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TypesTypes of of GnRHGnRH--AgonistsAgonists
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Position of amino acid substitution in the GnRH molecule

Structure of natural GnRH and molecule modification of G nRH-agonists
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GnRH und GnRHGnRH und GnRH --Analoga (Analoga ( chemicalchemical structurestructure ))

_______________________________________________________
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Schweppe Gyn. Prakt.Gynäkologie 12,19, 2007
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ModesModes of of applicationapplication of of GnRHGnRH--agonistsagonists

nasalnasal
–– dailydaily

i.mi.m .; .; s.cs.c
–– dailydaily
–– monthlymonthly
–– 33--monthlymonthly
____________________________________________

implantimplant
–– monthlymonthly
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GnRHGnRH--agonistsagonists
forfor thethe treatmenttreatment of of endometriosisendometriosis

400400-- 800 800 µµg/dailyg/dailyintranasalintranasal--DD--
NaphthylalamineNaphthylalamine

NavarelinNavarelin
((SynarelaSynarela))

900 900 µµg/dailyg/dailyintranasal; scintranasal; scNHNH--EthylamideEthylamideDD--SerSerBuserelinBuserelin
((SuprecurSuprecur))

3,75mg/ month3,75mg/ monthsc; sc; i.mi.m..--DD--TrpTrpTryptorelineTryptoreline
((DecapeptylDecapeptyl))

3,6 mg/ month3,6 mg/ monthsc (Implant)sc (Implant)AzaAza--GlyGlyDD--SerSerGoserelinGoserelin
((ZoladexZoladex))

0,1 mg/ daily0,1 mg/ daily
3,75 mg/ month3,75 mg/ month

11,25 mg /3 month11,25 mg /3 month

sc;sc;
i.mi.m..

NHNH--EthylamideEthylamideDD--LeuLeuLeuprorelineLeuproreline
acetate (acetate (EnantoneEnantone) ) 

dosedose
TypTyp of of 

applicationapplicationPosition 10Position 10Position 6Position 6
GnRHGnRH--agonistagonist
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PrPrääoperativeoperative GnRHGnRH--AgonistenAgonisten--
BehandlungBehandlung

1.1. EndometrioseEndometriose
a.a. PeritonealPeritoneal

b.b. OvariellOvariell

c.c. TiefinfiltrierendTiefinfiltrierend

2. 2. MyomeMyome
a.a. SubmukSubmukööss

b.b. IntramuralIntramural

c.c. SubserSubserööss

3. 3. HysterektomieHysterektomie
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BehandlungsmBehandlungsmööglichkeiten mit glichkeiten mit GnRHGnRH--
AgonistenAgonisten bei Frauen mit bei Frauen mit EndometrioseEndometriose

1.1. PrPrääoperativoperativ
2.2. PostoperativPostoperativ
3.3. In Verbindung mit ARTIn Verbindung mit ART
4.4. KurzzeitbehandlungKurzzeitbehandlung
5.5. LangzeitbehandlungLangzeitbehandlung

a.Adda.Add--backback
b. Intermittierendb. Intermittierend
Ein GroEin Großßteil der  teil der  GnRHGnRH--AgonistenAgonisten--NebenwirkungenNebenwirkungen sind durch sind durch 
den den HypoHypoööstrogenismusstrogenismus bedingt und kbedingt und köönnen durch nnen durch „„addadd--backback““
behoben bzw. vermieden werden. behoben bzw. vermieden werden. 
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Zielsetzung fZielsetzung füür eine r eine prprääoperativeoperative Behandlung mit Behandlung mit 
GnRHGnRH--AgonistenAgonisten bei bei EndometrioseEndometriose

1.1. Verkleinerung der Verkleinerung der EndometrioseherdeEndometrioseherde
2.2. Reduzierung der EntzReduzierung der Entzüündungsvorgndungsvorgäänge nge 

assoziertassoziert mit mit EndometrioseEndometriose und damit und damit 
mmöögliche Reduzierung gliche Reduzierung prprääoperativoperativ
bestehender Adhbestehender Adhääsionen und Vermeidung der sionen und Vermeidung der 
Entwicklung postoperativer AdhEntwicklung postoperativer Adhääsionen.sionen.

3.3. Verbesserung des Verbesserung des PeritonealenPeritonealen MileusMileus
4.4. Senkung der Senkung der VaskularisierungVaskularisierung
5.5. Verbesserung der RezeptivitVerbesserung der Rezeptivitäät des t des 

EndometriumsEndometriums ffüür die Implantation.r die Implantation.
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TheorethischeTheorethische Vorteile einer Vorteile einer prpr ääoperativenoperativen
Behandlung mit Behandlung mit GnRHGnRH--AgonistenAgonisten bei bei peritonealerperitonealer

EndometrioseEndometriose

Verminderung der GrVerminderung der Größöße und der Zahl der e und der Zahl der 
EndometrioseherdeEndometrioseherde

Verminderter BlutverlustVerminderter Blutverlust

Risikominderung der AdhRisikominderung der Adhääsionsbildungsionsbildung
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PrPrääoperativeoperative Behandlung mit Behandlung mit GnRHGnRH--
AgonistenAgonisten bei bei peritonealerperitonealer EndometrioseEndometriose

nicht angezeigtnicht angezeigt

weil weil 

Die Erkennung und damit Beseitigung von Die Erkennung und damit Beseitigung von 
EndometrioseherdenEndometrioseherden verschlechtertverschlechtert

wirdwird
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PeritonealePeritoneale EndometrioseEndometriose

Postoperative Postoperative GnRHGnRH--AgonistenAgonisten Behandlung Behandlung 
(ohne oder mit (ohne oder mit addadd--backback))

a.Verla.Verläängertngert das das SymptomSymptom--freiefreie Intervall und damit Intervall und damit 
das rezidivfreie das rezidivfreie IntervalInterval

b.Reduziertb.Reduziert die Rezidivrate und die  Neuentwicklung die Rezidivrate und die  Neuentwicklung 
c. Behebung von c. Behebung von peritunealenperitunealen BeschwerdenBeschwerden
d. Adhd. Adhääsionsprophylaxesionsprophylaxe
e. Bege. Begüünstigt die spnstigt die späätere Fertilittere Fertilitäät bzw. verbessert die  t bzw. verbessert die  

SchwangerschaftsrateSchwangerschaftsrate
f. Verbesserung der Lebensqualitf. Verbesserung der Lebensqualitäät   t   
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Postoperative Postoperative GnRHGnRH--
AgonistenbehandlungAgonistenbehandlung kontinuierlich kontinuierlich 

oder als Intervallbehandlung ohne bzw. oder als Intervallbehandlung ohne bzw. 
mit mit AddAdd--backback indiziert bei indiziert bei 

Schmerzpatientinnen Schmerzpatientinnen –– vor allem bei vor allem bei 
jungen Frauen mit Voroperationen jungen Frauen mit Voroperationen 

bzw. fortgeschrittenen Stadienbzw. fortgeschrittenen Stadien..
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Postoperative Therapie mit Postoperative Therapie mit GnRHGnRH--
AgonistenAgonisten bei bei EndometrioseEndometriose

Durch postoperative Anwendung von Durch postoperative Anwendung von GnRHGnRH--agonistenagonisten
ffüür 6 Monate nach einem operativen Eingriffr 6 Monate nach einem operativen Eingriff::

1.1. Wird die Rezidivrate gesenktWird die Rezidivrate gesenkt
2.2. Das rezidivfreie Intervall verlDas rezidivfreie Intervall verläängertngert
3.3. Das Das AdhAdhääsionsriskosionsrisko vermindertvermindert
4.4. Besonderer Nutzen bei Schmerzpatientinnen relevant: Besonderer Nutzen bei Schmerzpatientinnen relevant: 

GnRHGnRH--AgonistenAgonisten sind dabei effektiver als hormonale sind dabei effektiver als hormonale 
KontrazeptivaKontrazeptiva

SchweppeSchweppe Zbl. Zbl. GynecolGynecol. 127, 308, 2005. 127, 308, 2005
Schindler Schindler GynecolGynecol. . EndocrinolEndocrinol. 19, 51, 2004. 19, 51, 2004
MuziiMuzii et al Am. J. et al Am. J. ObstetObstet. . GynecolGynecol. 183, 588, 2000. 183, 588, 2000
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GnRHGnRH--AgonistenAgonisten sind auch bei wiederholten sind auch bei wiederholten 
Einsatz bei Einsatz bei RezidvbehandlungenRezidvbehandlungen wirksamwirksam

1.      1.      Nach 3 Nach 3 monatigermonatiger GnRHGnRH--AgonistenAgonisten MonoMono--Therapie Kombinationen Therapie Kombinationen 
mit mit addadd--backback: Bericht : Bericht üüber 2 Jahreber 2 Jahre
Surrey, Hornstein Surrey, Hornstein ObstetObstet. . GynecolGynecol. 99,709, 2002. 99,709, 2002

2.     Anwendung von niedrig dosierten 2.     Anwendung von niedrig dosierten GnRHGnRH--AgonistenAgonisten „„TitrationTitration des des 
therapeutischen therapeutischen ÖÖstrogenfenstersstrogenfensters““
UemmeaUemmea et al J. et al J. ObstetObstet. . GynecolGynecol. Res. 25, 295 1999. Res. 25, 295 1999

3.      Intermittierende 3.      Intermittierende GnRHGnRH--AgonistenAgonisten--BehandlungBehandlung ffüür 3 Monate oder r 3 Monate oder 
niedrig dosierte kontinuierliche niedrig dosierte kontinuierliche ÖÖstrogen/Gestagenstrogen/Gestagen-- addadd--backback--
KombinationKombination zusammen mit einem zusammen mit einem GnRHGnRH--AgonistenAgonisten..

SchweppeSchweppe 8th Int. Symposium on 8th Int. Symposium on GnRHGnRH--AnaloguesAnalogues 2005, Abstract 372005, Abstract 37
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Postoperative GnRH-agonist treatment
of women with endometriosis enhances
pain relief and increases the time span
until recurrence.This affords treatment of 
more than three month.

Parazzini et al  Am.J. Obstet. Gynecol. 171, 1205, 1 994
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Return of pain after operation alone or together with a Gn RH-agonist

Hornstein et al Fert. Steril. 68,1205, 1997
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Zoladex used postoperatively in endometriosis patien ts, 
the recurrence rate showed a reduction by 76%

Xu-Na Shen� Investigation on the clinical efficacy of endocrinal therapy in combination with laparoscopic operation 

in the treatment of endometriosis� Jiangxi Medicine� 2006.41(8):586-588
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GnRH-Agonistenbehandlung mit Add-back oder GnRH-
Agonisten intermittierend bei Frauen mit Endometriose

1.1. VerlVerläängerung des Zeitintervalls bis zum ngerung des Zeitintervalls bis zum 
WiederauftretenWiederauftreten von Symptomen.von Symptomen.

2.2. Reduzierung der RezidivhReduzierung der Rezidivhääufigkeit und der ufigkeit und der 
Neuentstehung von Neuentstehung von EndometrioseEndometriose

3.3. Vermeidung von OrganschVermeidung von Organschääden (z.B. den (z.B. OvarreserveOvarreserve, , 
Ureterstauung, Ureterstauung, DarmverDarmveräänderungennderungen))

4.4. Verbesserung der LebensqualitVerbesserung der Lebensqualitäätt

5.5. Reduzierung des gynReduzierung des gynääkologischkologisch-- onkologischen onkologischen 
RisikosRisikos

a.a. EndometrioseEndometriose

b.b. EndometriumEndometrium, , OvarOvar, , MammaMamma, , ColonColon
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PrPrääoperativeoperative GnRHGnRH--AgonistenAgonisten--
BehandlungBehandlung bei bei OvarendometrioseOvarendometriose

Die Die prprääoperativeoperative Vorbehandlung gefolgt Vorbehandlung gefolgt 
von suffizienter endoskopischer Chirurgie von suffizienter endoskopischer Chirurgie 
ist mist mööglicherweise die beste glicherweise die beste 
Therapieoption hinsichtlich Therapieoption hinsichtlich 
OvargewebeerhaltungOvargewebeerhaltung, , RedzidivrateRedzidivrate und und 
AdhAdhääsionen.sionen.

DonnezDonnez et al et al FertFert. Steril. 62,63, 1994. Steril. 62,63, 1994

Schindler Schindler GynecolGynecol. . EndocrinolEndocrinol. 19,51, 2004. 19,51, 2004
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GnRHGnRH--AgonistenAgonisten Vorbehandlung und die Vorbehandlung und die 
operative Therapie von operative Therapie von ovariellenovariellen

EndometriosezystenEndometriosezysten

917 Frauen mit 917 Frauen mit EndometriosezystenEndometriosezysten mit mit 
GnRHGnRH--AgonistenvorbehandlungAgonistenvorbehandlung ffüür 3 r 3 
MonateMonate

Mittelschwere Mittelschwere EndometrioseEndometriose: SS: SS--Rate 51 %Rate 51 %

Schwere Schwere EndometrioseEndometriose: SS: SS--Rate 44 %Rate 44 %

DonnezDonnez et al Brit. J. et al Brit. J. ObstetObstet. . GynecolGynecol. 99 . 99 SupplSuppl 7,31, 19927,31, 1992
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OvarendometrioseOvarendometriose ((EndometriomEndometriom))

Postoperative Postoperative GnRHGnRH--AgonistenAgonisten
Behandlung (mit oder ohne Behandlung (mit oder ohne AddAdd--backback) ) 

vermindert das Rezidiv bzw. die vermindert das Rezidiv bzw. die 
Neuentwicklung signifikantNeuentwicklung signifikant



A.E. SchindlerA.E. Schindler Bruneck 2009Bruneck 2009 2525

Dauer der Dauer der GnRHGnRH--AgonistenAgonisten
AnwendungAnwendung

Eine 3Eine 3-- monatigemonatige Behandlungsdauer kann Behandlungsdauer kann 
hinsichtlichehinsichtliche Schmerzreduktion genauso effektiv Schmerzreduktion genauso effektiv 
sein wie eine 6sein wie eine 6-- monatigemonatige BehandlungsdauerBehandlungsdauer

Aber das Aber das RedizivRediziv--freiefreie Intervall ist signifikant Intervall ist signifikant 
lläänger, wenn die nger, wenn die SuppresionsphaseSuppresionsphase 6 Monate 6 Monate 
dauert.dauert.

Hornstein et al Hornstein et al FertFert. Steril. 68, 860, 1997. Steril. 68, 860, 1997

Kampe et al Zbl. Kampe et al Zbl. GynGynääkolkol. 125, 304,2003. 125, 304,2003

BusaccaBusacca et al Human et al Human ReprodReprod. 16,2399, 2001. 16,2399, 2001
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PrPrää-- und Postoperative und Postoperative EndometriosetherapieEndometriosetherapie mit mit GnRHGnRH--
AgonistenAgonisten

33--Versus 6Versus 6-- monatigesmonatiges BehandlungsschemaBehandlungsschema

Nachuntersuchung nach 5 JahrenNachuntersuchung nach 5 Jahren
Bei Verdacht auf Rezidiv wurde Bei Verdacht auf Rezidiv wurde RelaparoskopieRelaparoskopie

durchgefdurchgefüührt:hrt:
Die 5 Die 5 JahresrezidvratenJahresrezidvraten ffüür r rr--ASRMASRM I und II betrug 35 % I und II betrug 35 % 
nach 3 nach 3 monatigermonatiger Behandlung und nur 24 % nach 6 Behandlung und nur 24 % nach 6 
monatigermonatiger Behandlung (p<0.05)Behandlung (p<0.05)
Bei fortgeschrittenen Befunden fanden sich die hBei fortgeschrittenen Befunden fanden sich die hööchsten chsten 
Rezidivraten:Rezidivraten:

67 % nach 4 Jahren bei 67 % nach 4 Jahren bei rr--ASRMASRM Stadium IIIStadium III
92 % nach 3 Jahren bei 92 % nach 3 Jahren bei rr--ASRMASRM Stadium IVStadium IV

Kampe, Kampe, SahlSahl, , SchweppeSchweppe 20032003
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AsymptomatischeAsymptomatische, , tiefinfiltrierendetiefinfiltrierende
EndometrioseEndometriose

GnRHGnRH--AgonistenbehandlungAgonistenbehandlung (mit oder (mit oder 
ohne ohne AddAdd--backback) um eine Progression zu ) um eine Progression zu 
vermeiden und vermeiden und gffgff. eine R. eine Rüückbildung zu ckbildung zu 
erreichen.erreichen.
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FFüür die r die prprääoperativeoperative GnRHGnRH--
agonistenagonisten Behandlung bei Behandlung bei 

symptomatischer symptomatischer 
tiefinfiltrierendertiefinfiltrierender EndometrioseEndometriose

gibt es keine Literaturdatengibt es keine Literaturdaten..
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SymptomatischeSymptomatische, , tiefinfiltrierendetiefinfiltrierende
EndometrioseEndometriose

Zielsetzung ist Chirurgische GesamtentfernungZielsetzung ist Chirurgische Gesamtentfernung

GnRHGnRH--AgonistenAgonisten falls:falls:

a.a. Inkomplette OperationInkomplette Operation

b.b. Persistenz der SymptomePersistenz der Symptome

c.c. Vermeidung eines RezidivesVermeidung eines Rezidives
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EndometriosisEndometriosis, , GnRHGnRH--agonistsagonists and and 
FertilityFertility

Prior to ART Prior to ART womenwomen withwith endometriosisendometriosis
shouldshould bebe pretreatedpretreated forfor 6 6 monthmonth withwith a a 
GnRHGnRH--agonistagonist..

Hornung et al   Geburtsh. Frauenheilk. 64, 584, 200 3
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EndometriosisEndometriosis , , GnRHGnRH--agonistsagonists
and and FertilityFertility

In moderate and In moderate and severesevere endometriosisendometriosis
associatedassociated fertilityfertility problemsproblems thethe
combinationcombination of operative of operative laparoscopylaparoscopy
togethertogether withwith GnRHGnRH--agonistagonist treatmenttreatment isis
thethe therapytherapy of of choicechoice..

Donnez et al  Human Reprod. Update  8, 89, 2002
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EndometriosisEndometriosis , , GnRHGnRH--agonistsagonists
and and ReproductionReproduction

A A sixsix monthmonth GnRHGnRH--agonistagonist treatmenttreatment afterafter
operationoperation of of endometriosisendometriosis and and priorprior to to 
ART ART increasesincreases thethe clinicalclinical pregnancypregnancy rate.rate.

Surrey et al   Fert. Steril. 78, 699, 2002

Ricken et al   Fert. Steril. 78, 757, 2002
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Dagmar StudyDagmar Study
Presented at the 8th World Congress on Endometriosis 2002Presented at the 8th World Congress on Endometriosis 2002

Pregnancy rates at different stages of endometriosis

* p<0.05
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� Pregnancy rates for stage II-IV patients underwent IUI were much higher in the 

Zoladex group than the surgery only group � P<0.05�

� In patients with stage III or IV endometriosis who underwent IVF or ICSI, Zoladex

treatment significantly increased pregnancy rates c ompared with patients who had 

surgery alone � 82%� 40%� P=0.037�

� The overall test for dependence of the pregnancy ra tes on Zoladex administration 

was highly significant (P=0.006), OR 3.87(95%CI,1.5 4-9.74)

Results

Conclusions: Ultralong Zoladex therapy increases the pregnancy rate 
of ART in patients with severe endometriosis

DagmarDagmar Study Study 
Presented at the 8th World Congress on Endometriosis 2002Presented at the 8th World Congress on Endometriosis 2002
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Studie I = SCHULTZE D. und KLEINSTEIN J., 2000

Studie II = RICKEN D., Fert. Ster. Suppl. 1 Vol. 77,  2002

Schwangerschaftsraten Pelviskopie vs. Pelviskopie plu s 
GnRH-Analoga

Endometriosis
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EndometriosisEndometriosis , , GnRHGnRH--agonistsagonists
and and FertilityFertility

Long Long pretreatmentpretreatment withwith GnRHGnRH--agonistsagonists (2(2--7 7 monthmonth ),    ),    
so so calledcalled ““ ultralongultralong protocolprotocol ““ isis associatedassociated withwith a a higherhigher
pregnancypregnancy rate.rate.

StudyStudy I  42,8 I  42,8 versusversus 17,7 %17,7 %

StudyStudy II 67,0 II 67,0 versusversus 27,0 %27,0 %

Nakamura et al   Assist. Reprod. Gen. 9, 113, 1992

Markus, Edwards   Am. J. Obstet. Gynecol. 171, 812,  1994
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EndometriosisEndometriosis , , GnRHGnRH--agonistsagonists
and and FertilityFertility

UseUse of of GnRHGnRH--agonistsagonists in in womenwomen withwith
endometriosisendometriosis priorprior to ART to ART havehave a 4 a 4 timestimes
increasedincreased probabilityprobability of of pregnancypregnancy..

Sallam et al  Cochrane Review 2006
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GnRHGnRH--Agonistenbehandlung und Agonistenbehandlung und 
addadd--backback

1.1. FrauenFrauen-- besonders junge Frauenbesonders junge Frauen-- die die die die 
Operation vermeiden wollen und noch Operation vermeiden wollen und noch 
Kinderwunsch haben.Kinderwunsch haben.

2.2. Frauen mit Kontraindikation bezFrauen mit Kontraindikation bezüüglich glich 
einer Operation.einer Operation.

3.3. PrPräämenopausale Frauen, die die menopausale Frauen, die die 
Operation vermeiden wollen.Operation vermeiden wollen.
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Barbieri Am. J. Gynecol. 166, 740, 
1992
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Indikationen fIndikationen füür die prr die prääoperative Anwendung von operative Anwendung von 
GnRHGnRH--Agonisten bei MyomenAgonisten bei Myomen

Vor einer Hysterektomie (Wechsel von einem abdominalen zu Vor einer Hysterektomie (Wechsel von einem abdominalen zu 
einem vaginalen operativen Vorgehen)einem vaginalen operativen Vorgehen)

Vor einer MyomextirbationVor einer Myomextirbation

Bei perimenopausalen Frauen, um die Zeit bis zur Menopause zu 
überbrücken und eine Operation zu vermeiden.

Bei Fertilitätsstörung, um eine minimal-invasive Operation zu 
erreichen und postoperative Adhäsionen zu vermeiden.

a. Sehr zu empfehlen bei  submukösen Myomen
b. Optional bei Laparoskopie
c. Optional bei Laparotomie

Mit subserösen und intramuralen Myomen
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Anwendung von GnRHAnwendung von GnRH--Agonisten Agonisten 
vor Hysterektomie.vor Hysterektomie.

PrPrääoperative Anwendung von GnRHoperative Anwendung von GnRH--Agonisten Agonisten 
bei  durch Myome, vergrbei  durch Myome, vergrößößerten Uterus ( 14erten Uterus ( 14--18 18 
SSW) ermSSW) ermööglicht vermehrt die Bevorzung des glicht vermehrt die Bevorzung des 
vaginalen Operationsweges.vaginalen Operationsweges.

Vermindert den operativen Blutverlust.Vermindert den operativen Blutverlust.

Vermindert die Notwendigkeit einer Vermindert die Notwendigkeit einer 
BluttransfusionBluttransfusion

Stovall et al Am. J. Obstet. Gynecol. 170, 1744, 1994Stovall et al Am. J. Obstet. Gynecol. 170, 1744, 1994
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Prospektive, randomisierte GnRHProspektive, randomisierte GnRH--
Agonistenbehandlung vor HysterektomieAgonistenbehandlung vor Hysterektomie

PrPrää-- und postoperative und postoperative 
HHäämoglobinkonzentrationen waren signifikant moglobinkonzentrationen waren signifikant 
hhööher bei der GnRHher bei der GnRH--AgonistenAgonisten--Gruppe.Gruppe.

Vaginale Hysterektomie kVaginale Hysterektomie köönnte signifikant nnte signifikant 
hhääufiger bei der GnRHufiger bei der GnRH--AgonistenAgonisten--Gruppe Gruppe 
durchgefdurchgefüührt werden (p < 0,0001)hrt werden (p < 0,0001)

Vercellini et al Brit. J. Obstet. Gynecol. 105, 1148, 1998Vercellini et al Brit. J. Obstet. Gynecol. 105, 1148, 1998
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Indikationen fIndikationen f üür die prr die pr ää-- und postoperative Anwendung von und postoperative Anwendung von 
GnRHGnRH--Agonisten bei subserAgonisten bei subser öösen und intramuralen Myomen.sen und intramuralen Myomen.

A.A. ReproduktionsphaseReproduktionsphase
1. bei An1. bei Anäämiemie
2. zur alleinigen Myomverkleinerung bzw. 2. zur alleinigen Myomverkleinerung bzw. –– Beseitigung.Beseitigung.
3. Pr3. Prääoperativ bei Utersuserhaltungoperativ bei Utersuserhaltung

a.a. Verminderung von BlutverlustVerminderung von Blutverlust
b.b. OperationszeitOperationszeit
c.c. Postoperative AdhPostoperative Adhääsionensionen
d.d. Vor allem bei simultanen Vorliegen von AdenomyoseVor allem bei simultanen Vorliegen von Adenomyose

4.  Postoperativ bei Uteruserhaltung4.  Postoperativ bei Uteruserhaltung
a.a. Reduzierung der AdhReduzierung der Adhääsionsbildungsionsbildung
b.b. Reduzierung von RezidivReduzierung von Rezidiv-- bzw. Neuentwicklungbzw. Neuentwicklung

B.B. PrPräämenopausemenopause
1.1. AnAnäämiemie
2.2. Uteruserhaltung von Uteruserhaltung von ÜÜbergang zu Menopausebergang zu Menopause
3.3. Kontrolle von Adenomyose/Endometriose mit Reduzierung von Kontrolle von Adenomyose/Endometriose mit Reduzierung von 

Hypermenorrhoe und Menorrhagie sowie DysmenorrhoeHypermenorrhoe und Menorrhagie sowie Dysmenorrhoe
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Abramovici, et al Int. J. Fert. 39,150, 1994Abramovici, et al Int. J. Fert. 39,150, 1994
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PrPrääoperative GnRHoperative GnRH--
Agonistenbehandlung fAgonistenbehandlung füührt zur hrt zur 
signifikanten Reduzierung des signifikanten Reduzierung des 

operativen Blutverlustes.operativen Blutverlustes.
Dies ist von Bedeutung bei Dies ist von Bedeutung bei 

assoziierter Adenomyose oder assoziierter Adenomyose oder 
Adenomyom, besonders bei Adenomyom, besonders bei 
Frauen mit Kinderwunsch.Frauen mit Kinderwunsch.
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GnRHGnRH--Agonisten, Uterus Agonisten, Uterus 
myomatosus und Sterilitmyomatosus und Sterilitäätt

Kombination von GnRHKombination von GnRH--Agonisten Agonisten 
Vorbehandlung und Myomektomie ist die Vorbehandlung und Myomektomie ist die 
Behandlung der Wahl bei Frauen mit Behandlung der Wahl bei Frauen mit 
SterilitSterilitäät und grot und großßen Myomen des Uterus.en Myomen des Uterus.

Abramovici, et al Int. J. Fert. 39,150, 1994Abramovici, et al Int. J. Fert. 39,150, 1994
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Abramovici, et al Int. J. Fert. 39,150, 1994Abramovici, et al Int. J. Fert. 39,150, 1994
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PrPrääoperative Behandlung mit GnRHoperative Behandlung mit GnRH--Agonisten bei Agonisten bei 
MyomenMyomen

Bei Frauen mit langjBei Frauen mit langjäähriger Sterilithriger Sterilitäät kam t kam 
es bei pres bei prääoperativen GnRHoperativen GnRH--AgonistenAgonisten--
behandlung und Operation in 41 % zur behandlung und Operation in 41 % zur 
Spontanschwangerschaft, Aborte nur in Spontanschwangerschaft, Aborte nur in 

12 %. Keine Myomentwicklung w12 %. Keine Myomentwicklung wäährend hrend 
der nachfolgenden Schwangerschaft.der nachfolgenden Schwangerschaft.

Kuhlman et al Gynecol Endocrinol 11, 169, 1997Kuhlman et al Gynecol Endocrinol 11, 169, 1997



A.E. SchindlerA.E. Schindler Bruneck 2009Bruneck 2009 4949

GnRHGnRH--Agonisten Vorbehandlung bei Agonisten Vorbehandlung bei 
intramuralen Myomen und Myomen in der intramuralen Myomen und Myomen in der 

NNäähe der Tubenabghe der Tubenabgäänge.nge.
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Conservative restauration of tubal Conservative restauration of tubal 
patency in cases with cornial myoma patency in cases with cornial myoma 

by GnRHby GnRH--agonistsagonists

Three month treatment with 3,6 mg Three month treatment with 3,6 mg 
goserelin for 4 month resulted in tubal goserelin for 4 month resulted in tubal 
patency.  One of two treated women patency.  One of two treated women 
became pregnant.became pregnant.

Gardner, Shaw Fert. Steril. 51, 332, 1989
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Postoperative GnRHPostoperative GnRH--Agonistenbehandlung zur Agonistenbehandlung zur 
Vermeidung von Wiederauftreten von Myomen  Vermeidung von Wiederauftreten von Myomen  

nach Myomektomienach Myomektomie

Nach Myomektomie wurden Frauen mit Nach Myomektomie wurden Frauen mit 
LeuprorelinacetatLeuprorelinacetat--Depot  (3 Monate pro Jahr Depot  (3 Monate pro Jahr 
üüber einen Zeitraum von 3 Jahren behandelt).ber einen Zeitraum von 3 Jahren behandelt).
Am Ende dieses Zeitraumes hatten die Am Ende dieses Zeitraumes hatten die 
behandelten Frauen ein signifikant geringeres behandelten Frauen ein signifikant geringeres 
Uterusvolumen und eine signifikant geringere Uterusvolumen und eine signifikant geringere 
Rate an erneuten Myomen verglichen mit Rate an erneuten Myomen verglichen mit 
unbehandelten Frauen.unbehandelten Frauen.

Vavala et al Gynecol. Obstet. Invest 43,251, 1997Vavala et al Gynecol. Obstet. Invest 43,251, 1997
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ZusammenfassungZusammenfassung
1.1. Myome sind die hMyome sind die hääufigsten, gutartigen Tumore bei Frauen wufigsten, gutartigen Tumore bei Frauen wäährend der hrend der 

reproduktionsfreproduktionsfäähigen Jahre.higen Jahre.
2.2. Es gibt eine Beziehung zwischen Myomen und FertilitEs gibt eine Beziehung zwischen Myomen und Fertilitäätssttsstöörungen, rungen, 

abhabhäängig von :ngig von :
a: Lokalisationen der Myomea: Lokalisationen der Myome
b: Grb: Größöße und Zahl der Myomee und Zahl der Myome

3.       Generell sollten symptomatische Myome behandelt werden.3.       Generell sollten symptomatische Myome behandelt werden.
4.       GnRH4.       GnRH--AgonistenAgonisten--Behandlung individualisierenBehandlung individualisieren

a. pra. prääoperativoperativ
b. postoperativb. postoperativ

5.       Pr5.       Prääoperative GnRHoperative GnRH--AgonistenAgonisten--Behandlung bei Vorliegen einer AnBehandlung bei Vorliegen einer Anäämie.mie.
6.       Langzeit GnRH6.       Langzeit GnRH--AgonistenAgonisten--Behandlung ohne und mit addBehandlung ohne und mit add--back oder back oder 

intermittierende GnRHintermittierende GnRH--AgonistenAgonisten--Behandlung bei Ablehnung einer Behandlung bei Ablehnung einer 
Operation oder bei inoperablen Patientinnen.Operation oder bei inoperablen Patientinnen.

7.       Bei fehlender oder geringer R7.       Bei fehlender oder geringer Rüückbildung nach 2 Monaten muss ein ckbildung nach 2 Monaten muss ein 
Malignom (z.B. Leiomyosarkom) ausgeschlossen werdenMalignom (z.B. Leiomyosarkom) ausgeschlossen werden
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SubmukSubmukööse Myomese Myome
PrPrääoperative Vorbehandlung und GnRHoperative Vorbehandlung und GnRH--

AgonistenAgonisten
Vorbehandlung mit 2 Dosen eines DepotVorbehandlung mit 2 Dosen eines Depot--GnRHGnRH--AgonistenAgonisten

Positive EffektePositive Effekte ::
1.1. MyomgrMyomgrößößenverminderungenverminderung
2.2. VaskularisierungsverminderungVaskularisierungsverminderung
3.3. Niedriges EndometriumNiedriges Endometrium
4.4. 2 monatige Vorbehandlung verbessert das Blutbild2 monatige Vorbehandlung verbessert das Blutbild

Konsequenz: Konsequenz: 
a. Ka. Küürzere Operationszeit, rzere Operationszeit, 
b. geringeres Blutungsrisiko, b. geringeres Blutungsrisiko, 
c. geringere Flc. geringere Flüüssigkeitsresorption,ssigkeitsresorption,
d. Vermeidung von postoperativen Adhd. Vermeidung von postoperativen Adhääsionensionen..
Individualisierung der GnRHIndividualisierung der GnRH--agonistenbehandlungagonistenbehandlung
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GnRHGnRH--Agonisten vor der Agonisten vor der 
hysteroskopischen Myomektomiehysteroskopischen Myomektomie

Vorbehandlung 1Vorbehandlung 1--3 Monate mit einem 3 Monate mit einem 
Depot GnRHDepot GnRH--Agonisten gefolgt von einer Agonisten gefolgt von einer 
hysteroskopischen Myomnukleation hysteroskopischen Myomnukleation 
ergibt:ergibt:

1. Komplikationsloser intra- und postoperative 
Verlauf

2. Follow-up über  5-52  Monate ergab bei allen 
Patienten eine normale Menstruation

RRöömer Zbl. Gynmer Zbl. Gynääk. 119, 374, 1997k. 119, 374, 1997
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Reproduktions medizinische Aspekte der GnRHReproduktions medizinische Aspekte der GnRH--
AgonistenbehandlungAgonistenbehandlung

Einfluss auf die dysharmonischen Einfluss auf die dysharmonischen 
Uteruskontraktionen bei Frauen mit Uteruskontraktionen bei Frauen mit 
EndometrioseEndometriose
Reduzierung von evtl. AdenomyoseReduzierung von evtl. Adenomyose
ErhErhööhung der Rezeptivithung der Rezeptivitäät des t des 
Endometriums und Verbesserung der Endometriums und Verbesserung der 
FFäähigkeit des Uterus die Schwangerschaft higkeit des Uterus die Schwangerschaft 
auszutragen.auszutragen.
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Avoidance Avoidance 

of postoperative adhesion formationof postoperative adhesion formation

through GnRHthrough GnRH --agonistsagonists
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Mechanism induced by GnRH agonists for prevention o f Mechanism induced by GnRH agonists for prevention o f 
adhesionsadhesions

1.1. Hypoestrogenism and thereby decreasing estrogenHypoestrogenism and thereby decreasing estrogen--dependant dependant 
growth factors and growth modulators.growth factors and growth modulators.

2.2. Decreasing neoangiogenesis by effecting vascular endothelial Decreasing neoangiogenesis by effecting vascular endothelial 
growth factor (VEGF) and basic fibroblastic growth factor (basicgrowth factor (VEGF) and basic fibroblastic growth factor (basic
FGF).FGF).

3.3. Reducing the basal rate of coagulatory processes and improving tReducing the basal rate of coagulatory processes and improving the he 
fibrinolytic activity.fibrinolytic activity.

4.4. Alteration of vascular resistance and immun response.Alteration of vascular resistance and immun response.
5.5. Reduction of intraoperative bleeding and thereby reduction of fiReduction of intraoperative bleeding and thereby reduction of fibrin brin 

causing decrease of matrix for fibroblast invasion.causing decrease of matrix for fibroblast invasion.
6.6. Reduction of cell proliferationReduction of cell proliferation
7.7. Reduction of the degree of intraabdominal inflammation Reduction of the degree of intraabdominal inflammation 

postoperatively.postoperatively.

Schindler Gynecol. Endocrinol. 19, 51, 2004Schindler Gynecol. Endocrinol. 19, 51, 2004
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Adhesion prevention seems to be at its Adhesion prevention seems to be at its 
best, when prebest, when pre-- and postoperative and postoperative 
treatment with GnRH agonists is done. treatment with GnRH agonists is done. 

At present there is a trend to operate At present there is a trend to operate 
without prior treatment with GnRH agonist.without prior treatment with GnRH agonist.

Based on the data presented one should Based on the data presented one should 
consider preoperative and also consider preoperative and also 
postoperative treatment with GnRH postoperative treatment with GnRH 
agonists. agonists. 

Schindler Gynecol. Endocrinol. 19,51, 2004Schindler Gynecol. Endocrinol. 19,51, 2004


