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Der Hormonmetabolismus

und seine 
diagnostisch-therapeutische

Relevanz

Lebermetabolismus von Hormonen

Steroidhormone sind lipophil
– können nicht sofort über Harn oder Stuhl ausgeschieden werden.

Umwandlung in hydrophile Moleküle während des Lebermetabolismus!

Steroid-
Hormon

Phase 1-
Metabolismus

Phase 2-
Metabolismus

Enzyma'scher
Prozess

Enzymatischer
Prozess

Ausscheidung
hydrophiler

Steroidhormon-
Metaboliten

Voraussetzungen für Metabolisierungs- und Ausscheidungsprozesse:

• Enzyme 
• Vitamine
•Mineralstoffe

Bei der BiotransformaHon werden nicht ausscheidbare Stoffe durch 
chemische/enzyma;sche Prozesse in ausscheidbare Stoffe 

umgewandelt.

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)
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EstronEstradiol

Estriol

4-OH-Estron

2-OH-Estron

16-OH-Estron

4-Methoxy-Estron

2-Methoxy-Estron

Hydrophile
Metaboliten

17ß-HSD

Phase 1 Phase 2

Estrogen-Metabolismus

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)
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Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)
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Estron

CYP 1A1

CYP 3A4CYP 1B1

2-Hydroxyestron 16-Hydroxyestron4-Hydroxyestron
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CH3
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Phase 1

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Östrogenagonistisch
Mitosesteigernd onkogen

kardioprotek=v,
an=angiogene=sch

onkoprotektiv
2-Hydroxyestron

16-Hydroxyestron

4-Hydroxyestron

Hochreaktive Phase 1-Metaboliten

Niedrige Ratio à erhöhtes Risiko für Brusttumore
Hohe Ratio       à Risiko für Tumorerkrankungen niedriger!

HO

2/16-OH-Ratio:

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)
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Katecholestrone (4-Hydroxyestron) sind sehr instabil 

Schnelle Metabolisierung mit freien Radikalen zu Chinon-Verbindungen 

à Chinone können direkt mit der 
DNA reagieren

à DNA-Addukte des 4-Hydroxyestrons
führen zu Einzelstrangbrüchen oder 
Punktmuta;onen

à mögliche Transforma;on in eine 
maligne Zelle (Liehr 2001). 

16α-Hydroxyestron bindet irreversibel an Östrogenrezeptor

à Risiko für Tumorentstehung steigt aufgrund einer erhöhten Mitoserate

Tumorrisiko

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

• Indol-3-Carbinol = Verbindung aus Kohlarten (Brokkoli, Blumenkohl,…)
• Vitamin D, Calciumreiche NahrungsmiYel (Quark, Hartkäse,…)
• Grüner Tee
• Omega-3-FeYsäuren

Einflussnahme durch Ernährung

Induktoren für CYP 1A1 ( à 2-Hydroxyestron )

• Übergewicht
• Schilddrüsenunterfunk;on (auch Hashimoto)
• Umweltgiae / Xenohormone
• Sta;ne (Cholesterinsenker)

Induktoren für die Bildung von 16-OH-Estron

• Isoflavone 
• Resveratrol

Hemmstoffe für CYP 1B1 ( verantwortliches Enzym für 4-Hydroxyestron       )

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)
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Vitamin C 1000 – 2000mg/Tag

Α-Liponsäure 100mg/Tag 

N-Acetylcystein 750mg/Tag

Resveratrol, …

Regelmäßige Einnahme von An>oxidan>en 
unterstützt eine gesunde Hormon-Metabolisierung

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

Estron

CYP 1A1
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Phase 2

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)
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Methionin

Vitamin B6 und B12

Folsäure

Vitamine und Aminosäuren bedingen sichere Methylierung!

Homocystein

Entgi9ung

Entgi9ung

Homocystein ist hochreakHv und hat starke gefäßschädigende Wirkung. 

Hohe Homocystein-Spiegel können Hinweis auf Methylierungsproblem sein!

Methylgruppendonator: Methionin

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Unterstützende Maßnahmen für einen gesunden Metabolismus

Kaffee, Alkohol, Fer;ggerichte, TransfeYsäuren, KonservierungsmiYel,…

• Indol-3-Carbinol = Verbindung aus Kohlarten (Brokkoli, Blumenkohl,…)
• Vitamin D, Kalziumreiche Nahrungsmittel (Quark, Hartkäse,…)
• Bitterstoffe (Bitter-Elixier)
• Grüner Tee
• Omega-3-Fettsäuren
• Resveratrol
• Antioxidantien (Vitamin C, NAC, α-Liponsäure, usw.) 
• Mikronährstoffe wie Magnesium, B12, B6, Folsäure

Vermeidung von:

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)



7

Wann ist eine Metabolitendiagnostik empfehlenswert?

• Patientinnen mit familiärer Brustkrebsgeschichte/Gebärmutterkrebs

• Patienten mit koronaren Herz-Kreislauferkrankungen

• PaHenHnnen, die lange hochdosiert Hormone oder orale KontrazepHva 
angewendet haben

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

• Zur Verlaufskontrolle, wenn z.B. trotz  ProgesteronsubsHtuHon 
die Progesteronwerte nur mäßig ansteigen – wo geht’s hin?

• Übergewicht

• Männer mit Prostata-CA

Progesteron

Progesteron

Progesteron-Metabolismus

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)
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Progesteron-Metabolismus

Phase I
Polymorphismen

5-α-Reduktase
Phase IIGlucuronsäure

Hydroxysteroidoxygenase

… u.v.m.

Progesteron

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

5-α-Dihydroprogesteron

Androgene

Corticosteroide

Östrogene

Pregnene

Weitere Metaboliten

TheoreHsch kann Progesteron über 100 Metaboliten haben, wenn die 
unkonjugierten, sulfaHerten und glucuronidierten Metaboliten kombiniert werden.

hepa5sche Reduktasen und 

Hydroxysteroiddehydrogenasen
• 2 Isomere von Dihydroprogesteron
• 4 Isomere von Pregnanolon
• 8 Isomere von Pregnandiol

Anschließende Sulfatierung und 
Glucuronidierung
à Ausscheidung über Urin und Stuhl 
à möglich

Hydroxylierung durchCytochrom-p450-Enzyme

Enzymatische Metabolisierung

Progesterone and Breast Cancer – April 2020,  hNps://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/ar5cles/PMC7156851/

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Progesteron
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Wirkung ausgewählter Metabolite des Progesterons

Broschüre zum Download: „Progesteron-Metabolismus“, Ganzimmun

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Enzyma;scher Abbau von Progesteron im Brustzellgewebe in die Metaboliten 
3α -Dihydroprogesteron (3α -HP) und 5α -Dihydroprogesteron (5α-P).

Problem: Verschiebung der Enzymaktivität in malignen Zellen zugunsten 
von 5α-P und Abnahme der Konzentration an 3α –HP.
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Test des individuellen Progesteron-Metabolismus

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Pharmakologischer Leitsatz ist auch für Progesteron gültig:

Es gibt in biologischen Systemen 
keine potente Wirkung 
ohne Nebenwirkungen!

Nach aktueller Datenlage sind folgende Wirkungen bekannt:

Ø Apoptosehemmung / gesteigerte Prolifera;on entstehender 

Malignome in der Brust durch Progesteronmetabolite

Ø Forcierte Angiogenese von Brustkrebszellen

Ø Suppression von NK-Zellen

Ø Erhöhung des Brustkrebsrisikos bei Trägerinnen des BRCA1-Gens

Ø Verstärkte Expression von RANKL (Receptor Ac;vator of NF-kB Ligand-Protein)
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Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Progesteron und RANKL

1. Knochengewebszellen: 

Ø Auslösen von Knochenabbau 

Ø Freisetzung von Calcium

Ø Knochenabbau und Knochenaumau ist ein dynamischer Prozess, der 

idealerweise im Gleichgewicht steht.

2. In gesunden Brustgewebszellen während Schwangerschaft und Stillzeit: 

Ø Anregung zur Proliferation der Brustgewebszellen

Der Botenstoff RANKL bindet an die RANK-Rezeptoren auf der Oberfläche von

Die gesteigerte Progesteronausschüttung in der Schwangerschaft 
steigert die RANKL-Expression um das 2000-Fache
à Essentieller Prozess: Milchproduktion erfordert viel Calcium 

– u.a. aus dem Knochenabbau

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

3. In entarteten Brustdrüsenzellen:

Ø Beschleunigte Zellteilung und damit Tumorprogression

Ø Hemmung der Apoptose von entarteten Zellen

Ø Erhöhung der Expansion und Differenzierung von Bruststamm-

und Vorläuferzellen

à BegünsHgung der Neubildung/Wachstum von bösarHgen Tumoren
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Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

Die RANKL-Expression in normalem menschlichem Brustgewebe ist höher bei 

Zuständen mit hohem Progesteron, d.h. 

Ø während der Schwangerschaa

Ø während der Lutealphase des Menstrua;onszyklus

Ø sowie bei Frauen unter kombinierter Hormontherapie

Steigerung der Expression von RANKL im Brustgewebe nachgewiesen für 

Progesteron, Medroxyprogesteron (= Progestin), Estradiol und auch Prolaktin

Progesterone and Breast Cancer – April 2020, https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7156851/

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Progesteron und Wachstumsfaktoren
Progesteron induziert die Expression von VEGF in Brustkrebszellen

VEGF (Vascular Endothelial Growth Factor) 

Ø Gruppe von Wachstumsfaktoren, die in allen vaskulären Geweben    

sezerniert werden

Ø Unterschiedliche Aufgaben als Signalmoleküle

Ø u.a. Stimulation der Migration und Teilung von Endothelzellen und 

damit die Bildung neuer Blutgefäße (Angiogenese)

Überexpression von VEGF ist verbunden mit: 

Ø Förderung des Tumorwachstums

Ø Begüns;gung von Zellprolifera;on und Metastasierung



13

Stimulation der Zelllinie mit
• Progesteron
• Progestinen (Wirkstoffe aus der konventionellen HRT)
• Estrogenen
• Glucocorticoiden
• Androgenen 

Ergebnis: 
Nur Progesteron und Progestine führten dosisabhängig zu verstärkter Bildung 
von VEGF-mRNA und auch VEGF.

VEGF kann das Wachstum nicht nur parakrin fördern, sondern auch autokrin.
PR+ - Tumorzellen sezernieren VEGF, die in unmittelbarer Umgebung 
(parakrine Wirkung) weitere Krebszellen (PR+/PR-) mit VEGF-Rezeptoren zur 
Proliferation anregen.

Experimentelle Studie an einer PR-posiHven Brustkrebszelllinie T47-D

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

Progesterone and Breast Cancer – April 2020, https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7156851/

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

Die Progesteron-getriggerte Erhöhung des Brustkrebsrisikos 
bei Trägerinnen des BRCA1-Gens

1 von etwa 300 Frauen ist von Mutationen der Tumorsuppressorgene 
BRCA1 und BRCA2 betroffen:

Ø In der Lutealphase weisen diese Frauen erhöhte Konzentrationen (im Serum) 
von Estradiol und Progesteron auf.

Ø Risiko an Brustkrebs zu erkranken ist 80% höher!

Wissenschaftlicher Konsens:

Ø Hohe Estradiol-Konzentrationen führen zu stärkerer Expression von 
Progesteronrezeptoren (PR)

Ø Progesteron löst parakrin über die PR und die Expression von RANKL
eine verstärkte Proliferation aus

Ø Halbwertszeit der Progesteronrezeptoren ist in Zellen mit der 
BRCA1-Mutation verlängert à noch mehr Zellproliferation
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Juni 2022, https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9199133/

TherapeuHscher Ansatz:
Im Tiermodell verhindert Progesteronrezeptor-Antagonist die Tumorentstehung

„Diese zellunabhängigen Folgen von BRCA -
Keimbahnmuta;onen könnten möglicherweise durch die 
Verabreichung von Progesteron-Rezeptorantagonisten, wie 
Mifepriston, bei Frauen mit einem hohen lebenslangen 
gene;schen Risiko für diese Krebsarten verhindert werden. 
Tatsächlich hat dieser Wirkstoff die bösar;ge Bildung bei 
BRCA1- defizienten Mäusen verhindert.“

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Fazit: Progesteron ist ein wich<ges, aber kein zu 
verharmlosendes Hormon!

Eine Therapie mit bioiden;schem Progesteron sollte ausschließlich zur 
Wiederherstellung der hormonellen Balance erfolgen.

Die Anwendung von verschreibungspflichHgen Dosierungen

muss in angemessenen Abständen durch entsprechende Labordiagnos;k 
kontrolliert werden, um Überdosierungen 

frühzei;g zu erkennen.

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

Auf eine ausreichend gute 
Vitamin D-Versorgung und ggf.

Unterstützung mit Polyphenolen 

(Grüner Tee), Zink, … ist zu achten.
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Quelle: Klinische Endokrinologie für Frauenärzte (F. Leidenberger, T. Strowitzki, O. Ortmann, 2014)

*

* = 24 mg = 24.000 µg = gesamte Tagesproduk:on an gebundenem und freiem Hormon. Der freie Anteil beträgt ca. 1-2% = 240 – 480 µg )   

Endogene Hormonsynthese der Ovarien

Die postmenopausale ProdukHon ist ähnlich der Menge in der Follikelphase!

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7156851/

Höhere Progesteronproduktion in der Schwangerschaft:

Ø Während der ersten 10 Schwangerschaftswochen liegen die mütterlichen 
Progesteronspiegel im Serum im Bereich von 10 – 35 ng/ml – ähnlich der 
Lutealphase.

Ø Sobald die Plazenta mit der Progesteronproduktion beginnt, führt dies zu 
einem stetigen Anstieg an Progesteron während der restlichen 
Schwangerschaft.

Ø Die Produktionsrate von Progesteron im späten Stadium der 
Schwangerschaft beträgt bis zu 300 mg/Tag. Dies entspricht 100 bis 300 
ng/ml im Serum.

ProgesteronprodukHon und - Werte in der Postmenopause

Ø Hauptquelle für Progesteron sind die Nebennieren
Ø Produk;onsmenge: < 1 mg pro Tag
Ø Serumspiegel: < 0,2 ng/ml
Ø Die postmenopausale ProdukHon ist ähnlich der Menge in der 

Follikelphase!
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• Im Speichel sind unerwünschte Anstiege evtl. im Testosteron, Estradiol und 
Estriol messbar! 

• In einer Stresshochlage bedient sich evtl. das Cortisol! 
• Durch enzymatischen Abbau entstehen verschiedene Metabolite

© Markt-Apotheke Greiff

Was passiert mit einem Überschuss an subs>tuiertem Progesteron?

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Progesteron im Speichel einer 31-jährigen gesunden Schwangeren
am Ende des 6. Schwangerschaftsmonats

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)



17

Progesteron (Saliva)

Der Wert wurde kontrolliert.

1609

Speicheltest - Kontrollergebnis
Nach Anwendung einer 5%iger Progesteron-Creme

Pa;en;n, postmenopausal, geb. 01.07.1948

Testosteron (SaJiva)

Progesteron (Saliva)

Der Wert wurde kontrollier t

19,1

43

5,0 - 49,0

Patientin, postmenopausal, geb. 05.09.1956

Normwerte Frau:
Follikelphase: 50-100pg/ml

Ovula:onsphase: 100-150pg/ml
Lutealphase: 100-450pg/ml

Postmenopause: 10-50pg/ml

Normwerte Frau:
Follikelphase: 50-100 pg/ml

Ovula:onsphase: 100-150 pg/ml
Lutealphase: 100-450 pg/ml

Postmenopause: 10-50 pg/ml

Speicheltest - Kontrollergebnis
Nach Anwendung einer 3%iger Progesteron-Creme

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Nach 18 monatiger Anwendung einer 10%-igen Progesteron-Creme

Hohe Testosteronwerte in der Kontrolle sind die Folge 
von zu hoher Progesteron-Subs>tu>on und nicht Ausdruck 

einer unzuverlässigen Hormonbes>mmung miXels Speicheltest!

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilprak:kerin)
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Therapie bei Überdosierungen – Hormon absetzen

Hormon Phase 1-
Metabolismus

Phase 2-
Metabolismus

Enzymatischer
Prozess

Enzyma:scher
Prozess

Ausscheidung
Metaboliten

Stuhl und Urin

Voraussetzungen für Metabolisierungs- und Ausscheidungsprozesse:
à ausreichend Enzyme und Mikronährstoffe

Vitamin C
Mariendistel
ArHschocke
B Vitamine

Senfölglycoside
Curcumin

Glutathion
Aminosäuren

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)

Cytochrom P450 Familie
Monooxygenasen

CYP 1A1 (Oxidation, Reduktion)
CYP 1A2 (Desaminierung)

Rauchen, Acrylamid, Aromaten
ALDH (Aldehyddehydrogenasen)
ADH (Alkoholdehydrogenasen)

Glutathion-S Transferasen
GST M1 (Konjugation)

GST T1 (Glucuronisierung)
GST P1 (Sulfatierung)
N-Acetyltransferasen
NAT 2 (Acetylierung)

Superoxiddismutasen (SOD)
Glucoronosyltransferasen (UDP)

EntgiYen, Leber stärken und ggf. Mangel ausgleichen

à zur Hefgreifenden Entgiqung 
über alle ableitenden Wege

à op;male Vorbereitung für die 
Therapie hormoneller Dysfunk;onen

Leberstärkung
• Leberwickel

• Manuelle Lebertherapie

• Curcuma 
• Bitter-Elixier MAG

HEIDAK 
Individualspagyrik
Rp. 
Taraxacum officinalisCarduus marianusCynara

Okoubaka

aa ad 30,0 ml

Vitamin D - Besetzung der 5α - Reductase-Rezeptoren 

Zink - Hemmung der 5α - Reductase bei Hautbeschwerden

3in1-Elixier 

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)
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Die goldenen Regeln für die Arbeit mit bioiden>schen Hormonen:

• Eine Behandlung erfolgt nur, wenn konkrete Beschwerden vorhanden sind, auch 
wenn die Laborwerte Abweichungen zur Norm aufzeigen. Es werden keine
Laborwerte behandelt, sondern Menschen.

• Eine Therapie mit verschreibungspflich;gen Hormonen erfolgt in der Regel nur,
wenn ein aussagekräaiger Labortest vorliegt.

• Die Therapie erfolgt ausschließlich mit bioiden,schen, sprich körperiden;schen,
Hormonen.

• Die Dosierung wird so niedrig wie möglich angesetzt und die Therapie dauert so
lange wie sie sinnvoll ist.

• Ziel sind keine jugendlichen Hormonwerte, sondern eine altersgemäße 
ausgeglichene Hormonbalance. 

Ⓒ Marie und Michael Greiff (Apotheker) & Silke Uhlendahl (Heilpraktikerin)


