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ZUSAMMENFASSUNG

Infolge hormoneller Umstellun-
gen in der Postmenopause verän-
dern sich die Serumspiegel von
FSH und Östradiol (E2) drastisch.
Interessant ist, ob Vitamine, die
für ein antioxidatives Gleichge-
wicht sorgen, meßbar auslenken,
und ob dies unter Hormonsub-
stitutionstherapie (HRT) beein-
flußbar ist. 216 von uns unter-
suchte Frauen wurden 4 Gruppen
zugeordnet. Bemerkenswert ist,
daß unter Hormonsubstitution bei
postmenopausalen Frauen signifi-
kant niedrigere BMI-, Cholesterin-,
Triglyzerid-, Chol./HDL- sowie
FSH-Werte gefunden werden. Die
Ursache liegt offenbar im erhöh-
ten E2-Spiegel. Ein HRT-Einfluß
konnte nur für Vitamin E gesichert
werden.

EINLEITUNG

Alterungsprozesse des Menschen
sind komplex ablaufende bioche-

mische Veränderungen, die in
Abhängigkeit von genetischen
Prädispositionen intraindividuel-
len Charakter tragen. Als Ergebnis
der Alterung sind mehr oder
weniger atherosklerotische Verän-
derungen nachweisbar. Haupt-
sächlich werden für diese Prozes-
se Folgeprodukte der Lipid-
peroxidation [1, 2] verantwortlich
gemacht.

Allgemeinverbindliche Aussagen
können nur näherungsweise ge-

wonnen werden, da es kaum
geeignete humane Modelle gibt.
Je besser die Auswahl des zu
untersuchenden Modells ist, desto
genauer stimmen Realität und
Wirklichkeit überein.

Für unsere Untersuchungen
haben wir die Postmenopause,
d. h. die Veränderung des hor-
monellen Gleichgewichtes, als
Modell ausgewählt. Tranquilli
[3] beschrieb einen möglichen
Zusammenhang zwischen
zellulärer Alterung und Sexual-
steroiden, so daß durch die
hormonellen Veränderungen
beim Übergang perimenopausal/
postmenopausal Alterungspro-
zesse gut meßbar sein müßten.
Ähnlich wie für Flavanoide [4, 5]
werden dem endogenen Östra-
diol aufgrund seiner phenoli-
schen Struktur antioxidative
Eigenschaften zugeschrieben [6,
7]. Das Östrogen hat aber neben
seinen endokrinen Eigenschaften
auch im Bereich physiologischer
Konzentrationen antioxidative
Funktionen [8, 9]. Wie und in
welcher Weise jedoch das Östro-
gen wirkt, gibt uns noch viele
Rätsel auf [10, 11].
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Tabelle 1: Einteilung der Untersuchungsgruppen und ermittelte Meßdaten (* p < 0,05)

E-2 [pmol/l] < 100 100–200 200–500 > 500
Gruppe 1 2 3 4

Parameter

Anzahl n 122 22 43 29
Alter [Jahre] 63 61 53 54
BMI [kg/m2] 26,7 ± 4,0 27,9 ± 5,8 25,8 ± 4,8 25,4 ± 4,2
Cholesterin [mmol/l] 6,91 ± 1,2 6,84 ± 1,2 6,24 ± 1,1* 6,09 ± 1,2*
Triglyzeride [mmol/l] 1,57 ± 0,89 1,87 ± 1,13 1,17 ± 0,67* 1,17 ± 0,58*
CHOL/HDL 4,09 ± 1,31 4,15 ± 1,38 3,64 ± 0,93* 3,36 ± 0,84*
FSH [U/l] 66,1 ± 30,9 56,3 ± 25,7 20,5 ± 22,0* 21,6 ± 26,7*
Vitamin A [mg/l] 0,54 ± 0,15 0,51 ± 0,11 0,54 ± 0,17 0,50 ± 0,12
Vitamin C [mmol/l] 74,6 ± 21,7 71,3 ± 15,6 74,8 ± 16,7 71,8 ± 20,0
Vitamin E [mg/l] 10,6 ± 3,78 10,5 ± 3,25 9,36 ± 2,30 8,92 ± 1,97
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The levels of follicle stimulating
hormone (FSH) and estradiol
(E2) alter drastically in conse-
quence of hormonal changes in
the postmenopause. It is inter-
esting, if vitamins, which are
responsible for an antioxidative
balance, indicate changing lev-
els and whether that is valid
under hormone replacement
therapy (HRT). 216 women
were investigated and divided
in four groups. It is remarkable
that postmenopausal women

have significantly lower levels
of body-mass-index, chole-
sterol, triglyceride, FSH and a
quotient of cholesterol/HDL-
cholesterol under HRT. It is
obvious that the reason is an
increased E2-level. An influ-
ence of HRT could only be
provided with vitamin E.

Key words: postmenopause,
hormone replacement therapy,
estradiol level, vitamins,
lipoproteins
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PATIENTINNEN UND METHODIK

Wir bestimmten bei 216 Frauen
in 4 Gruppen auf der Basis unter-
schiedlicher Konzentrationen an
Östradiol (Tab. 1) Body-Mass-
Index (BMI), Cholesterin, Trigly-
zeride, HDL-Cholesterin (HDL),
follikelstimulierendes Hormon
(FSH) und die Vitamine A, C, E
und berechneten den Risikoindex
Cholesterin/HDL-Cholesterin.

Serum und Plasma wurden nach
einer Nahrungs- und Alkohol-
karenz von 12 Stunden morgens
zwischen 8.00 und 10.00 Uhr
gewonnen und nativ oder nach
maximal vierwöchiger Lagerung
bei –20 °C analysiert. Gesamt-
cholesterin wurde mittels einer
Cholesterinoxidase/Peroxidase-
Technik mit einem kommerziellen
Test von Beckman, Brea CA, am
Synchron® CX 7 und nach Ausfäl-
lung der LDL- und VLDL-Fraktion
das HDL im Oberstand analog
dem Gesamtcholesterin bestimmt.
Die Triglyzeride-Analytik erfolgte
mittels Glyzerophosphatoxidase/
Peroxidase vollenzymatisch am
Synchron® CX 7.

ERGEBNISSE

Wie aus der Tabelle 1 ersichtlich
ist, hat ein steigender Östradiol-
gehalt keinen Einfluß auf den
Body-Mass-Index. Das ist nicht
verwunderlich, da neben der
exogenen Zufuhr von Östradiol im
Rahmen der HRT bei übergewich-
tigen Probandinnen das Östradiol
endogen über die Aromatasereak-
tion gebildet werden kann. Mit
unserem Versuchsaufbau konnten
wir dieser Frage aber nicht weiter
nachgehen.

Für Cholesterin, Triglyzeride und
den Risikoindex wurde bei stei-
gendem Östradiol oberhalb von
200 pmol/l ein signifikanter Abfall
der Meßdaten beobachtet (Abb. 1).
Diese Abnahmen unter steigen-
dem Östradiolspiegel sind inso-
fern bedeutsam, da damit Mög-
lichkeiten zur Kombination von
lipidsenkenden Pharmaka mit
einer HRT für Frauen entwickelt
werden können.

Der FSH-Spiegel im Serum ist
offenbar für die Veränderungen
im Lipidprofil verantwortlich. Im
Gegensatz zum anamnestisch
ermittelten Eintritt der Menopause
ist durch die kombinierte Analytik
von FSH- und E2-Bestimmungen
eine eineindeutige Charakterisie-
rung des Postmenopausezu-
standes der einzelnen Probandin
möglich. Unabhängig von der
Medikation, der Fähigkeit der
Verstoffwechselung, der endoge-
nen Synthese von Östradiol bzw.
operativen Eingriffen (Hysterekto-
mie, Ovarektomie) kann die indi-
viduelle hormonelle Situation
eingeordnet werden. Entgegen
unserer Erwartung konnte für die
Vitamine A und C kein hormonel-
ler Einfluß nachgewiesen werden
(Abb. 2). Lediglich für Vitamin E
wurde fallende Tendenz unter

steigendem E2-Spiegel bestimmt.
Eine Normierung von Vitamin
E-Werten in bezug zum ermittel-
ten Cholesterin ergab auch keine
signifikanten Aussagen.

DISKUSSION

Die vorliegende Untersuchung an
einem poliklinischen Patienten-
kollektiv ist sicherlich ein Ansatz,
um das Phänomen „Postmeno-
pause“ besser zu beschreiben.
Unabhängig von Alter, Art der
Substitution und der Therapie ist
die E2-Konzentration geeignet,
um biochemische Veränderungen
normiert zu erfassen [12]. Die
bisherige Einteilung der Untersu-
chungsgruppen nach Perimeno-
pause bzw. Postmenopause ist
allein wenig geeignet, die bioche-
mischen Veränderungen zu erfas-
sen. Es zeigt aber auch, daß wir
zum gegenwärtigen Zeitpunkt
noch weitere Daten sammeln
müssen, um Verständnis für die
regulatorischen Prozesse zu be-
kommen.

Welchen antioxidativen bzw.
prooxidativen Einfluß die Basis-
vitamine A, C und E haben,
wissen wir noch viel zu wenig. Es

Abbildung 1: Cholesterin, Triglyzeride
und FSH in Abhängigkeit vom E2-
Spiegel

Abbildung 2: Die Vitamine A, C und
E in Abhängigkeit vom E2-Spiegel
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stellt sich die Frage, wie die Serum-
spiegel der untersuchten Vitamine
die aktuellen Situationen eigentlich
darstellen können. Unsere derzeiti-
gen Vorstellungen gehen davon
aus, daß z. B. der antioxidative
Schutzmechanismus unmittelbar
mit der aktuellen Konzentration an
Vitamin E im LDL zusammenhängt.
Nach Esterbauer [13] enthält ein
LDL-Partikel zwischen 5 und 6 mol
Vitamin E. Durch radikalische
Prozesse wird das Vitamin E-
Radikal gebildet und somit inak-
tiviert. An der Grenzfläche zwi-
schen lipid- und wasserlöslichen
Bestandteilen kann das Vitamin
E-Radikal durch Vitamin C wieder
zum Vitamin E reaktiviert werden
und am antioxidativen Prozeß
teilhaben. Das bedeutet, daß für
eine optimale Wirkung von Vitamin
E ausreichend Vitamin C vorhanden
sein muß. Über mögliche Mengen
an Vitamin C kann nur spekuliert
werden [14].

Neben den Vitaminen sollten
auch Östrogene aufgrund ihrer

phenolischen OH-Gruppe
antioxidativ wirken bzw. sollten
sie die Vitamineffekte ergänzen.

Aus den von uns ermittelten Daten
können wir diesbezüglich derzeit
keinerlei Schlußfolgerungen zie-
hen. Probandinnen mit höherem
Östradiolspiegel haben nicht signi-
fikant niedrigere Vitamin E-Werte.
Dies könnte ein Indiz dafür sein,
daß weniger radikalische Prozesse
ablaufen. Zur Abklärung dieser
Frage müssen noch mehr Daten
zusammengetragen werden.
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