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ZUSAMMENFASSUNG

In der vorliegenden Arbeit wurde
die Wirkung einer transdermalen
Hormonsubstitution auf die uri-
näre Dehydroepiandrosteron-
sulfat (DHEAS)-Ausscheidung bei
postmenopausalen Frauen unter-
sucht. Nach 2 Wochen Östradiol-
behandlung und nach anschlie-
ßenden weiteren 2 Wochen
Östradiol/Gestagenbehandlung
konnte jeweils ein Anstieg von
DHEAS im Urin beobachtet
werden, dieser war jedoch nicht
statistisch signifikant.

Welche Rolle DHEAS in der
Postmenopause spielt, ist bislang
noch unklar, höhere Werte wer-
den im allgemeinen als positiv
gewertet. Die transdermale
Hormonsubstitution scheint nach
den vorliegenden Ergebnissen
zu einer Erhöhung der DHEAS-
Produktion bei postmenopausa-
len Frauen zu führen; längere
Behandlungszeiten sind mögli-
cherweise erforderlich, um
statistisch signifikante Werte zu
erhalten.

EINLEITUNG

Die Dehydroepiandrosteron-
sulfat-Konzentration im Blut ist
um ca. 200–300-fach höher als
diejenige anderer bekannter
Hormone. Über die physiologi-
sche Rolle von DHEAS ist aller-
dings noch wenig bekannt. Mit
zunehmendem Alter nimmt die
DHEAS-Konzentration stetig ab
[1]. Über die Bedeutung von
DHEAS bei postmenopausalen
Frauen wird derzeit noch speku-
liert; im allgemeinen werden
höhere Blutkonzentration als
positiv, niedrige als negativ ein-
gestuft [1]. Im Moment existieren
noch wenige Untersuchungen
über medikamentös verursachte
Veränderungen der DHEAS-
Produktion. In der vorliegenden
Arbeit wurde untersucht, ob die
transdermale Hormonsubstitution
die DHEAS-Synthese beeinflußt.

PATIENTEN UND METHODEN

17 postmenopausale Frauen mit
klimakterischen Beschwerden
wurden in die Studie aufgenom-
men. Die Östradiol- und FSH-

Werte waren vor Behandlung
< 70 pmol/l bzw. > 40 IU/l. In
einem offenen Studien-Design
wurden die Frauen mit einem
Östradiolpflaster (0,05 mg/die)
für 14 Tage und anschließend mit
einer Kombination von transder-
malem Östradiol (E2) und trans-
dermalem Norethisteronacetat
(NETA) (0,25 mg/die) für 14 Tage
behandelt. Der zwischen 22 und
6 Uhr gebildete Urin wurde vor
Behandlung und nach jeder der
beiden Behandlungsphasen
gesammelt.

Die Konzentrationen von DHEAS
wurden durch RIA (IBL, Ham-
burg) bestimmt. Der Intra- und
Interassay-Variationskoeffizient
betrug 6,4 % bzw. 8,9 %.

Die Absolutwerte der urinären
Ausscheidung von DHEAS sowie
die relativen Werte, ausgedrückt
als prozentuale Veränderung
gegenüber dem Vorbehandlungs-
wert (= 100 %), wurden mittels
Varianzanalyse verglichen.

ERGEBNISSE

In Tabelle 1 sind die Basisdaten
der Patientinnen wie Alter, Grö-
ße, Gewicht und Menopausen-
intervall aufgelistet.
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Summary

The effect of transdermal hor-
monal substitution on urinary
dehydroepiandrosterone sulfate
(DHEAS) excretion in postmeno-
pausal women was investigated.
After 2 weeks’ estrogen and after
2 weeks’ combined estrogen/
progestin treatment an increase
of DHEAS excretion could be
observed in both instances, the
results, however, did not reach

statistical significance. The role
of DHEAS in postmenopausal
women is still unclear. It is
assumed that high values may
have a positive effect. The
present results show that trans-
dermal hormone substitution
tends to enhance endogenous
DHEAS production in postmeno-
pausal women; longer treatment
times may give statistical signi-
ficant results.

Tabelle 1: Basisdaten der behandel-
ten postmenopausalen Frauen (Mit-
telwerte ± SD)

n = 17

Alter (Jahre) 53,5 ± 6,0

Größe (cm) 164,1 ± 6,2

Gewicht (kg) 67,3 ± 7,8

Menopausenintervall
(Jahre) 6,7 ± 7,5
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Die Absolutwerte für DHEAS im
Urin postmenopausaler Frauen
waren vor Behandlung 121,2 µg/
8 h (SEM 38,3), nach der Östra-
diolphase 144,9 µg/8 h (SEM
49,7) und nach der kombinierten
Östrogen/Gestagenphase 173,4
µg/8 h (SEM 57,7). In Abbildung 1
sind die relativen Änderungen
der DHEAS-Konzentrationen
gegenüber dem Vorbehandlungs-
wert (= 100 %) abgebildet. Nach
der Östradiolphase stieg der
Wert um 137,3 % (SEM 75,2) an
und nach der kombinierten Östra-
diol/NETA-Phase um 200,5 %
(SEM 104,6). Wegen der hohen
Streubereiche fanden sich keine
statistisch signifikanten Unter-
schiede. Eine deutliche Tendenz
zur Erhöhung der DHEAS-Spie-
gel ist jedoch sowohl aus den
Absolutwerten, als auch insbe-
sondere aus den Relativwerten
nach transdermaler Östradiol/
NETA-Behandlung zu erkennen.

DISKUSSION UND
SCHLUSSFOLGERUNG

Zahlreiche tierexperimentelle
Untersuchungen deuten darauf
hin, daß DHEAS kardioprotek-
tive, immunstimulierende und
antikanzerogene Eigenschaften
besitzen könnte [1]. Humane
Studien liegen allerdings bisher
noch wenige vor und lassen noch
kein klares Bild über die Verhält-
nisse beim Menschen zu [1].

Nach epidemiologischen Unter-
suchungen korreliert bei Män-
nern die DHEAS-Konzentration
im Serum mit einer Reduktion
der Mortalität kardiovaskulärer
Erkrankungen, d. h. bei hohen
Konzentrationen findet sich eine
geringere Mortalität [2]. Eine
derartige Beziehung konnte

allerdings für Frauen bisher noch
nicht nachgewiesen werden [3].

In der vorliegenden Arbeit konn-
te gezeigt werden, daß eine
transdermale Östradiol/NETA-
Behandlung bei postmenopausa-
len Frauen dazu tendiert, die
endogenen DHEAS-Spiegel zu
erhöhen. Da in unserem vorlie-
genden Kollektiv einzelne Pa-
tientinnen mit einem Anstieg von
DHEAS reagierten, bei anderen
jedoch ein Abnahme der DHEAS-
Spiegel beobachtet wurde, sind
diese Verhaltensweisen mögli-
cherweise von anderen, in dieser
Studie nicht erfaßten Parametern
abhängig.

Möglicherweise ist der Meta-
bolismus von Östradiol, der nach
neueren Untersuchungen im
Einzelindividuum sehr unter-
schiedlich verlaufen kann, für
die Beeinflussung des endogenen
DHEAS mitverantwortlich. Zur
Klärung der Verhältnisse sollten
weitere Untersuchungspara-
meter miteinbezogen werden.
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Abbildung 1: Urinäre Ausscheidung von Dehydroepiandrosteronsulfat (DHEAS)
in 17 postmenopausalen Frauen vor und nach Behandlung mit transdermalem
Östradiol und transdermalem Östradiol + Norethisteronacetat (Mittelwerte
± SEM).
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