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»Gender” als ein Aspekt der Aus-, Fort- und Weiterbildung
in der Pharmazie

Ein Arzneistoff wirkt, wenn er vom Organismus in ausreichender Menge resorbiert, das Ziel-
organ erreicht, metabolisiert und in einem angemessenen Zeitraum auch wieder eliminiert
wird. Dafiir ist u. a. das Zusammenspiel zahlreicher Carrier (Arzneimitteltransportmolekiile),
Rezeptoren und Enzyme notwendig, deren Ausbildung individuell genetisch geprigt ist und
endogene (z. B. Hormone) und exogene (z. B. Arzneistoffe, Nahrungsbestandteile) Stoffe zu-
sdtzlich beeinflusst werden kann.

Hierbei sind Unterschiede zwischen Ménnern und Frauen zu beobachten. Fiir den Apotheker
in der tiglichen Berufspraxis — Beratung von Patienten und anderen Heilberuflern — ergeben
sich daraus beispielsweise folgende Fragen:

Aufnahme
* Beeinflusst Estrogen oder Testosteron (jeweils unter Berilicksichtigung, ob das
Hormon endogen gebildet oder exogen zugefiihrt wird) die Resorption?
Verteilung
» Fettloslicher oder wasserldslicher Arzneistoff?
Wirkung
» Beeinflusst Estrogen oder Testosteron (jeweils unter Berticksichtigung, ob das
Hormon endogen gebildet oder exogen zugefiihrt wird) die Rezeptorausstattung?
Abbau
* Beeinflusst Estrogen oder Testosteron (jeweils unter Beriicksichtigung, ob das
Hormon endogen gebildet oder exogen zugefiihrt wird) die notwendigen Enzyme
im Leberstoffwechsel?
*  Welchen Einfluss hat der Zyklus?
Ausscheidung
* Nierenleistung geschlechtsabhingig?

Das dafiir notwendige Wissen wird iiber Fachliteratur sowie Fort- und Weiterbildung in den
bereits berufstitigen Teil der Apothekerschaft getragen; in der Ausbildung wird das Wissen
durch die Universitit vermittelt.

Fachliteratur

Der Zusammenhang zwischen ,,Sex* (der englische Ausdruck fiir Geschlecht wird in diesem
Text benutzt, um deutlich zwischen biologischem Geschlecht (= Sex) und sozialem Ge-
schlecht zu unterscheiden) und Stoffwechselleistungen, zu denen auch die Metabolisierung
von Arzneistoffen gehort, ist seit Ende des 20. Jahrhunderts in pharmazeutischen Lehrbiichern
und Fachzeitschriften erwihnt, zum Teil auch ausfiihrlicher dargestellt worden.

Bsp.:
Mutschler, E. et al.: Mutschler Arzneimittelwirkungen. Stuttgart 2008, S. 39

,Einfluss des Geschlechts auf Biotransformation und Transport

Es gibt zunehmend Befunde dafiir, dass Frauen und Manner sich hinsichtlich der Ex-
pression verstoffwechselnder Enzyme und Transportproteine unterscheiden. So konnte
gezeigt werden, dass z. B. CYP3A4, das sehr viele Arzneistoffe metabolisiert, bei
Frauen in etwa doppelt so groBer Menge in der Leber vorhanden ist. Die klinischen
Konsequenzen sind bisher unklar, da es aber aus einer Reihe klinischer Studien Hin-
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weise auf ein geschlechtsabhéngiges Ansprechen auf eine Pharmakotherapie gibt, wer-
den diese Fragestellungen zukiinftig eine wichtige Rolle spielen.*

Schifer, C.: Gender-Pharmazie. Der kleine Unterschied ganz grof3. In: PZ-Prisma, 12,
2005, S. 115-124

s. Anlage
Aus-, Fort- und Weiterbildung

Die in der Fachliteratur veroffentlichten Ergebnisse flieen in allen Bereichen der Aus-, Fort-
und Weiterbildung ein — das eingangs zitierte Lehrbuch ,,Mutschler ist ein Standardwerk fiir
die Pharmazeutenausbildung an den Universititen; PZ-Prisma ist eine pharmazeutische Wei-
terbildungszeitschrift.

Schwerpunktméafig wurde das Thema im Kammerbezirk Nordrhein im Rahmen der Landes-
weiten Aktionswoche 2001 ,,Frauen und Gesundheit” und im Anschluss an die Prisentation
der Ergebnisse der Enquéte-Kommission ,,Zukunft fiir eine frauengrechte Gesundheitsversor-
gung in NRW*, bei der die Apothekerkammer Nordrhein im Expertengremium vertreten war,
als Fortbildungsthema fiir pharmazeutisches Personal flichendeckend angeboten.

Auch tiber die Grenzen des Kammerbezirkes Nordrhein wurde und wird das Thema im Rah-
men der Fortbildungsarbeit der Apothekerkammern entweder als Schwerpunkthema (Fortbil-
dungstag, regionale Apothekertage, etc.) oder — sofern eine unterschiedliche Metabolisierung,
voneinander abweichende UAW oder sonstige auf pharmakologischer Ebene bekannte und re-
levante Unterschiede — in die Fortbildungsangebote zu verschiedenen Themen integriert. Dar-
iber hinaus nehmen Apotheker sowohl als Teilnehmer als auch als Referenten (z. B. zu phar-
makologischen Aspekten) interdisziplindr an Veranstaltungen zum Thema Gender teil.

Stand des Wissens

Die Bedeutung der ,,Sex‘““-abhéngigen Metabolisierung von Arzneistoffen ist durch die AIDS-
Bewegung in den USA sehr stark beeinflusst worden. Hier regten sich bereits in den 1980er
Stimmen, dass bei der Zulassung von Medikamenten, die zur Behandlung HIV-positiver Pati-
enten eingesetzt wurden, lediglich Ménner als Probanden beriicksichtigt wurden und bei Frau-
en hdufig unerwiinschte Arzneimittelwirkungen (UAW) auftraten. Daraufhin wurde 1993
durch die FDA eine Richtlinie erlassen, wonach Frauen — inzwischen wurde dies auch hin-
sichtlich der ethnischen Zugehorigkeit im Sinne des Gendergedankens erweitert — in Arznei-
mittelzulassungsstudien zu berticksichtigen sind.

In Deutschland wurde ein vergleichbarer Passus beziiglich der Beriicksichtigung von Frauen
bei Zulassungsstudien erst 2004 in das Arzneimittelgesetz aufgenommen, nachdem erste
Richtlinien zu diesem Thema in Europa 2001 erlassen wurden.

Bei den 185 zwischen 1995 und 1999 in den USA durch die FDA zugelassenen neuen Arznei-
mitteln konnten bei 32 Produkten ,,sex““-spezifische Unterschiede festgestellt werden. Das ent-
spricht etwa 17 Prozent.

Das Problem stellen aber weniger die Neuzulassungen dar, sondern der bereits vorhandene
Arzneimittelschatz. Nach Zahlen des vfa (Verband forschender Arzneimittelhersteller) exis-
tierten in Deutschland im Jahr 2011 knapp 8.300 zugelassene Arzneimittel, von denen nach
Angaben der GKV (Gesetzliche Krankenversicherung) etwa 2.000 Préparate 90 Prozent des
Verordnungsvolumens ausmachen. Wiirde man die Erfahrungen der FDA mit den Zulassun-
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gen zwischen 1995 und 1999 zugrunde legen, wonach bei etwa 17 Prozent der Neuzulassun-
gen geschlechtsspezifische Unterschiede festzustellen waren, wiirde dies 340 der zugelasse-
nen und haufig zu Lasten der GKV verordneten Arzneimittel betreffen. In den meisten Fillen
diirfte es sich dabei um Dosierungsaspekte handeln, da das durchschnittliche Korpergewicht
und die Fett-Wasser-Muskel-Verteilung von Frauen und Ménnern unterschiedlich ausgeprigt
sind. Zu einigen Arzneistoffen sind Daten zur Metabolisierung publiziert (s. dazu Anlage).
AuBerdem sind unterschiedliche Rezeptorverteilungen bekannt. Fiir das Herz-Kreislauf-Sys-
tem (s. dazu: Untersuchungen von Prof. Dr. Vera Regitz-Zagrosek, Berlin) und im Gehirn
sind solche Unterschiede beschrieben:

* Frauen haben weniger Serotonin-Rezeptoren

» Stirke der Dopamin-Rezeptor-Bindungs-Charakteristik bei primenopausalen Frauen >
postmenopausalen > Ménnern

* Opioid-Rezeptoren: unterschiedliche Verteilungsmuster bei Mann und Frau

Beispiele fiir Wirkstoffe, fiir die deutlich abweichende pharmakologische Wirkungen bei
Frauen im Vergleich zu Ménnern bekannt sind (modifiziert nach Derendorf, H. (2002): Pharmakokine-
tik im Alter. In: Derendorf, H., Gramatté, T., Schifer, H. G.: Pharmakokinetik - Einfithrung in die Theorie und
Relevanz fiir die Arzneimitteltherapie. Stuttgart, 2. vollst. iberarb. Aufl., S. 224-233; Thiirmann, P. A. (2008):
Geschlechtsspezifische Unterschiede in der Pharmakotherapie. In: Rieder, A., Lohff, B. (Hrsg.), Gender Medizin
— geschlechtsspezifische Aspekte fiir die klinische Praxis. 2. Aufl., Springer-Verlag, S. 31-47; Schéfer, C.

(2005): s. Anhang).

Wirkstoff | pharmako- | Ursache Folge Mafinahme
logische Be-
sonderheit
bei Frauen

Methyl- Abbau 30- CYP 3A4 | geringere Wirkung Dosierung an-

prednisolon | bis 40-mal | aktiver passen
schneller

Propranolol | Abbau 15 CYP 2D6 | erhohte Wirkung Dosierung an-
bis 20 % ge- | geringere passen
ringer Aktivitit

Digoxin Muskelmas- | Hoherer erhohte Mortalitdt Medikation ver-
se von Frau- | Anteil an meiden (v.a. im
en ge- freiem, Alter)

schlechtss- | nicht in
pezifisch der Mus-
geringer und | kelmasse
verstirkter | gespei-
Abbau im chertem
Alter Digoxin

Acetylsali- nur Reduktion des Schlagan-
cylsdure fallrisikos um 17 Prozent; bei
Minnern wird unter der
Gabe von Acetylsalicylséure
eine Reduktion des Myo-
kardinfarkts um 44 Prozent
und auch eine Schlaganfall-
reduktion mit der Folge, dass
die Gesamtmortalitét sinkt,
beobachtet. Dieser Effekt ist
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fiir Frauen nicht belegt.
Clozapin Reduktion erhohte Plasmaspiegel, die Dosisreduktion
der irgendwann in den toxischen
Biotransfor- Bereich steigen
mation pro
Lebensjahr
um ein Pro-
zent

Der Forschungsbedarf insgesamt ist als relativ hoch einzustufen. So sind neben fehlenden
arzneistoffspezifischen Studien z. B. bislang kaum Kenntnisse zu folgenden Themen vorhan-
den bzw. aufbereitet:

- Die Trias Sucht — Alter —,,Sex* (sechs Prozent der am haufigsten verordneten Prépa-
rate haben ein Suchtpotenzial; vor allem Frauen (45 plus) bekommen diese verordnet,
etwa zwei- bis dreimal hdufiger als Ménner; Frauen sind auch hiufiger arzneimittelab-
hiangig als Ménner (Stichwort ,,Stille Sucht*))

- Einfluss von ,,Sex* auf die Carrierausstattung (Arzneimitteltransportmolekiile)

- Einfluss von Intersexualitdt (Haufigkeit 1:5.000 bis 1:100, das entspriache zwischen
16.000 und 800.000 Menschen in Deutschland) auf die Metabolisierung von Arznei-
stoffen

- Welche Kosten werden durch eine nicht ,,sex*“-gerechte Auswahl und Dosierung von
Arzneistoffen in der Therapie verursacht? (In Deutschland sind etwa zehn bis 15 Pro-
zent der Krankenhauseinweisungen dlterer Patienten UAW-bedingt und der Kosten-

faktor wird auf 400 Mio. bis 1 Mrd. Euro jdhrlich geschétzt (Sachverstindigenrat zur Be-
gutachtung der Entwicklung im Gesundheitswesen 2007, S. 70; Glaeske, G. 2006 Pharmakotherapie
im Alter: Nutzen erhohen, Gefahrdungen vermeiden — Auffalligkeiten in den Verordnungen und in der
Selbstmedikation. Vortrag 7. Februar 2006 in Berlin anldsslich des ABDA-Smyposium ,,Medikations-
management bei dlteren, multimorbiden Patienten — Erfahrungen aus Australien und Grof3britannien —

und Umsetzung in Deutschland).)

Weitere Gender-Aspekte wie Haufigkeit der Arztkontakte von Frauen im Vergleich zu Mén-
nern, Versorgungsqualitit von Frauen und Mannern, Abhingigkeitsmuster etc. werden eben-
falls in der pharmazeutischen Aus-, Fort- und Weiterbildung beriicksichtigt, jedoch eher am
Rande. Diese Themen bearbeiten Arbeitsgruppen im Versorgungsforschungs- oder sozialme-
dizinischen Kontext, an denen hiufig auch Apotheker beteiligt sind.

Eine erwdhnenswerte Quelle fiir Daten ist hier der jdhrlich erscheinende ,,Arzneiverordnungs-
report” (Schwabe, U., Paffrath, D. (Hrsg.). Heidelberg), in dem ein Kapitel sich der Frage
»Arzneimittelverordnungen nach Alter und Geschlecht™ widmet. Die Daten zeigen, dass Frau-
en im Durchschnitt 20 Prozent mehr DDD (Tagesdosen) verordnet bekommen (ausgewertet
sind hier die Daten der GKV) als Ménner.

Neben den geschlechtsspezifisch zu erwartenden Mehrverordnungen von Sexualhormonen,
Gynikologika und Osteoporosemitteln, wird liegt aber auch bei Schilddriisentherapeutika, vor
allem aber bei Psychopharmaka — Frauen erhalten 56 Prozent mehr als Ménner verordnet —
und Analgetika — hier erhalten Frauen 54 Prozent mehr verordnet — vor. Andererseits erhalten
Minner erwartungsgemil mehr Urologika verschrieben, aber 33 Prozent mehr an Antithrom-
botika und 21 Prozent mehr Lipidsenker als Frauen.

Das Problem stellt sich vor allem auch in der Versorgung geriatrischer Patienten — hier ist be-
dingt durch die Multimorbiditidt das UAW-Risiko ohnehin erhéht. Zwei Drittel der Menschen
tiber 65 Jahre leiden unter mindestens zwei chronischen Erkrankungen. 35 Prozent der méinn-
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lichen und 40 Prozent (vgl. hierzu oben Arzneiverordnungsreport) der weiblichen Senioren
erhalten deshalb durch Haus- und Fachirzte neun und mehr Wirkstoffe als Dauertherapie ver-
ordnet (Sachverstidndigenrat zur Begutachtung der Entwicklung im Gesundheitswesen 2009,
S. 7).

Kontakt:

Dr. Constanze Schifer MHA
Apothekerkammer Nordrhein
Poststr. 4

40213 Diisseldorf

c.schaefer@aknr.de
0211-8388151
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Gender-Pharmazie

Der kleine Unterschied ganz groB3

Constanze Schiifer, Diisseldorf

UDEeHE0G000CT

Der Begriff »Gender Mainstream« wird heute immer hiufi-
ger verwendet, und viele Leser assoziieren damit Frau oder
frauenspezifisch, denken an Fravenbewegung. Doch das trifft
nicht den Kern der Sache. Gender bedeutet a#imlich nicht nur
weiblich im biologischen Sinne, sondern auch das soziale
Geschlecht, das durch die persénlichen Lebenserfahrungen,
Umwell und soziale Rahmenbedingungen bestimmt wird,

»The terms >sex< and s>gender¢ are often used synony-
mowsly in medicine although they have fundamentally diffe-
rent meanings, While s>sex< refers to the biological differences
benveen men and women (e. g., chromosomes, internal and
exfernal sex organs, hormonal makeup and secondary sex
characteristics), the terni >gender« was introduced in order to
separate biological sex from the social, cultural and histori-
cal construction of femininity and masculinity.« [1]

Bei Transsexuellen wird dieser Unterschied zwischen biolo-
gischem Geschlecht und sozialem Geschlecht besonders
deutlich.

Die Forschung im Bereich der Gender-Medizin und damit
auch der Gender-Pharmazie resultiert aus "Public-Health-
Untersuchungen. Bis zom Ende des 20. Jahrhunderts konzent-

Apothekerkammer Nordrhein, Diisseldorf

rierten sich geschlechtsspezifische Ansiitze in Medizin und
Pharmazie auf die wirklich typischen Erkrankungen wie
Brust- und Prostatakrebs. Der Gender-Ansatz geht weit darii-
ber hinaus und mochte die ménnliche Norm in der Medizin
(in der Pharmazie) iiberwinden. Hier werden nun alle Er-
krankungen hinsichtlich ihrer unterschiedlichen Ausprigung,
Therapieansitze und -erfolge beriicksichtigl, Die Gender-
Forschung im Bereich Medizin und Pharmazie steckt derzeit
noch in den Kinderschuhen. Anders sieht es in der Versor-
gungsforschung und den mit soziologischen Techniken zu er-
fassenden Fragestellungen aus. Der Artikel beschiiftigt sich
deshalb mit vier Schwerpunkten:
— QGesundheitsverhalten von Minnern und Frauen,
— Méinner und Frauen im Fokus der Versorgungsforschung,
— Geschlechtsspezifische Unterschiede in der
Pharmakologie,
— Genderspezifische Zulassung von Arzneimitteln,

Tab. 1: Die zehn hiufigsten Erkrankungen bei aus dem Krankenbaus entlassenen Patienten inklusiv der Sterbefille 2002 [4]

Rang "L:MGE'nfer %

] Chronische ischéimische Herzkrankheit 292 386 Spontangeburt eines Einlings 287 977
2 Psychische und Verhaltensstérungen Basartige Neubildung der Brustdriise

durch Alkohol 196 364 {Mamma} 161 879
3 Hernia inguinalis 169 944 Herzinsuffizienz 149 421
4 Angina pectoris 137 241 Cholslithiasis 143 572
5 Schiafstdrungen 122 532 Chronische ischémische Herzkrankheit 133 731
6 Bésartige Neubildung der

Bronchien und der Lunge 119 078 Calaracla senilis 130 375
7 Intrakranielle Verletzung 17 427 Varizen der unleren Exiremitélen 1na 178
8 Herzinsulfizienz 113 586 Fraktur des Femurs 110 624
9 Pneumonie, Erreger nicht néher Gonarthrose

bezeichnet 112 265 {Arthrose des Kniegelenkes) 110 589

10 Akuter Chronische Krankheiten der Gaumen- und
Myokardintark 97 500 Rachenmandein 100 929
1l5 2EREP VG E L
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Tab. 2 Die zehn hiufigsten Sterbefille 2002 bei Miinnern, Frauen und in der Gesamtbevolkerung [S]

Chronische ischéimische Herzkrankheit

Chropische ischémische

Chronische ischtmische

Herzkrankheit Herzkrankheit
2 Akuter Myokardinfarkt Akuter Myokardinfarkt Herzinsuffizienz
3 HerzinsuHizienz Bssarlige Neubildung der Akuter Myokardinfarki
Bronchien und der lunge
4 Schlaganfall, nicht als Blutung oder Herzinsulfizienz Schlaganfall, nicht als Blulung oder
Infarkt bezeichnet Infarkt bezeichnet
5 Bdsarlige Neubildung der Bronchien Schlaganfall, nicht als Blutung oder  B3sartige Neubildung der
und der Lunge Infarkt bezeichnet Brusidriise (Mamma)
6 BSsarlige Neubildung des Dickdarmes ~ Sonslige chronische obstruktive Bésarlige Neubildung des
Lungenkrankheiten Dickdarmes
7 Sonsfige chronische obstruklive Bésarlige Neubildung der Prostala  Pneumonie, Erreger nicht néiher
Lungenkrankheiten bezeichnet
8 Pneumonie, Erreger nicht néher Basarlige Nevbildung des Nicht néher bezeichneter
bezeichnet Dickdarmes Diabetes mellilus
9 Bosartige Neubildung der Brustdriise Pneumonie, Erreger nichi nsher Hypertensive Herzkrankheit
{Mamma) bezeichnet
10 Nicht néther bezeichneler Alkoholische Leberkrankheit Bésarlige Neubildung der

Diabetes mellitus

Bronchien und der Lunge

Tab. 3: Kosten 2002 nach Krankheitsklassen und Geschlecht in EUR je Einwohner [6]

egenst
Krankheiten insgesamt 2710 3 160
I. bestimmle infeklidse und parasildre Krankheiten 50 50
IIl. Neubildungen 180 190
HI. Krankheilen des Blutes und der bluibildenden Organe 10 10 20
V. endokrine Erndhrungs- und Stoffwechselkrankheiten 160 130 180
V. psychische und Verhallenssirungen 270 210 330
V1. Krankheiten des Nervensysters i 130 110 140
Vil. Krankheiten des Auges und der Augenanhangsgebilde 60 40 70
Vil Krankheiten des Ohres und des Warzenforlsalzes 30 30 30
IX. Krankheiten des Kreislaufsystems 430 400 460
X. Krankheiten des Almungssystems 150 150 150
Xl Krankheiten des Verdouungssystems 380 330 420
XL Krankheiten der Haut und der Unterhaut 50 40 60
Xlii. Krankheiton des Muskel-Skelett-Systerns 310 230 380
XIV. Krankheiten des Urogenitalsystems 1o 70 140
XV. Schwangerschafi, Geburt und Wochenbett 50 - 90
XVI. Zustinde mii Ursprung in der Perinalalperiode 10 10 10
XVIL. angeborene Fehlbildungen, Deformitaten 20 26 20
XVl Symptome und Klinische abnorme Befunde a.nk. 150 100 190
XIX. Verletzungen vnd Vergifiungen 130 110 140
XXl Fakloren, die den Gesundheilszustand beeinflussen 40 40 90

116
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Gesundheitsverhalten von
Ménnern und Frauven

Frauen gehen eher zum Arzt als Minnes, auch bei leichteren
gesundheiilichen Beschwerden. Ménner hingegen verdriin-
gen Beschwerden eher oder begeben sich zumindest nicht in
drziliche Behandlung, Durch dieses Verdriingen werden
schwere, chronische Erkrankungen meist erst in einem fort-
geschrittenen Stadiom diagnostiziert und behandeit. Auch die
Inanspruchnahme von Krebsvorsorge spiegelt das unter-
schiedliche Gesundheitsverhalten von Mannemn (13 Prozent
Teilnahme) und Fraven {36 Prozent Teilnahme) wider.
Frauen gehen meist viel gesundheitshewusster mit ihrem
Kérper um als Minner, Sie emiihren sich gesiinder, achten
mehr auf jhr Gewicht, trinken weniger Alkohol und versu-
chen insgesamt eine Balance zwischen Kérper und Seele an-
zustreben. Frauen haben, vermutlich durch den Zyklus, eine
besser Kérperwahmehmung als Ménner, schiiizen sich selbst
aber filr ungesiinder ein als dies Ménner tun [2]. Ménner und
Fraven leiden nicht unter den gleichen Erkrankungen,
wie Zahlen des Statistischen Bundesamtes belegen (Tabelle 1
und 2),

Apothekerkammer Nordrhein, Diisseldorf
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Fraven und Sucht

Ein eigenstindiges Feld im Rahmen der Gesundheitsversor-

gung und -forschung von Frauen ist der Aspekt Sucht. Wie

bei dem BundesFrauenKongress Sucht »Ungeschminkt«

2002 in Berlin berichtet wurde, unterscheidet sich auch das

Suchtverhalten der Frauen von dem der Miinner.

- Bei Atkohol und illegalen Drogen liegt die Verteilung bei
ca. 1/3 Frauen, 2/3 Ménnern,

— bei der Medikamentenabhiingigkeit verhlt es sich genau
umgekehrt mit 2/3 Frauen und 1/3 Ménnern,

— bet den Essstérungen ist die Geschlechterrelation 90 Pro-
zent Frauen im Vergleich zu 10 Prozent Minnern und

— bei der pathologischen Gliickspielsucht ist das Veshiiltnis
wiederum genau nmgekehrt mit 10 Prozent Fraven und 90
Prozent Miinnern, {3}

Ménner und Frauven im Fokus der
Versorgungsforschung

Im Sommer 2004 verdffentlichte das Statistische Bundesamt
erstmals einen Bericht, in dem die durch Erkrankungen ent-
standenen Kosten auch nach Geschlecht aufgeschliisselt waren
(Tabelle 3). Danach werden Frauen etwa 80 Jahre alt und ver-
wrsachen im Schnitt pro Kopf Krankheitskosten in der Hohe

Tab. 4: Krankheitskosten 2002 nach Einrichtungen und Geschlecht in EUR je Einwehner [7]

Einrichiungen insgesamt

Gesundheitsschutz

ambulante Einrichtungen gesamt

Arzlpraxen

Zahnarztpraxen

Praxen sonstiger medizinischer Berufe
Apotheken
Gesundheitshandwerk/-einzelhandel
ambulante Pflege

sonslige Einrichtungen
Stationdire/teilstationdre Einrichtungen gesamt
Krankenh&user
Vorsorge-/Rehabilitationseinrichiungen
staliondre/teilstationdre Pllege
berulliche/soziale Rehabilitation
Reltungsdienst

Verwaltung

sonstige Einrichlungen und private Haushalle

Ausland

Gesumt % Ménnef

2710 2 240

50 40

i 310 1100

380 290

180 150
70 60 80
390 350 430
200 180 210
80 60 90
10 10 20
1040 850 1230
730 640 820
90 80 100
200 120 290
20 10 30
30 30 30
170 140 190
106 80 130
10 10 0
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von 3160 Euro jibrlich. Die Ménner erreichen eine durch-
schnittliche Lebenserwartung von 74 Jahren und die Ausga-
benhohe pro Kopf liegt bei 2 240 Euro jihrlich [6]. Ausgewer-
tet warde auch, in welchen Bereichen des Gesundheitssystems
welche Kosten entstehen und ob diese Kosten mehr durch
Fraven oder durch Ménner verursacht werden (Tabelle 4). Le-
diglich bei Aufwendungen im Ausland muss dabei fiir die Ver-
sorgung von Miinnem ein htherer Betrag aufgebracht werden.

Auch die Krankenkassen erheben Daten zum Arzneimit-
telverbrauch und den entstehenden Kosten. Die Techniker
Krankenkasse in Hamburg steflte unter Berufung anf den
Arzneiverordnungsreport 2004 fest, dass Frauen iiber
15 Jahre durchschnittlich mehr Tagesdosen verordnet beka-
men als Ménner. Betrachtet man allerdings die Kosien fiir die
einzelnen Tagesdosen, dann zeigt sich, dass die Therapiekos-
ten bei Miinnern hoher als bei Frauen liegen. Fraven werden
also mehr Arzneimittel verordnet, Ménner erhalten dafiir die
teureren Priiparate.

Die Gmiinder Ersatzkasse stellte ebenfalis fest, dass zwar
die Anzahl der verordneten Arzneimittel bei Frauen hoher sei,
aber die Tagesdosiskosten dafiir geringer ausfallen. Fraven
seien deshalb schlechter mit Medikamenten versorgt als
Miinner. Miinner erhalten nach den Ergebnissen haufiger In-
novationen und hochspezifische Arzneimittel. Besonders in
der Diabetestherapie zeigt sich dies deutlich. Fraven sind
etwas hiufiger als Ménner von dieser Erkrankung betroffen,
dennoch erhalten sie seltener Insulin.

Einige Arzneimittelgruppen werden sogar auffallend hiu-
fig fiir Frauen ab 45 Jahren verordnet. Dazu zithlen Trangui-
lizer, Antidepressiva, Schlaf- und Beruhigungsmittel. Da
diese Substanzen durchweg ein hohes Suchtpotenzial auf-
weisen, wird hier nach Einschitzung der Experten von Arz-
ten zu leichtfertig verschrieben [8].

Die Bedeutung von Alter, Geschlecht und sozialer Lage
wird durch den BKK-Gesundheitsreport 2004 aufgearbeitet,
Betrachtet man die Krankheitsarten nach Alter und Geschlecht
vor dem Hintergrund einer Arbeitsunfiihigkeit, so stehen bei
Minnern vorwiegend Skelett- und Muskelerkrankungen so-
wie Erkrankungen des Verdamungs- und Herz-Kreislauf-
Systems im Vordergrund. Fraven fallen hiiufiger wegen Atem-
wegserkrankungen, psychischen Storungen, Neubildungen
und Erkrankungen des Urogenitaltrakies und des Nervensys-
tems aus. Insbesondere bei den psychischen Erkrankungen
(Tabelle 5) ist in den vergangenen Jahren eine Zunahme bei
beiden Geschiechtern festzustellen. Zahlen der BfA fiir die
Friihvesrentung aus psychischen Gritnden zeigen jedoch, dass
melir Frauen als Ménner davon betroffen sind [9].

Jung und Alt

Die Unterschiede bei Entwicklungsstufen, Krankheitshiufig-
keiten, Sterblichkeitsraten, Todesursachen und anderem
mehr fassen sich nicht erst bei Erwachsenen feststelten, son-
demn bereits bei Siuglingen, Kindern und Jugendlichen. Ins-
gesamt zeigt sich, dass in den Industrienationen die Sterb-
lichkeit von Jungen bei den Neugeborenen bis in das
Jugendlichenaiter gegeniiber Midchen deutlich erhéht is
(133 zu 100 {2]). Jungen benétigen bis zum Beginn der Pu-
bertiit mehr Arzneimittel als Midchen. In der Altersgruppe
der 15- bis 25-jihrigen ist besonders auffallend, dass die Kos-
ten je Tagesdosis bei Ménnern zwischen 40 und 50 Prozent
hoher liegt als bei den Frauen, Uber alle Altersklassen hinweg
erhalten Minner um 15 Prozent teurere Tagesdosen [11].

Die Versorgungsforschung beschiiftigt sich auch mit der
Situation von Alten- und Pflegeheimbewohnem, Insbeson-
dere im Altenheimbereich iiberwiegt der Frauenanteil, schiit-
zungsweise bis zu 75 bis 80 Prozent der Bewohner sind weib-
lich. Tiglich nehmen die Bewohner im Schaitt vier bis fiinf
Arzneimittel ein. Neben den geschlechtsspezifischen Unter-
schieden kommen hier zusitzlich noch die altersbedingten
Probleme hinzu.

Unterschiede in Pharmakologie und Medizin

Ganz allgemein lassen sich geschlechtsspezifisch pharmako-
kinetische Unterschiede hinsichilich der Aktivitiit einiger Cy-
tochrom-Enzyme (Tabelle 6, hier {12]), der Alkoholdehydro-
genase und des P-Glykoproteins nachweisen [12]. In der
Literatur findet man zu den einzelnen Enzymen jedoch
gegensiitzliche Aussagen. Yor allem bei CYP3A4, CYP2CES
und CYP2D6 werden die unterschiedlichen Metabolisie-
rungsraten bei Frauen auf das Vorhandensein von Estrogenen
zuriickgefihrt (Tabelle 6, hier {13]). Zum Beispiel wird Nife-
dipin, Methylprednisolon, Verapamil und Tirilazadmesylat
bei Frauen schneller iber CYP3A4 abgebaut {13]. In der
weiblichen Leber ist signifikant mehr CYP3A4 vorhanden.
Die Einnahme von oralen Kontrazeptiva fiihrt zu einer deut-
lichen Verlangsamung des Abbaus von Omeprazol iiber
CYP2C19 [13). Bei Ménnern ist die Aktivitdt des P-Glyko-
proteins verstiirkt. Dies wird durch die geringere Konzentra-
tion in den Leberzellen wieder kompensiert und kann sogar
insgesamt zu einer geringeren Clearancerate fithren. In der
Darmwand, in der das P-Glykoprotein ebenfalls lokalisiert
ist, kommt es durch die hohere P-Glykoprotein-Aktivitit zu

Tab, 5: Angaben aus dem BKK-Gesundheitsreport 2004, 2001 und 1981 [10] zur Hiufigkeit der Krankschreibung aus psychischen

Griinden

o TWem T

“Manner (West)

58 Tage/ 100 Pllichimitglieder

* - Frauen [West}:

1980 64 Tage/ 100 Pllichimitglieder 82 Tage/ 100 PHichimitglieder

2000 104 Tage/ 100 Pllichimitglieder 88 Tage/ 100 Pliichimitglieder 127 Tage/100 Pilichimilglieder

2003 111 Tage/ 100 Pflichimitglieder 87 Tage/ 100 Pllichimitglieder 138 Tage/ 100 Pllichimitglieder
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Tab. é: Cytochrom P 450-Aktivitit einzelner Enzyme in Abhéingigkeit von Geschlecht und oralem Kontrazeptivagebrauch [12, 13]

CYP1A2 X {Manner > Frauen) {14]

CYP2EI X {Manner > Frauen) {14]

CYP2D6 X[ X[15}

CYP2C19 X {i4] X[15] X‘[|5]
CYP3A4 X[14] X15]

einem verstiirkten First-pass-Effekt [12]. Die Ausstatiung mit
Alkoholdehydrogenase ist bei Frauen geringer, was neben
der Kérpermasse und dem Fett- und Wasserverteilungsvolu-
men ein weiterer Grund fiir die stéirkere Alkoholwirkung bei
Frauen ist.

Fettlosliche Substanzen kénnen sich im hoheren Fettanteil
{Tabelle 7) der Frau besser einlagern und bendtigen eine Lin-
gere Zeit, bis sie endgiiltig aus dem Korper ausgeschieden
sind. Wasserldsliche Wirkstoffe werden demgegeniiber im
weiblichen K6rper schneller abgebaut, weil das Verteilungs-
volumen des Arzneistoffes im Wasseranteil des Korpers deut-
lich geringer als beim Mann ausfiillt. So lisst sich erkléren,
dass vor atlem bei fettloslichen Arzneistoffen Frauen linger

“mit auftretenden Nebenwirkungen zu kdmpfen haben [14].

‘Das HerzKreislauf-System

Statistisch betrachtet stirbt jede zweite Frau iiber 50 Jahre an
einem Herzinfarkt. Damit sterben mehr Frauen als Ménner an
einem Herzinfarkt, jede dritte Fraun iiber 65 Jahren sogar vor
Erreichen der Klinik. Der Infarkt tritt meist etwa zehn bis 15
Jahre spiter auf als bei Ménnern. Jedoch erholt sich der Or-
ganismus im Alter von 65 oder 70 schlechter von einem Herz-
infarkt als im Alter von 50 Jahren. Deshalb versterben mehr
Frauen [15]. Auch ist die Symptomatik bei Frauen anschei-
nend eine andere (Tabelle 8), der Ermnst der Lage wird oft
nicht richtig eingeschiitzt und der Notarzt zu spit gerufen.
Bei der Therapie im Krankenhaus werden Ménner mit mo-

Tab. 7: Fett-, Wasser-, Muskelverteilung im Geschlechtervergleich

Woasseranteil

jung 64 % 53%
alt 53% 46 %
Fetlanteil

jung 20% 25%
alt 26% 34 %
Muskelanteil 45 % 35%

Stand: Mai 2012

Tab. 8: Symptome des Herzinfarkts bei Méinnern und Frauen

Retrosternales Brennen +
Brustschmerz
Enges Brustgefih!

Aussirahlende Schmerzen
in den linken Arm +

Beschwerden werden
schlimmer durch Befastung +

Unspezifische Beschwerden  +

Oberbauchbeschwerden,

Wirbelsdulenschmerzen

Bauchschmerzen +
Kurzatmigkeil +
Ubelkeit +
Stress-Symplome +
+
+

Erschépfung

demneren und hochwirksameren Behandlungsmethoden und
Arzneimitteln versorgt als Frauen,

Die Risikofaktoren fiir das Erleiden eines Herzinfarktes
sind bei Minnemn und Frauen gleich. Dennoch reagiert der
weibliche Organismus hitufig wesentlich empfindlicher auf
die einzelnen Faktoren:
~ Rauchen .

Das Risiko fiir Raucherinnen ist um 250 Prozent erhoht,

fiir Raucher nur um 140 Prozent im Vergleich zu Nicht-

raucherinnen und Nichtrauchern [15].

— Ubergewicht
Vor allem bei androgenem Verteilungsmaster (Kugel-
bauch) ist das KHK-Risiko bei Frauen mit Ubergewicht
erhéht. Die Erhohung des Risikos durch Ubergewicht ist
bei Ménnern vnd Frauen vergleichbar [16].

— Bluthochdruck
Ein zu hoher Blutdruck hat bei Ménnern einen hheren
Einfluss als bei Frauen [16].
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- Cholesterin/Triglyzeride
Frauen unter 65 Jahren: mit LDL tiber 160 mg/dl haben
ein dreifach erhtshtes Risiko za Frauen mit 140 mg/dl,
Insgesamt geringerer Einfluss als bei Minnern. Dafiiy
haben niedrige HDL-Werte und erhthte Triglyzeride
einen stirkeren Einfluss im Vergleich zu Miinnern 116].

- Diabetes
Diabetikerinnen haben ein 3- bis 7-fach (8-fach [16]),
Diabetiker nur ein 2- bis 3-fach erhohtes Risiko {19},

Ungesiittigte Fettsiuren schiitzen vor kardiovaskuliren Er-
krankungen. Diese Erkenntnis war bis 2002 lediglich fir
Miéinner beschrieben worden. Inzwischen wurde eine Studie
hinsichtlich der Wirksamkeit auch bei Frauen im Journal of
the American Medical Association verdffentlicht. Demnach
sollen zwei Seefischmahlzeiten pro Woche das Herzinfarkt-
risiko um ein Drittel reduzieren und die Uberlebenswahr-
scheinlichkeit fiir Frauen erhdhen [17].

In einigen Fachinformationen finden sich Hinweise zu ge-
schiechtsspezifischen Unterschieden. So wird bei Pritor 80 mg
(Glaxo Group Lid., UK, Micardis 80 mg ist ein vergleichbares
Priiparat) in den Angaben zu den pharmakokinetischen Eigen-
schaften darauf hingewiesen, dass ein geschiechtsspezifischer
Unterschied bei der Plasmakonzentration festgesteilt wurde.
Bei Frauen ist C_, etwa dreifach und AUC etwa 2weifach er-
hoht. Diese hoheren Plasmakonzentrationen becinflussen nach
Angaben der Fachinformation die Wirksamkeit nicht. Hs
wurde keine Kumulation beobachtet. Hinsichtlich der Dosie-
rung gibt der Hersteller keine geschlechtsspezifischen Unter-
schiede an,

ACE-Hemmer und Betablocker

Frauven leiden hiiufiger unter den Nebenwirkungen wie Hus-
ten, Geschmacksstorungen, Hautausschliigen und renalen
Stérungen als Ménner. Auch konnte nicht in allen Studien —

Apothekerkammer Nordrhein, Diisseldorf

zum Teil aber wegen zu geringer Probandinnen-Zahlen —ein-
deutig ein Vorteil der ACE-Hemmer-Behandlung festgestellt
werden. Tendenziell scheinen Miinner also mehr von einer
ACE-Hemmer-Therapie zu profitieren. Bei den Betablockern
ist die Mortalitiitsreduktion bei Minnern und Fraven gleich
{18]. Die Blutkonzentration von Metoprolol liegt bei Frauen
ohne Pilleneinnahme 30 bis 40 Prozent hther, bei Frauen, die
die Pille nehmen, sogar 50 Prozent hoher [14, 20]. Bei den
Frauen waren Blutdruck und Herzfrequenz stéicker abgesenkt.
Der Abbau, wie viele andere Betablocker und Antiarrhyth-
mika auch, erfolgt iiber CYP2D6 {13]. Propranclol verur-
sacht bei Frauen einen um bis zu 80 Prozent erhdhten Blut-
spiegel bei Einnahme der gleichen Dosis.

Antiarrhythmika, Digitalis, ASS

Ein besonders grofes gesundheitliches Risiko haben Fraven
bei einem Teil der Substanzen, die zu einer Veriinderung des
Herzrhythmus und zu einer Verlingerung der QTc-Strecken
filhren kénnen. Bei Frauen treten diese Verinderungen be-
reits bei geringeren Plasmakonzentrationen als bei Miinnern
auf [20}]. Verdffentlicht sind die bis dato bekannten Substan-
zen (Tabelle 9), fiir die dieses erhthte Risiko bei Frauen be-
kannt ist, auf den Seiten des Arizona Center of Education and
Rescarch on Therapeutics.

Die Mortalitit von Franen unter einer Digitalistherapie ist
hither als unter einer Placebotherapie. Bei Minnemn ist dies
umgekehrt. Da es sich um eine post-hoc-Studie handelt, lisst
sich nicht mehr kliren, ob lediglich die hohere Digitalistoxi-
zitit wegen einer Uberdosierung oder eine zusitzlich durch-
gefiihrte Hormonersatztherapie zu diesen Ergebnissen bei
den Frauen fithrie [22, 18]. AuBerdem werden Frauen héufi-
ger wegen einer Digitalisintoxikation stationéir behandelt und
leiden verstiirki unter den Nebenwirkungen der Therapie
£23).

ASS, als Arzneimitte! zur Thromboseprophylaxe einge-
setzt, wirkt bei Ménnern besser als bei Frauen. Der Grund

Tab. 9: Substanzen mit einem hsheren Torsades-de-Pointes (TdP) und/oder QT-Verlingerungs-Risiko (QT) fiir Frauen [21]

] "'Sﬁl‘)s{onzhurn‘é L An n ungsgebl i -'B,'émerkungeh':. H

Amicdaron Antiarrhythmikum TdP, QT-Risiko wird als gering
eingeschatzt
Bepridil Angina pecloris TdP, QT
Chinidin Antiarrhythmikum TdP, QT
Cisaprid Gaslroinfestinoltrakt TdP, QT
Disopyramidin Anliarrhythmikum TdP, QT
Erythromycin Anlibiotikum TdP, QT
Halofantrin Malariamitte! TdP, QT
Ibutilide Antiarrhythmikum TdP, QT
Methadon Analgetikum/Substitutionsmittel TdP, QT
Pentamidin Antiinfekliva TdP, QT
Pimozid Anlipsychotikum Qr
Sotalol Antiarrhythmikum TdP, QT
Ceeees 120

Stand: Mai 2012 11
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liegt im Vorhandensein der entsprechenden Sexualhormone.
Wiihrend Testosteron selbst antithrombotisch wirkt uad es in
Kombination mit ASS zu einem Synergismus komme, fordern
Estrogene die Entstehung einer Thrombose. Estrogen ist ein
funktionelier Antagonist, An diesem Beispiel sicht man, dass
nicht nur extern zugefiihrtes Estrogen eine Rolle spielen
kann, sondern auch die kérpereigene Produktion [24]. Zudem
wird bei Frauen, die orale Konirazeptiva einnehmen, die Gly-
cin-Konjugation induziert {13].

Lipidsenker

Simvastatin wird zur Lipidsenkung eingesetzt und soll damit
zu einer Senkung des kardiovaskuidiren Risikos fiihren, Zur
Untersuchung wurde die Heart protection study (HPS) durch-
geftihrt, 2001 konnte damit gezeigt werden, dass kardiovas-
kulire Risikopatienten von der Einnahme von Simvastatin
profitieren. Zu diesem Zeitpunkt konnte atlerdings noch nicht
die Frage beantwortet werden, ob die Therapie bei Frauen
und Minnern gleichermaBen wirksam ist. Dies wurde 2002
belegt. Insgesamt haben itber 5000 Frauen — das entspricht
etwa einem Viertel der Teilnehmer — an dieser Studie teilge-
nommen. Wie sich zeigte, kam es bei den Frauen unter Sim-
vastatin-Gabe zu eitier Risikoreduktion um 24 Prozent. Auf-
grund der vorgestellien Daten scheint Simvastatin nicht, wie
gelegentlich angenommen, das Brustkrebsrisiko zu steigern
[251.

Schmerzempfinden/Analgesie

Als eine Ursache fiir das unterschiedliche Schmerzempfin-
den von Miinnern und Frauen wird der Wassergehalt in der
Haut gesehen. Durch den htheren Ostrogenspiegel wird in
der Haut der Frau mehr Wasser eingelagert, und damit steigt
die elektrische Leitfihigkeit, was zu einer niedrigeren
Schmerzschwelle fithit, Das Schmerzempfinden beginnt bei
Frauen mit der Pubertiit empfindlicher zu sein als bei Min-
nern und relativiert sich wieder nach den Wechseljahren,
wenn keine Hormonsubstitution durchgefiihrt wird. Im Laufe
der Schwangerschaft erhdht sich die Schmerzschwelle eben-
falls. Neben der besseren Eeitfahigkeit im Gewebe scheint
Ostrogen auch die Verarbeitung von Schmerzreizen im zent-
ralen Nervensystem zu begiinstigen [26). Ein weiterer Unter-
schied scheint die Verarbeitung der Schmerzreize im Gehimn
zu sein. Bei Fraven wird durch den Reiz das limbische Sys-
tem, bei Miinnern der kognitive oder analytische Bereich an-
gesprochen.

Minner bendtigen im Schaift einc umt 40 Prozent hihere
Dosis Morphin als Frauen, um schmerzfrei zu sein. Frauen lei-
den bei gleicher Dosierung zu 30 bis 50 Prozent unter Atem-
depression [27]. Sie sprechen auf Opiode, die mit den kappa-
Rezeptoren reagieren, besser an. Ibuprofen wirkt bei Frauen
weniger gut [14], auch Paracetamol und Acetylsalicylsdure
wird bei Frauen und Minnern unterschiedlich verstoffwech-
selt. Keine geschlechtsspezifischen Unterschiede sind bislang
fiir Diclofenac und COX-2-Hemmer {27] und auch fiir Eta-
nercepl, Adalimunab und Infliximab [28] bekannt.

Frauen erwachen frither aus der Anisthesie als Minney, lei-
den aber verstirkt unter den dabei aufuetenden Nebenwir-
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kungen. Dies belegen Studien aus den USA. Die Ursachen
dafiir sind aber bislang nicht geklért {12, 29, 30].

Demenz/Alzheimer

Ein niedriger Testosteronspiegel im Blut soli bei Médnnern mog-
licherweise ein Faktor fiir die Entstehung von Morbus Alzhei-
mer sein. Inder Baltimore Longitudinal Study of Aging wurden
Probanden, deren Testosteronspiegel iiber knapp 20 Jalue re-
gelmiiBig gemessen wurde, alle zwei Jahre auf Alzheimer
untersucht. Dabei wurde festgestellt, dass ein niedriger Tes-
tosteronspiegel auf eine mogliche Alzheimer Erkrankung be-
reits vor der Diagnose hinweisen kann [31]. Auch ein zu nie-
driger Ostrogenspiegel wird fiir die Entwicklung von
Demenzerkrankungen wie Alzheimer verantwortlich gemacht.
Ostrogene beeinflussen einerseits die Aktivitit der Acetylcho-
lintransferase - hier setzen Arzneimittet zur Therapie von Alz-
heimer, wie Tacrin, an. Andererseits sind im Gehirn new growth
factor receptors (ngfr} Iokalisiert, die den Untergang neurona-
ler Strukturen aufhalten, Die genetische Expression dieser Re-
zeptoren wird durch ein Estrogenresponse-Element gesteuert.

Psychopharmaka, Schlafmittel

Frauen sind doppelt so hiufig von Depressionen betroffen.
Depressionen entstehen durch einen Mange! an Serotonin im
Gehirn, Ménner produzieren iiber 50 Prozent mehr Serotonin
im Vergleich zu Frauen [24]. :

Ein Therapieansatz sind SSRI (sefektive Serotonin Reup-
take Inhibitoren). Primenopausale Frauen sprechen auf dicse
Wirkstoffe wie Sertalin, Paroxetin oder Fluvoxamin besser an
als postmenopausale Frauen. Letztere sollten besser mit trizy-
klischen Antidperessiva wie Imipramin, Doxepin oder Ami-
tryptylin behandelt werden. Als Ursache wird vermutet, dass
die Auspriigung der Nebenwirkungen der trizyklischen Anti-
depressiva bei jiingeren Frauen ausgepréigter ist als bei SSRL
Frauen haben i Vergleich zu Ménnern hihere Plasmaspicgel
bei gleicher Dosierung trizyklischer Antidepressiva. Sexual-
storungen nach der Anwendung von SSR1 werden von beiden
Geschlechtern beschricben. Etwa 15 Prozent aller Depres-
sionspatienten begehen einen Selbstmordversuch. Frauen
nehmen in suizidaler Absicht hiufig Medikamente, Ménner
hingegen erhiingen oder erschieflen sich. Wegen der drasti-
scheren Methoden ist bei Ménnern der Selbstmordversuch
dreimal so hiiufig erfolgreich, also todlich [321.

Obgleich Frauen doppelt so hiufig wic Minner an Depres-
sionen erkranken, wird bei der Behandiung der Gender-As-
pekt vielfach nur unzureichend in den Gesamttherapiekon-
zepten beriicksichtigt [33].

Fiir die Benzodiazepine sind unterschiedliche Verstoff-
wechslungsraten bei Ménnern und Frauen belegt. Dies sollte bei
der Auswahl, vor allem auch im Hinblick auf die im Alter zu-
sitzlich verminderte Stoffwechselleistung, von Schiafinitteln
beriicksichtigt werden. In Tabelle 10 sind die Kiriterien zu-
sammengestellt [12]. Sturz und Bruch des Oberschenkelhals-
bruches unter Schlafimitteln mit all den sich daran anschlicBen-
den Problemen ist ein frauenspezifisches Altersproblem [9].
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Tab. ¥0: Alter und Geschlecht als Kriterien zur Auswahl von Benzodiazepinen [34]

Alprazolam Keine Angaben gefunden Keine Einschrénkung in Keine Anpassung wegen
Pharmakodynamik und Alter notwendig
Pharmakokinelik
Bromazepom M=W Sowohl pharmakokinetische Anpassung wegen Alter
als auch pharmakodynamische  notwendig
Vergnderungen,
Folge: Wirkungsverstérkung
Chlordiozepoxid M>W Anpassung wegen Aller
und Geschlechi notwendig
Diazepam M<W Anpassung wegen Allter
und Geschlecht notwendig
Lorazepam M=W Anpassung wegen Aller
nolwendig
Midazolam M<W Erhshte Empfindlichkeit des Anpassung wegen Alter
ZNS mit zunehmendem Alter, und Geschlecht notwendig
erhshte Toleranzentwicklung
Nitrazepam M=W Sowohl pharmakokinetische als ~ Anpassung wegen Aller
auch pharmakedynamische notwendig
Verdnderungen,
Folge: Wirkungsverstarkung
Oxazepam M>W Anpassung wegen Alter
und Geschlecht notwendig
Temazepam M>W Anpassung wegen Alter
und Geschlecht notwendig
Triszolam M=wW Vermutlich nur pharmako- Anpuassung wegen Aller
kinetische Veranderungen, notwendig
-Folge: Wirkungsverskirkung
Onkologie Laborwerte im Vergleich

Frauen leiden hiufiger unter den unerwiinschten Wirkungen
einer FU-5-Uracil-Therapie als Minner, vor allem unter Kno-
chenmarksschiidigung, Schleimhautschéiden und Haarausfall
[13, 14].

Bei Frauen tritt ein Schilddriisenkarzinom dreimal hiufi-
ger als bei Minnern auf. Inzwischen konnte nachgewiesen
werden, dass Estrogenc sowohl einen genomischen als auch
non-genomischen Anteil tragen (Synergismus). Estrogene —
sowohl endogene als auch exegene ~ haben einen proliferati-
ven Effekt auf Schilddriisenzellen. Dabei spielt es keine
Rolle, ob es sich um eine gesunde oder ¢ine Krebszelle han-
delt [35].

© 122
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Bei den Laborwerten muss zum einen das Geschlecht, zum
anderen teilweise auch das Alter beriicksichtigt werden. In
‘Tabelle 11 sind einige Beispiele fiir solche unterschiedlichen
Laborwerte zusamnmengestellt, Warum die Werte teilweise
unterschiedlich ausfallen, ist nicht endgiiltig geklirt, Auf die
Sexualhormonwerte wurde in der Aufstellung bewusst ver-
zichiet,

Genderspezifische Zulassung von
Arzneimitteln

Ein Virus, der sich zuniichst hauptsiichlich unter Ménnern
verbreitete, ist der HI-Virus. Erst verzéigert waren auch mebr
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und mehr Frauen betroffen. AIDS-Medikamente wurden nun
nicht mehr vorwiegend von Miinnemn eingenommen, sondern
auch von Frauen. Vielfach traten aber unerwiinschte Neben-
wirkungen auf, oder die betroffenen Frauen wurden nicht in
die Studien mit aufgenommen und konnten so erst deutlich
spéter von den neuen Therapicansétzen profitieren. Die FDA
hat daraufhin neue Zulassungskriterien erlassen, die heute
neben dem Aspekt minnlich-weiblich auch ethnische Min-
derheiten beriicksichtigen [13]. Allerdings haben Untersu-
chungen der im Zeitraum von 1995 bis 1999 durch die FDA
zugelassenen Arzneistoffe gezeigt, dass zwar unterschiedli-
che pharmakologische Daten fiir Manner und Fraven er-
mittelt wurden, dennoch daraus nicht automatisch eine ge-
schlechterspezifische Dosierungsangabe resultiert [36].
Nach Angaben des Verbandes Forschender Arzneimittel-
hexsteller liegt der Anteil von Frauen an Studien der Phase 1
bei zehn bis 40 Prozent, bei Untersuchungen in Phase I und
I zwischen 30 und 80 Prozent. Bis zu Beginn der 1990er-
Jahre wurden Frauen nach den Erfahrungen mit Thalidomid
und Diethylstilbestrol in Studien moglichst nicht beriick-
sichtigt. Die Erstanwendung erfolgt aber aus Griinden der
Sicherheit fiir das ungeborene Leben nur an gesunden ménn-
lichen Probanden. Erst wenn nachgewiesen ist, dass keine
Interaktionen zwischen dem zu untersuchenden Arzneistoff
und oralen Konlrazeptiva zu erwarten sind, werden auch
‘rauen im gebirfihigen Alter zugelassen [37]. Wenngleich
ausgewertete Analysen zunehmend auch Daten von Frauen
einschlieBen, so werden die geschlechisspezifischen Aspekte
bisher noch immer nur unzureichend beriicksichtigt [38].

Ausblick

Im Land Nordrhein-Westfalen hat sich die Landesregierung
dem Thema angenommen. Eine Enquete-Kommission hat
dabei folgende Ziele formuliert {39j:
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— Genderblick in die Aus- und Fortbildung der
Gesundheitsberufe,

- Gesundheitsforschung muss geschlechtersensibel werden,

— Weiterentwickiung und Verstetigung geschlechtssensibler
Gesundheitsherichterstattung,

— Frauen(gesundheits)initiativen absichern!

Bei der Umsetzung und Einfithrung von DMP sollen zukiinf-
tig geschlechtsspezifische Aspekte mehr beriicksichtigt wer-
den, Schon2002 hatte der Deutsche Frauenrat bemingelt, dass
die DMP zu ménnerorientiert seien. Ergéinzend sollen Alters-
faktoren einfliefen. Neben rein geschlechtsspezifisch ange-
legten DMP wie Brustkrebs sollen entsprechende Inhalte zum
Beispiel bel den Herz-Kreislauf-Erkrankungen einfliefien
[40].
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