BERICHT

Haufig ein Paar:
Hypogonadismus und Typ-2-Diabetes

Typ-2-Diabetes ist hdufig mit Hypogonadismus assoziiert. Nach griindlicher

Diagnostik kann eine Testosteronsubstitution empfehlenswert sein.

~ MERKSATZE

% Die Haufigkeit eines mit Typ-2-Diabetes
assoziierten Androgenmangels wird in
der Praxis oft unterschatzt.

< Charakteristische Symptome eines
Testosteronmangels sind Abnahme der
Libido, Erektionsstorungen und depres-
sive Stimmungslage.

< Bei Verdacht auf einen Hypogonadismus
sollten zunachst Testosteron, LH und
FSH bestimmt werden, bei erniedrigtem
Gesamttestosteron zusatzlich SHBG.

< Beim adiposen Typ-2-Diabetiker sollte
der erste Behandlungsschritt die
Gewichtsabnahme sein.

% Bei weiterhin bestehendem Testosteron-
mangel ist die Substitution eine még-
liche Therapieoption.

Claudia Borchard-Tuch

«Typ-2-Diabetes und metabolisches
Syndrom sind sehr hidufig mit einem
Androgenmangel assoziiert», sagte Dr.
med. Cornelia Jaursch-Hancke, Wies-
baden, an einem Symposium im Rah-
men der Fortbildungsveranstaltung
«Innere Medizin fachiibergreifend -
Diabetologie grenzenlos». Nach ihren
Angaben findet sich bei 25 bis 50 Pro-
zent der mannlichen Typ-2-Diabetiker
ein Hypogonadismus. Eine mogliche
Erklarung dafiir konnte sein, dass nied-
rige Testosteronspiegel die Insulinresis-
tenz fordern. Zum anderen erhoht je-
doch ein Androgenmangel das Risiko,
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Diabetes mellitus zu entwickeln, so
Professor Dr. med. Giinther Karl Stalla,
Miinchen. Daher konnte der Andro-
genmangel auch Folge der Dysglyk-
amie sein. In den amerikanischen Leit-
linien wird fir Mdnner mit Typ-2-Dia-
betes beziehungsweise Adipositas das
Erwigen einer Testosteronbestimmung
bereits empfohlen.

Formen des Hypogonadismus
Mainnlicher Hypogonadismus ist als
endokrine Funktionsstorung der Ho-
den definiert, die zu einem Testosteron-
mangel fihrt. In Abhingigkeit vom Ort
der Schidigung unterscheidet man
zwischen primdrem, sekundirem und
tertidrem Hypogonadismus.

Bei primdrem Hypogonadismus ist die
Produktion des Testosterons in den
Leydig-Zellen des Hodens gestort. Bei
sekundiarem Hypogonadismus ist die
Sekretion des luteinisierenden Hor-
mons (LH) und in der Regel auch des
follikelstimulierenden Hormons (FSH)
aus der Hypophyse beeintrichtigt, so-
dass die Stimulation der Leydig-Zellen
ausbleibt. Bei tertiirem Hypogonadis-
mus ist der Hypothalamus geschadigt;
somit erfolgt keine Stimulation des
Hypophysenvorderlappens durch das
Gonadotropin-Releasing-Hormon,
wodurch die Gonadotropine FSH und
LH im Serum erniedrigt sind und eine
Stimulation des Hodens fehlt (1).

Symptome des Hypogonadismus

Bis heute wird die Hiufigkeit eines mit
einem Typ-2-Diabetes assoziierten An-
drogenmangels in der Praxis zumeist

unterschatzt (2). Ein Hypogonadismus
lasst sich bei Typ-2-Diabetikern 3-mal
so haufig nachweisen als bei altersglei-
chen stoffwechselgesunden Kontroll-
personen.

Charakteristische Symptome eines Tes-
tosteronmangels sind Abnahme der
Libido, Erektionsstorungen, depressive
Stimmungslage, Abnahme der allge-
meinen Aktivitdt, Lustlosigkeit, Hitze-
wallungen und Nachlassen der Mus-
kelkraft. Sekundire Korperbehaarung
und Rasurfrequenz kénnen vermindert
sein (1).

Endokrinologische Basisdiagnostik
Etwa die Halfte der ilteren Typ-2-Dia-
betiker haben deutlich erniedrigte Ge-
samttestosteronwerte. Bei Verdacht auf
einen Hypogonadismus sollten zunichst
Testosteron (Grenzbereich: 1012 nmol/l,
Normbereich: 12-35 nmol/l), LH (Norm-
bereich: 1-8 mIU/ml) und FSH (Norm-
bereich: 1-10 mIU/ml) bestimmt wer-
den. Da die Testosteronkonzentratio-
nen im Serum zirkadiane Schwankungen
aufweisen, sollten Bestimmungen die-
ses Hormons bevorzugt am Morgen zu
ahnlichen Zeiten erfolgen. Im Verlauf
des weiteren Tages nimmt die Testos-
teronkonzentration im Serum ab. Am
Abend konnen die Werte um 20 bis
40 Prozent unter denen am Morgen
liegen (1).

Mehr als 95 Prozent des im Korper zir-
kulierenden Testosterons werden im
Hoden produziert (tiglich 5-7 mg).
Im Plasma wird Testosteron zu zirka
60 Prozent an das sexualhormonbin-
dende Globulin (SHBG) und zu rund
38 Prozent an Albumin gebunden. Nur
etwa 2 Prozent des Testosterons sind
ungebunden (1).

SHBG ist bei vielen ilteren Typ-2-Dia-
betikern erniedrigt. Daher kann die
alleinige Bestimmung des Gesamttestos-
terons einen Androgenmangel vortiu-



schen, obwohl das freie und biologisch
wirksame Testosteron noch im Norm-
bereich liegt. Bei erniedrigtem Gesamt-
testosteron sollte daher das SHBG
bestimmt werden, um den Testosteron/
SHBG-Quotienten ermitteln zu kon-
nen (Normbereich 7,0-44). Alternativ
kann auch das freie Testosteron be-
stimmt werden.

Therapeutische Optionen

Beim adiposen Typ-2-Diabetiker sollte
der erste Schritt die Gewichtsabnahme
sein, so Jaursch-Hancke. Die Adipo-
zyten des Bauchfettgewebes sind reich
an dem Enzym Aromatase, welches
Testosteron in Ostradiol umwandelt.
Infolgedessen kommt es zu einem
Abfall der Testosteronwerte. Daher ist
die Gewichtsabnahme eine wirksame
Methode, den Testosteronwert zu er-
hohen.

Bei gesicherter Diagnose ist eine Testos-
terontherapie bei primdrem und sekun-

direm Hypogonadismus etabliert, bei
den alters- und diabetesassoziierten
Formen kann sie erwogen werden. Sie
fordert Mobilitit, Fettschmelze und
Muskelkraft, wobei die Risiken noch
nicht ausreichend untersucht sind.
Jaursch-Hancke empfahl, vor Therapie-
beginn die Laboruntersuchungen Blut-
bild, Hamatokrit und prostataspezi-
fisches Antigen (PSA) sowie einen
digitalen Prostatacheck durchzufiihren.
Diese Untersuchungen sollten nach
drei bis sechs Monaten wiederholt
werden. Bei Patienten mit koronarer
Herzkrankheit sei nach neuen Daten
Vorsicht geboten, noch sei aber nicht
definitiv klar, ob die Hormonbehand-
lung das kardiovaskuldre Risiko tat-
sachlich erhoht.

Fiir die Testosteronsubstitution stehen
drei verschiedene Applikationswege
zur Verfiigung: oral, intramuskuldr
und transdermal. Die in den Anfangs-
jahren nach Einfiihrung der Testoste-
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ronsubstitutionstherapie verwendeten
Praparate waren durch eine zusitzliche
Methylgruppe am Molekil modifi-
ziert, um eine Metabolisierung in der
Leber zu reduzieren. Diese Priparate
wiesen jedoch eine deutliche Hepatoto-
xizitdt auf. Das ist bei den heute ver-
wendeten Testosteronpraparaten nicht
mehr der Fall (1). B3
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