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Anti-Aging: Naturidentische
Hormone fiir Mdnner

des Klimakteriums bei Frauen
fallen die anabolen und andro-
genen Hormonsysteme bei
Mdnnern mit zunehmendem
Alter langsam und kontinuier-
lich ab = Beim Vorliegen klini-
scher Symptome kann eine
Therapie mit naturidentischen
Hormonen sinnvoll sein

Alexander Rémmler

o 7 Anders als mit dem Einsetzen

Fortschreitendes Altern wird als grofSter Ri-
sikofaktor fiir Alterskrankheiten angesehen
[1, 2], innerhalb dieses Trends kann es aber
glinstige Konstellationen geben. Das zeigen
Untersuchungen bei Hundertjdhrigen eben-
so wie bei jungen Erwachsenen, von denen
manche wesentlich schneller als andere al-
tern [3, 4]. Somit miisste es prinzipiell mog-
lich sein, Altern und seine nachteiligen Fol-
gen im Sinne einer Anti-Aging-Medizin zu
beeinflussen [4, 5], wozu auch Hormonga-
ben gefragt sind [6].

Anti-Aging: Altern beeinflussen
Physiologisches Altern ist ein multifaktori-
eller Prozess. Bisher orientieren sich medi-
zinische Konzepte vorwiegend an einzelnen
Alterskrankheiten und der Altersgebrech-
lichkeit (Frailty), was auch Pravention durch
angepassten Lebensstil, erkannte Risikopro-
file und substitutive MafSnahmen ein-
schlief8t [1].

Nun zeichnet sich ab, Altern durch phy-
siologische Signalketten direkt zu beeinflus-
sen. So kann der Proteinkomplex ,Target of
Rapamycin“ (mTOR) zahlreiche Zellaktivita-
ten wie Proliferation, Reparatur, Autophagie
und Apoptose auf dullere Reize hin anpas-
sen [7]. Hierzu zdhlen Kalorienreduktion,
epigenetische Modulationen durch Sirtuine,
milde Stressoren wie Rapamycin, Resve-
ratrol und Metformin, aber auch hormonel-
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Zusammenfassung

Physiologisches Altern ist ein multifaktorieller Prozess. Anders als
das Klimakterium bei Frauen gibt es keine physiologische Andropau-
se des Mannes, die anabolen und androgenen Hormonsysteme fal-
len mit zunehmendem Alter langsam und kontinuierlich ab.

Eine Hormonsubstitution im Alter wird in manchen Aspekten kon-
trovers beurteilt, ergdnzende Studiendaten und deren fundierte
Interpretation, auch zum Stellenwert bioidentischer Hormone als
Mittel zur Risikoreduktion, sind erforderlich.

Der Artikel gibt einen Uberblick iiber hormonelle Besonderheiten
des alternden Mannes und das mdogliche Vorgehen bei der Gabe na-

turidentischer Hormone.

le Wachstumsfaktoren. Solche Einfliisse
sind iiberraschend mit weniger Alterser-
scheinungen bei einer lingeren Gesund-
heits- und Lebensspanne in zahlreichen Mo-
dellorganismen verbunden, vermutlich
auch beim Menschen [5, 7, 8].

Auch multiple Hormongaben sind hier
einzuordnen. Sie sind etabliert bei Hypothy-
reose, hormoneller Menopausetherapie,
beim Hypogonadismus des dlteren Mannes,
zunehmend auch bei der Adreno- und So-
matopause sowie zur Neuroprotektion [6,
9]. Vorteilhaft ist, dass fiir solche endokri-
nen MaBnahmen bereits langjdhrige wis-
senschaftliche Erfahrungen beziiglich Wir-
kungen und ihrer Mechanismen sowie kli-
nischer Anwendung vorliegen.

Manche Aspekte einer Hormonsubstitu-
tion im Alter werden dennoch kontrovers
beurteilt, denn Studiendaten haben nicht
einheitlich deren Sicherheit und Vorteile be-
legen konnen. Ergdnzende Daten sind erfor-
derlich, v.a. aber fundierte Interpretationen
der Datenlage. Hierzu gehdren auch Ant-
worten zum Stellenwert ,bioidentischer*
bzw. ,naturidentischer Hormone, die che-
misch mit den korpereigenen véllig iden-
tisch sind, als Mittel zur Risikoreduktion.

Die fiinfziger Lebensjahre:
Menopause - Andropause?

Bei einer Frau in den fiinfziger Lebensjahren
werden die auftretenden Altersbeschwer-
den hdufig mit Einfliissen ovarieller Hormo-
ne assoziiert und kénnen - obwohl multi-
faktorielle Ursachen zugrunde liegen - mit
einem estrogenen Hormonersatz beeinflusst
werden. Einen schlagartigen Testosteronab-
fall bzw. eine physiologische Andropause
des Mannes, vergleichbar einer estrogenen

Menopause, gibt es dagegen nicht. Denn die
anabolen und androgenen Hormonsysteme
fallen mit zunehmendem Alter langsam und
kontinuierlich ab [10], aber nicht plétzlich
und auf wenige Jahre komprimiert.
Anderseits gibt es Einfliisse, die in diesen
Altersgruppen bedeutsamer sein kdnnen.
Man denke an die physiologische Adreno-
pause der Nebennierenrinde und an patholo-
gische Stressbelastungen mit Herunterregu-
lation der Gonaden (hypogonadotroper
Downshift), was nachfolgend diskutiert wird.

DHEA und Adrenopause - eine
wichtige Hormonquelle versiegt
Erwachsene beider Geschlechter entwi-
ckeln physiologischerweise eine Adreno-

pause, die durch den allmdhlichen Abfall
adrenaler Androgene im Blut (Leithormon
DHEA bzw. die stabilere Form DHEA-Sulfat
[DS], Dehydroepiandrosteron) bei wenig
verdnderter Cortisolsekretion charakteri-
siert ist.

Um das fiinfzigste Lebensjahr sind die
DS-Werte gegeniiber 25-Jdhrigen im Durch-
schnitt etwa halbiert, im weiteren Verlauf
dann auf 10-20% abfallend [11]. Praktisch
jeder entwickelt die Defizienz und je starker
sie ausgeprdgt ist, desto intensiver ist mit
klinischen Symptomen zu rechnen. Diese
resultieren daraus, dass DHEA nicht nur ein
Prahormon fiir Testosteron (T) und Estradi-
ol ist, sondern per se wichtige Effekte in der
Peripherie und im zentralen Nervensystem
vermittelt [9, 11].

Klinik

Bereits in den fiinfziger Lebensjahren sind
zahlreiche DHEA- und damit auch Andro-
gen-assoziierte Defizitsymptome zu regist-
rieren und vom Bild eines moglichen Estro-
genabfalls zu unterscheiden (Tab. 1): Eine
nachlassende Sebumsekretion mit fettar-
mer Haut, Atrophien diverser Gewebe sowie
eine Fettakkumulation werden geférdert.
Psychisch-mental wird meist ein Vitalitdts-
mangel beklagt, der sich durch Miidigkeit,
Gereiztheit, reduzierte Stressbelastbarkeit
und oft Libidoabfall, manchmal auch de-
pressive Stimmungslage bemerkbar machen
kann.

Klinische Leitsymptome bei Estrogen- im Vergleich zu Androgenmangel

Estrogenmangel (E2, Prog)

z.B. Postmenopause, Klimakterium virile
Psycho-vegetative Beschwerden

Hitzewallungen
SchweiRausbriiche

Unruhe, Gereiztheit
Stimmungslabilitdt, Depressivitat
Schlaflosigkeit

Somatische Beschwerden

trockene Haut und Schleimhaute
Haarausfall

Atrophien diverser Gewebe
urogenitale Schwache
Gelenkschmerzen und Arthrose
Osteopenie und Osteoporose

Tab. 1

Androgenmangel (DHEA, T)
z.B. Adrenopause, Altershypogonadismus virile

Psycho-vegetative Beschwerden

Leistungsknick, Miidigkeit
Stressbelastbarkeit reduziert
Unruhe, Gereiztheit
Depressivitdt

Libido reduziert

Somatische Beschwerden

fettarme Haut

nachlassende Behaarung
Atrophien diverser Gewebe
Muskel-Fett-Relation vermindert
Arthrose und Osteoporose
Andmie, Immundefizit

Vergleich zwischen Frauen und Mdnnern im Alter von 45-60 Jahren (mod. n. Rommler A & Rémmler-Zehrer; 2013).

E2: Estradiol; Prog: Progesteron; DHEA: Dehydroepiandrosteron; T: Testosteron
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Labor

Laboranalysen aus dem Blut ergeben, in
wieweit die Klinik nun einer typischen Ad-
renopause (DS, Cortisol) oder einer zusdtz-
lichen endokrinen Insuffizienz der Testes
(Testosteron, LH) zugeordnet werden kann.
Endokrinologen und Anti-Aging-Mediziner
priifen auch noch IGF-1 (Insulin-like Growth
Factor-1, Marker fiir das Wachstumshormon
GH und eine Somatopause), das ebenso an
der Symptomatik beteiligt sein kann.

DHEA-Substitution

Konsequenterweise kann bei laborbelegter
Adrenopause und passender Klinik mit
DHEA substituiert werden, denn diese wird
sich — vergleichbar einer Menopause - nicht
mehr von alleine erholen (s.Kasten). Unter
DHEA steigen die DS-Spiegel wieder an, zu-
sdtzlich auch etwas T und Estradiol. Die
Werte sind also vor und nach Beginn einer
DHEA-Gabe zu kontrollieren.

Naturidentisch

Von 1974-2012 konnte DHEA als Ester
(DHEA-Onanthat, ,Prasteron*) in Kombina-
tion mit Estradiol zur Menopausetherapie
europaweit als intramuskuldres Medika-
ment eingesetzt werden. Mit der oralen Ver-
fligbarkeit als Monoprdparat seit Mitte der
1990er-Jahre ist ein erheblicher medizini-
scher Fortschritt verbunden, da der spezifi-
sche Einsatz bei Mann und Frau in individu-
eller Dosierung und mit akzeptabler Phar-
makokinetik ermdglicht wird. Dazu kann es
iiber Apotheken und Botendienste in phar-
mazeutischer Qualitdt als Kapsel bezogen

Tipps zur DHEA-Anwendung

in der Sprechstunde
[

Indikation zur Substitution

Klinik - typische Leitsymptome einer
Adrenopause

Labor - niedrige Blutspiegel
von DHEA-S

Differenzialdiagnostisch zu beachten:
Insulin-like Growth Factor-1 und Corti-
sol; Testosteron und Estradiol

Darreichung und Kontrolle
Anwendung: oral morgens

Blutkontrolle: zwischen 3-5 Stunden
nach Einnahme

Wissenschaftlich belegte Alterspravention

durch DHEA und Zeitfaktor

Kurzfristig objektivierbare Effekte

(8-20 Wochen)

Kardiovaskuldre Protektion

Schutz vor Insulinresistenz (antidiabetisch)

Neuromodulation (Stressbelastbarkeit, Angst-
l6sung, antidepressiv)

Psychovegetative Protektion bei Klimakterium
virile und feminale

Protektion Immunseneszenz

Hautprotektion (Sebumsekretion, Kollagen-
produktion, antiatrophisch)

Tab. 2

werden, es entspricht damit chemisch ei-
nem ,human-naturidentischen“ Produkt
[12] (s. Resiimee), das heute iiblicherweise
in Klinik und Wissenschaft eingesetzt wird.
Als Hormon ist es in Deutschland rezept-
pflichtig, aber behordlich mangels Antrags
bzw. fehlender Patentierbarkeit nicht zuge-
lassen, dagegen in den USA als ,,Nahrungs-
ergdnzungsmittel“ eingestuft und frei ver-
kduflich, was bei der Aufkldrung der Patien-
ten beriicksichtigt werden sollte.

Anwendung

DHEA wird morgens oral verabreicht, dann
resorbiert und teilweise zu Testosteron und
Estrogenen metabolisiert. Im Blut werden
etwa 3-5 Stunden nach der Einnahme ma-
ximale Spiegel dieser Hormone erreicht,
womit die Dosis gut kontrolliert werden
kann (s.Kasten). AnschlieBend fallen die
Werte wieder ab.

Fiir Mdnner gilt als optimal, wenn DS
kurzfristig die Blutwerte erreicht, die bei
gesunden jungen Mdnnern in den zwanzi-
ger Lebensjahren ganztdgig zu beobachten
sind, d.h. etwa 4-5pg/ml (bzw. 4000-
5000ng/ml) [11]. Dazu werden tiblicher-
weise Tagesdosierungen zwischen 15 und
75 mg eingesetzt, meist 25 oder 50mg, ab-
hdngig vom Ausgangswert. Zum Vergleich
sind bei Frauen etwa halb so hohe Zielmar-
ken anzustreben, d.h. etwa 2-2,8ng/ml,
wozu meist 10-20mg DHEA als Tagesdosis
ausreichend sind [9].

Klinische Datenlage
Viele Einzelstudien und Reviews aus neue-
rer Zeit belegen die klinischen Effekte einer

Nach langerfristiger Latenzzeit objektivierbare
Effekte (9-12 Monate)

Knochenprotektion (Osteoporose, auch unter
Kortikoidmedikation)

Fettmobilisation (Kdrperzusammensetzung,
Muskel|Fett-Relation)

Neuroprotektion (Neuroneogenese, Kognition,
Gedachtnis)

DHEA-Substitution bei Adrenopause, auch
sind die zugrunde liegenden molekularen
Signalketten bzw. Wirkmechanismen meist
bekannt, wie in Ubersichtsarbeiten ausge-
fihrt [9, 11].

Zum Beispiel wurde bei 280 Frauen und
Madnnern im Alter von 60-79 Jahren rando-
misiert, doppelt verblindet und placebokon-
trolliert gezeigt, dass sich unter 50 mg DHEA
tdglich zahlreiche Hautparameter signifi-
kant verbesserten, z.B. die Sebumsekretion
und Epidermisdicke gehorten [16]. Dabei
werden dosis- und zeitabhdngig Prokollage-
ne stimuliert und Matrix-Metalloproteasen
inhibiert, was zu den Anti-Aging-Effekten
an der humanen Haut beitrdgt [17].

Ferner sind zahlreiche metabolische Ef-
fekte beschrieben, die bei Einhaltung physio-
logischer Wirkspiegel als giinstig interpre-
tiert werden. Dagegen kommen in Metaana-
lysen erfolgreiche Ergebnisse weniger gut
zum Ausdruck, werden doch zu unterschied-
liche Studiendesigns, Dosierungen, klinische
Endpunkte und Charakteristika der Proban-
den zusammen gebiindelt, was zahleiche Ef-
fekte nivelliert [9, 11]. Dies ist fiir die drztli-
che Einschdtzung hilfreich zu wissen.

Zeitfaktor
Einen wichtigen Einfluss spielt das Zeitin-
tervall, nach dem signifikante klinische
DHEA-Wirkungen zu erwarten sind. Eine
Orientierung gibt Tab. 2, wobei humane
Studiendaten zu den Zeitabldufen und klini-
schen Effekten in den oben erwdhnten Re-
views gut dokumentiert sind [9, 11]:
Innerhalb von 8-12 Wochen sind bereits
zentrale Auswirkungen auf Stressreduktion
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und Stimmungsverbesserung zu registrie-
ren, ebenso deutliche Verbesserungen bei
Hautmarkern wie Sebumsekretion und Kol-
lagenbildung. Auch die arterielle GefaRdila-
tation unter Belastungen ldsst sich durch
DHEA innerhalb von 3 Monaten eindrucks-
voll verbessern, wobei das endotheliale NO-
System (via Stickoxidsynthase) involviert
ist, was bspw. zur Kardioprotektion und fiir
die Erektionsfdhigkeit bedeutsam ist.

Dagegen sind signifikante Verbesserun-
gen beim alternden Immunsystem meist erst
nach 16-20 Wochen zu erkennen. Von einem
noch ldngeren Zeitraum (zumindest 9-12
Monate) sollte man bei trdgen Systemen wie
der Muskel-Fett-Relation (Kérperzusam-
mensetzung) und dem Knochenumbau (Os-
teoporose) ausgehen. Selbst dann sind die
Auswirkungen beim Mann im Vergleich zur
Frau aber nur gering ausgeprdgt. Vermutlich
iiberwiegt hier mehr der Einfluss des Testo-
sterons, das ja im Blut etwa 10-fach hoher
konzentriert ist als bei Frauen.

Nebenwirkungen

Erst wenn die Substitution zu {iberhéhten
Wirkspiegeln fiihrt, sind bereits kurzfristig
Nebenwirkungen zu erkennen (Tab.3) [9,
11]. Bei Frauen stehen Androgenisierungen
im Vordergrund, wie sie bei Patientinnen
mit adrenaler Hyperandrogendmie klinisch
durch Akne und Hirsutismus geldufig sind.
Bei Mdnnern mit ihren hohen gonadalen
Testosteronspiegeln fdllt eine leichte Steige-
rung von Androgeneffekten unter DHEA be-
zliglich der Behaarung kaum ins Gewicht.
Man wird eher auf tief sitzende Akneknoten
achten, ferner auf Wassereinlagerungen, die
wohl durch intensive Metabolisierung zu
Estrogenen vermittelt werden. Aber auch
Miidigkeit bzw. nachlassende Vitalitdt kon-

Naturidentische Hormone Wissen zkm

nen beklagt werden, was auf das Ausbleiben
eines ,,Doping-Effekts“ bei zu hohen Dosie-
rungen hinweist.

Bei Androgengaben sind auch nachteili-
ge Auswirkungen auf Blutfettwerte, die Pro-
stata sowie ein generelles Karzinomrisiko zu
bedenken. Bei Karzinombefunden oder Ver-
dachtsmomenten sind anabole und andro-
gene Hormone stets kontraindiziert, mit
Einschrankungen auch bei groBer benigner
Hypertrophie der Prostata. Entsprechende
fachgerechte Abklirung und Uberwachung
ist zu beachten, wobei ein kurzfristiger An-
stieg des Prostata-spezifischen Antigens im
Blut (PSA) hdufig beobachtet wird. Persis-
tiert dieser, sind weitere Abkldrungen indi-
ziert. In den genannten neueren Reviews
wurde herausgestellt, dass unter einer
DHEA-Substitution, die physiologische Blut-
spiegel einhdlt, weder metabolische noch
karzinomatdse Entgleisungen vermehrt zu
beobachten waren.

Fazit
Trotz der weltweiten Verbreitung und ge-
schdtzten millionenfachen Anwendung von
DHEA als ,Nahrungserganzungsmittel“ bzw.
Lhaturidentisches* Hormon sowie seines
Einsatzes in wissenschaftlichen Studien mit
vielen dokumentierten Probanden und Pa-
tienten ist es erwdhnenswert, dass bisher
keine ernsthaften Nebenwirkungen von
DHEA in der Weltliteratur oder im Register
der US-amerikanischen Gesundheitsbehor-
de (FDA) berichtet wurden [13]. Dies weist
auf ein exzellentes Sicherheitsprofil von
DHEA hin, wie es auch von dessen Physiolo-
gie her zu erwarten ist.

Die androgenassoziierte Adrenopause
betrifft im Alter praktisch alle Menschen,
vergleichbar der estrogenassoziierten Me-

Genderspezifische Nebenwirkungen einer iiberdosierten

DHEA-Substitution

Frauen W ELLE

Androgenisierungen: Akne, Hirsutismus, Alopezie,
tiefere Stimmlage

Midigkeit

Schlafstorungen, Kopfschmerzen, Migrane,
Unruhe

Verschiebungen bei Blutlipiden

Tab. 3 Modifiziert nach [9].

erhohte Estrogene: Odeme mit Gewichtszunah-
me, Libidoreduktion, Gyndakomastie

knotige Akne
Miidigkeit

Dyslipidamie
Erhohung des prostataspezifischen Antigens (PSA)
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nopause bei allen Frauen. Dies ist mit je-
weils typischen klinischen Befunden und
Beschwerden assoziiert. Zur Verbesserung
sind zahlreiche praventive und therapeuti-
sche Wirkungen einer Substitution mit
DHEA belegt, die klinisch zum Wohlbefin-
den und zu zahlreichen gesundheitlichen
Altersaspekten — somatisch und psychisch -
mit hoher Relevanz beitragen konnen.

Testosteron

Der Mann in den Fiinfzigern

Wihrend sich eine Adrenopause bei prak-
tisch allen Erwachsenen ziigig entwickelt,
ist es beim Testosteron anders. Ein Altershy-
pogonadismus (Late-onset-Hypogonadis-
mus; mdnnliche Gonadopause) schreitet
langsam voran und betrifft nicht alle Man-
ner gleichermafen [10, 14]. Schatzungswei-
se sind 10% der 50-jdhrigen und 30-40% der
70-jdhrigen Mdnner mit Beschwerden da-
von betroffen.

Labor

Bei klinischem Verdacht auf Androgenman-

gel sind also in erster Linie DHEA-S und Cor-

tisol, dann zusatzlich Testosteron, Estradiol

und LH zu priifen [14].

= Hypergonadotrop: Liegt bei abge-
schwdchtem Testosteron nun LH (und
FSH) erhéht vor, ist von einem primdren
(gonadalen) Hypogonadismus auszuge-
hen. Dieser ist entweder schon frithzei-
tig bei genetischen Stérungen wie
Klinefelter Syndrom oder spéter als Al-
terseffekt i.S. eines Late-onset-Hypogo-
nadismus anzutreffen.

= Hypogonadotrop: In der Mehrzahl der
Befunde mit niedrigem Testosteron fin-
det man jedoch LH im unteren eugona-
dotropen oder sogar im hypogonadotro-
pen Bereich [14]. Dies legt nahe, dass
der T-Mangel hier sekunddr durch eine
hypothalamische Dysfunktion verur-
sacht ist, was iiblicherweise nichts mit
LAltern“ zu tun hat. Neben anderen en-
dokrinen Stérungen (z.B. Dysfunktio-
nen der Schilddriise, der Nebennieren,
des Prolaktins, Hyperdstrogenismus)
sind eher Ursachen wie psychischer
oder physischer Stress mit dadurch be-
dingter Herunterregulierung (,,Downs-
hift“) der endogenen LH | FSH-Sekretion
und damit Aspekte der Lebensfiihrung
zu bedenken, wie es auch bei einem
Burnout-Syndrom meist deutlich anzu-
treffen ist.
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Klinische Konsequenzen

Bei passender Klinik mit Verdacht auf an-

drogene Defizienzen und entsprechend

niedrigen Testosteronspiegeln ist eine Be-

handlung indiziert [14].

a. Beim Late-onset-Hypogonadismus
kann mit physiologischem Testosteron
substituiert werden, d.h. ,naturiden-
tisch*. Hierbei beeinflusst die Art der
Darreichung dessen Metabolisierung
und damit auch das Wirk- und Risiko-
profil.

- Bei einer intramuskuldren Injektion
(quartalsweise Testosteron-Undeca-
noat) ist das Profil zwischen Testos-
teron, Dihydrotestosteron (DHT) und
Estradiol recht ausgeglichen.

- Bei transdermaler Darreichung (Gel,
Creme) muss dagegen mit einer
iberschiefenden DHT-Bildung ge-
rechnet werden, was durch die in
der Haut vorhandene 5a-Reduktase
vermittelt wird. DHT bremst die
LH / FSH-Sekretion und damit auch
die restliche endogene T-Sekretion,
ebenso sind zu hohe Spiegel nicht
giinstig fiir die Prostata und die
Haarstabilitdt. Auch Estradiol kann
hierbei {iberschiefdend gebildet wer-
den. Kontrollen sind also ratsam, ggf.
werden zur Einschrankung poten-
zieller DHT- | Estrogen-Risiken nur
suboptimale T-Spiegel angestrebt.

b. Beim niedrigen eu- bis hypogonado-
tropen Hypogonadismus ist zundchst
die Ursache zu kldren. Bei den hdufigen
stressassoziierten Fillen werden Ande-
rungen der Lebensfiihrung (Arbeitswelt,
Familie, Intensivsport) angeboten. Zur
Stressreduktion tragt auch der DHEA-
Ausgleich einer Adrenopause bei, wo-
durch sich die hypogonadotrope Situati-
on oft erholen kann. Je nach Leidens-
druck (z.B. starke Einschrankung der
Libido) ist eine {iberbriickende Substi-
tution von T und weiteren defizitdren
Hormonachsen moglich.

Ergdnzungen fiir den Mann in den
sechziger und siebziger Lebensjahren
Wird der Mann dlter, entwickeln sich die be-
schriebenen physiologischen Insuffizienzen
einer Adrenopause und Altersgonadopause
mehr oder weniger weiter. Dadurch werden
sich die entsprechenden Mangelsymptome
und Befunde zunehmend verstdrken, was
dann bis zu Sarkopenie und Frailty fiihren

kann. Wahrscheinlich werden auch weitere
Hormondefizienzen hinzukommen, wobei
eine Somatopause, eine Abschwdchung des
ndchtlichen Melatonins und des Vitamin-D-
Hormons im Vordergrund stehen [11, 14].

Auch Estrogene spielen bei Mdnnern
eine wichtige Rolle [15]. Einerseits konnen
sie in Gegenwart von viel Fettgewebe mit ih-
rer Aromatase vermehrt aus androgenen
Vorstufen gebildet werden, was gesundheit-
liche Risiken inkl. erhohter Mortalitdt mit
sich bringen kann. Anderseits konnen Man-
ner auch einen Estrogenmangel aufweisen,
v.a. dann, wenn androgene Prdkursoren
deutlich vermindert sind.

Klimakterium virile - auch Man-
ner brauchen Estrogene

Bei Mdnnern kénnen Symptome auftreten,
die typisch fiir einen Estrogenmangel sind
(Tab.1) und der in Analogie zur Frau als Kli-
makterium virile benannt werden kann
[15]. Zur Symptomatik zdhlen anfangs
ndchtliche Schwitzattacken, depressive
Stimmungslagen und auch eine erektile
Dysfunktion. Erst spdter kommen organi-
sche Manifestationen hinzu, wie sie auch
von Frauen mit Arthrose, Osteoporose und
vaskuldren Pathologien bekannt sind.

Genetik als Ursache

Ein Estrogenmangel kann angeboren sein,
indem genetische Defekte zur Dysfunktion
der Aromatase oder von Estrogenrezeptoren
fithren [15]. Diese seltenen Ereignisse sind
mit schweren klinischen Erkrankungen der
noch jungen Mdnner verbunden, was die
grofBe Bedeutung der Estrogene fiir die Ge-
sundheit des Mannes unterstreicht. Dazu
zdhlen u.a. Hypogonadismus, offene Epi-
physenfugen, schwere Arteriosklerose so-
wie Diabetes mellitus [15]. Ist die Defizienz
durch einen Aromatasemangel bedingt,
kann einfach durch transdermale Estrogen-
gabe substituiert und damit risikoarm und
erfolgreich ,naturidentisch* behandelt wer-
den.

Ursachen im Alter

Ein mdnnlicher Estrogenmangel im Alter ist
oft bereits in den fiinfziger Lebensjahren zu
beobachten, denn da kombiniert sich haufig
eine Adrenopause mit einer belastungsbe-
dingten ,Gonadopause®, sei es durch Uber-
belastungen aus Beruf, Familie oder Lebens-
fiihrung. Hierbei sind zu intensiver Ausdau-
ersport, zu geringe Erholungsphasen

zwischen beruflichen, familidren und dann
noch sportlichem Ehrgeiz sowie hohe Belas-
tungen durch Noxen wie Alkohol, Nikotin
und falscher Erndhrung im Schrifttum hau-
fig beschriebene nachteilige Einflussfakto-
ren. Die Kombination kann zum Abfall der
Prakursoren adrenales DHEA und gonadales
Testosteron und in Folge zu besonders nied-
rigen Estrogenspiegeln mit teilweise fatalen
klinischen Folgen fiihren. So ist in humanen
Studien eine strenge Assoziation von niedri-
gen Estrogenspiegeln und einer Osteoporo-
se mit hohen Frakturraten, kardiovaskuldrer
Morbiditdt und Mortalitdt gezeigt worden
[15].

Differenzialdiagnostik

Ein vermuteter Estrogenmangel kann durch
Laborkontrollen objektiviert werden. Neben
Estradiol und Estron wdren die Prakursoren
DHEA-S und Testosteron sowie zur weiteren
Differenzierung auch Cortisol und LH (FSH)
zu priifen. Als nicht-hormonelle Ursachen
einiger ,klimakterischer Symptome* sind
auch Schwitzen durch Stresseinschuss oder
Unterzuckerung zu bedenken.

Therapie

Liegt einem Estrogenmangel im Alter der
Abfall androgener Prakursoren (DHEA, T)
zugrunde, ist eine Estrogensubstitution
nicht zielfiihrend. Vielmehr ist der Ausgleich
fehlender Androgene indiziert, d.h. meist
wird dies DHEA und in belegten Féllen noch
zusdtzlich Testosteron sein. Durch ihre so-
fortige partielle Metabolisierung zu Estroge-
nen werden auch diese ,automatisch* in-
nerhalb weniger Tage und risikoarm zu nor-
malisieren sein [15].

Resiimee einer naturidentischen
Vorgehensweise

Beim dlter werdenden Mann stehen aus
hormoneller Sicht eine Adrenopause mit
DHEA-Defizienz sowie eine anfangs meist
stressbedingte Gonadopause mit Testoste-
ronabfall im Vordergrund. Als Folge hiervon
kann auch ein Estrogenmangel auftreten.
Mit der Wahl einer human-physiologischen
Substanz zur Substitution, ndmlich DHEA
und ggf. Testosteron, ist ein wesentliches
Kriterium einer naturidentischen Vorge-
hensweise erfiillt [12].

Dieses reicht aber nicht aus (s.Kasten).
Hormone miissen auch in effektiver Dosis
und in pharmazeutischer Qualitat zugefiihrt
werden, die bei einer Substitution dann
Wirkspiegel im physiologischen Bereich er-
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Kriterien einer naturidenti-
schen Hormonsubstitution

bei dlteren Madnnern
S

= Einsatz human-physiologischer Hor-
mone in pharmazeutischer Qualitat:
z.B. DHEA, Testosteron, Estradiol

= Wirkspiegel im physiologischen Be-
reich von Mdnnern: z. B. Effektivitat
erforderlich, Risikoarmut von Meta-
boliten beachten

= Hormon- und Klinik-bezogene geeig-
nete Darreichung: z. B. Adrenopause:
DHEA oral; Gonadopause: Testoste-
ron intramuskuldr; wenn transder-
mal, hohe Metabolisierung zu DHT
und Estradiol beachten

= Nachweis zur Wirksamkeit und Si-
cherheit: z. B. Fertigarzneimittel mit
behérdlicher Zulassung; individuelle
Rezepturen mit Substanzen und Do-
sierungen wie in Fertigarzneien

reichen sollen. Dazu ist neben der Dosis
auch die Art der Darreichung entscheidend,
werden doch hierdurch die Resorption und
Metabolisierung des Hormons beeinflusst.
Letzteres betrifft beim oralen DHEA v.a. T,
DHT und Estrogene (Estron und Estradiol),
beim intramuskuldren bzw. transdermalen
Testosteron dann DHT und Estrogene (vor-
wiegend Estradiol). Diese Metabolite sind
biologisch hochwirksam und physiologi-
scherweise auch nétig, konnen aber bei
iiberhéhten Wirkspiegeln zu Nebenwirkun-
gen beitragen.

Als weiteres Kriterium sind Nachweise
zur Wirksamkeit und Sicherheit der Verord-
nung erforderlich [12]. Davon ist meist aus-
zugehen, wenn Fertigarzneimittel mit be-
hordlicher Zulassung wie beim Testosteron
zur Verfiigung stehen. Bei Monosubstanzen
ohne Zulassung wie bei DHEA ist heutzuta-
ge von renommierten Herstellern eine hohe
pharmazeutische Qualitdt zu erwarten.
Auch dessen Wirksamkeit inkl. Nebenwir-
kungsprofil (Sicherheit) kann als belegt an-
gesehen werden, indem wissenschaftliche
Studien mit dem chemisch identischen
DHEA und Reviews von erfahrenen Anwen-
dern herangezogen werden. Hiervon abzu-
grenzen sind individuelle Rezepturen aus
Hormongemischen oder Pflanzenextrakten,
die hdufig nicht naher inhaltlich deklariert
und in ihren Eigenschaften wissenschaftlich
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belegt sind, aber in einem Einzelfall unter
Abwdgung moglicher Vor- und Nachteile
eingesetzt werden.

Eine hormonelle Substitution mit defi-
nierter naturidentischer Vorgehensweise
(s.Kasten) ist eine moderne und risikoarme
Anwendungsmethode [9, 11, 12, 14]. -
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