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Pranatale Therapie des klassischen
Adrenogenitalen Syndroms mit
21-Hydroxylasedefekt (AGS)

Helmuth G. Dérr

Nach einem auf dem Berliner Symposium fir Kinder- und Jugendgynéakologie gehaltenen Vortrag

Die Moglichkeit einer pranatalen
Therapie des AGS wurde erstmals
1984 publiziert. Seitdem wird diese
Therapie auch in Deutschland ange-
boten und durchgefthrt, obwohl
viele Fragen offen sind. Die pranata-
le Therapie des AGS mit Dexametha-
son ist ,off-label-use” und eine ex-
perimentelle Therapie. Seit kurzem
liegt der S1-Leitlinienreport ,Stel-
lungnahme zur pranatalen Therapie
des Adrenogenitalen  Syndroms
mit 21-Hydroxylase-Defekt (AGS)
in Deutschland” (AWMF-Register-
Nummer: 174-003, Version 1.0, Juli
2015) vor. Die Leitlinie gibt keine
Empfehlung fur die pranatale Thera-
pie ab. Die Therapie ist experimen-
tell, bisher gibt es kein standardisier-
tes Protokoll, weder fur die pranata-
le Therapie in der Schwangerschaft,
noch fir die Nachsorge der behan-
delten Frauen und der Kinder in
Deutschland, und die Dokumentati-
on der Daten der bisher behandelten
Frauen und Kinder schlecht ist.

Die bisherigen publizierten Ergeb-
nisse zeigen, dass die pranatale The-
rapie, wenn sie richtig durchgefihrt
wird, die Vermannlichung des auf3e-
ren Genitales der Madchen verhin-
dernkann. Die Therapie ist aufgrund
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des ethischen Dilemmas (Behand-
lung nicht-betroffener Kinder), und
aufgrund von Daten zu mdoglichen
negativen emotionalen und kogniti-
ven Folgen, umstritten. Die Therapie
erfordert eine enge Kooperation al-
ler Arzte, vor allem eines pranatal-
medizinischen Zentrums mit der Hu-
mangenetik und Einholung einer
schriftlichen Einwilligung nach &rzt-
licher Aufklarung. Die Betreuung der
Schwangeren kann nur von Gynako-
logen/Innen in enger Kooperation
mit gyndkologischen und/oder inter-
nistischen Endokrinologen und mit
ausgewiesenen pranatal-medizini-
schen Zentren durchgefihrt wer-
den.

Betroffene Familien weisen zumeist
einen Indexfall (Kind mit AGS) auf.
Selten kann auch eine Heterozygotie
der Eltern ohne Indexfall bekannt
sein. Bereits prakonzeptionell sollten
eine eingehende humangenetische
Beratung und eine molekulargeneti-
sche Diagnostik von Indexfall und El-
tern erfolgen, ebenso eine interdiszi-
plindre Beratung lber die Moglich-
keit und das Vorgehen bei der préna-
talen Therapie. Die Eltern sollen in ei-
nem ausflhrlichen Gesprach dar-
Uber informiert werden, dass bei ei-

nem autosomal-rezessiven Erbgang
das Risiko, an einem AGS zu erkran-
ken sowohl fir den Jungen als auch
fir das Madchen bei 1:4 liegt.
Daraus folgt, dass bei zunachst noch
unbekanntem Geschlecht des Kin-
des, sieben von acht Feten unnétig
behandeltwerden, d. h. dreinichtzu
behandelnde Madchen und vier
nicht zu behandelnde Jungen, da
auch ein erkrankter Junge keiner
pranatalen Behandlung bedarf. Die
Familie muss Uber die Vorteile und
Uber mégliche Nachteile (potenzielle
Nebenwirkungen fur Mutter und
Kind; Erfahrungen bei Tieren und
Menschen, Langzeitrisiken) der pra-
natalen Therapie und auch der pra-
natalen Diagnostik aufgeklart wer-
den. Die Eltern missen auch darlber
aufgeklart werden, dass es fur die
Therapie kein standardisiertes und
von den beteiligten Fachgesellschaf-
ten akzeptiertes Therapieprotokoll
gibt.

Da die Genitaldifferenzierung frih
ab der 7. Woche p. c. beginnt, wird
die Therapie unmittelbar nach Fest-
stellung der Schwangerschaft zu-
nachst ohne Kenntnis der Diagnose
begonnen. Mittel der Wahl ist Dexa-
methason (Richtdosis: 20 ug/kg/Tag,




das von der Plazenta nicht metaboli-
siert werden kann und daher ein ma-
terno-fetaler Gradient von 1:1 er-
reicht wird. Die pranatale Diagnostik
des AGS erfolgt bisher invasiv im
Rahmen einer Chorionzottenbiopsie
(CVS) in der ca. 11. Schwanger-
schaftswoche. Dabei wird durch mo-
lekulargenetische Methoden oder
durch Chromosomenanalyse nach
Kurzzeitzellkultur das Geschlecht
des Kindes festgestellt. Nur wenn
der Fetus weiblich ist und ein klassi-
sches AGS hat, wird die Therapie
kontinuierlich fortgefahrt.

Kurzlich haben zwei voneinander
unabhangige Publikationen gezeigt,
dass die Geschlechtsdiagnostik mit-
tels SRY-Test und auch bereits eine
korrekte Genotypisierung mittels
zellfreier fetaler DNA (cffDNA) aus
dem mautterlichen Blut bei Risi-
koschwangerschaften  mit  AGS
maoglich ist. Die nichtinvasive Ge-
schlechtsdiagnostik aus cffDNAistin
Deutschland noch keine Routinedi-
agnostik, wird aber bereits im Rah-
men des NIPT (non invasive prenatal
testing) ab der 7. SSW post menstru-
ationem angeboten, da dann der fe-
tale DNA-Anteil an der gesamten

freien DNA aus dem mutterlichen
Blut hoch genug sein soll (ca. 10 %).
Das Ergebnis liegt in der Regel nach
einer Woche vor.

Die pranatale AGS-Therapie ist eine
wirksame experimentelle Therapie.
Das pranatal therapierte weibliche
AGS-Neugeborene hat ein auBerlich
unauffalliges Genitale bzw. eine Ge-
nitale mit milder Virilisierung (Prader
1). Schwerwiegende Komplikatio-
nen wurden bisher bei den Muttern
nicht berichtet, Fehlbildungen tra-
ten bei den Neugeborenen nicht auf.
Daten zu méglichen negativen emo-
tionalen und kognitiven Folgen der
ehemals pranatal behandelten Kin-
der mit AGS missen ernst genom-
men werden. Diese Daten stammen
allerdings aus Studien mit kleiner
Fallzahl. Daher bedarf es hier drin-
gend groBerer Studien und eine
Nachuntersuchung aller pranatal
behandelten Kinder, um etwaige
Nebenwirkungen im Sinne der feta-
len Programmierung durch prénata-
les Dexamethason belegen oder
ausschlieBen zu kénnen.

Fir die pranatale Diagnostik und
Therapie sollen standardisierte Pro-

tokolle entworfen und verwendet
werden. Dies gilt auch fur die Lang-
zeitnachsorge der Frauen und Kin-
der. Wenn die Langzeitnachsorge
der Kinder nicht gewahrleistet ist,
dann soll auch keine pranatale The-
rapie durchgefthrt werden. Alle pra-
natalen AGS-Therapien sollen doku-
mentiert und zentral erfasst werden.
Dabei sollen auch die Schwanger-
schaften erfasst werden, bei denen
die Therapie nach Erhalt des Ergeb-
nisses der pranatalen Diagnostik vor-
zeitig beendet wurde. Die beteilig-
ten Fachgesellschaften sollen sich
auf ein Protokoll fir die Therapie
und Nachsorge einigen und dieses
durch eine Ethikkommission beurtei-
len und bestatigen lassen.
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Transition: Wie werden junge Frauen mit Turner-Syndrom

Gerhard Binder

Nach einem auf dem Berliner Sym-
posium fir Kinder- und Jugendgyna-
kologie gehaltenen Vortrag

Frauen mit Turner-Syndrom haben
ein gegendber der weiblichen Nor-
malbevolkerung dreifach erhohtes
Mortalitatsrisiko Uber alle Krank-
heitsgruppen (Ausnahme: Maligno-
me) und werden aktuell nicht ausrei-
chend medizinisch versorgt. Unter-
suchungen im Ausland zeigen bei
mindestens einem Drittel der Frauen
mit Turner-Syndrom eine eklatante
Unterversorgung. Praventive Medi-

am besten weiterbetreut?

zin ist bei Frauen mit Turner Syn-
drom wegen des erhéhten Mortali-
tatsrisikos wichtiger als in der weibli-
chen Normalbevélkerung: Gesun-
der Lebensstil, Normalgewicht, nor-
maler Blutdruck und Hormonersatz-
Adharenz sind verntinftige Ziele, die
gelegentlich schwer erreichbar sind.
Beispielhafte spezielle Problemfel-
der sind die angeborene Vasopa-
thie, die in Kombination mit einer
hohen Hypertoniepravalenz (ca.
25 %) zu einem relevanten Aorten-
dissektionsrisiko beitrdgt, und die
Schwerhorigkeit durch chronische
Mittelohrentziindungen oder eine
frih auftretende Presbyakusis. Eine

gute arztliche Betreuung von Tur-
ner-Frauen verlangt eine spezielle
Expertise und die Bereitschaft zur
aktiven Koordination einer langfris-
tigen interdisziplindren Versorgung.
Neben der jahrlichen internistischen
und gynakologischen  Untersu-
chung sind regelmaBige kardiologi-
sche und HNO-arztliche Kontrollen
(alle 2-3 Jahre je nach individuellem
Befund) routinemaBig erforderlich.
Eine sichere Transition in die Er-
wachsenenmedizin sollte von Padia-
tern und Erwachsenenmedizinern
gemeinsam gewollt und gemein-
sam professionell organisiert wer-
den.
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Frithe Pubertat

Koérperlich erwachsen- geistig ein Kind?
Welche psychischen und physischen Folgen gibt es, wenn die Pubertat zu frih einsetzt?

Birgit Delisle und Stephanie Lehmann-Kannt

In den Medien und bei den Eltern ist
die Uberzeugung vorhanden, dass
die Pubertat in immer jingeren Jah-
ren eintritt. Mit acht oder neun Jah-
ren beginnen sich viele Madchen zu
.stylen”, tragen BHs, machen die
ersten Didten zum Abnehmen.
Zehn-, Elfjahrige farben sich die Haa-
re und beginnen, sich zu schminken.
Nach Empfinden der Mutter und be-
sonders der GroBmutter gab es die-
ses Phanomen in ihrer Jugend zu ei-
nem viel spateren Zeitpunkt.

Kommen Madchen heute friher in
die Pubertat und wenn ja, welche
Folgen hat dies? Neben den psycho-
sexuellen und sozialen Auswirkun-
gen einer (zu) friihen Pubertat ist die
Sorge vor gesundheitlichen Risiken
fur das spatere Leben (erhohtes
Krebsrisiko, Metabolisches  Syn-
drom, Kardiovaskuldre Erkrankun-
gen, GroBenwachstum, Knochen-
gesundheit) bei unzeitgemaBem Ti-
ming der Pubertat in den Vorder-
grund getreten.

Ziel dieser Recherche ist es, den ak-
tuellen Stand der Pubertatsentwick-
lung in Deutschland (und Europa) zu
erfassen und die physischen und
psychosexuellen Risiken einer fri-
hen Pubertat aufzuzeigen.

Sakularer Trend in der
Pubertatsentwicklung
Der sakulare Trend fur GroBe und
Pubertat beschreibt die Verande-

rung der koérperlichen Entwicklung
von einer Generation zur nachsten.
Kinder und Jugendliche werden im
Durchschnitt groBer und schwerer
und kommen friher in die Pubertat
als ihre Altersgenossen vor 100 Jah-
ren [1]. Mitte des 19. Jahrhunderts
lag das durchschnittliche Menarche-
alter bei 16-18 Jahre, 1960 bei 12,5
bis 13 Jahre [2]. Seitdem zeigt sich je-
doch in Mitteleuropa keine weitere
wesentliche Abnahme des Menar-
chealters. In Deutschland lag das
mittlere Menarchealter, nach der
letzten Kinder —und Jugenduntersu-
chung (KIGGS) aus dem Jahre 2007,
bei 12,8 Jahren, die Pubarche im
Mittel bei 10,8 Jahren und die The-
larche im Mittel bei 10,8 Jahren [3].
Ahnliche Daten zeigte eine Studie
aus Berlin aus dem Jahre 2009 [4].
Auch die meisten Daten aus den an-
deren europadischen Landern zeigen
keinen deutlichen Rickgang des
Menarchealters in den letzten 50
Jahren. In der Regel kommen Mad-
chen aus den skandinavischen Lan-
dern etwas spater in die Pubertéat als
Madchen aus sudlicheren Landern
(6, 71.

Die letzte BZgA Umfrage aus dem
Jahre 2009 ergab jedoch ein anderes
Bild. Unter den befragten Muttern
der 1980 befragten Madchen gaben
nur 4 % an, ihre erste Menstruation
im Alter von elf Jahren und friher er-
lebt zu haben, von den 1980 befrag-
ten Madchen hatten 8 % und den

Normale Pubertatszeichen beim Madchen

Schambehaarung (Pubarche)
Brustwachstum (Thelarche)
Erste Regelblutung (Menarche)

Pubertarer Wachstumsschub

zwischen 8-13 Jahre (mittleres Alter 10,5)
zwischen 8-13,5 Jahre (mittleres Alter 10,8)
zwischen 9-15 Jahre (mittleres Alter 12,8)
8-15 Jahre

Der Beginn der Pubertat zwischen 8 und 11 Jahre wird als friih (normale) Pubertat bezeichnet.

Tab. 1: Normale Pubertatszeichen beim Madchen

2009 befragten Madchen hatten
14 % mit elf Jahren und friher ihre
Menarche [5].

Dies unterstiitzt eine danische Un-
tersuchung aus dem Jahre 2009, bei
der innerhalb von 15 Jahren ein
deutlicher Abfall des mittleren The-
larchealters von 10,88 auf 9,86 Jah-
re und eine leichte Abnahme des
mittleren Menarchealters von 13,42
auf 13,13 Jahre unabhadngig vom
Body Mass Index (BMI) festgestellt
wurde [8]. Hier ist allerdings auffal-
lend, dass das mittlere Menarcheal-
ter deutlich Gber dem mitteleuropai-
schen Durchschnitt liegt und der Ab-
stand zwischen Thelarche und erster
Blutung deutlich gréBer ist, als nor-
malerweise zu erwarten.

Auch in den USA wird dieser Trend
seit der Jahrhundertwende beob-
achtet: eine deutliche Vorverlegung
des Thelarchealters, besonders bei
Madchen mit afroamerikanischen
oder lateinamerikanischen Wurzeln,
bei nur geringradig friiherem Me-
narchealter [8, 9, 10]. In Deutsch-
land gibt es keine neuere Studie, die
eine Vorverlegung der Thelarche zei-
gen, die Kinderarzte berichten je-
doch, dass die Zahl der Madchen mit
pramaturer Thelarche zunimmt.

Wann ist die Pubertat zu frih?
Von der physiologischen Variabilitat
des Pubertatsbeginns ist das patho-
logisch friihzeitige Auftreten der Pu-
bertat zu unterscheiden.

Nach den Leitlinien der Deutschen
Gesellschaft  fur Kinderheilkunde
und Jugendmedizin[11] wird ein Pu-
bertatsbeginn vor dem 8. Geburts-
tag bzw. eine Menarche vor dem 9.
Geburtstag als Pubertas pracox be-
zeichnet. In den meisten Féllen ist ei-
ne Therapie notwendig. Es gibt un-
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terschiedliche Ursachen, die jedoch
nicht Gegenstand dieses Artikels
sind. Davon abzugrenzen sind iso-
lierte vorzeitige Teilentwicklungen
der Pubertat vor dem 8. Geburtstag:
pramature Thelarche (Brustwachs-
tum) und prémature Pubarche
(Schambehaarung). Haufig entwi-
ckelt sich daraus jedoch keine echte
Pubertas pracox, sondern die Ubri-
gen Reifezeichen  treten  zur
(frih)normalen Zeit ein.

Bei der Beurteilung von Daten zu Pu-
bertatsentwicklung und des sakula-
ren Trends ist die Methodik der Da-
tenerhebung zu beachten. Retro-
spektive Studien kénnen unzuver-
lassig sein, da sich viele Frauen nicht
an die Entwicklungsschritte erinnern
kdnnen. Am exaktesten sind somit
die Daten, die direkt in der Pubertat
erhobenwerden [3, 7]. Bei Erhebung
des Thelarchealters ist es wichtig, ob
nur eine Einschatzung durch das
Madchen selbst oder durch die Mut-
ter erfolgte oder durch eine Inspekti-
on durch einen Untersucher. Nur
durch eine Palpation und/oder durch
eine Ultraschalluntersuchung kann
eine exakte Beurteilung des Brust-
wachstums, besonders bei adipdsen
Madchen, erfasst werden [12, 13].
Die Zusammensetzung des unter-
suchten Klientels bezlglich BMI, Mi-
grationshintergrund, ethnische Zu-
gehorigkeit und soziale Schicht ist
ein zusatzliches wichtiges Kriterium.
In der Untersuchung von Cabrera
(USA) lag der Anteil adipdser Mad-
chen beispielsweise bei 31 % [10]in
der KIGGS 2007 lag in Deutschland
die Adipositasrate bei Madchen von
11-13Jahrenbei 7,3 % [14]. Zur Be-
urteilung des sakularen Trends wer-
den Daten aus zurUckliegenden Un-
tersuchungen herangezogen, die
zum Teil erheblich voneinander ab-
weichen. Im Lehrbuch Kinder- und
Jugendgynékologie aus dem Jahre
1977 von Prof. Huber mit Daten aus
dem Jahre 1964 wird fur Deutsch-
land und Osterreich ein mittleres
Menarchealter von 12,7 Jahre ange-
geben (USA 12,8 Jahre) [2, 15], wah-

rend viele Vergleichsstudien auf die
Daten der Ziricher Longitudinalstu-
die 1954-1980 [16] mit einem mitt-
leren Menarchealter von 13,4 Jahre
zuriickgreifen.

Mogliche Ursachen fir

den sakularen Trend

Der Ausloser der Pubertat und der
genaue Ablauf der pubertaren Ent-
wicklung sind trotz zahlreicher For-
schungsansatze nur zum Teil geklart
und es gibt noch viele unbekannte
Faktoren.

Der starke sakulare Trend zwischen
Mitte des 19. und Mitte des 20. Jahr-
hunderts wird auf die Verbesserung
der Ernahrungsverhaltnisse, der hy-
gienischen Bedingungen, der medi-
zinischen Versorgung und der sozio-
o6konomischen Situation zuriickge-
fuhrt [1]. Madchen der Oberschicht
zum Beispiel kamen vor 100 Jahren
friher in die Pubertat als die der Un-
terschicht. Gleichaltrige Kinder wa-
ren friher auch wesentlich kleiner
und leichter.

Heute wird in vielen Studien der Zu-
sammenhang zwischen friihzeitiger
Reifung und Adipositas belegt 3, 4,
9, 10]. Das Einsetzen der Pubertat ist
mit dem Erreichen eines entspre-
chenden Gewichtes verbunden. Kin-
der, die adip6s sind, erreichen die
pubertats-auslésende kritische Ge-

wichtsgrenze eher als normalge-
wichtige Kinder.

In der KIGGS-Studie zeigte sich ein
enger Zusammenhang zwischen se-
xueller Reife und dem BMI (bei Adi-
positas  mittleres  Menarchealter
12,1, bei Untergewicht 14,9 Jahre).

Méadchen mit Migrationshinter-
grund kamen im Schnitt 0,3-0,4
Jahre friher in die Pubertat.

Eine abnorme Gewichtszunahme in
der Fetalzeit und eine schnelle und
frihe Gewichtszunahme von zu
leicht geborenen SGA-Kindern im
frhen Kindesalter sind verbunden
mit einer frihen Thelarche und Men-
arche. Die Auslésung der frithen Pu-
bertat bei Adipositas kénnte direkt
Uber das Fettgewebe oder indirekt
Uber genetische und /oder Umge-
bungsfaktoren erfolgen [17].

Zunehmend in Diskussion sind Um-
weltfaktoren als Trigger einer vorzei-
tigen Pubertat. Schon lange wird be-
obachtet, dass in Industrieldander
adoptierte Kinder aus Entwicklungs-
landern, in denen noch bei uns ver-
botene Pflanzenschutzmittel wie
zum Beispiel DDT verwendet wer-
den, verfriiht in die Pubertdt kom-
men [13].

Die zunehmende Verbreitung von
chemischen Substanzen, die mit den
endogenen Sexualhormonen inter-

Menarche Menarche
8-11 ). 8-11 ). 15-19J. 15-19 J.

Krankheit OR unadjusted
Mamma Ca 1,09
Zervix Ca 1,20
Endometriums Ca 1,39
Frihe Menopause 1,41
Angina 1,54
Hypertonie 1,37
Adipositas 1,91
Typ 2 Diabetes 1,76
Osteoporose 0,84
Geringe Korperhohe 1,58

Menarche Menarche

OR adjusted  OR unadjusted  OR adjusted
1,13 0,94 0,94
1,09 1,37 1,24
1,23 0,99 0,99
1,36 1,25 1,16
1,23 1,39 1,20
1,13 0,96 0,96
1,82 0,85 0,76
1,25 0,94 0,90
0,91 1,17 1,09
1,19 0,96 0,80

Tab. 2 (adaptiert nach Day 2015): Gesundheitszustand bei friiher Menarche (8-11 Jahre) und spa-
ter Menarche verglichen mit Madchen mit normaler Menarche mit 13Jahren (OR = 1,0)
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ferieren, sogenannte Endocrine Dis-
rupture Chemicals, wird als Ausloser
besonders der verfrihten Thelarche
[7,13, 18, 19] vermutet.

Auch psychosoziale Faktoren spielen
eine Rolle. Ein niedriger soziodkono-
mischer Status kann mit einer ver-
frihten Pubertat assoziiert sein [13].
Auch in der KIGGS Studie war ein
unterschiedliches Menarchealter ab-
hangig vom sozialen Status zu be-
obachten (Sozialstatus niedrig: 12,7,
mittel: 12,9, héher 13,0 Jahre) [3].
Auch die Rolle des Vaters in der Fa-
milie scheint eine wichtige Rolle zu
spielen. Vaterlose Madchen reifen
friher [7].

Psychosoziale Folgen

und Risiken:

Waéhrend die korperlichen Verande-
rungen friih normal auftreten, ist der
psychische Reifungsprozess meist
dem biologischen Alter angepasst.
Diese Diskrepanz zwischen korperli-
cher und seelischer Reife kann zu ei-
ner Reihe von psychosozialen und
—sexuellen Problemen fihren.

Das Einsetzen der ersten Blutung ist
fur jedes Madchen ein einschnei-
dendes Ereignis. Auch wenn Sexual-
kunde schon in der Grundschule ge-
lehrt wird, ist das Wissen meist nur
sehr abstrakt. Besonders wenn die
Menarche schon mit neun, zehn
oder elf Jahren eintritt, fihlen sich
viele Madchen nicht genitigend vor-
bereitet. Zwei Finftel haben negati-
ve Geflhle wie ,nervig, unange-
nehm, stérend, beschamend”, be-
sonders, wenn die Menstruation
schmerzhaft ist. Daneben treten Ge-
fuhle der Verunsicherung, Uberfor-
derung, Peinlichkeit sogar Angst
auf. Bei sehr frihem Eintritt der
Menarche fuhlen sich die Madchen
oft ausgegrenzt und isoliert, weil sie
die einzigen mit dieser Erfahrung in
ihrer Peergruppe sind [20]. Das friihe
Brustwachstum fuhrt oft zu Mob-
bing, Ausgrenzung in der Schule (am
Sportunterricht wird nicht teilge-
nommen), oder aber auch zu sexuel-
ler Anmache und Sprichen, die fir

das Madchen peinlich sind. Das
Madchen muss sich in einem veran-
derten Kérper zurechtfinden in einer
Phase groBer psychischer Verletz-
lichkeit, mit instabilem Selbstwert-
gefiihl , verbunden mit Schamge-
fihlen und Selbstzweifeln. In einer
vom westlichen Schlankheitsideal
gepragten Gesellschaft wird die pu-
bertare Gewichtszunahme, vor al-
lem, wenn sie zu frih auftritt, als sté-
rend empfunden.

Damit ist sie ein Risikofaktor fur den
Beginn einer Essstérung [21, 22].
Essstorungen kédnnen somit ein un-
bewusster Versuch sein, den stei-
genden Anforderungen beim Uber-
gang zum Erwachsenenleben vor-
erst auszuweichen.

Es besteht auch ein Zusammenhang
zwischen friher sexueller Reifung
und Problem- und Risikoverhalten.
Durch die Orientierung an alteren
Jugendlichen kommen die Madchen
frihzeitig in Kontakt mit Nikotin, Al-
kohol und Drogen, Das Risiko far
Substanzmissbrauch ist erhoht [23,
24]. Da die Jugendlichen wesentlich
reifer aussehen, aber erst Uber die
sozialen und kognitiven Fahigkeiten
Gleichaltriger verfligen, besteht die
Gefahr der Uberforderung durch Er-
wachsene [23]. Trotz sichtbarer du-
Berer Reifezeichen besitzen die Ju-
gendlichen oft noch nicht gentigend
kognitive Fahigkeiten, die Entwick-
lungsaufgaben der Pubertat (Identi-
tatsfindung, Annahme der eigenen
Geschlechtsrolle, Ablésung vom El-
ternhaus, auBerfamilidare Sozialisie-
rung...) zu meistern.

Fur Madchen mit sehr friher Puber-
tat ist zudem das Risiko fir emotio-
nale Instabilitdt, depressive Stérun-
gen, autoaggressive Handlungen
wie Suizidversuche und selbstverlet-
zendes Verhalten erhoht [21]. Zur
Pubertat gehort es dazu, durch
Selbstinszenierung die eigene At-
traktivitat und die Chancen in der
Aussendung sexueller Reize zu tes-
ten, ohne damit jedoch Wert auf se-
xuelle Annahrung zu legen. Diese In-
szenierungen fangen auch bei nicht
frhentwickelten Madchen heutzu-

tage friher an. Frih sichtbare Zei-
chen der sexuellen Reifung kdnnen
zU einer oft nicht erwiinschten sexu-
ellen Aufmerksamkeit des anderen
Geschlechts mit sexueller Anmache
und auch méglichen sexuellen Uber-
griffen fihren. Ob die friihe Pubertat
zu verfriihter Aufnahme von sexuel-
len Kontakten fUhrt, wird wider-
spruchlich diskutiert [25, 26, 5I].
Nach der letzten reprasentativen Be-
fragung der BzgA muss eine friihe
sexuelle Reife nicht gleichzusetzen
sein mit friher sexueller Aktivitat,
aber es besteht ein gewisser Zusam-
menhang. Unter den sexuell aktiven
Madchen sind mehr Méadchen, bei
denen die sexuelle Reife frih (unter
elf Jahre) einsetzte. Der Anteil der
Madchen, die unter 14 Jahren ihren
ersten Geschlechtsverkehr hatten,
hat sich hingegen eher verringert.
(Kohabitarche wunter 14 Jahren:
19803 %, 1998 11 %, 2001 11 %,
2009 7 % der Madchen) [5].

Gesundheitliche Risikofaktoren
fur das spatere Leben

Seit geraumer Zeit wird vermutet
und durch Studien erhartet, dass ei-
ne Verschiebung des Pubertdtsbe-
ginns nach vorne, aber auch nach
hinten, mit einigen gesundheitlichen
Risiken im spateren Leben assoziiert
ist. Eine groBe Studie in GroBbritan-
nien aus dem Jahre 2014 in denen
Daten von tber 250.000 Frauen aus-
gewertet wurden, konnte zeigen,
dass eine zu frihe oder zu spate Pu-
bertat vielfaltige Auswirkungen auf
die Gesundheit haben kann [27].

Lange Exposition mit endogenem Os-
trogen wie bei friiher Menarche und
spater Menopause erhdhen das Risiko
fir hormonabhangige Tumore. Seit
langem wird dieses Risiko fur die Ent-
stehung des Mammakarzinoms disku-
tiert. Besonders eine frihe Thelarche
vor dem 10. Lebensjahr und ein ldnge-
rer Zeitraum zwischen Thelarche und
regelmaBigen Blutungen erhohen das
Brustkrebsrisiko [28]. In der neuesten
Studie aus dem Jahre 2015 mit einer
viertel Million Frauen in GroBbritanni-
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en zeigt sich eine ODDS Ratio zwi-
schen 1,09 (unjustiert) und 1,13 (jus-
tiert nach soziodkonomischer Position
und Adipositas). Auch das Risiko fir
Zervixkarzinom und Endometriumkar-
zinom ist erhoht [29].

In einer groBen europdischen Kohor-
tenstudie, an der 15.168 Frauen mit
einem Durchschnittsalter von 52 Jah-
ren aus acht europdischen Landern
(Danemark, Deutschland, Frankreich,
[talien, Niederlande, Spanien, Schwe-
den, U.K) teilnahmen, konnte nach-
gewiesen werden, dass Frauen mit
friher Menarche ein deutlich hohe-
res Risiko haben, im Erwachsenenal-
ter einen Typ-2-Diabetes zu entwi-
ckeln. Das erhohte Risiko ist nur teil-
weise durch das erhéhte Korperge-
wicht zu erklaren, denn weniger als
die Halfte der Frauen hatten einen er-
hohten BMI [30].

In zahlreichen Studien konnte eine
Assoziation zwischen Adipositas,
Kardiovaskularen Risiken wie koro-
narer Herzerkrankung, Metaboli-
schem Syndrom, Hypertonie und
zahlreichen anderen Krankheitsbil-

dern bei friher Menarche gefunden
werden [27, 26, 31].

Zusammenfassung

Das Menarchealter in Deutschland
und in den meisten Europaischen
Staaten ist in den letzten 50 Jahren
nicht wesentlich gesunken und liegt
bei 12,513 Jahren. Die Brustent-
wicklung jedoch scheint sich auf ein
jungeres Alter zu verlagern und da-
mit verlangert sich der Zeitraum der
sexuellen Reifung. Bei friher Puber-
tat besteht ein erhohtes Risiko fur
Mamma- und Endometriumkarzino-
me sowie internistische Probleme.
Eine friihe Pubertat kann fur Jugend-
liche ein Risiko fur ihre psychische
Entwicklung darstellen, wird von vie-
len aber auch gut gemeistert. Bei
fruhNORMALEN Entwicklungen
sollte man die korperliche Entwick-
lung als Normalitdt hinnehmen, die
Kinder aber als Kinder behandeln.
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