16,7% (n=4) wurde der Hirsutismus mehr oder trat 

neu auf, in 41,7% (n=10) blieb er gleich stark ausgeprägt. 

Im Vergleich t-4 zu t0 berichteten 12,5% (n=3) über weniger und 62,5% (n=15) über gleichbleibend keine 

Akne, bei 20,8% (n=5) blieb die Ausprägung der Akne gleich stark vorhanden. In 8,3% (n=2) wurde 

Alopezie weniger oder war gleichbleibend nicht vorhanden (66,7%, n=16), in 16,7% (n=4) nahm sie zu 

oder trat neu auf. Unter Hirsutismus litten gleichbleibend 62,5% (n=15), dieser wurde in einem Fall 

weniger und in keinem Fall mehr. 33,3% (n=8) hatten gleichbleibend keinen Hirsutismus (s. Tabelle 11). 
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Tabelle 11: Veränderungen der Androgenisierungserscheinungen, wie Akne, Alopezie und Hirsutismus, 

im Follow-Up Gesamtkollektiv seit t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up) bzw. t-4 (Baseline=4 

Jahre vor Follow-Up) 

Veränderung Akne 

n=24 

t-10 zu t0 

Veränderung Akne 

n=24 

t-4 zu t0 

Gleichbleibend 

nicht 

vorhanden  

Gleichbleibend 

vorhanden Geringer 

Mehr/ 

neu 

aufgetreten 

Gleichbleibend 

nicht 

vorhanden  

Gleichbleibend 

vorhanden Geringer 

Mehr/ 

Neu 

aufgetreten 

n=16 

66,7% 

n=3 

12,5% 

n=2 

8,3% 

n=3 

12,5% 

n=15 

62,5% 

n=5 

20,8% 

n=3 

12,5% 

n=1 

4,2% 

Veränderung Alopezie 

n=24 

t-10 zu t0 

Veränderung Alopezie 

n=24 

t-4 zu t0 

Gleichbleibend 

nicht 

vorhanden  

Gleichbleibend 

vorhanden Geringer 

Mehr/ 

neu 

aufgetreten 

Gleichbleibend 

nicht 

vorhanden  

Gleichbleibend 

vorhanden Geringer 

Mehr/ 

neu 

aufgetreten 

n=17 

70,8% 

n=3 

12,5% 

n=2 

8,3% 

n=2 

8,3% 

n=16 

66,7% 

n=2 

8,3% 

n=2 

8,3% 

n=4 

16,7% 

Veränderung Hirsutismus 

n=24 

t-10 zu t0 

Veränderung Hirsutismus 

n=24 

t-4 zu t0 

Gleichbleibend 

nicht 

vorhanden  

Gleichbleibend 

vorhanden Geringer 

Mehr/ 

neu 

aufgetreten 

Gleichbleibend 

nicht 

vorhanden  

Gleichbleibend 

vorhanden Geringer 

Mehr/ 

neu 

aufgetreten 

n=8 

33,5% 

n=10 

41,7% 

n=2 

8,3% 

n=4 

16,7% 

n=8 

33,3% 

n=15 

62,5% 

n=1 

4,2% 

n=0 

0% 

 

Da die Veränderungen der Androgenisierungserscheinungen im Follow-Up Gesamtkollektiv kategoriale 

Variablen in einer zusammenhängenden Stichprobe darstellen, wurde als deskriptive Präsentationsform 

die Angabe in Prozent gewählt. Auf Grund der kleinen Gruppengrößen war die Berechnung von p-

Werten nicht indiziert. 
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Beim Vergleich der Mütter mit den kinderlosen Teilnehmerinnen zeigte sich, dass Mütter zu allen 

Zeitpunkten seltener Akne hatten als Kinderlose. Beide Gruppen berichteten von wenigen 

Veränderungen der Akne-Symptomatik im Langzeitverlauf. 

Alopezie war in den beiden Gruppen ähnlich verteilt und insgesamt selten. Die Verteilung war zu keinem 

Zeitpunkt signifikant unterschiedlich. Bei 23,5% (n=4) der Mütter nahm die Alopezu oder trat neu auf, 

dies war bei keiner kinderlosen Teilnehmerin der Fall. 

Mütter zeigten häufiger Symptome des Hirsutismus als kinderlose Teilnehmerinnen (s. Abbildung 3).  

In 76,5% (n=12) der Mütter blieb der Hirsutismus von t-4 zu t0 gleich stark vorhanden, dies war nur bei 

28,6% (n=2) der Kinderlosen zu beobachten. Bei einer Mutter wurde der Hirsutismus weniger. Im 

Langzeitvergleich t-10 zu t0 zeigten sich leicht unterschiedliche Zahlen. Mütter gaben nur in 52,9% (n=9) 

einen gleichbleibend starken Hirsutismus an, in 11,8% (n=2) wurde er weniger. 17,6% (n=3) berichteten 

über mehr bzw. neu aufgetretenen Hirsutismus. 

Die Ergebnisse zu den Vergleichen der Mütter mit den kinderlosen Teilnehmerinnen bezüglich der 

Androgenisierungserscheinungen sind in Tabelle 12 und Tabelle 13 dargestellt. 

 

 

Abbildung 3:Hirsutismus unter Müttern (n=17) und Kinderlosen (n=7) zu den Zeitpunkten 10 

Jahre vor Follow-Up, 4 Jahre vor Follow-Up/Baseline und Follow-Up. *p=0,009 
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Tabelle 12: Klinische Androgenisierung, wie Akne, Alopezie und Hirsutismus, im Vergleich Mütter und 

Kinderlose zu den Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up), t-4 (Baseline=4 Jahre vor 

Follow-Up) und t0 (Follow-Up) 

Androgenisierung 

 

Mütter  

n=17 

Kinderlose  

n=7 

 

 

p n % n % 

Akne 

t0 

 

Ja 

 

3 

 

17,6% 

 

4 

 

57,1% 0,134 

Nein 14 82,4% 3 42,9% 

t-4 
Ja 3 17,6% 4 57,1% 

0,134 

Nein 14 82,4% 3 42,9% 

t-10 
Ja 2 11,8% 3 42,9% 

0,126 

Nein 15 88,2% 4 57,1% 

Alopezie 

t0 

 

Ja 

 

5 

 

29,4% 

 

1 

 

14,3% 0,629 

Nein 12 70,6% 6 85,7% 

t-4 
Ja 2 11,8% 2 28,6% 

0,552 

Nein 15 88,2% 5 71,4% 

t-10 
Ja 4 23,5% 1 14,3% 

1,0 

Nein 13 76,5% 6 85,7% 

Hirsutismus 

t0 

 

Ja 

 

13 

 

76,5% 

 

2 

 

28,6% 0,061 

Nein 4 23,5% 5 71,4% 

t-4 
Ja 15 88,2%* 2 28,6%* 

0,009* 

Nein 2 11,8%* 5 71,4%* 

t-10 Ja 11 64,7% 1 14,3% 0,069 

Nein 6 35,3% 6 85,7% 

*signifikanter Unterschied 



  Ergebnisse 37 

 

Tabelle 13: Veränderungen bei Androgenisierungserscheinungen, wie Akne, Alopezie und Hirsutismus, 

im Vergleich Mütter (n=17) und Kinderlose (n=7) seit t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up) bzw. 

t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) 

 

 

 

 

 

 

 

 

Mütter 

 

Kinder- 

lose 

Veränderung Akne 

n=24 

t-10 zu t0 

Veränderung Akne 

n=24 

t-4 zu t0 

Gleich- 

bleibend nicht 

vorhanden 

Gleich- 

bleibend 

vorhanden 

Geringer 

Mehr/ 

Neu 

aufgetreten 

Gleich- 

bleibend nicht 

vorhanden 

Gleich- 

bleibend 

vorhanden 

Geringer 

Mehr/ 

Neu 

aufgetreten 

n=13 

76,5% 

n=1 

5,9% 

n=1 

5,9% 

n=2 

11,8% 

n=12 

70,6% 

n=1 

5,9% 

n=3 

17,6 

n=1 

5,9% 

n=3 

42,9% 

n=2 

28,6% 

n=1 

14,3% 

n=1 

14,3% 

n=3 

42,9% 

n=4 

57,1% 

n=0 

 

n=0 

 

Veränderung Alopezie 

n=24 

t-10 zu t0 

Veränderung Alopezie 

n=24 

t-4 zu t0 

Gleich- 

bleibend nicht 

vorhanden 

Gleich- 

bleibend 

vorhanden 

Geringer 

Mehr/ 

Neu 

aufgetreten 

Gleich- 

bleibend nicht 

vorhanden 

Gleich- 

bleibend 

vorhanden 

Geringer 

Mehr/ 

Neu 

aufgetreten 

Mütter 

 

Kinder- 

lose 

n=11 

64,7% 

n=2 

11,8% 

n=2 

11,8% 

n=2 

11,8% 

n=11 

64,7% 

n=1 

5,9% 

n=1 

5,9% 

n=4 

23,5% 

n=6 

85,7% 

n=1 

14,3% 

n=0 

 

n=0 

 

n=5 

71,4% 

n=1 

14,3% 

n=1 

14,3% 

n=0 

 

Veränderung Hirsutismus 

n=24 

t-10 zu t0 

Veränderung Hirsutismus 

n=24 

t-4 zu t0 

Gleich- 

bleibend nicht 

vorhanden 

Gleich- 

bleibend 

vorhanden 

Geringer 

Mehr/ 

Neu 

aufgetreten 

Gleich- 

bleibend nicht 

vorhanden 

Gleich- 

bleibend 

vorhanden 

Geringer 

Mehr/ 

Neu 

aufgetreten 

Mütter 

 

Kinder- 

lose 

n=3 

17,6% 

n=9 

52,9% 

n=2 

11,8% 

n=3 

17,6% 

n=3 

17,6% 

n=13 

76,5% 

n=1 

5,9% 

n=0 

 

n=5 

71,4% 

n=1 

14,3% 

n=0 

 

n=1 

14,3% 

n=5 

71,4% 

n=2 

28,6% 

n=0 

 

n=0 
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3.2.2.4 Ovar Score 

Bei allen Teilnehmerinnen wurde eine sonographische Evaluation der Ovarien durchgeführt. Dabei 

wurde der Ovar Score bestimmt. Die Methodik zur Bestimmung des Ovar Score nach Geisthövel, der  

Werte zwischen -2 und +2 annehmen kann, findet sich in Punkt 2.3.3. Bei zwei Teilnehmerinnen konnte 

der Ovar Score nur auf einer Seite bestimmt werden, da das andere Ovar entfernt worden war. Zu 

beiden Untersuchungszeitpunkten t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) bzw. t0 (Follow-Up) verhinderten 

größere Zysten die Bestimmung des Score bei vereinzelten Teilnehmerinnen. Deshalb variieren die 

angegebenen n-Werte. 

Im Vergleich hatten die Kinderlosen einen höheren rechten und einen niedrigeren linken Ovar Score als 

die Mütter. Der Score des rechten Ovars war bei beiden Gruppen tendenziell höher als der linke. Dieser 

Unterschied war nur zum Zeitpunkt t0 im Gesamtkollektiv signifikant. 

Zum Zeitpunkt t-4 lagen im Gesamtkollektiv (n=19) der linke mittlere Ovar Score bei 0,9 [±1,0] und der 

rechte bei 1,2 ([0,9], es bestand kein signifikanter Unterschied zwischen links und rechts (p=0,743). Bei t0 

ergab der linke Ovar Score (n=20) im Schnitt 0,8 [±1,3] und der rechte (n=21) 1,2 [±0,9], wobei der linke 

Ovar Score signifikant kleiner als der rechte war (p=0,039). Der Test auf signifikante Veränderungen 

innerhalb des linken oder rechten Ovars war negativ (links p=0,463, rechts p=0,799). 

Bei den Müttern ergaben sich bei t-4 Werte für den linken Ovar Score (n=13) von 1,0 [±0,8], bei t0 von 0,9 

[±1,3]. Der rechte Ovar Score (n=14) entwickelte sich von 1,0 [±1,0] zu 1,2 [±1,0]. Der p-Wert zum 

Vergleich links und rechts bei t0 war 0,107. 

Bei den Kinderlosen entwickelte sich der linke Score von 0,8 [±1,4], n=6 zu 0,6 [±1,5], n=7, der rechte 

sank von durchschnittlich 1,5 [±0,5], n=5 auf 1,3 [±0,7], n=7. Der p-Wert zum Vergleich links und rechts 

bei t0 war 0,197.  
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3.2.2.5  Gewicht und kardiovaskuläre Anamnese 

Im gesamten Follow-Up-Kollektiv zeigten sich signifikante Gewichtsveränderungen im Langzeitverlauf, 

die BMI-Veränderungen verfehlten knapp die Signifikanz. Die Ergebnisse sind in Tabelle 14 dargestellt. 

 

Tabelle 14: Gewicht, BMI und waist/hip-Ratio im Follow-Up Gesamtkollektiv zu den Zeitpunkten t-10 

(anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up), t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 (Follow-Up) und 

Veränderungen des Gewichts seit t-10 bzw. t-4 

n=24 

t-10 t-4 t0 
p 

MW ±SD Range MW ±SD Range MW ±SD Range 

Gewicht 

(in kg) 
70,1* 18,1 50 - 127 76,2 23,7 51 - 147 77,4* 22,9 52 – 145 

t-10 zu t0 

0,045 

t-4 zu t0 

0,075 

BMI 

(in kg/m²) 
24,9 6,8 19 – 47 27,0 8,7 18 – 54 27,4 8,1 19 – 51 

t-10 zu t0 

0,054 

t-4 zu t0 

0,218 

w/h-Ratio 0,8 0,1 0,7 – 1,0 0,8 0,1 0,7 – 1,0 0,981 

 

Veränderung Gewicht 

t-10 zu t0 

 Zugenommen   45,8% (n=11) 

 Abgenommen   12,5% (n=3) 

 Gleich normal   33,5% (n=8) 

 Gleich übergewichtig  8,3% (n=2) 

Veränderung Gewicht 

t-4 zu t0 

 Zugenommen   33,3% (n=8) 

 Abgenommen   8,3% (n=2) 

 Gleich normal   45,8% (n=11) 

 Gleich übergewichtig  12,5% (n=3) 

Veränderung BMI 

t-10 zu t0 

 Höher    45,8% (n=11) 

 Niedriger   12,5% (n=3) 

 Gleich normal   33,3% (n=8) 

 Gleich zu hoch   8,3% (n=2) 

Veränderung BMI 

t-4 zu t0 

 Höher   25% (n=6) 

 Niedriger   20,8% (n=5) 

 Gleich normal   37,5% (n=9) 

 Gleich zu hoch   16,7% (n=4) 

*signifikanter Unterschied 
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Das Gewicht stieg von t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up) im Mittel 70,1 [±18,1] kg auf 76,2 

[±23,7] kg bei t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up,) und 77,4 [±22,9] kg bei t0 (Follow-Up); (t-10 zu t0, 

p=0,045). Der BMI (in kg/m²) lag bei t-10 durchschnittlich bei 24,9 [±6,8], bei t-4 bei 27,0 [±8,7] und bei t0 

bei 27,4 [±8,1]. Die w/h Ratio (waist-to-hip-Ratio, ermittelt durch Taillenumfang geteilt durch 

Hüftumfang) blieb zwischen t-4 und t0 gleich. Der Anteil an Frauen mit Übergewicht (BMI >25) betrug bei 

t-10 17%, bei t-4 waren es 25%, bei t0 17%. Adipositas (BMI >30) machte bei t-10 12,5% aus, bei t-4 waren es 

21% und bei t0 29%. 

Im Vergleich der beiden Gruppen waren die Mütter zu jedem Zeitpunkt schwerer als die Kinderlosen, 

jedoch nie signifikant. Die Mütter nahmen im Laufe der Zeit an Gewicht zu (s. Abbildung 4 und Tabelle 

15). Die Veränderungen innerhalb der Müttergruppe im Verlauf verfehlten knapp die statistische 

Signifikanz (Gewicht t-10 zu t0, p=0,078; t-4 zu t0, p=0,060), (BMI t-10 zu t0, p=0,094; t-4 zu t0, p=0,173).  

Im Vergleich t-4 zu t0 nahmen Mütter in 41,2% (n=7) zu, dies war nur bei einer kinderlosen Teilnehmerin 

(14,3%) der Fall. Der BMI stieg bei Müttern im Vergleich zu Kinderlosen in 29,4% (n=5) vs. 14,3% (n=1). 

53% (n=9) der Mütter gaben eine wesentliche Gewichtsveränderung seit der Geburt an, die 

Gewichtszunahme lag zwischen 10 und 60 kg. Zwei Mütter gaben auch eine Gewichtsabnahme an (5 

bzw. 10 kg). Innerhalb der Kinderlosen gab es keine größeren oder signifikanten 

Gewichtsveränderungen. 

 

 

Abbildung 4: Durchschnittliche BMI Werte von Müttern (n=17) und Kinderlosen (n=7) zu den 

Zeitpunkten 10 Jahre vor Follow-Up, 4 Jahre vor Follow-Up/Baseline und Follow-Up 
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Tabelle 15: Gewicht, BMI und waist-to-hip-Ratio im Vergleich Mütter und Kinderlose zu den 

Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up), t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 

(Follow-Up) und Veränderungen des Gewichts seit t-10 bzw. t-4 

 

Mütter  

n=17 

Kinderlose  

n=7 

MW ±SD Range  MW ±SD Range Signifikanz 

Gewicht (in kg) t0 80,2 25,8 52 - 145  70,6 12,5 54 – 94 p=0,543 

t-4 78,5 26,7 51 - 147  70,4 14,1 55 – 98 p=0,757 

t-10 71,4 18,5 50 - 127  67,1 18,1 50 - 105 p=0,576 

BMI (in kg/m²) t0 28,5 8,7 19 - 51  25,0 6,3 19 – 38 p=0,418 

t-4 27,8 9,5 18 – 54  24,9 6,6 19 – 39 p=0,455 

t-10 25,4 6,4 20 - 47  23,7 8,2 19 - 42 p=0,075 

w/h Ratio t0 0,8 0,1 0,7 – 1,0  0,8 0,08 0,7 – 0,9 p=0,418 

t-4 0,8 0,1 0,7 – 1,0  0,8 0,07 0,7 – 0,9 p=0,308 

Veränderung 

Gewicht 

t-10 zu t0 

Zugenommen 47,1% (n=8) 42,9% (n=3) 

Abgenommen 11,8% (n=2) 14,3% (n=1) 

Gleich normal 29,4% (n=5) 42,9% (n=3) 

Gleich Übergewicht 11,8% (n=2) 0,0% (n=0) 

Veränderung 

Gewicht 

t-4 zu t0 

Zugenommen 41,2% (n=7) 14,3% (n=1) 

Abgenommen 5.9% (n=1) 14,3% (n=1) 

Gleich normal 41,2% (n=7) 57,1% (n=4) 

Gleich Übergewicht 11,8% (n=2) 14,3% (n=1) 

Veränderung 

BMI 

t-10 zu t0 

Höher 47,1% (n=8) 42,9% (n=3) 

Niedriger 11,8% (n=2) 14,3% (n=1) 

Gleich normal 29,4% (n=5) 42,9% (n=3) 

Gleich zu hoch 11,8% (n=2) 0,0% (n=0) 

Veränderung 

BMI 

t-4 zu t0 

Höher 29,4% (n=5) 14,3% (n=1) 

Niedriger 23,5% (n=4) 14,3% (n=1) 

Gleich normal 29,4% (n=5) 57,1% (n=3) 

Gleich zu hoch 17,6% (n=4) 14,3% (n=1) 
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Weitere kardiovaskuläre Risikofaktoren, wie Störungen im Glukose- oder Lipidprofil, traten eher selten 

innerhalb des Kollektivs auf (s. Tabelle 16). Zum Zeitpunkt des Follow-Up waren jeweils 16,7% (n=4) von 

erhöht gemessenen Blutzuckerwerten oder von einem erhöhten Cholesterin betroffen. Zwei der vier 

Teilnehmerinnen mit erhöhtem Cholesterin gaben an, dies sei in ihrer Familie häufig. Des Weiteren 

berichteten zwei Teilnehmerinnen unter Bluthochdruck zu leiden, eine Teilnehmerin hatte eine 

künstliche Herzklappe. 

 

Tabelle 16: Häufigkeit der Störungen im Glukose- und Lipidprofil des Follow-Up Gesamtkollektivs zu 

den Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up), t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 

(Follow-Up) 

n=24 

Störung im Glukoseprofil Störung im Lipidprofil 

t-10 t-4 t0 t-10 t-4 t0 

Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein 

n=2 

8,3% 

n=22 

91,7% 

n=2 

8,3% 

n=22 

91,7% 

n=4 

16,7% 

n=20 

83,3% 

n=2 

8,3% 

n=22 

91,7% 

n=2 

8,3% 

n=22 

91,7% 

n=4 

16,7% 

n=20 

83,3% 

 

Die vier von erhöhten Blutzuckerwerten betroffenen Teilnehmerinnen waren alle Mütter. Der 

statistische Vergleich der Mütter mit den Kinderlosen ergab einen p-Wert von 0,283. Die erhöhten 

Cholesterinwerte betrafen zum Zeitpunkt des Follow-Up drei Mütter und eine Kinderlose, auch dieser 

Unterschied war nicht signifikant (p=0,672). Fünf und zehn Jahre vor Follow-Up waren je eine Mutter 

und eine Kinderlose betroffen. Mütter hatten demnach tendenziell mehr kardiovaskuläre Risikofaktoren 

als Kinderlose.  
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3.2.3 Soziale, gynäkologische und PCOS-spezifische Anamnese 

Zum Zeitpunkt t0 (Follow-Up) waren 14 Teilnehmerinnen verheiratet (58,3%), sechs alleinstehend (25%) 

und vier in einer festen Partnerschaft (16,7%), davon eine mit einer Frau. Von den 14 verheirateten 

Frauen hatten 12 Kinder. Insgesamt hatten 16 Frauen eigene Kinder und bei einer Frau war die 

Elternschaft durch Adoption zu Stande gekommen (=Mütter-Kohorte). Die durchschnittliche Anzahl der 

Kinder pro Mutter betrug 1,9 (Range 1-4), insgesamt hatten die Teilnehmerinnen 33 Kinder. 

Eine Mutter gab einen weiteren Kinderwunsch an, bei drei kinderlosen Teilnehmerinnen war 

Kinderwunsch vorhanden (43%). 75% (n=18) der Teilnehmerinnen waren berufstätig, die sechs nicht-

berufstätigen Frauen waren alle Mütter. 

Gynäkologische Vorerkrankungen bestanden in Form von größeren Ovarialzysten (21%, n=5), 

Endometriose (8%, n=2), Myomen (4%, n=1), einem Fibroadenom der Mamma (4%, n=1) und einer 

Harntraktstenose (4%, n=1). An weiteren Vorerkrankungen imponierten vor allem 

Schilddrüsenstörungen. Acht Frauen (33%), die Hälfte Mütter, gaben eine Hypothyreose mit Bedarf an 

Schilddrüsenhormonen (L-Thyrox) an, eine Frau hatte eine Hyperthyreose (4%), eine weitere einen 

Verdacht auf eine Hashimoto-Thyreoiditis ohne bisherige Schilddrüsenhormonsubstitution (4%). Eine 

Teilnehmerin hatte allergisches Asthma (4%). Vier weitere (17%) litten unter Depressionen, davon waren 

drei Mütter (75%). 

Die Diagnose des PCO-Syndroms war bei den Teilnehmerinnen durchschnittlich 11 Jahre vor Follow-Up 

erfolgt. Vier der Frauen (17%) gaben an, dass das PCOS bei ihnen in der Familie bekannt sei, drei weitere 

(12,5%) vermuteten eine familiäre Belastung ohne ärztliche Diagnosestellung. Das durchschnittliche Alter 

bei Beginn der ersten PCOS-assoziierten Beschwerden lag bei 22,0 Jahren (Range 10 – 34 Jahre). 

Die ersten Symptome bzw. Beschwerden, die die Teilnehmerinnen veranlassten einen Arzt aufzusuchen, 

verteilten sich auf die folgenden vier Bereiche (Mehrfachnennungen möglich, s. Abbildung 5): 

- Oligo- oder Amenorrhoe (58%, n=14) 

- unerfüllter Kinderwunsch (33%, n=8) 

- klinische Androgenisierungserscheinungen (25%, n=6) 

- Sonstiges (Zufallsbefund oder Gewichtszunahme) (17%, n=4) 
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Abbildung 5: Erste Symptome des PCOS, die zum Aufsuchen eines Arztes geführt haben, n=24, 

Mehrfachnennungen möglich 

 

87,5% (n=21) der Teilnehmerinnen hatten gegen ihre Beschwerden mindestens einen Therapieversuch 

unternommen, in 46% bewerteten sie diesen, zumindest teilweise, als erfolgreich. 

15 Frauen hatten ein orales Kontrazeptivum gegen Symptome der klinischen Androgenisierung oder 

unregelmäßige Zyklen eingenommen. Unter Pille waren die Zyklen regelmäßig. Die Androgenisierungs-

erscheinungen wurden in der Hälfte der Fälle besser (n=3 aus 6). 

Von den acht Frauen (33%), die wegen unerfüllten Kinderwunsches den Arzt aufgesucht hatten, nahmen 

alle reproduktionsmedizinische Maßnahmen in Anspruch: fünf Frauen hatten mindestens eine IVF oder 

ICSI-Behandlung (In vitro Fertilisation oder Intracytoplasmatische Spermieninjektion), zwei Frauen hatten 

mindestens eine hormonelle Stimulation und eine Frau hatte eine Insemination. 87,5% (n=7 aus 8) 

wurden Mütter und bekamen insgesamt 18 Kinder, davon 5 (27,7%) nach spontaner 

Konzeption, nachdem ein erstes Kind mit Hilfe reproduktionsmedizinischer Maßnahmen 

geboren worden war. Mehr dazu unter Punkt 3.4. 
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3.2.4 Lebensstil und Belastungsfaktoren 

Da die LIPCOS-Studie den Einfluss von Lebensstilfaktoren und deren Änderung auf das PCO-Syndrom 

untersucht, wurden neben Schwangerschaft und Elternschaft auch weitere Merkmale des Lebensstils 

abgefragt. Dazu gehörten die Aspekte Alltagsrhythmus, Ernährung, Rauchen und Sport. Die Frauen 

sollten bei Baseline und Follow-Up (t-4 bzw. t0) angeben, ob diese Merkmale aktuell auf sie zutreffen und 

ob sie vor 10 Jahren oder, im Fall der Mütter, vor Geburt des ersten Kindes zutreffend waren. Die 

Ergebnisse zu den einzelnen Kategorien sind in Tabelle 17 dargestellt. 

Ihren Alltagsrhythmus 10 Jahre vor Follow-Up (t-10) bzw. vor Geburt des ersten Kindes beschrieben 54% 

(n=13) des Follow-Up Gesamtkollektivs als geregelt, bei t-4 waren es 79% (n=19) und bei t0 87,5% (n=21). 

Die übrigen Teilnehmerinnen gaben einen ungeregelten Alltagsrhythmus an. Im Langzeitverlauf t-10 bzw. 

seit der ersten Geburt zu t0 wurde der Alltag bei 41,7% (n=10) regelmäßiger und blieb in 45,8% (n=11) 

gleich geregelt. Im Vergleich t-4 zu t0 wurde er bei 21,8% (n=5) regelmäßiger oder blieb in 66,7% (n=16) 

gleich regelmäßig. Geregelter Alltagsrhythmus war hier definiert durch regelmäßige Mahlzeiten zu 

gleichen Uhrzeiten, regelmäßige Schlaf- und Aufstehgewohnheiten und ähnliche Tätigkeiten während 

des Tages, beispielsweise eine regelmäßige Arbeit. 

Bewusste Ernährung gaben bei t-10 bzw. vor der ersten Geburt 50% (n=12) der Teilnehmerinnen an, bei    

t-4 waren es 83% (n=20) und bei t0 87,5% (n=21). Im Langzeitvergleich t-10 bzw. seit der ersten Geburt zu 

t0 wurde die Ernährung bei 37,5% (n=9) bewusster. Im Vergleich t-4 zu t0 wurde die Ernährung bei 12,5% 

(n=3) bewusster und blieb in 75% (n=18) gleich bewusst.  

Regelmäßige Bewegung oder Sport gaben bei t-10 bzw. vor der ersten Geburt 50% (n=12) an, bei t-4 waren 

es 45,8% (n=11) und bei t0 trieben 54,2% (n=13) regelmäßig Sport. Der Anteil an Sport treibenden 

Teilnehmerinnen blieb also über die Zeit in etwa gleich, im Langzeitvergleich betätigten sich insgesamt 

knapp 55% regelmäßiger oder gleich regelmäßig sportlich, 45% unregelmäßiger oder gleich 

unregelmäßig. Der Anteil der Raucherinnen schwankte zwischen 20 und gut 30%, im Laufe der Zeit fing 

eine Teilnehmerin neu an zu rauchen, vier andere hörten auf. 
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Tabelle 17: Lebensstilfaktoren des Follow-Up Gesamtkollektivs zu den Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 

10 Jahre vor Follow-Up) bzw. vor Geburt des ersten Kindes, t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 

(Follow-Up) und Veränderungen der Lebensstilfaktoren seit t-10 bzw. t-4 

t-10 bzw. vor erster Geburt t-4 t0 

Alltagsrhythmus, n=24 

Geregelt Ungeregelt Geregelt Ungeregelt Geregelt Ungeregelt 

n=13 (54%) n=11 (46%) n=19 (79%) n=5 (21%) n=21 (87,5%) n=3 (12,5%) 

Veränderung Alltagsrhythmus  

t-10 zu t0 

 Geregelter   n=10 (41,7%) 

 Ungeregelter  n=1 (4,2) 

 Gleich geregelt   n=11 (45,8%) 

 Gleich ungeregelt  n=2 (8,3%) 

Veränderung Alltagsrhythmus 

t-4 zu t0 

 Geregelter   n=5 (21,8%) 

 Ungeregelter   n=2 (8,3%) 

 Gleich geregelt   n=16 (66,7%) 

 Gleich ungeregelt  n=1 (4,2%) 

Ernährung, n=24 

Bewusst Unbewusst Bewusst Unbewusst Bewusst Unbewusst 

n=12 (50%) n=12 (50%) n=20 (83%) n=4 (17%) n=21 (87,5%) n=3 (12,5%) 

Veränderung Ernährung 

t-10 zu t0 

 Bewusster   n=9 (37,5%) 

 Unbewusster   n=0 (0%) 

 Gleich bewusst   n=12 (50%) 

 Gleich unbewusst  n=3 (12,5%) 

Veränderung Ernährung 

t-4 zu t0 

 Bewusster   n=3 (12,5%) 

 Unbewusster   n=2 (8,3%) 

 Gleich bewusst   n=18 (75%) 

 Gleich unbewusst  n=1 (4,2%) 

Bewegung/Sport, n=24 

Regelmäßig Unregelmäßig Regelmäßig Unregelmäßig Regelmäßig Unregelmäßig 

n=12 (50%) n=12 (50%) n=11 (45,8%) n=13 (54,2%) n=13 (54,2%) n=11 (45,8%) 

Veränderung Sport 

t-10 zu t0 

 Regelmäßiger   n=5 (20,8%) 

 Unregelmäßiger   n=4 (16,7%) 

 Gleich regelmäßig  n=8 (33,3%) 

 Gleich unregelmäßig  n=7 (29,2%) 

Veränderung Sport 

t-4 zu t0 

Regelmäßiger   n=5 (20,8%) 

Unregelmäßiger  n=2 (8,3%) 

Gleich regelmäßig  n=8 (33,3%) 

Gleich unregelmäßig  n=9 (37,5%) 

Rauchen, n=24 

Ja Nein Ja Nein Ja Nein 

5 (20,8%) 19 (79,2%) 8 (33,3%) 16 (76,7%) 7 (29,2%) 17 (70,8%) 

Neue Raucherinnen n=1 

Rauchen aufgehört n=4 
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Beim Vergleich der Mütter  mit den kinderlosen Teilnehmerinnen fiel auf, dass die Mütter zum Zeitpunkt 

des Follow-Up signifikant öfter über einen regelmäßigen Alltagsrhythmus berichteten als die Kinderlosen 

(s. Abbildung 6).  

 

 

Abbildung 6: Häufigkeit der Angabe “Regelmäßiger Alltagsrhythmus” unter Müttern und Kinderlosen 

zu den Zeitpunkten 10 Jahre vor Follow-Up, 4 Jahre vor Follow-Up/Baseline und Follow-Up. *p=0,017 

 

Gleich viele Mütter und kinderlose Teilnehmerinnen ernährten sich bei t0 bewusst (88,2 zu 85,7%), die 

Langzeitdaten wiesen hier Schwankungen auf, insgesamt wurde die Ernährung aber in beiden Gruppen 

bewusster. 

Bei t-10 bzw. vor der ersten Geburt trieben mehr jetzige Mütter regelmäßig Sport (Mütter 52,9%, 

Kinderlose 42,9%), dieses Verhältnis drehte sich aber mit Geburt und Mutterschaft um. Bei t-4 trieben 

41,2% (n=7) der Mütter Sport, bei den Kinderlosen waren es 50,1% (n=4). Zum Zeitpunkt t0 waren es 

47,1% (n=8) der Mütter und 71,4% (n=5) der Kinderlosen (s. auch Tabelle 18).  

45,8% (n=11) der Teilnehmerinnen gaben an, in der Zeit zwischen Baseline und Follow-Up gravierende 

Erlebnisse gehabt zu haben (beispielsweise Todesfälle in der Familie, schwere Krankheiten, Trennungen, 

Fehlgeburten). 16,6% (n=4) der Teilnehmerinnen berichteten über eine familiäre Belastung (zum Beispiel 

durch Pflegefälle), und 12,5% (n=3) über Stress im Job. 29,2% (n=7) gaben zudem eine anderweitige 

Lebensstilintervention an, darunter Hausbau, berufliche Weiterentwicklung, Eingehen einer festen 
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Partnerschaft, Eintritt in Menopause oder extreme Diäten. Dies trat in beiden Gruppen ähnlich häufig 

auf. 

Tabelle 18: Lebensstilfaktoren im Vergleich Mütter und Kinderlose zu den Zeitpunkten t-10 

(anamnestisch, 10 Jahre vor Follow-Up) bzw. vor Geburt des ersten Kindes, t-4 (Baseline=4 Jahre vor 

Follow-Up) und t0 (Follow-Up) 

Lebensstilfaktoren 

Mütter  

n=17 

Kinderlose  

n=7 

 

n % n % p 

Alltagsrhythmus 

 t0 

Geregelt 17 100,0%* 4 57,1%* 
0,017* 

Ungeregelt 0 0,0%* 3 42,9%* 

t-4 
Geregelt 14 82,4% 5 71,4% 

0,608 
Ungeregelt 3 17,6% 2 28,6% 

t-10 bzw. vor erster 

Geburt 

Geregelt 11 64,7% 2 28,6% 
0,182 

Ungeregelt 6 35,3% 5 71,4% 

Ernährung 

t0 

Bewusst 15 88,2% 6 85,7% 
1,0 

Unbewusst 2 11,8% 1 14,3% 

t-4 
Bewusst 13 76,5% 7 100,0% 

0,283 
Unbewusst 4 23,5% 0 0,0% 

t-10 bzw. vor erster 

Geburt 

Bewusst 9 52,9% 3 42,9% 
1,0 

Unbewusst 8 47,1% 4 57,1% 

Sport 

t0 

Regelmäßig 8 47,1% 5 71,4% 
0,386 

Unregelmäßig 9 52,9% 2 28,6% 

t-4 
Regelmäßig 7 41,2% 4 57,1% 

0,659 
Unregelmäßig 10 58,8% 3 42,9% 

t-10 bzw. vor erster 

Geburt 

Regelmäßig 9 52,9% 3 42,9% 
1,0 

Unregelmäßig 8 47,1% 4 57,1% 

Rauchen 

t0 

Ja 4 23,5% 1 14,3% 
1,0 

Nein 13 76,5% 6 85,7% 

t-4 
Ja 5 29,4% 3 42,9% 

0,647 
Nein 12 70,6% 4 57,1% 

t-10 bzw. vor erster 

Geburt 

Ja 5 29,4% 2 28,6% 
1,0 

Nein 12 70,6% 5 71,4% 

*signifikanter Unterschied 
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3.3 Vergleich Langzeit-Mütter, Kurzzeit-Mütter und Kinderlose 

Die Kohorte der Mütter lässt sich in zwei Gruppen unterteilen. Ein Teil der Frauen war bereits bei 

Baseline (t-4) Mutter, hatte somit bei Follow-Up vier Jahre später (t0) eine längere Zeitspanne als Mutter 

verbracht und konnte als „Langzeit-Mutter“ klassifiziert werden (n=13). Von der Gruppe der Frauen, die 

zum Zeitpunkt t-4 kinderlos waren, wurde ein Teil schwanger und war bei t0 Mutter, ein anderer Teil blieb 

ohne eigene Kinder. Die neuen Mütter hatten bei t0 erst eine verhältnismäßig kurze Zeit mit Mutter- und 

Elternschaft verbracht und wurden als „Kurzzeit-Mütter“ eingeordnet (n=4). Die restlichen Frauen 

bildeten die Gruppe der Kinderlosen (n=7). 

Der Vergleich aller Mütter mit den Kinderlosen wurde im letzten Punkt ausführlich behandelt. Bei der 

weiteren Unterscheidung in Langzeit- und Kurzzeit-Mütter und dem Vergleich der Langzeit-Mütter mit 

den Kinderlosen zeigten sich andere Ergebnisse, die im Folgenden kurz dargestellt werden (s. Tabelle 19 

und Tabelle 20). 

Die Kurzzeit-Mütter waren bei t-4 im Durchschnitt 27,2 Jahre alt und hatten einen BMI von 27,8 (t0: 32,0 

Jahre und BMI 26,9). Die Langzeit-Mütter waren bei t-4 bereits 38,7 Jahre alt und hatten einen BMI von 

27,9 (t0: 42,8 Jahre und BMI 29,0). Damit waren die Langzeit-Mütter deutlich älter als die Kurzzeit-Mütter 

und bei Baseline vergleichbar schwer. Die Langzeit-Mütter nahmen sowohl im Verlauf von t-4 zu t0 als 

auch im 10-Jahresverlauf (t-10 zu t0) signifikant zu. Auch der BMI stieg signifikant. Dies war bei den 

Kurzzeit-Müttern und den kinderlosen Teilnehmerinnen nicht der Fall. 

 

Tabelle 19: Gewicht und BMI der Langzeit-Mütter zu den Zeitpunkten t-10 (anamnestisch, 10 Jahre vor 

Follow-Up), t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 (Follow-Up) 

n=13 
t-10 t-4 t0 

MW ±SD MW ±SD MW ±SD 

Gewicht in kg 67,9* 12,4 78,3* 28,8 81,3* 28,9 

BMI in kg/m² 24,3° 3,3 27,9° 10,1 29,0° 9,6 

* t-10 zu t0, p=0,028  t-4 zu t0, p=0,013  

° t-10 zu t0, p=0,037  t-4 zu t0, p=0,05 
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Das Testosteron der Langzeit-Mütter stieg von t-4 zu t0 signifikant an. Bei den Kinderlosen war dies, wie 

bereits dargestellt, nicht der Fall. Bei den Kurzzeit-Müttern sank das Testosteron von t-4 zu t0 von 

durchschnittlich 82,4% [±53,7%] auf 66,8% [±15,9%], n.s. Zum Zeitpunkt t-4 hatten die Langzeit-Mütter 

eine signifikant niedrigere LH/FSH-Ratio als die Kinderlosen. Auch die Kurzzeit-Mütter hatten niedrigere 

Werte bezüglich der LH/FSH-Ratio (bei t-4 2,0 ±0,8; bei t0 1,7 ±0,5) als Kinderlose, der Unterschied war 

jedoch nicht signifikant. Kinderlose hatten zum Zeitpunkt t0 signifikant häufiger Akne als Langzeit-Mütter. 

Auch die Kurzzeit-Mütter hatten mit 50% (n=2 aus 4) häufiger Akne als Langzeit-Mütter, der Unterschied 

war jedoch nicht signifikant. Wie im Vergleich aller Mütter mit kinderlosen Frauen hatten Langzeit-

Mütter bei t-4 signifikant häufiger Hirsutismus als Kinderlose. Auch alle Kurzzeit-Mütter hatten zu diesem 

Zeitpunkt Hirsutismus. Der Vergleich der mittleren Zykluslängen und des Ovar Score brachte ähnliche 

Ergebnisse wie der Vergleich aller Mütter mit den Kinderlosen. 

 

Tabelle 20: Biochemische und klinische Parameter der Androgenisierung im Vergleich der Langzeit-

Mütter mit den Kinderlosen zu den Zeitpunkten t-4 (Baseline=4 Jahre vor Follow-Up) und t0 (Follow-Up) 

 

Langzeit-Mütter 

n=13 

Kinderlose 

n=7 

t-4 t0 t-4 t0 

MW ±SD MW ±SD MW ±SD MW ±SD 

Testosteron in %** 74,6* 54,2 89,2* 64,8 60,0 21,7 62,2 16.9 

LH/FSH-Ratio 
1,7° 0,6 1,7 1,1 3,1° 1,9 2,1 0,8 

Akne 
Ja 

15,4% 7,7%˟ 57,1% 57,1%˟ 

Nein 84,6% 92,3% 42,9% 42,9% 

Hirsutismus 
Ja 84,6%' 76,9% 28,6%' 28,6% 

Nein 15,4% 23,1% 71,4% 71,4% 

*p=0,035 °p=0,049  ˟p=0,031 'p=0,022 

**Angabe in % der oberen Norm, da im Studienverlauf zwei verschiedene Assays zur Bestimmung 

verwendet wurden 
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3.4 Schwangerschaft und das Leben mit Kindern 

Im Durchschnitt hatten die Teilnehmerinnen (n=24) 2,0 Schwangerschaften. Eine kinderlose 

Teilnehmerin war drei Mal schwanger, erlitt jedoch drei Frühaborte. Die restlichen kinderlosen 

Teilnehmerinnen (n=6) waren nie schwanger. Die Mütter (n=17) hatten im Durchschnitt 2,8 

Schwangerschaften und 1,9 Kinder (Range 1 – 4), insgesamt wurden 31 Kinder geboren und zwei 

adoptiert. Das durchschnittliche Alter bei Schwangerschaftsbeginn lag bei 29,1 Jahre (Range 19 – 40 

Jahre). 

Es wurde explizit nach der Art der Konzeption gefragt. 18 Kinder wurden nach Geschlechtsverkehr ohne 

vorheriger Stimulation empfangen, zwei nach Geschlechtsverkehr mit vorheriger hormoneller 

Stimulation, vier weitere nach Geschlechtsverkehr mit anderer vorheriger Therapie (zum Beispiel 

Ovarian Drilling). Ein Kind kam nach Therapie durch Insemination zur Welt, sechs Kinder nach einer 

IVF/ICSI Behandlung. Das heißt, 39% der Kinder (n=13 aus 33) kamen zur Welt, nachdem ihre Mütter 

(n=8) reproduktionsmedizinische Maßnahmen in Anspruch genommen hatten und zwei wurden 

adoptiert. Damit liegt die spontane Konzeptionsrate bei 55%. 

Keine der Mütter gab ein OHSS (Ovarielles Hyperstimulations Syndrom) an, zwei berichteten über 

Gestationsdiabetes. Acht Frauen hatten mindestens einen Frühabort (vor der 12. 

Schwangerschaftswoche), bei einer Teilnehmerin waren es fünf Frühaborte und eine 

Extrauteringravidität. Zwei Frauen berichteten von einem Spätabort (nach der 24. 

Schwangerschaftswoche). 

Die Teilnehmerinnen wurden gesondert nach Veränderungen ihrer PCOS-typischen Symptome nach 

Schwangerschaft und Geburt und hinsichtlich des Lebens mit eigenen Kindern befragt. 17 Frauen 

konnten Angaben zu den ersten zwei Jahren nach der Geburt machen, 13 Frauen konnten einen 

Langzeitverlauf beurteilen. 59% (n=10) gaben eine Verbesserung, also kürzere und damit regelmäßigere 

Zyklen, in den ersten zwei Jahren nach Geburt an. Im Langzeitvergleich waren es 62% (n=8). Eine 

Teilnehmerin hatte verlängerte Zyklen im Vergleich zu vor der Geburt.  

41% (n=7) hatten in den ersten zwei Jahren nach Geburt negative Auswirkungen auf ihr Gewicht 

bemerkt, im Langzeitverlauf waren es 69% (n=9). Die Gewichtszunahme lag zwischen 10 und 60 kg. Zwei 

Teilnehmerinnen berichteten von Gewichtsabnahme.  

Auf die Symptome der klinischen Hyperandrogenisierung hatten die Geburt und die Kinder wenig bis 

eher negativen Einfluss. In den ersten zwei Jahren nach der Geburt blieb das Vorkommen von Akne etwa 
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gleich, Alopezie und Hirsutismus besserten sich bei jeweils einer Frau, bei jeweils dreien trat eine 

Verschlechterung ein. Im Langzeitvergleich vor und nach Geburt wurde die Akne bei einer Frau besser 

und bei einer schlechter, die anderen hatten gleichbleibend keine Akne. Die Alopezie wurde bei einer 

Teilnehmerin besser, bei vier Frauen wurde sie eher schlechter, wobei eine der Frauen von einer 

Besserung der Symptome seit Eintritt in die Menopause berichtete. Der Hirsutismus wurde bei zwei 

Teilnehmerinnen besser und bei sechs Frauen schlechter.  
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3.5 Charakteristika der perimenopausalen Teilnehmerinnen 

Die allgemeinen und biochemischen Charakteristika der drei Teilnehmerinnen, die zum Zeitpunkt des 

Follow-Up perimenopausal waren, werden in Tabelle 21 dargestellt. Eine der drei Teilnehmerinnen hatte 

Alopezie, eine weitere Hirsutismus. Keine war von Akne oder gestörten Glukose- bzw. Cholesterinwerten 

betroffen. Jeweils zwei von dreien bezeichneten ihr Leben als geregelt und ihre Ernährung als bewusst. 

Eine war Raucherin, alle trieben regelmäßig Sport. Zwei waren Mütter, eine war kinderlos. 

 

Tabelle 21: Charakteristika der zum Zeitpunkt t0 (Follow-Up) perimenopausalen Teilnehmerinnen, n=3, 

zu den Zeitpunkten t-4 und t0 und Normwerte der laborchemischen Analysen 

Mittelwerte und Range der Charakteristika  

der perimenopausalen Teilnehmerinnen 

n=3 

Normwerte der 

laborchemischen 

Analysen 

 t-4 t0 

Alter in Jahren 48,4 (47 – 49) 52,5 (51 – 53) 

Zykluslänge in Tagen 37 (28 – 49) /° 

BMI in kg/m² 20,3 (19 – 21) 21,1 (19 – 23) 

w/h-Ratio 0,7 (0,7 – 0,8) 0,8 (0,8) 

Ovar Score links 0,5 (-2 - 1) /° 

Ovar Score rechts 0,7 (0 - 1,5) /° 

Leukozyten in G/l 5,5 (5,4 – 5,6) 6,1 (5,4 – 7,1) 4,0 – 9,0 

CRP in mg/dl 0,1 (0,1) 0,1 (0,1) < 5 

TSH in %* 42 (29 – 51) 41 (32 – 49) 
alt: 0,4 – 3,8 µlU/ml 

neu: 0,51 – 4,3 µlU/ml 

Prolaktin in ng/ml 10,5 (7 – 15) 12,4 (7 – 20) < 23 

17β-Estradiol in pg/ml 93,5 (40 – 200) 24,1 (5 – 59) 
Follikelphase: 30 – 120 

Lutealphase: 100 – 210 

LH/FSH-Ratio 1,0 (0,5 – 1,3) 0,5 (0,4 – 0,7) < 1,1 

Testosteron in %* 55 (13 – 125) 156 (22 – 290) 
0,2 – 0,8 ng/ml 

0,03 – 0,45 ng/ml 

DHEAS in µg/ml 1,5 (1 – 2,3) 1,7 (0,8 – 2,8) 0,67 – 4,12 

SHBG in nmol/l 56,5 (43 – 71) 67,1 (48 – 90) 20 – 110 

*Angabe
 
in % der oberen Norm, da im Studienverlauf zwei verschiedene Assays zur Bestimmung 

verwendet wurden 

°nicht bestimmt wegen Perimenopause 
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4. Diskussion 

4.1 Diskussion der Methoden 

Die vorliegende Studie hat Frauen, die nach den Rotterdam-Kriterien mit PCOS diagnostiziert wurden, 

eingeschlossen und untersucht. Die Rotterdam-Kriterien aus dem Jahr 2003 stellen neben den NIH- und 

AES-Kriterien eine von drei möglichen Arten der Diagnosestellung dar und haben sowohl Vor- als auch 

Nachteile gegenüber den Anderen. Wie einleitend bereits in Punkt 1.1.2 angesprochen ist die Prävalenz 

des PCOS unter Verwendung der Rotterdam-Kriterien am höchsten. Broekmans et al. untersuchten 827 

Frauen mit Oligoovulation und diagnostizierten bei 456 (55%, NIH-Kriterien) oder 764 (91%, Rotterdam-

Kriterien) Frauen ein PCOS (Broekmans et al., 2006). In einer anderen Studie (n=728) wurden drei 

Diagnosekriterien verglichen (March et al., 2010). Hier ergaben sich Prävalenzen von 8,7%/NIH-Kriterien, 

17,8%/Rotterdam-Kriterien und 12,0%/AES-Kriterien. Die Prävalenz ist von weiteren Faktoren abhängig, 

die in engem Zusammenhang mit einem PCOS stehen. Beispielsweise zeigte eine spanische Studie eine 

Prävalenz unter übergewichtigen Frauen (BMI >25) von 28,3% (32 aus 113 Testpersonen, NIH-Kriterien), 

wobei der Grad des Übergewichts keine Rolle spielte (Alvarez-Blasco et al., 2006). Das bedeutet, dass in 

der LIPCOS-Studie eventuell auch Frauen eingeschlossen wurden, die nach den anderen Kriterien kein 

PCOS hätten. Ebenso erscheint es denkbar, dass manche Teilnehmerinnen dieser Studie nur leichte 

Ausprägungen eines PCOS aufweisen, da beispielsweise eine Hyperandrogenämie kein zwingender 

Bestandteil der Diagnose war. Denn nach den Rotterdam-Kriterien gelten sowohl Frauen mit 

sonographisch polyzystischen Ovarien und Oligomenorrhoe als auch Frauen mit Hirsutismus und 

Amenorrhoe als von PCOS betroffen. Allerdings erlauben die Rotterdam-Kriterien das PCOS in seiner 

Heterogenität zu diagnostizieren, was die Realität des PCOS in der klinischen Praxis abbildet. Daher ist 

die Wahl der Rotterdam-Kriterien in dieser Studie sinnvoll. Die Ergebnisse zu den Vergleichen zwischen 

den Teilnehmerinnen und Gruppen müssen im Hinblick darauf betrachtet werden, dass nicht immer alle 

Frauen von einer  Symptomausprägung betroffen sein müssen. Dadurch, dass die Frauen in dieser Studie 

im Langzeitverlauf, also an mehreren Zeitpunkten, untersucht wurden, lassen sich individuelle Verläufe 

abbilden und analysieren. 

Ausschlusskriterien bei dieser Studie waren Hormon- oder Medikamenteneinnahme, die in die 

hypothalamisch-hypophysär-ovarielle Achse eingreifen, Schwangerschaft oder Stillzeit sowie 

anderweitige Ursachen einer ovariellen Dysfunktion, wie zum Beispiel eine primäre Ovarialinsuffizienz. 

Zum Zeitpunkt der Baseline war es relativ unproblematisch diese Faktoren auszuschließen, 
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beziehungsweise wenn eines der Ausschlusskriterien vorlag, wurde die Frau nicht in das Basiskollektiv 

aufgenommen. Für das Follow-Up standen potentiell insgesamt 67 Frauen mit Basischarakteristika zur 

Verfügung. 27 davon konnten nachuntersucht werden, bei den Übrigen lagen unterschiedliche Gründe 

vor, die eine Evaluierung verhinderten. Darunter waren Hormoneinnahme, Stillzeit und Ablehnung der 

weiteren Studienteilnahme. Insgesamt 22 Teilnehmerinnen waren Lost-to-Follow-Up, das heißt sie 

reagierten nicht auf die Einladung zur Nachuntersuchung oder waren zum Beispiel wegen Umzugs oder 

Namensänderung nicht erreichbar. Die Hormoneinnahme der Frauen, die nicht für das Follow-Up 

verfügbar waren, bestand aus Präparaten zur hormonellen Verhütung (OC) oder Präparaten gegen 

kutane Androgenisierungserscheinungen. Da an der Follow-Up Untersuchung nur die Frauen weiterhin 

teilnahmen, die keine Präparate einnahmen, ist ein Selektionsbias (Stichprobenverzerrung) vorstellbar. 

So könnte es sein, dass einige der Frauen gut auf Antiandrogen-wirksame Substanzen ansprachen und 

andere nicht. Dies könnte mit dem Schweregrad der PCOS-assoziierten Symptome, aber auch mit einer 

genetischen Prädisposition in Verbindung stehen. Damit hätten an der Follow-Up Untersuchung nur die 

Frauen weiterhin teilgenommen, die nicht gut auf diese Substanzen ansprechen oder eine leichte 

Ausprägung der Symptome haben, sodass sie keine Präparate brauchen. Weiterhin könnte es sein, dass 

Frauen in jüngerem Alter, deren Familienplanung noch nicht abgeschlossen ist, vermehrt eine orale 

Kontrazeption einnehmen, gegenüber Frauen in höherem Alter mit abgeschlossener Familienplanung, 

die öfter auf nicht-hormonelle Verhütung zurück greifen (Bitzer et al., 2013). Die relativ hohe Lost-to-

Follow-Up Rate lässt Fragen nach dem Befinden und den Gründen des Nicht-Reagierens der 

Teilnehmerinnen offen. Dies scheint allerdings auch in anderen Studien zum Thema 

Lebensstilintervention bei PCOS aufzutreten, deren durchschnittliche Follow-Up Zeiten mit 3 Monaten 

bis einem Jahr zudem deutlich kürzer sind, als die der 4-jährigen LIPCOS-Studie (Domecq et al., 2013, 

Hoeger et al., 2004). 

Blutentnahmen, laborchemische Analysen und die Ultraschalluntersuchung fanden nicht in definierten 

Phasen des Zyklus oder zu einer bestimmten Tageszeit statt. Manche Studien machen Angaben dazu, ob 

sie zyklus-orientierte Hormonanalysen vorgenommen haben (Davison et al., 2005, Balen et al., 1995). 

Beispielsweise wurde bei Balen et al. die follikuläre Phase für die Blutentnahme bevorzugt. Davison et al. 

führten ihre Messungen nach dem 8. Zyklustag durch. In den meisten Studien wird dieser Punkt jedoch 

nicht thematisiert (Knochenhauer et al., 1998, Legro et al., 2006), vermutlich da beim PCOS häufig eine 

tonische LH-Erhöhung über den gesamten Zyklus vorliegt, vor allem in den gehäuft vorkommenden 

anovulatorischen Zyklen. Für die individuelle Interpretation der LH- und FSH-Werte und des 17β-

Estradiols wurden in der LIPCOS-Studie Blutwerte und Zyklustagangabe der Teilnehmerinnen korreliert 
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und Zyklusphasen-adaptierte Normwerte verwendet. Zur besseren Vergleichbarkeit im Kollektiv wurden 

die LH- und FSH-Werte in Form der LH/FSH-Ratio angegeben. Für die Aussagekraft der Androgenwerte 

scheint die Zyklusphase keine oder nur eine geringe Rolle zu spielen (Azziz et al., 2009). DHEAS gilt als 

stabil über Zyklusphasen und Tageszeiten hinweg, bei der Testosteronmessung scheint viel mehr die Art 

und Weise der Bestimmung sowie die Messgröße, also ob freies oder gesamtes Testosteron gemessen 

wird, wichtig zu sein. In der vorliegenden Studie wurde das Gesamttestosteron gemessen. Allerdings 

wurde im Laufe der Studie das Assay zur Bestimmung des Testosterons umgestellt, wodurch sich die 

Normwerte veränderten. Die neue Methode soll genauere Ergebnisse liefern. Um unsere Messwerte 

vergleichbar zu machen, war es deshalb notwendig, die Testosteronwerte in Prozent der jeweiligen 

Norm anzugeben. Da einige Studien gezeigt haben, dass eine Messung des freien Testosteron 

unzuverlässig sein kann (Azziz et al., 2009), geben manche Studien inzwischen den FAI (Free Androgen 

Index) an (Haqq et al., 2014, Hoeger et al., 2008). Der FAI berechnet sich wie folgt: Gesamttestosteron / 

Sexualhormon-bindendes Globulin (SHBG) x 100 (Barth et al., 2007). Diese Angabe war in der LIPCOS-

Studie auf Grund der Umstellung der Testosteronmessmethode leider nicht möglich.  

Auch die Ergebnisse der Ultraschalluntersuchung wurden mit den Angaben der Teilnehmerin zum 

Zyklustag korreliert und interpretiert. Für die Auswertung und Vergleichbarkeit wurde der Ovar Score 

nach Geisthövel berechnet (Geisthövel, 2007). In den Score gehen der maximale Ovardurchmesser sowie 

die Follikelzahl und das Follikel/Stroma-Verhältnis ein. Es gibt bisher keine Untersuchungen dazu, ob die 

Zyklusphase einen Einfluss auf den Score hat. Sie wurde deshalb in dieser Studie nicht berücksichtigt. In 

etwa 75 – 85% geben PCOS-Patientinnen Zyklusstörungen in Form von Oligo- oder Amenorrhoe an, 

sodass eine Zuordnung zu einem bestimmten Zyklustag oder einer bestimmten Zyklusphase oft nicht 

möglich ist. Da die Teilnehmerinnen der LIPCOS-Studie nicht in dauerhafter Behandlung am Studienort 

waren, mussten die Untersuchungszeitpunkte nach der Verfügbarkeit der Teilnehmerinnen individuell 

vereinbart werden und eine Abstimmung auf den jeweiligen Zyklus war auch logistisch nicht möglich.  

Klinische Androgenisierung wurde in den Kategorien „vorhanden“ oder „nicht vorhanden“ erfasst. Der 

Schweregrad des Hirsutismus wurde genauer durch Aufzählung der Lokalisationen und der ergriffenen 

therapeutischen Maßnahmen beschrieben. Für Akne und Alopezie existieren keine einheitlichen Scoring-

Systeme. Für die Beurteilung des Hirsutismus wird oftmals der Ferriman-Gallwey-Score (FG-Score) 

verwendet. Doch dieser steht auch in der Kritik (Barth et al., 2007). Einflussfaktoren wie die Anwendung 

von Rasieren, Zupfen, Enthaarungscremes sowie Diskrepanzen zwischen subjektiver (Patientin) und 

objektiver (Arzt) Beurteilung beeinträchtigen die Aussagekraft des FG-Score. Viele Frauen empfinden 

vermehrtes Haarwachstum im Gesicht und auf der Brust schlimmer als an anderen Körperteilen. Die so 
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betroffenen Frauen stellen sich eher mit Hirsutismus vor als andere (Shah, 1957). Des Weiteren ist es 

schwierig den FG-Score zu standardisieren und es kommt zu größeren Unterschieden in Mittelwerten 

und Standardabweichungen zwischen einzelnen Studien (Barth, 1996). Selbst innerhalb einer 

Forschergruppe variiert der vergebene FG-Score je nach Untersucher um 12 Punkte (Wild et al., 2005). 

Dies ist viel, verglichen mit einem Höchstwert von 36. Auf Grund der Subjektivität bezüglich der 

Schweregradausprägung und der unklaren Vergleichbarkeit, wurde in der LIPCOS-Studie kein FG-Score 

verwendet. 

 

4.2 Diskussion der Ergebnisse 

Die LIPCOS-Studie erfasst systematisch den Langzeitverlauf des PCO-Syndroms und untersucht den 

Einfluss der Lebensstilintervention durch Schwangerschaft und Elternschaft. Der Verlauf der PCOS-

assoziierten Symptome über einen Zeitraum von 10 Jahren sowie Unterschiede zwischen Müttern und 

Kinderlosen auf Grund potenzieller Lebensstilveränderungen werden im Folgenden genauer analysiert.  

 

4.2.1 Lebensstil  

In unserem Studienkollektiv zeigte sich insgesamt eine Zunahme der Alltagsregelmäßigkeit und der 

bewussten Ernährung bei den Studienteilnehmerinnen. Ob sich die Teilnehmerinnen regelmäßig 

bewegten oder Sport trieben, schwankte im Langzeitverlauf. Die Mehrheit der Teilnehmerinnen waren 

Nicht-Raucherinnen. 

Eine Hypothese dieser Studie war, dass sich durch die Geburt eines Kindes und der damit verbundenen 

folgenden Elternschaft auch der Lebensstil der betroffenen Frauen verändert. Beim Vergleich der Mütter 

mit den Kinderlosen zeigte sich ein signifikanter Unterschied im Bereich des Alltagsrhythmus zwischen 

den beiden Gruppen. Mütter hatten zum Zeitpunkt des Follow-Up signifikant häufiger regelmäßige 

Alltagsabläufe als Kinderlose (100% vs. 57,1%, p=0,017). Im Bereich bewusste Ernährung ähnelten sich 

die Gruppen, beide waren sehr ernährungsbewusst (88,2% der Mütter und 85,7% der Kinderlosen). Zur 

sportlichen Betätigung gab es zwar keine signifikanten Unterschiede, jedoch einen Trend dahingehend, 

dass durch eine Schwangerschaft und Elternschaft die sportliche Betätigung abnimmt. Vor der ersten 

Geburt waren die späteren Müttern im Vergleich zu den kinderlosen Teilnehmerinnen sportlicher (52,9% 

vs. 42,9%), zum Zeitpunkt des Follow-Up trieben mehr Kinderlose als Mütter Sport (71,4% vs. 47,1%). Der 
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Anteil an Raucherinnen blieb relativ gleich verteilt, zu allen Untersuchungszeitpunkten rauchten 20 – 

30% der Teilnehmerinnen. 

Die Lebensstilintervention durch Schwangerschaft und Elternschaft bei Frauen mit PCOS ist bisher noch 

in keiner Studie untersucht worden. Mehrere Studien zum Thema Lebensstilintervention bei PCOS 

beschäftigten sich mit den Themen Gewichtsreduktion, Ernährungsberatung, sportliche 

Trainingsprogramme, psychologische Beratung oder medikamentöse Therapien (Haqq et al., 2014, 

Moran et al., 2011). Eine Schwangerschaft wird manchmal als primärer Endpunkt gemessen, aber nicht 

als Intervention (Legro et al., 2014).  

Der Aspekt des geregelten Lebens in der LIPCOS-Studie ist relativ abstrakt und schwer zu objektivieren. 

In unserem Studienkollektiv wurde er durch regelmäßige Mahlzeiten und Schlafgewohnheiten sowie 

eine geregelte Tätigkeit während des Tages charakterisiert. In anderen Studien zum Verlauf eines PCOS 

wurde bisher nicht nach einem geregelten Leben der Teilnehmerinnen gefragt bzw. dahingehend 

analysiert. Es lassen sich daher keine Vergleiche zu anderen Studienpopulationen ziehen. Eine bewusste 

Ernährung kann ebenfalls auf verschiedene Weise ausgelegt werden und wird auch in anderen Studien 

zu Lebensstilintervention bei PCOS thematisiert. Eine Ernährungsberatung oder –umstellung in Form 

einer speziellen Diät sind mögliche Interventionen, die meistens auf eine Gewichtsreduktion zielen. Die 

Teilnehmerinnen bekommen beispielsweise spezielle Essenspläne, die auf ein tägliches individuelles 

Kaloriendefizit von 500 – 1000 Kalorien pro Tag zielen (Hoeger et al., 2004) oder auf eine bestimmte 

Kalorienaufnahme, wie etwa 1200 kcal/Tag ausgerichtet sind (Crosignani et al., 2003). Sportliche 

Betätigung ist ein weiterer Teil der aktuellen Studien zu Lebensstilintervention bei PCOS. Die 

Teilnehmerinnen nehmen meist an standardisierten Trainingsprogrammen teil, deren Effekt auf 

kardiopulmonale Funktion, Gewicht, endokrines oder Lipidprofil untersucht wird oder erhalten eine 

allgemeine Beratung (Brown et al., 2011, Hoeger et al., 2008, Stener-Victorin et al., 2009, Guzick et al., 

1994). Beispielsweise ließen Vigorito et al. Patientinnen über drei Monate drei Mal pro Woche auf dem 

Fahrradergometer unter EKG-Kontrolle für 40 Minuten trainieren und maßen den maximalen 

Sauerstoffverbrauch und die maximale Trainingsleistung. Das Programm erzielte signifikante 

Verbesserungen in den Bereichen der kardiopulmonalen Belastbarkeit und der Gewichtsreduktion im 

Vergleich zu einer Kontrollgruppe ohne Training (Vigorito et al., 2007). Eine weitere Studie verglich ein 

Trainingsprogramm mit einer Diät und konnte zeigen, dass beide Interventionen positive Effekte auf 

Gewicht und Fertilität der Frauen hatten (Palomba et al., 2008). 
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In der LIPCOS-Studie war eine quantitative Auswertung oder ein Vergleich der Ernährung basierend auf 

genauer Kalorienaufnahme oder -verbrauch nicht möglich. Jedoch zeigten sich Tendenzen dahingehend, 

dass veränderte Verhaltensweisen Einfluss auf Hormonwerte, Zykluslängen und Gewicht haben können. 

Dies wird in den folgenden Unterkapiteln weiter ausgeführt. 

 

4.2.2 Zykluslänge und Zyklusveränderung 

Im Gesamtkollektiv zeigten sich über einen Verlauf von 10 Jahren eine leichte Verkürzung der  

durchschnittlichen Zykluslängen (40,0 vs. 38,6 Tage, p=0,866), eine Mehrheit der Teilnehmerinnen gab 

gleichbleibend eumenorrhoische oder kürzer werdende Zyklen an. Die Anzahl der amenorrhoischen 

Teilnehmerinnen verringerte sich. Ähnliche Ergebnisse zeigten sich auch beim Vergleich der Mütter mit 

den Kinderlosen. Es gab zu keinem Zeitpunkt signifikant unterschiedliche Ergebnisse, weder im Vergleich 

der Gruppen noch im Verlauf innerhalb der Gruppen. Da es sich bei der Angabe der Zykluslänge um 

Durchschnittswerte handelt, scheint es möglich, dass sich der individuell verkürzende Zyklus nicht im 

Gesamtkollektiv widerspiegelt. 62% der Mütter gaben eine Zyklusverkürzung und damit höhere 

Regelmäßigkeit seit der Geburt an. Dies spricht zwar für einen Einfluss der Geburt auf die Zykluslänge 

und -regelmäßigkeit, erreichte aber wegen der kleinen Gruppengröße keine statistische Signifikanz.  

Eine mögliche Erklärung dafür, dass beide Gruppen eine Verbesserung des Zyklusgeschehens erlebten, 

ist das steigende Alter. Einige Studien haben gezeigt, dass sich die ovarielle Funktion, die sich meist in 

der Dauer der menstruellen Zyklen widerspiegelt, bei Frauen mit PCOS mit dem Alter verbessert (Welt 

and Carmina, 2013). Da die Mütter in der vorliegenden Studie im Durchschnitt etwas älter waren als die 

Kinderlosen, ist es möglich, dass diese Tendenz bei den Müttern stärker war als bei den Kinderlosen. 

Elting et al. zeigten bei 205 Frauen mit PCOS signifikante Zyklusverkürzungen mit zunehmendem Alter 

(Elting et al., 2000). Dabei befragten sie die Frauen nach ihren aktuellen Zykluslängen und unterteilten 

sie in unterschiedliche Altersgruppen. Ein regelmäßiger Zyklus war definiert als ein Zyklus < 6 Wochen. 

Bei der Altersgruppe 30 – 35 Jahre zeigte sich ein Anteil von gut 40% mit regelmäßigen Zyklen, in der 

Altersgruppe 42 – 45 Jahre waren es doppelt so viele, um die 90%. Auf Nachfrage gaben 95% an, dass sie 

ihre Zyklen als kürzer oder regelmäßiger empfinden als früher. Zu beachten ist hier, dass PCOS als 

Vorliegen von Oligo- oder Amenorrhoe in Kombination mit erhöhten LH-Werten definiert wurde. 

Gewichtsveränderungen und frühere Schwangerschaften hatten, nach entsprechender Adjustierung, 

keinen Einfluss. Eine andere Studie an Frauen mit Oligo- oder Amenorrhoe zeigte deutlich längere 

durchschnittliche Zyklen als die LIPCOS-Studie und keinen Unterschied zwischen verschiedenen 
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Altersgruppen. Allerdings war eine negative Korrelation von Alter und Zykluslänge zu sehen (Bili et al., 

2001). Eine Erklärung für die Beobachtung von Elting et al. könnten die steigenden FSH-Werte bei Frauen 

im Alter über 40 Jahren sein. In der Studie von Bili et al. waren die Frauen 17 bis maximal 42 Jahre alt, 

weshalb der Effekt dort möglicherweise nicht zum Tragen kam. 

In Studien zu Lebensstilintervention beim PCOS sind Ovulation und Zykluslänge nur selten ein primär 

gemessener Endpunkt (Moran et al., 2011). Bei drei von sechs Studien, die in der Metaanalyse von 2011 

zu dem Thema Lebensstilintervention untersucht wurden, gab es Angaben zu entweder 

Ovulationshäufigkeit oder Menstruationshäufigkeit während der Studienphase. Die Studiendauer betrug 

zwischen 12 und 48 Wochen. Eingeschlossen waren Frauen mit Anovulation, Hyperandrogenämie und 

Übergewicht. Verglichen wurden Lebensstilinterventionen, die zu einer Gewichtsabnahme führen 

sollten, mit medikamentöser oder Placebo-Therapie oder gar keiner Intervention. Die Unterschiede in 

Ovulations- oder Menstruationshäufigkeit zwischen den einzelnen Gruppenarmen waren nicht 

signifikant. Allerdings zeigten Hoeger et al., dass, unabhängig von der Behandlungsart, Frauen, die es 

schafften ihr Gewicht zu reduzieren, neun Mal so häufig ovulierten, wie Frauen ohne Gewichtsreduktion. 

Dieser Effekt wurde durch Metformineinnahme weiter verstärkt (Hoeger et al., 2004). 

Eine Schwangerschaft mit nachfolgender Elternschaft hatte in unserer kleinen Studie keinen Einfluss auf 

die durchschnittliche Zykluslänge der Teilnehmerinnen. Da Alter, Gewicht und Androgenwerte bei der 

Zyklusregulation eine Rolle zu spielen scheinen, stellen diese Faktoren mögliche Confounder dar. Die 

anamnestischen Angaben der Mütter, die in 62% eine Zyklusverkürzung beobachteten, sprechen für 

einen möglichen positiven Einfluss der Schwangerschaft und Elternschaft auf das Zyklusgeschehen. 

 

4.2.3 Biochemische Merkmale 

Testosteron, DHEAS, SHBG, LH/FSH-Ratio 

Die LIPCOS-Teilnehmerinnen erhielten zu zwei Zeitpunkten im Abstand von etwa 4 Jahren ein 

Hormonprofil. Gesamttestosteron und SHBG erhöhten sich tendenziell, DHEAS und die LH/FSH-Ratio 

sanken. Die Ergebnisse zu dem Verlauf der Androgenwerte im Gesamtkollektiv waren nicht signifikant. 

Im Vergleich von Müttern mit Kinderlosen ergab sich eine signifikant niedrigere LH/FSH-Ratio bei 

Langzeit-Müttern zum Zeitpunkt der Baseline. Bei Follow-Up und im Vergleich aller Mütter mit den 

Kinderlosen war der Unterschied nicht signifikant. SHBG stieg in beiden Gruppen leicht an, DHEAS 
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verringerte sich nur bei den Müttern. Das Testosteron der Mütter war höher als das der Kinderlosen, bei 

den Langzeit-Müttern stieg Testosteron im Verlauf zudem signifikant an (74,6% auf 89,2% der oberen 

Norm; p=0,035). 

Die Cochrane Metaanalyse zu Lebensstilintervention bei PCOS zeigt eine signifikante Reduktion des 

Gesamttestosterons bei Frauen mit einer Lebensstilintervention im Vergleich zu Frauen ohne oder mit 

einer Minimaltherapie, zum Beispiel Placebogabe (Moran et al., 2011). Das SHBG der Frauen mit 

Lebensstilintervention zeigte Tendenzen höher zu sein als das der Vergleichsgruppe, dies war aber nicht 

signifikant. In diese Analyse gingen fünf Studien mit insgesamt 144 Teilnehmerinnen ein. Ein Update 

dieser Metaanalyse beinhaltete zwar ähnliche Studien, umfasste aber insgesamt sieben Studien mit 206 

Teilnehmerinnen und maß zusätzliche Parameter, wie LH, FSH, Estradiol und Androstendion (Haqq et al., 

2014). Die Lebensstilintervention bestand entweder aus sportlichem Training allein oder sportliches 

Training in Kombination mit Ernährungsumstellung. Auch in dieser Analyse bestätigten sich das 

niedrigere Gesamttestosteron und das höhere SHBG bei Frauen mit einer Lebensstilintervention. 

Zusätzlich wurden in der Interventionsgruppe Androstendion signifikant niedriger und FSH signifikant 

höher gemessen. Die Unterschiede in den Estradiolwerten und der LH/FSH-Ratio waren nicht signifikant. 

Diese Ergebnisse fanden sich in beiden Interventionsarten, das heißt auch die Intervention sportliche 

Betätigung allein war ausreichend.  

Sportliche Betätigung an sich ist demnach ein wichtiger Faktor, um die Androgenwerte im Blut zu 

beeinflussen. In der LIPCOS-Studie gaben insgesamt nur etwa 50% eine regelmäßige sportliche 

Betätigung an, beim Vergleich der Mütter mit den Kinderlosen nahm im Laufe der Zeit die Bewegung bei 

den Müttern ab und bei den Kinderlosen zu. Dies könnte ein möglicher Grund für den Anstieg des 

Testosterons bei den Müttern sein.  

Eine große Vergleichsstudie zum Einfluss des Alters auf die Androgenwerte in der allgemeinen 

weiblichen Bevölkerung zeigte eine Abnahme des Gesamttestosterons und des DHEAS im Laufe der Zeit. 

Die Abnahme war in den früheren Lebensdekaden (20 – 35 Jahre) stärker als in den späteren (35 – 50 

Jahre) (Davison et al., 2005). Dies scheint auch in 20 – 30% der Frauen mit PCOS der Fall zu sein (Welt 

and Carmina, 2013). Hier sinkt ebenfalls der Androgenspiegel mit dem Alter, allerdings sind die einzelnen 

Werte trotzdem höher als in der Vergleichsbevölkerung ohne PCOS (Carmina et al., 2012, Schmidt et al., 

2011). Bei oligo- oder amenorrhoischen Frauen, mit unklarer PCOS Diagnose, zeigten sich ebenfalls 

signifikant höhere Werte bei Gesamttestosteron, Androstendion, DHEAS und LH in der Gruppe der 17 – 

29 Jährigen als in der Gruppe der 30 – 42 Jährigen (Bili et al., 2001). Zu ähnlichen Ergebnissen kommen 
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auch Panidis et al. Sie zeigten außerdem signifikant höhere FSH-Werte mit steigendem Alter bei Frauen 

mit PCOS (Panidis et al., 2012). 

Eine veränderte LH/FSH-Ratio könnte also darin begründet sein, dass das LH auf Grund des steigenden 

Alters der Teilnehmerinnen sinkt oder das FSH aus gleichem Grund steigt. Die erhöhte LH/FSH-Ratio ist 

häufiger bei Frauen mit PCOS zu finden als bei Frauen ohne PCOS (Fauser et al., 1991), ist jedoch nicht 

Teil der Diagnosekriterien. Das liegt zum einen an der zweifelhaften Aussagekraft einer alleinigen, 

erhöhten LH-Messung. Nach der Studie von Fauser et al. lag die Prävalenz eines erhöhten LH bei Frauen 

mit PCOS bei 51%. Andersherum hatten 43% der Frauen mit erhöhten LH-Werten am Ende eine PCOS 

Diagnose (Fauser et al., 1992). Die Autoren zeigten eine Variabilität der Ergebnisse je nach verwendeter 

Messmethode und befürworten ein in vitro Bioassay (BIO) im Gegensatz zu einem Immun-

Radiometrischem Assay (IRMA). Basierend auf diesen Prävalenzen berechneten Barth et al. einen 

prädiktiven Wert von 18%, ein PCOS nach einer einmalig erhöhten LH-Messung zu diagnostizieren (Barth 

et al., 2007). Ein hohes LH, und damit eine eventuell erhöhte LH/FSH-Ratio ist kein 

Alleinstellungsmerkmal des PCOS. Zum anderen wird das LH eher bei schlanken Frauen erhöht 

gemessen, bei Übergewichtigen sinkt es tendenziell, sodass keine Erhöhung nachweisbar ist (Azziz et al., 

2009, Arroyo et al., 1997). Das heißt, bei übergewichtigen PCOS-Patientinnen könnte das LH falsch 

niedrig gemessen werden und die Diagnostik beeinflussen. Ein niedriger gemessenes LH führt zu einer 

niedrigeren LH/FSH-Ratio, vorausgesetzt das FSH verhält sich unabhängig und ist normal hoch. In 

unserem Studienkollektiv wurde nun die LH/FSH-Ratio bei Langzeit-Müttern signifikant niedriger 

gemessen als bei Kinderlosen, das Gewicht jedoch höher (n.s.). Hier könnte ein Zusammenhang 

bestehen. Die Häufigkeit und Folgen eines Übergewichts in unserem Studienkollektiv werden separat 

diskutiert. 

SHBG ist ebenfalls kein Teil der Diagnosekriterien eines PCOS. Eine SHBG Messung ist allerdings zum 

einen in Kombination mit der Messung des Gesamttestosterons sinnvoll, um den FAI (Free Androgen 

Index) zu berechnen. Dieser wiederum gibt Auskunft über die Hyperandrogenämie, die ein wichtiger Teil 

der Diagnosekriterien ist. Zum anderen könnte auch das SHBG an sich eine gute Aussagekraft für ein 

PCOS haben (Escobar-Morreale et al., 2001). Escobar-Morreale et al. diagnostizierten an 114 Frauen, die 

sich für Blutspenden vorstellten, ein PCOS (NIH-Kriterien) und korrelierten die Diagnose mit 

verschiedenen Parametern. SHBG-Werte unter einem Schwellenwert von 37 nmol/l hatten eine 

Sensitivität von 87,5% und eine Spezifität von 86,8% für die Diagnose des PCOS. Das LIPCOS-Follow-Up-

Kollektiv hatte zum Zeitpunkt der Baseline ein durchschnittliches SHBG von 47,2 nmol/l, bei Follow-Up 

waren es 54,0 nmol/l. Die Serumkonzentration von SHBG wird allerdings durch verschiedene Faktoren 
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beeinflusst, die dessen prognostische Funktion für das PCOS vermindern. Schilddrüsenerkrankungen, 

welche bei PCOS gehäuft auftreten, können Auswirkungen auf die Menge an SHBG im Blut haben, wobei 

eine Hyperthyreose eher mit erhöhten und eine Hypothyreose mit erniedrigten SHBG-Konzentrationen 

assoziiert ist. Hyperinsulinämie und eine hohe Zufuhr von kohlenhydratreicher Nahrung kann die 

Synthese von SHBG in der Leber hemmen und dadurch zu erniedrigten SHBG-Serumspiegeln führen 

(Thaler et al., 2015).  

 

17β-Estradiol, Prolaktin, TSH 

17β-Estradiol ist das am stärksten wirksame Östrogen der Frau und wird im geschlechtsreifen Alter fast 

ausschließlich in den Granulosazellen des reifen Follikels gebildet (Gruber et al., 2002). In den 

Diagnosekriterien des PCOS spielt es auf Grund seiner starken Schwankungen keine Rolle. Michelmore et 

al. gaben eine Estradiolmessung in den ersten 5 Tagen des menstruellen Zyklus oder im OC-freien 

Intervall ihrer PCOS-Teilnehmerinnen an. Die gemessenen Werte waren nicht anders als die Werte von 

Frauen ohne PCOS (Michelmore et al., 1999). In den meisten Studien werden die Hormonwerte nicht 

zyklusphasengerecht bestimmt (Asuncion et al., 2000, Schmidt et al., 2011, Bili et al., 2001). Bili et al. 

fanden keine altersabhängigen Unterschiede in den Estradiolwerten von infertilen Frauen mit und ohne 

PCOS. Die Studien zu Lebensstilintervention zeigten keine Änderungen der Estradiolwerte durch eine 

Intervention (Haqq et al., 2014). 

Prolaktin und TSH werden meist zum Ausschluss anderer Erkrankungen und Ursachen für eine 

Hyperandrogenämie bestimmt. In der LIPCOS-Studie waren die durchschnittlichen Werte im jeweiligen 

Normbereich. Eine Frau mit Hyperprolaktinämie auf Grund von Stillzeit wurde aus der Analyse 

ausgeschlossen. Acht Frauen nahmen Schilddrüsenhormone wegen einer Hypothyreose ein und hatten 

darunter normale TSH-Werte. Wie bereits erwähnt, kann eine hypothyreote Stoffwechsellage Folgen auf 

andere Messwerte haben, wie beispielsweise eine erniedrigte SHBG-Serumkonzentration (Thaler et al., 

2015). Die Prävalenz der Hypothyreose unter LIPCOS-Patientinnen wird im Folgenden noch diskutiert. 
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Entzündungsparameter 

CRP und Leukozytenzahl waren im Verlauf der Studie zu keinem Zeitpunkt erhöht. Auch zwischen 

Müttern und Kinderlosen gab es keine signifikanten Unterschiede. Im Laufe der Studie stieg das CRP 

leicht bei den Müttern, bei den Kinderlosen verringerte es sich etwas. Die Leukozytenzahl war bei den 

Kinderlosen tendenziell höher. Die Rolle von Entzündungsmediatoren im Rahmen eines PCOS ist 

umstritten (Duleba and Dokras, 2012). Eine Studie, die Frauen mit PCOS (NIH-Kriterien) und eine 

gesunde Vergleichsgruppe hinsichtlich der Entzündungsmarker untersuchte, zeigte signifikant höhere 

CRP-Werte in der Gruppe der Frauen mit PCOS (n=17) als in der ohne PCOS (n=15). Dieser Befund blieb 

auch nach Adjustierung der Gruppen hinsichtlich Alter und Gewicht vorhanden (Kelly et al., 2001). Eine 

ähnliche Studie zeigte nicht nur signifikant höhern CRP-Werte, sondern auch eine signifikant erhöhte 

Leukozytenzahl bei von PCOS Betroffenen (Ruan and Dai, 2009). Diese Studie verwendete die Rotterdam-

Kriterien zum Einschluss ihrer 74 PCOS-Patientinnen (n Vergleichsgruppe=51). Eine Metaanalyse (31 

Studien, verschiedene Diagnosekriterien) bestätigte diese Ergebnisse. Sie ergab eine durchschnittliche 

Erhöhung des zirkulierenden CRP um 96% in PCOS-Patientinnen im Vergleich zu Alter- und BMI-

angepassten Frauen (Escobar-Morreale et al., 2011). Eine weitere Studie korrelierte zudem CRP-Werte 

bei PCOS-Frauen mit dem BMI, der w/h-Ratio, Gesamtcholesterin, HDL-Cholesterin, LDL-Cholesterin und 

Triglyzeriden. Alle Korrelationen waren positiv, die Korrelation zwischen CRP und HDL-Cholesterin war 

negativ. Das heißt, das erhöhte CRP könnte bei Frauen mit PCOS mit Übergewicht und einer abdominal-

betonten Fettverteilung zusammen hängen und kardiovaskuläre Risikomarker negativ beeinflussen. Die 

gleiche Metaanalyse konnte allerdings keine signifikanten Unterschiede bezüglich anderer 

Entzündungsmediatoren, wie Interleukin-6 oder TNFα, nachweisen. Der genaue Zusammenhang 

zwischen Entzündungsmarkern, Übergewicht und PCOS sowie die Frage, ob es sich beim PCOS wirklich 

um eine dauerhafte, niedrigschwellige Entzündung handelt, bleibt also weiterhin Gegenstand der 

Forschung. In unserem Studienkollektiv wurde keine Erhöhung der CRP-Werte oberhalb der Norm 

festgestellt, es wurden aber auch keine Vergleiche zu einer Kontrollgruppe gezogen. Schwangerschaft 

oder Elternschaft schienen die Entzündungswerte wenig zu beeinflussen. 
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4.2.4 Klinische Androgenisierung 

Die Zahlen zur Prävalenz von Akne, Alopezie und Hirsutismus bei Frauen mit PCOS schwanken. Von 

Hirsutismus sind etwa 65 – 75% und von Akne etwa 15 – 30% betroffen. Die Prävalenzangaben der 

Alopezie liegen zwischen 5 – und 50% (Azziz et al., 2009).  

Die Teilnehmerinnen der LIPCOS-Studie zeigten mit diesen Zahlen weitestgehend vereinbare 

Häufigkeiten. Hirsutismus trat am häufigsten auf, in 50 – 70%, gefolgt von Akne (20 – 30%) und Alopezie 

(20 – 25%). Es gab keine größeren Unterschiede im zeitlichen Verlauf. In den meisten Fällen blieb das 

jeweilige Merkmal gleich, also entweder nicht vorhanden oder gleich stark vorhanden. Hirsutismus 

wurde etwas häufiger. Langzeit-Mütter hatten zum Zeitpunkt der Follow-Up Untersuchung signifikant 

seltener Akne als Kinderlose und zum Zeitpunkt der Baseline signifikant häufiger Hirsutismus. Diese 

Tendenzen gab es zu allen Untersuchungszeitpunkten und auch im Vergleich aller Mütter mit den 

Kinderlosen, sie waren jedoch wegen der kleinen Gruppengrößen nicht signifikant. 

Die Amsterdam ESHRE/ASRM-sponsored 3rd PCOS Consensus Workshop Group kam zu dem Schluss, 

dass Hirsutismus ein guter, und im Vergleich mit Akne und Alopezie der beste Marker für 

Hyperandrogenämie ist (Fauser et al., 2012). Eine Analyse von 25 postmenopausalen Frauen mit PCOS 

nach den Rotterdam-Kriterien zeigte signifikante Unterschiede in der Prävalenz des Hirsutismus 

gegenüber einer Vergleichsgruppe (n=68). Beide Gruppen wurden zu zwei verschiedenen Zeitpunkten 

analysiert, 1987 und 2008. Hirsutismus wurde durch die subjektive Angabe der Frauen, unter exzessivem 

Haarwachstum zu leiden und mindestens zwei Mal die Woche zu Enthaarungsmaßnahmen greifen zu 

müssen, definiert. Im Jahr 1987 lag die Prävalenz des Hirsutismus in der PCOS-Gruppe bei 44%, in der 

Vergleichsgruppe bei 6%. 21 Jahre später waren es 64 vs. 9 %. Das heißt, in beiden Gruppen schien die 

Prävalenz mit dem Alter eher zu steigen, in der PCOS-Gruppe war dieser Effekt stärker ausgeprägt. Der 

Unterschied zwischen den beiden Gruppen blieb immer signifikant vorhanden und vergrößerte sich 

(Schmidt et al., 2011). Diese Ergebnisse ähneln den Häufigkeiten und Änderungen der LIPCOS-Studie. 

Allerdings waren die Frauen in der Studie von Schmidt et al. bereits bei Studienbeginn deutlich älter (40 

– 61 Jahre) als die LIPCOS-Teilnehmerinnen. 

In den Metaanalysen zu Lebensstilintervention bei PCOS wurde nur der Hirsutismus in Form des 

Ferriman-Gallwey-Score (FG-Score) als ein primärer Endpunkt beschrieben (Moran et al., 2011, Haqq et 

al., 2014). Das Cochrane Review von Moran et al. umfasst vier Studien, die einen FG-Score berichten, mit 

insgesamt 132 Teilnehmerinnen und einem Untersuchungszeitraum bis zu 48 Wochen. Die einzelnen 

Studien konnten, bis auf eine, keine signifikante Reduktion des FG-Score nachweisen, in der Metaanalyse 



Diskussion 66 

 

wurde die Reduktion durch Lebensstilintervention im Vergleich zu keiner oder Placebotherapie jedoch 

signifikant. Auch Haqq et al. zeigten in ihrem Update der Cochrane Analyse einen signifikant niedrigeren 

FG-Score durch Lebensstilintervention, sowohl durch Bewegungstherapie mit Ernährungsumstellung als 

auch durch alleinige Bewegungstherapie. 

Die LIPCOS-Studie zeigte Unterschiede bei den Androgenisierungserscheinungen, v.a. im Vergleich von 

Langzeit-Müttern mit kinderlosen Frauen. Dies könnte darauf hindeuten, dass Schwangerschaft und 

besonders Elternschaft einen Einfluss auf diese Faktoren haben. Wie genau der Zusammenhang aussieht 

müsste in größer angelegten Studien weiter überprüft werden. 

 

4.2.5 Ovarmorphologie 

Panidis et al. konnten zeigen, dass Frauen mit PCOS ein signifikant größeres ovarielles Volumen und 

einen signifikant höheren durchschnittlichen Follikel Count als Frauen ohne PCOS aufweisen (Panidis et 

al., 2012). Dies war in allen untersuchten Altersgruppen (<20, 21 – 30, 31 – 39 Jahre) der Fall. Deshalb 

erscheint es sinnvoll, diese Parameter auf ihren Langzeitverlauf und ihr Vorkommen in Zusammenhang 

mit anderen Faktoren zu untersuchen. Dazu wurde der Ovar Score nach Geisthövel bestimmt 

(Geisthövel, 2007). 

In vorliegendem Studienkollektiv zeigte sich eine Tendenz zu sinkendem Ovar Score (OS) und ein 

signifikanter Unterschied zwischen linkem und rechtem OS. Der linke OS war zum Zeitpunkt der Follow-

Up Untersuchung kleiner als der rechte. Die Kinderlosen hatten tendenziell höhere OS als die Mütter, der 

Unterschied war allerdings nicht signifikant. 

Die Tendenzen zu einem niedrigeren Ovar Score im Studienverlauf könnten durch das steigende Alter 

der Teilnehmerinnen erklärt werden. In anderen Studien zum Einfluss des Alters auf die Eierstöcke 

wurde gezeigt, dass sich der Follikel Count und das Ovarvolumen im Laufe der Zeit verringern, dass also 

das Alter an sich einen reduzierenden Einfluss auf die Menge der Follikel im Ovar hat, und damit auch 

eine geringere Größe des Eierstocks verbunden sein könnte (Elting et al., 2003, Alsamarai et al., 2009, Bili 

et al., 2001). Dies scheint bei Frauen mit und ohne PCOS der Fall zu sein, jedoch tritt der Effekt bei 

Frauen mit PCOS etwas schwächer ausgeprägt auf. Bei den von PCOS betroffenen Frauen war der 

geringere Follikel Count auch mit regelmäßigeren Zyklen assoziiert. Das erscheint zunächst 

bemerkenswert, da bei Frauen ohne PCOS die abnehmende Follikelanzahl zu unregelmäßigeren Zyklen 

und schlussendlich zur Menopause führt (Broekmans et al., 2009). Eine gute Erklärung dafür bietet die 
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endogene Stimulation durch erhöhte FSH-Konzentrationen. In der Studie von Elting et al. galt PCOS als 

das Vorliegen von Zyklusunregelmäßigkeiten und erhöhten LH-Konzentrationen. In der Studie von 

Alsamarai et al. galten die NIH-Kriterien. Ein Vergleich mit Frauen, die nach den Rotterdam-Kriterien 

diagnostiziert sind, ist dadurch eventuell beeinträchtigt. 

Eine Studie an 193 Frauen mit PCOS nach Rotterdam-Kriterien demonstrierte ein 20 Jahre 

umspannendes Follow-Up (Carmina et al., 2012). Hier zeigte sich eine signifikante Erniedrigung des 

Ovarvolumens nach 20 Jahren. Zu diesem Zeitpunkt waren die Frauen 40 – 45 Jahre alt. Eine andere 

Studie mit gleichen Diagnosekriterien, aber deutlich kürzerer Follow-Up Zeit (2,6 – 5,4 Jahre) zeigte keine 

signifikanten Änderungen in Follikel Count und Ovarvolumen (Brown et al., 2011). Dies kann auf die 

kurze Nachuntersuchungszeit zurück zu führen sein. 

In Studien zu Lebensstilintervention bei PCOS wurde bisher die Ovarmorphologie nicht untersucht oder 

nicht darüber berichtet (Moran et al., 2011, Haqq et al., 2014). 

In der LIPCOS-Studie waren die Mütter etwas älter als die Kinderlosen, was sich in tendenziell 

niedrigeren OS wiederspiegeln könnte. Ein Unterschied zwischen dem linken und dem rechten Ovar 

Score könnte durch intraindividuell unterschiedliche Veranlagung bedingt sein oder durch die Tatsache, 

dass ein Ovar aktiver ist als das andere. 

 

4.2.6 Gewicht und kardiovaskuläre Risikofaktoren 

Übergewicht und Adipositas spielen beim PCOS in mehrerer Hinsicht eine wichtige Rolle. Zum einen 

kommen sie häufig im Zusammenhang mit einem PCOS vor, etwa 40 – 70% aller von PCOS Betroffenen 

haben gleichzeitig auch Übergewicht (Randeva et al., 2012, Ehrmann, 2005, de Groot et al., 2011). Es 

stellt sich also die Frage, ob Übergewicht ein prädisponierender Faktor für ein PCOS ist oder ob Frauen 

mit PCOS anfälliger für Gewichtszunahmen sind (Hoeger and Oberfield, 2012). Zum anderen ist 

Übergewicht ein kardiovaskulärer Risikofaktor und hat negative Auswirkungen auf andere Aspekte eines 

PCOS. Deshalb erscheint es wichtig, diese Parameter im Verlauf zu betrachten. 

Die Teilnehmerinnen der LIPCOS-Studie nahmen innerhalb von 10 Jahren signifikant an Gewicht zu, auch 

der BMI erhöhte sich (n.s.). Im Alter von durchschnittlich 29,6 (SD ±8,6) Jahren hatte das LIPCOS- 

Kollektiv ein Gewicht von etwa 70 kg und einen BMI von durchschnittlich 25. Der Anteil an 

übergewichtigen Teilnehmerinnen (BMI >25) lag bei 17%, der Anteil an adipösen Teilnehmerinnen (BMI 

>30) war 12,5%. 10 Jahre später (Altersdurchschnitt 39 Jahre) lag das Gewicht bei 77 kg und der BMI bei 
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27,4. 12,5% waren übergewichtig, 29% waren adipös. Beim Vergleich der Mütter mit den Kinderlosen 

erhöhten sich nur bei den Langzeit-Müttern signifikant das Gewicht und der BMI, die Kinderlosen und 

Kurzzeit-Mütter zeigten keine größeren Gewichtsveränderungen. Mütter waren tendenziell häufiger von 

Übergewicht und Adipositas betroffen als Kinderlose. Die w/h-Ratio änderte sich in beiden Gruppen 

kaum. Damit liegt die Häufigkeit von Übergewicht in der LIPCOS-Studie bei 30 – 40%. 

Trotz der hohen Prävalenzen von Adipositas bei PCOS ist ein Übergewicht nicht zwangsläufig mit einem 

PCOS assoziiert. Es gibt zudem Hinweise darauf, dass zwar die Prävalenz der Adipositas bei PCOS steigt, 

dieser Anstieg allerdings vergleichbar mit dem in der normalen Bevölkerung ist (Yildiz et al., 2008). Dies 

gründet in der Annahme, dass heute insgesamt mehr Frauen adipös oder übergewichtig sind als 

beispielsweise vor 20 Jahren und damit auch der Anteil an übergewichtigen Frauen mit PCOS erklärbar 

wäre. Das würde bedeuten, dass Übergewicht kein charakteristisches Merkmal des PCOS ist. Auch eine 

Studie zum Langzeitverlauf des PCOS bei postmenopausalen Frauen zeigte keinen Unterschied in 

Gewicht und BMI zwischen Frauen mit PCOS und der Kontrollgruppe (Schmidt et al., 2011). Im Kontrast 

dazu ergab eine andere Langzeitstudie von Carmina et al. einen höheren BMI bei Frauen mit PCOS als bei 

Frauen ohne PCOS (Carmina et al., 2012). Auch bei Brown et al. war der BMI bei den Frauen mit PCOS 

höher, aber nicht signifikant. Sowohl die Studie von Schmidt et al. als auch die Studie von Brown et al. 

zeigten einen Anstieg des BMI und der w/h-Ratio über eine mehr als 10 Jahre umfassende Zeitspanne, 

sowohl bei Frauen mit und ohne PCOS. 

Der Anstieg des Gewichts und des BMI in unserer Studienpopulation kann also auf eine Entwicklung 

zurück zu führen sein, die auch bei Frauen ohne PCOS stattfinden würde. Allerdings ist zu beachten, dass 

besonders die Langzeit-Mütter deutlich zunahmen und nicht die Kinderlosen. Dies legt die Vermutung 

nahe, dass Schwangerschaft und Elternschaft langfristige, negative Auswirkungen auf das Gewicht 

haben.  

Wenn vorhanden, scheint Übergewicht eine Rolle hinsichtlich der Schwere der Ausprägung des PCOS zu 

spielen (Moran et al., 2006). Beispielsweise sind Übergewicht und abdominale Adipositas in Adoleszenz 

und im Erwachsenenalter sowie Gewichtszunahme im Laufe des Lebens prädiktiv für PCOS-assoziierte 

Symptome, wie Hirsutismus oder Zyklusstörungen (Laitinen et al., 2003). Außerdem scheint ein höherer 

BMI mit einer höheren Prävalenz an gestörter Glukosetoleranz, Diabetes mellitus Typ 2 und 

metabolischem Syndrom einherzugehen (Legro et al., 1999, Ehrmann, 2005). Domecq et al. zeigten in 

einer Metaanalyse eine positive Korrelation zwischen Gewichtsreduktion und Blutglukosewerten 

(Domecq et al., 2013), was für geringere oder mildere Formen von Insulinresistenz sprechen könnte. 
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Viele therapeutische Maßnahmen zielen deshalb auf eine Gewichtsreduktion, die Folgen für die anderen 

metabolischen, hormonellen oder ovariellen Komponenten des PCOS hat (Moran et al., 2011, Haqq et 

al., 2014). Die Studien zu Lebensstilintervention sind bereits in anderen Punkten der Diskussion 

angesprochen worden. An dieser Stelle erscheinen sie aber noch einmal besonders relevant, da 

Übergewicht (BMI >25) bei vier von sechs Studien der Cochrane Review sogar ein Einschlusskriterium 

war und eine Gewichtsreduktion angestrebt wurde. In der Analyse dieser Studien (n=132) wurde eine 

Senkung des BMI durch Lebensstilintervention beobachtet, die knapp die Signifikanz verfehlte. Zwei 

Studien berichteten auch das Gewicht als Endpunkt, welches nach Lebensstilveränderung signifikant 

niedriger gemessen wurde als ohne. Eine Studie präsentierte die Gewichtsveränderung in % und konnte 

eine durchschnittliche, signifikante Änderung von 7% im Vergleich vor und nach einer Intervention 

zeigen. Ebenfalls wurde eine Reduktion der waist/hip-Ratio erreicht. Die Intervention bestand aus einer 

Kombination aus individuellen Diät- und Trainingsplänen sowie regelmäßigen Beratungstreffen zu den 

Themen Ernährung und Bewegung. Das Update der Cochrane Review von Haqq et al. analysierte die 

Gewichtsveränderungen nicht als Endpunkt, sondern als möglichen Effektor einer Lebensstilintervention. 

Hier sollen nun zwei Studien beispielhaft vorgestellt werden. 

In einer Studie an 33 übergewichtigen, anovulatorischen Frauen mit polyzystischen Ovarien konnte 

gezeigt werden, dass eine Gewichtsreduktion durch eine Diät zu mehreren Veränderungen führte. Die 

Frauen, die mindestens 5% ihres ursprünglichen Gewichts verloren, hatten bei Studienende ein 

signifikant niedrigeres ovarielles Volumen und weniger Follikel in den Ovarien. Außerdem zeigte ein 

großer Teil spontan einsetzende Ovulationen und regelmäßigere Zyklen (Crosignani et al., 2003). Hoeger 

et al. untersuchten an 79 übergewichtigen, adoleszenten Frauen mit PCOS nach NIH-Kriterien 

unterschiedliche Interventionen. Die Teilnehmerinnen bekamen entweder ein 

Lebensstilmodifikationsprogramm, Metformin, Orale Kontrazeptiva oder Placebo. Lebensstilmodifikation 

bestand aus Ernährungsberatung und Bewegungstherapie. Sowohl Lebensstilmodifikation als auch OC-

Therapie erhöhten das SHBG und erniedrigten die Androgenwerte, wie Gesamttestosteron oder den FAI 

(Free Androgen Index). Die Teilnehmerinnen mit Gewichtsreduktion hatten signifikant höhere SHBG-

Werte nach 24 Wochen Intervention als die Teilnehmerinnen ohne Gewichtsreduktion (Hoeger et al., 

2008). 

In unserem Studienkollektiv nahmen die Mütter signifikant an Gewicht zu. Dies könnte im Kontrast zu 

den positiven Folgen einer Gewichtsreduktion stehen und die anderen Aspekte des PCOS, die bei den 

Müttern vorhanden waren, beeinflussen. Beispielsweise könnte das steigende Testosteron der Mütter 

mit dem steigenden Gewicht zusammenhängen. 
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Hinsichtlich der Langzeitfolgen von PCOS in Bezug auf kardiovaskuläre Erkrankungen gibt es 

unterschiedliche Ergebnisse. Manche Studien zeigen kein erhöhtes Risiko für Frauen mit PCOS Herz-

Kreislauf-Erkrankungen zu bekommen oder sogenannte zerebrovaskuläre Ereignisse (zum Beispiel 

Schlaganfälle) zu erleiden. Jedoch wird eine erhöhte kardiovaskuläre Morbidität bei postmenopausalen 

Frauen mit PCOS im Zusammenhang mit Übergewicht vermutet (Rizzo et al., 2009). In einer 

Metaanalyse, die fünf Studien mit Herzinfarkt und Schlaganfall als primärem Endpunkt verglich, wurde 

ein erhöhtes Risiko bei den PCOS-Patientinnen gefunden (de Groot et al., 2011). Im Vergleich zu Frauen 

ohne PCOS hatten diese Frauen ein doppelt so hohes relatives Risiko einen Schlaganfall oder Herzinfarkt 

zu erleiden. Da das Risiko unabhängig vom Gewicht erhöht war, könnte man ein generell erhöhtes 

kardiovaskuläres Risiko bei Frauen mit PCOS annehmen. Die Studien dieser Metaanalyse verwendeten 

allerdings unterschiedliche Diagnosekriterien für ein PCOS und unterschiedliche Studiendesigns. Die 

Vergleichbarkeit und Aussagekraft ist deshalb nicht eindeutig und weitere Studien zu diesem Thema 

wären empfehlenswert. 

Die genauen Wirkmechanismen des Zusammenspiels von Übergewicht oder Gewichtszunahme und dem 

Polyzystischen Ovar Syndrom scheinen komplex zu sein und sind Gegenstand aktueller Studien. Der 

eindeutige Unterschied zwischen den Müttern und Kinderlosen der LIPCOS-Studie in Bezug auf diese 

Faktoren gibt Anlass zu weiterer Forschung auf dem Gebiet.  

 

4.2.7 Nebendiagnosen und PCOS-spezifische Anamnese  

Vorerkrankungen/Begleiterkrankungen 

An Vorerkrankungen gaben die LIPCOS-Teilnehmerinnen vor allem Schilddrüsenstörungen an. Etwa ein 

Drittel litt unter einer Hypothyreose, die eine Substitution mit Schilddrüsenhormonen notwendig 

machte. Außerdem gaben einige Teilnehmerinnen eine depressive Verstimmung oder eine 

Medikamenten-bedürftige Depression an. Mütter und Kinderlose waren ähnlich häufig betroffen. 

Die Zahlen zur Prävalenz von Schilddrüsenerkrankungen bei Frauen mit PCOS sind sehr unterschiedlich. 

Studien an unselektierten Populationen ergaben eine Prävalenz von 0,3 und 0,7% für Hypothyreose 

unter den nach NIH-Kriterien mit PCOS Diagnostizierten (Azziz et al., 2004b, Carmina et al., 2006). Diese 

Angaben liegen wiederum etwas unter der Prävalenz, die für die normale, weibliche Bevölkerung 

angegeben wird. Dort liegt sie zwischen 0,5 und 7,7% (Azziz et al., 2009). Schmidt et al. fanden eine 

Prävalenz der Hypothyreose von 8% bei Frauen mit PCOS nach den Rotterdam-Kriterien (Schmidt et al., 
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2011). Es gibt weitere Studien, die höhere Prävalenzen von insbesondere autoimmunen 

Schilddrüsenerkrankungen bei von PCOS Betroffenen angeben. Legro et al. zeigten eine Prävalenz von 

7,2% (46 aus 626 Teilnehmerinnen) bei PCOS-Patientinnen (Rotterdam-Kriterien), die eine 

Schwangerschaft anstreben (Legro et al., 2006). Janssen et al. verglichen 175 Frauen mit PCOS (NIH-

Kriterien) und 168 vergleichbare Kontrollpersonen. Die von PCOS betroffenen Frauen hatten drei Mal so 

häufig eine Autoimmunerkrankung der Schilddrüse wie die gesunden Kontrollen (26,9 vs. 8,3%). 

Außerdem war TSH im Mittel bei den Frauen mit PCOS signifikant höher und öfter über der Norm erhöht 

(Janssen et al., 2004). Unsere Prävalenzangaben sind mit den Ergebnissen der Studie von Janssen et al. 

vereinbar.  

Es ist bekannt, dass Frauen mit PCOS eine höhere Wahrscheinlichkeit haben eine Depression zu 

entwickeln als gesunde, altersgleiche Frauen (Dokras et al., 2011). Dies zeigte eine Metaanalyse von 

insgesamt 17 Studien, wobei die höhere Anfälligkeit für eine Depression unabhängig von Gewicht und 

Art der Testung in unterschiedlichen Ländern auftrat. Zum Beispiel fanden Hollinrake et al. eine 

signifikant höhere Prävalenz einer depressiven Erkrankung von 35% bei Frauen mit PCOS im Vergleich zu 

10,7% bei Frauen ohne PCOS (Hollinrake et al., 2007). Bei Legro et al. hatten 17,6% der Frauen mit PCOS, 

die eine Schwangerschaft anstreben, aktuell oder in der Vorgeschichte eine psychische Erkrankung 

(Legro et al., 2006). Die LIPCOS-Studie hat nach dem Auftreten von depressiven Erkrankungen gefragt, 

aber keinen standardisierten Fragebogen oder ähnliche diagnostische Methoden verwendet. Die 

Prävalenz der Depression oder ähnlicher Erkrankungen in unserer Studienpopulation ist eher niedriger 

als in anderen Studien zu PCOS angegeben. Dies könnte dadurch erklärt werden, dass bei Hollinrake und 

Legro Patientinnen mit höherem Leidensdruck, beispielsweise durch bereits länger unerfüllten 

Kinderwunsch, in die Sprechstunde kamen. 

 

Zeitpunkt der Diagnosestellung 

Die Frauen der LIPCOS-Studie waren bei Beginn ihrer Symptome im Durchschnitt 22,0 Jahre alt (Range 10 

– 34 Jahre). Teilweise vergingen mehrere Jahre zwischen dem ersten Auftreten von Symptomen und 

endgültiger Diagnosestellung. Die Diagnosestellung in Pubertät und Adoleszenz erfordert vermutlich 

andere Kriterien, als die Diagnosestellung bei erwachsenen Frauen (Fauser et al., 2012). Dies hat 

mehrere Ursachen. Zum einen sind die klinischen Androgenisierungserscheinungen weniger spezifisch 

und aussagekräftig in diesem Alter. Akne kommt beispielsweise sehr häufig auch unabhängig von 

polyzystischen Ovarien oder Zyklusstörungen vor. Hirsutismus wiederum entwickelt sich manchmal auch 
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erst in späteren Jahren. Deshalb scheint der Nachweis einer Hyperandrogenämie durch biochemische 

Verfahren in der Adoleszenz am sinnvollsten (Blank et al., 2008). Auch Zyklusstörungen sind in den 

ersten Jahren nach der Menarche noch häufig und müssen nicht mit einem PCOS vergesellschaftet sein. 

Eine Studie zeigte im ersten Jahr nach der Menarche bei bis zu 85% der adoleszenten Frauen 

anovulatorische Zyklen (Apter, 1998). Ebenso sind nur bei 40% der jungen Frauen mit Zyklusstörungen 

polyzystische Ovarien im Ultraschall zu sehen (Venturoli et al., 1995). Deshalb kommen Carmina et al. zu 

dem Schluss, dass für die Diagnosestellung bei adoleszenten Frauen alle drei Kriterien der Rotterdam-

Klassifikation gegeben sein sollten, um eine Überdiagnostik zu vermeiden (Carmina et al., 2010). Ob dies 

bei den LIPCOS-Teilnehmerinnen der Fall war, ist im Nachhinein nicht feststellbar und eher 

unwahrscheinlich, da die Diagnosestellung durchschnittlich 11 Jahre zurücklag und zu diesem Zeitpunkt 

wohl noch keine derartigen Empfehlungen vorlagen. Vor Studieneinschluss wurden allerdings alle 

Teilnehmerinnen auf die Rotterdam-Kriterien hin überprüft. 

 

Familiäre Häufung 

Auf die Frage nach weiteren betroffenen Familienmitgliedern gaben etwa ein Viertel der 

Teilnehmerinnen Verwandte mit erwiesenem oder vermutetem PCOS an. Dies stimmt mit Zahlen aus 

anderen Studien weitestgehend überein. Die Studie von Kahsar-Miller et al. zeigte eine Häufigkeit des 

PCOS bei 24% der Mütter und 32% der Schwestern von Betroffenen (Kahsar-Miller et al., 2001). PCOS 

wurde durch das Vorliegen von Oligo- oder Amenorrhoe sowie klinischer oder biochemischer 

Hyperandrogenämie definiert. Bei Verwendung der Rotterdam-Kriterien wäre, ausgehend von höheren 

Prävalenzen von PCOS allgemein, auch eine noch höhere Prävalenz unter Verwandten zu vermuten. 

 

Therapieversuche 

Die häufigste Therapie wurde in unserem Studienkollektiv mit Hilfe von oralen Kontrazeptiva (OC) 

durchgeführt. OC bestehen meist aus einer Ethinylestradiol- und einer Gestagen-Komponente. Mögliche 

Gründe für die Einnahme sind der Wunsch nach Kontrazeption, regelmäßigen Zyklen und antiandrogener 

Wirkung. Die antiandrogene Wirkung kann auf verschiedenen Wegen zu Stande kommen. OC führen 

dazu, dass weniger LH aus der Hypophyse freigesetzt wird und damit auch weniger Androgene im Ovar 

produziert werden. Außerdem bewirken Östrogene eine Induktion der hepatischen SHBG-Produktion, 
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was durch stärkere Bindung von Androgenen ebenfalls zu niedrigeren freien Androgenkonzentrationen 

im Blut führt. Das Gestagen kann kompetitiv zu dem Enzym 5α-Reduktase wirken, sodass weniger aktives 

Dihydrotestosteron gebildet wird. Außerdem wird in manchen Studien diskutiert, dass OC die 

Androgenproduktion in der Nebenniere vermindern, der genaue Mechanismus ist dabei noch nicht 

geklärt. Eine Therapie des Hirsutismus mit antiandrogen wirksamen Medikamenten ist in ca. 50% 

erfolgreich und sollte für mindestens sechs Monate durchgeführt werden, bis eine Änderung sichtbar ist 

(Fauser et al., 2012). 

Eine große retrospektive Vergleichsstudie an 1297 Patientinnen (PCOS-Diagnose nach Rotterdam-

Kriterien) untersuchte den Einfluss von OC auf anthropometrische, endokrine und metabolische 

Parameter (Mes-Krowinkel et al., 2014). Dafür wurden drei Gruppen unterschieden: Frauen mit aktueller 

OC-Einnahme (aktuelle Anwenderinnen), Frauen mit OC-Einnahme in der Vergangenheit („ever-user“) 

und Frauen ohne jegliche OC-Einnahme („never-user“). Das Durchschnittsalter betrug 28 Jahre. Dabei 

zeigten sich signifikant niedrigere Androgenwerte bei den aktuell Therapierten als bei den „never-usern“, 

sowohl von Gesamttestestosteron und Androstendion wie auch DHEAS und höherem SHBG. Auch das 

ovarielle Volumen war in dieser Gruppe signifikant kleiner. Nur das SHBG war auch im Vergleich der 

„ever-user“ mit den „never-usern“ signifikant höher, die waist/hip-Ratio war signifikant kleiner. Dagegen 

waren die Lipidprofile (unter anderem Cholesterin, Triglyceride) und die Ergebnisse eines Tests auf 

Insulinresistenz (HOMA-IR) in allen Gruppen ähnlich. Das heißt, OC-Einnahme könnte zu einem milderen 

Phänotyp von PCOS führen, hat aber wenig Auswirkungen auf kardiovaskuläre Risikofaktoren. 

In der LIPCOS-Studie war der antiandrogene Effekt bei der Hälfte der Teilnehmerinnen zufriedenstellend 

vorhanden gewesen. Trotz positiver Effekte muss es Gründe geben, warum die LIPCOS-Teilnehmerinnen 

die Einnahme von OC beendeten, da diese ein Ausschlusskriterium der Studie waren und zu den 

Untersuchungspunkten und bis zu 6 Monate davor keine Einnahme vorlag. Es könnte sein, dass die OC 

nur auf Grund von kontrazeptivem Bedarf eingenommen wurden und dieser Bedarf nicht mehr bestand. 

Ein anderer Grund wäre ein unterschiedlich gutes Ansprechen auf Grund eines unterschiedlichen 

Schweregrades oder genetischer Prädisposition. Der mögliche Selektionsbias wurde bereits in der 

Diskussion der Methodik angesprochen, da zahlreiche Teilnehmerinnen nach der Baseline Untersuchung 

nicht bereit waren, ihre oralen Kontrazeptiva für die Follow-Up Untersuchung zu pausieren. 

Eine weitere Therapiemöglichkeit bei PCOS stellt die Einnahme von Metformin dar, da es einer 

Insulinresistenz entgegen wirkt und bei der Gewichtsregulation helfen kann. Bei Frauen mit Diabetes 

mellitus (DM) Typ 2 ist Metformin absolut indiziert (Fauser et al., 2012). Im LIPCOS-Kollektiv nahmen nur 
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wenige Frauen Metformin ein (n=2), was daran liegen könnte, dass auch nur gut 15% des 

Gesamtkollektivs (n=4) bei Follow-Up von erhöht gemessenen Blutglukosewerten betroffen waren, keine 

Teilnehmerin hatte die Diagnose eines DM Typ 2.  Die primäre Therapie bei Übergewicht und 

beginnenden metabolischen Komplikationen ist eine Änderung des Lebensstils (Moran et al., 2009). Ein 

Cochrane Review (n=104), das die therapeutische Einnahme von Metformin und oralen Kontrazeptiva  

verglich, zeigte, dass Metformin weniger positive Effekte auf Zykluslängen und Testosteronspiegel hatte 

als OC und gleich gut gegen Akne und Hirsutismus wirkte (Costello et al., 2007). Die Teilnehmerinnen der 

LIPCOS-Studie schienen  eine Therapie mit oralen Kontrazeptiva zu bevorzugen. 

Andere Therapien bezogen sich meist auf den Kinderwunsch der Teilnehmerinnen. Diese Thematik wird 

unter dem Punkt Schwangerschaftsanamnesen diskutiert. 

 

Andere Lebensstilveränderungen 

In der LIPCOS-Studie wurden Stress- und Belastungsfaktoren der Teilnehmerinnen erfasst, um 

potenzielle Störgrößen zu identifizieren, die neben Schwangerschaft und Elternschaft Einfluss auf die 

erfassten Parameter haben könnten. Dabei gaben fast die Hälfte aller Frauen an, in den letzten Jahren 

ein gravierendes Erlebnis gehabt zu haben, beispielsweise eine schwere Krankheit, eine Trennung oder 

einen Todesfall in der Familie. Ein Fünftel der Teilnehmerinnen litt unter einer familiären Belastung, wie 

Pflegefällen in der Familie, und ein Zehntel empfand ihren Beruf als stressig. In 40% waren zudem andere 

Lebensstil verändernde Ereignisse vorhanden, beispielsweise Hausbau, extreme Diät, Eintritt in 

Menopause, Berufswechsel. Diese Faktoren könnten den Lebensstil, und damit unsere Ergebnisse, 

unabhängig von Schwangerschaft und Elternschaft beeinflussen. 

 

4.2.8 Schwangerschaftsanamnesen 

Ein Großteil der Frauen, die zum Zeitpunkt des Follow-Up Mütter waren, hatte bereits zum Zeitpunkt der 

Baseline mindestens ein Kind. Das heißt, dass der beobachtete Verlauf bei diesen Frauen nur die Zeit der 

Mutterschaft abbildet (Langzeit-Mütter). Die Angaben zu den Veränderungen im Vergleich zu vor der 

Geburt sind anamnestisch. Frauen, die zwischen Baseline und Follow-Up Mutter wurden, davon eine 

durch Adoption, konnten bei der Folgeuntersuchung die ersten Jahre ihrer Elternschaft beurteilen 

(Kurzzeit-Mütter). Bei den Langzeit-Müttern zeigte sich in über 60% eine Verbesserung des Zyklus, das 
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heißt der Zyklus wurde regelmäßiger oder kürzer. Knapp 70% der Teilnehmerinnen berichteten negative 

Folgen auf ihr Gewicht. Die durchschnittliche Gewichtszunahme nach der ersten Geburt lag zwischen 10 

und 60 Kilo. Auf die Androgenisierungserscheinungen hatte Mutterschaft wenige Auswirkungen. Die 

LIPCOS-Studie ist nach unserem Wissenstand die erste Studie, die Schwangerschaft und Elternschaft als 

Ursachen für eine Lebensstiländerung bei PCOS untersucht, daher gibt es zu diesen Angaben keine 

Vergleichsdaten in der Literatur. 

In unserem Studienkollektiv traten insgesamt 47 Schwangerschaften auf, wovon 31 erfolgreich 

ausgetragen wurden. In 13 Fällen endete die Schwangerschaft durch einen Frühabort (<12. 

Schwangerschaftswoche), zweimal durch einen Spätabort (>24. Schwangerschaftswoche). Eine Frau 

hatte eine Eileiterschwangerschaft, nur eine Patientin blieb ungewollt kinderlos. Alle ausgetragenen 

Kinder waren Einlinge. Zwei Kinder wurden adoptiert. Die durchschnittliche Anzahl der Kinder pro 

Mutter war 1,9. Das Alter bei Schwangerschaftsbeginn lag im Mittel bei 29,1 Jahren. 

Es gibt Anzeichen dafür, dass Frauen mit PCOS subfertil sein könnten (Fauser et al., 2012). Die 

ovulatorische Funktion, die Eizellenqualität und die endometriale Empfängnisbereitschaft könnten durch 

endokrine, inflammatorische oder metabolische Faktoren beeinflusst sein. Ungefähr 70% der 

anovulatorischen Infertilität gehen auf ein PCOS zurück (Brassard et al., 2008). In dem LIPCOS-

Studienkollektiv gaben 33% der Teilnehmerinnen an, wegen eines unerfüllten Kinderwunsches einen 

Arzt aufgesucht zu haben und dadurch zu ihrer PCOS Diagnose gekommen zu sein. Dieser Anteil könnte 

für eine erhöhte Infertilität oder Subfertilität, zumindest in diesem Patientengut, sprechen. Zwar liegen 

die LIPCOS-Mütter mit durchschnittlich 1,9 Kindern pro Mutter sogar über dem bundesweiten 

Durchschnitt in Deutschland, dies wurde jedoch zu 45% mit reproduktionsmedizinischen Maßnahmen 

oder Adoption erreicht. Die allgemeine Geburtenziffer betrug im Jahr 2010 etwa 1,3 Kinder pro Frau 

(DESTATIS, 2012). Das bundesweite durchschnittliche Alter bei Geburt war im gleichen Jahr 29,2 Jahre. 

Damit stimmen unsere LIPCOS-Frauen also weitgehend überein. Diese Zahlen widersprechen einer 

erhöhten Infertilität, unsere Stichprobe ist allerdings zu klein, um dies abschließend beurteilen zu 

können. Hudecova et al. fanden eine fast gleich große Geburtenrate bei Frauen mit und ohne PCOS, was 

für keine erhöhte Infertilität bei den PCOS-Frauen sprechen würde (Hudecova et al., 2009). Dabei 

wurden 91 Frauen mit PCOS nach den Rotterdam-Kriterien und 87 gesunde Vergleichspersonen 

retrospektiv analysiert. Von denen, die eine Schwangerschaft angestrebt hatten, waren unter den PCOS-

Frauen 86,7% und unter den gesunden Frauen 91,6% erfolgreich. Es kann also sein, dass Frauen mit 

PCOS insgesamt nur erhöhte Infertilität haben, weil diese über den Zeitraum von einem Jahr definiert 

wird und die Dauer bis zum Eintritt einer Gravidität bei PCO-Patientinnen länger ist. 
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Unsere Studienteilnehmerinnen bekamen 18 Kinder nach Geschlechtsverkehr ohne vorherige 

Stimulation oder Zyklusüberwachung, zwei nach Geschlechtsverkehr mit vorheriger hormoneller 

Stimulation, vier weitere nach Geschlechtsverkehr mit anderer vorheriger Therapie (zum Beispiel 

Ovarian Drilling). Ein Kind kam nach Therapie durch Insemination zur Welt, sechs Kinder nach einer 

IVF/ICSI Behandlung. Das heißt, die spontane Empfängnisrate lag bei etwa 45%, die restlichen 55% der 

Kinder kamen nach Inanspruchnahme von reproduktionsmedizinischen Maßnahmen zur Welt (n=13) 

oder wurden adoptiert (n=2). In der Studie von Hudecova et al. lag die Spontanempfängnisrate bei gut 

70% (Hudecova et al., 2009). Allerdings hatten von allen Frauen mit PCOS (n=91), die eine 

Schwangerschaft angestrebt hatten (n=83), 76% einen Arzt wegen unerfüllten Kinderwunsches 

aufgesucht und 68% hatten zu irgendeinem Zeitpunkt eine Behandlung wegen Infertilität. Das heißt, es 

ist gut möglich, dass Frauen mit PCOS länger brauchen als normale Frauen, um schwanger zu werden, 

eine Spontankonzeption aber dennoch möglich ist. Dies wurde bereits von Brassard et al. vermutet 

(Brassard et al., 2008).  

Ein häufiger Grund für Anovulation und unerfüllten Kinderwunsch ist Übergewicht. Deshalb ist eine erste 

Maßnahme zur Ermöglichung einer Schwangerschaft bei übergewichtigen Frauen mit PCOS die 

Gewichtsreduktion (Thessaloniki, 2008). Palomba et al. untersuchten unterschiedliche Methoden zur 

Gewichtsreduktion hinsichtlich des reproduktiven Outcomes (Palomba et al., 2008). Sowohl eine 

hypokalorische Diät als auch ein strukturiertes Trainingsprogram über 24 Wochen führten bei den 

insgesamt 40 übergewichtigen Teilnehmerinnen mit anovulatorischer Infertilität zu einer 

Gewichtsreduktion und einer Erhöhung der Fertilität. Die Frauen, die an dem Sportprogramm 

teilnahmen, hatten signifikant mehr Ovulationen als die Frauen aus der Diät-Gruppe, die höheren 

Schwangerschaftsraten waren aber nicht signifikant (35 vs. 10%). 

Insgesamt endete jede dritte Schwangerschaft der LIPCOS-Teilnehmerinnen durch einen Abort. Knapp 

die Hälfte der Frauen hatte jedoch nie ein Abortgeschehen. Ein aktueller ESHRE/ASRM-Konsens besagt, 

dass die Abortrate bei Frauen mit PCOS nach natürlicher Konzeption nicht höher ist, als die bei Frauen 

ohne PCOS, die mit etwa 15% angegeben werden kann (Fauser et al., 2012). Damit wären die LIPCOS-

Teilnehmerinnen fast doppelt so häufig von Fehlgeburten betroffen als Frauen ohne PCOS. Allerdings 

waren die LIPCOS-Schwangerschaften in 45% mit Hilfe reproduktionsmedizinischer Maßnahmen zu 

Stande gekommen. Nach assistierter Reproduktion wird das Abortrisiko als erhöht eingeschätzt, nach 

einer IVF-Behandlung liegt es beispielsweise zwischen 11 und 34% (Bundesausschuss, 2008). Bekannt ist, 

dass die Rate von Schwangerschaftskomplikationen bei Frauen mit PCOS erhöht ist. So treten häufiger 

Gestationsdiabetes, Schwangerschafts-induzierte Hypertonie, Präeklampsie oder Frühgeburtlichkeit auf 
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(Boomsma et al., 2006, Fauser et al., 2012). Im LIPCOS-Folgekollektiv gab es zwei Fälle von 

Gestationsdiabetes und keine der anderen Komplikationen. Diese Zahlen sind niedriger als durch die 

anderen Studienergebnisse vermutet. Die Schwangerschaftskomplikationen sind zudem häufig mit 

Übergewicht assoziiert (Chu et al., 2008). Es ist denkbar, dass die LIPCOS-Teilnehmerinnen vor ihren 

Schwangerschaften weniger von Übergewicht betroffen waren, als andere Studienpopulationen. Die 

Probleme mit starkem Übergewicht traten in unserer Studienpopulation erst nach den 

Schwangerschaften auf. 

 

4.2.9 Perimenopause 

Drei Frauen des LIPCOS-Studienkollektivs waren zum Zeitpunkt des Follow-Up in der perimenopausalen 

Phase. Dies stellte kein Ausschlusskriterium der Studie dar, jedoch müssen die biochemischen 

Charakteristika und die Zyklusanamnesen dieser Frauen gesondert betrachtet werden, da sich diese 

Parameter in der Perimenopause typischerweise verändern.  

Bei Follow-Up lag der mittlere LH-Wert bei 32,7 lU/l, der mittlere FSH-Wert bei 72,9 lU/l. Damit ergab 

sich eine durchschnittliche LH/FSH-Ratio von 0,5. Zum Zeitpunkt der Baseline war LH im Mittel 13,1 lU/l 

und FSH 15,4 lU/l gewesen, die LH/FSH-Ratio war 1,0. Frauen mit PCOS haben häufig eine erhöhte 

LH/FSH-Ratio (siehe Punkt 3.5). Es könnte also sein, dass die FSH-Werte zum Zeitpunkt der Baseline 

bereits auf Grund der bevorstehenden Menopause leicht erhöht waren und zu einer niedrigen LH/FSH-

Ratio geführt haben. Testosteron wurde sowohl sehr niedrig als auch sehr hoch gemessen. DHEAS stieg 

leicht an, ebenso das SHBG. Die 17β-Estradiol-Werte sanken deutlich ab. Eine Studie zu Androgenwerten 

bei Frauen in unterschiedlichen Altersgruppen zeigte einen Abfall der Androgenwerte mit steigendem 

Alter. Die Menopause hatte dabei auf die Höhe der Androgenwerte keinen Einfluss (Davison et al., 2005). 

Im Gegensatz dazu sinken die Estradiolwerte nach der Menopause. 

Insgesamt gibt es nur wenige Daten zur Menopause bei Frauen mit PCOS. Der typische Phänotyp des 

PCOS scheint sich mit dem Alter abzuschwächen. Wenn eine Frau die Menopause erreicht hat, ist es 

nicht mehr möglich, sonographisch oder biochemisch ein PCOS zu diagnostizieren, da die typischen 

Charakteristika verändert oder nicht mehr vorhanden sind (Welt and Carmina, 2013). Die menstruelle 

Zyklusblutung sistiert und die Androgenwerte, darunter vor allem Testosteron, werden tendenziell 

niedriger mit dem Alter. Sie sind nicht mehr höher als bei Frauen in Vergleichsgruppen. Allerdings gibt es 

Hinweise, dass der freie Androgen-Index FAI im Vergleich zu Kontrollen gleichbleibend höher gemessen 

wird (Fauser et al., 2012, Welt and Carmina, 2013). Die typische PCO-Morphologie im Ultraschall wird 
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zwar auch in der Postmenopause noch beobachtet (Birdsall and Farquhar, 1996), es erscheint allerdings 

wahrscheinlich, dass die hypoechogenen Strukturen in postmenopausalen Ultraschallbildern von Frauen 

mit PCOS auch auf Inklusionszysten oder Gefäßstrukturen zurückzuführen sind (Alsamarai et al., 2009). 

Pathologische Studien konnten keine Sekundärfollikel in postmenopausalen Ovarien nachweisen 

(Richardson and Nelson, 1990). 

Es gibt Anzeichen dafür, dass Frauen mit PCOS eine längere reproduktive Phase haben könnten, als 

Frauen ohne PCOS (Tehrani et al., 2010, Fauser et al., 2012). Die Studie von Tehrani et al. zeigte, dass 

PCOS-Frauen im Durchschnitt zwei Jahre später in die Menopause kommen als vergleichbare 

Altersgenossinnen ohne PCOS. Ebenso fanden mehrere Studien bei älteren Frauen größere Kohorten an 

Primärfollikeln, antralen Follikeln und höhere Serumkonzentrationen des AMH (Anti-Müller-Hormon) als 

bei Vergleichsgruppen, was zusammengenommen für eine längere reproduktive Phase oder eine 

größere ovarielle Reserve spricht. 
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5. Zusammenfassung 

Die LIPCOS-Studie erfasst systematisch den Langzeitverlauf des PCO-Syndroms und betrachtet erstmals 

Schwangerschaft und Elternschaft als Lebensstilintervention. Dafür wurden Frauen im gebärfähigen Alter 

mit PCOS nach den Rotterdam-Kriterien in einer longitudinalen Studie zu zwei Zeitpunkten im Abstand 

von 4 Jahren untersucht. Gegenstand der Analyse waren Hormonwerte, vaginal-sonographische 

Parameter, anamnestische Parameter an Hand eines standardisierten Fragebogens und eine körperliche 

Untersuchung mit Erfassung anthropometrischer Daten. Im Basiskollektiv befanden sich insgesamt 85 

Frauen, eine teilweise Auswertung der Basisdaten wurde bereits von Stassek et al. vorgenommen 

(Stassek et al., 2013). In der vorliegenden Arbeit werden die Basisdaten ergänzt und die Ergebnisse des 

Follow-Ups präsentiert. Das Follow-Up Gesamtkollektiv bestand aus 24 Frauen, darunter 17 Mütter und 

7 kinderlose Teilnehmerinnen. 

Das auswertbare Follow-Up Gesamtkollektiv war zum Zeitpunkt der Baseline im Durchschnitt 35,4 [±8,6] 

Jahre alt und bei Follow-Up 39,6 [±8,6] Jahre. Die mittlere Nachuntersuchungszeit betrug 4,2 [±0,5] 

Jahre. Mütter waren älter als Kinderlose (Baseline: 36,0 vs. 33,8 Jahre, Follow-Up: 40,3 vs. 37,8 Jahre, 

n.s.) und hatten eine etwas längere Nachuntersuchungszeit (4,3 vs. 4,0 Jahre, n.s.). Im Gesamtkollektiv 

stieg das Gewicht von durchschnittlich 70 kg 10 Jahre vor Follow-Up auf 77 kg bei Follow-Up signifikant 

an (p=0,045). 

Testosteron, DHEAS, SHBG, LH/FSH-Ratio und Entzündungswerte waren bei Müttern und kinderlosen 

Teilnehmerinnen sowohl bei Baseline als auch bei Follow-Up nicht signifikant unterschiedlich. Die 

biochemischen Parameter zeigten auch keine signifikanten Änderungen im Verlauf von Baseline zu 

Follow-Up. 

Die durchschnittlichen Zykluslängen beider Gruppen blieben über einen 10-Jahresverlauf in etwa gleich, 

Mütter wechselten häufig von Amenorrhoe in einen eumenorrhoischen Zyklus. Bezüglich der 

Androgenisierungserscheinungen zeigten Mütter zu allen Untersuchungszeitpunkten seltener Akne und 

häufiger Hirsutismus als Kinderlose. Bei Follow-Up berichteten 18% der Mütter und 57% der kinderlosen 

Teilnehmerinnen von Akne (n.s.). Bei Baseline hatten 88% der Mütter und 29% der Kinderlosen 

Hirsutismus (p=0,009). Alopezie war in beiden Gruppen ähnlich häufig vorhanden und insgesamt selten. 

Das Gewicht der Mütter stieg im Studienverlauf um durchschnittlich 9 kg an, bei den Kinderlosen waren 

es im Durchschnitt 3kg. Mütter gaben signifikant häufiger einen regelmäßigen Alltagsrhythmus an als 

Kinderlose (100% vs. 57%, p=0,017), eine bewusste Ernährung war in beiden Gruppen in großem Maße 
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vorhanden. Die sportliche Betätigung der Mütter nahm im Laufe der Zeit eher ab, die der Kinderlosen 

stieg. Insgesamt bewegte sich nur etwa die Hälfte der Teilnehmerinnen regelmäßig. Mütter hatten 

tendenziell öfter kardiovaskuläre Risikofaktoren, wie erhöhte Glukose- oder Cholesterinwerte, als 

Kinderlose. 

Die Mütter-Kohorte wurde weiter unterteilt, je nachdem ob die Teilnehmerinnen bereits bei Baseline 

Mütter gewesen waren (Langzeit-Mütter, n=13) oder erst zwischen Baseline und Follow-Up Mütter 

geworden waren (Kurzzeit-Mütter, n=4). Die Kurzzeit-Mütter waren deutlich jünger als die Langzeit-

Mütter (bei Baseline 27,2 vs. 38,7 Jahre, bei Follow-Up 32,0 vs. 42,8 Jahre). Beim Vergleich der Langzeit-

Mütter mit den Kinderlosen zeigten sich bei den Kinderlosen eine signifikant höhere LH/FSH-Ratio 

(p=0,045) sowie signifikant häufiger Akne (p=0,031) und signifikant seltener Hirsutismus (p=0,022). Die 

Langzeit-Mütter nahmen im Laufe der Studie signifikant an Gewicht und BMI zu (p=0,013), auch das 

Testosteron stieg signifikant an (p=0,035). 

Die LIPCOS-Mütter hatten durchschnittlich 1,9 Kinder und nur eine Teilnehmerin blieb ungewollt 

kinderlos. Das durchschnittliche Alter bei Schwangerschaftsbeginn war 29,1 Jahre. Die Hälfte der Kinder 

wurde nach spontanem Geschlechtsverkehr ohne Stimulation empfangen, 20% nach einer IVF- oder ICSI-

Behandlung. Jede dritte Frau erlitt einen Frühabort, Spätaborte waren selten. 

60% der Mütter berichteten langfristige, positive Folgen der Mutterschaft auf ihren Zyklus, er wurde 

kürzer und damit regelmäßiger. Bei 70% stieg das Gewicht nach der Geburt an, die Gewichtszunahme lag 

zwischen 10 und 60 kg. Der Effekt auf die klinische Androgenisierung war unterschiedlich. Manche 

Frauen sahen positive Veränderungen nach ihrer ersten Geburt, die meisten bemerkten keine 

Veränderungen. 

Diese Hypothesen-generierende Studie zeigt an einem 4-Jahres-Langzeitverlauf von 24 Frauen erstmals, 

dass Schwangerschaft und die darauf folgende Elternschaft möglicherweise Einfluss auf die 

Charakteristika des PCOS hat. Die Ergebnisse sollten in größeren Studienpopulationen untersucht 

werden, da bedingt durch die kleine Gruppengröße in der vorliegenden Arbeit (n=24) manche 

beobachteten Unterschiede keine statistische Signifikanz erreichten. Die bisher größte Metaanalyse zu 

Lebensstilintervention bei PCOS (6 Studien; Beobachtungsdauer 3 – 11 Monate) umfasste insgesamt 164 

Teilnehmerinnen, Schwangerschaft und Elternschaft wurden als mögliche Lebensstilintervention nicht 

berücksichtigt (Moran et al., 2011). Die vorliegende Arbeit legt nahe, dass Schwangerschaft und 

Elternschaft in zukünftigen Studien zum Thema Lebensstilintervention bei PCOS eine Rolle spielen 

sollten. 
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Tabelle 22: Referenzbereiche der untersuchten Parameter. Die Assays zur Messung des Testosterons 

und des TSH wurden im Verlauf der Studie umgestellt, sodass sich die Referenzbereiche veränderten 

(alt/neu). 

 Einheit Referenzbereich 

 

CRP 

Leukozyten 

TSH (alt) 

TSH (neu) 

LH/FSH-Quotient 

17β-Estradiol (Follikelphase) 

17β-Estradiol (Lutealphase) 

Testosteron alt 

Testosteron neu 

Prolaktin 

SHBG 

DHEAS 

 

 

mg/dl 

G/ 

µlU/ml 

µlU/ml 

 

pg/ml 

pg/ml 

ng/ml 

ng/ml 

ng/ml 

nmol/l 

µg/ml 

 

 

< 5 

4,0 – 9,0 

0,4 – 3,8 

0,51 – 4,3 

< 1,1 

30 – 120 

100 – 210 

0,2 – 0,8 

0,03 – 0,45 

< 23 

20 – 110 

0,67 – 4,12 

 


