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Systemische Therapie und mannliche Fertilitat:

Antihypertensiva

F.-M. Kéhn', H.-C. Schuppe?

Die Prévalenz von Bluthochdruck betrédgt bei Mé@nnern in der Altersgruppe mit Kinderwunsch bis ca. 20 %. Mdgliche Einfliisse einer anti-
hypertensiven Therapie auf die Spermaqualitdt sind daher von klinischem Interesse. Erschwert wird die Beurteilung dadurch, dass die
Hypertonie selbst und damit assoziierte Komorbiditdten die Fertilitdt und Sexualfunktionen von Mannern beeintréchtigen konnen.

Erste Untersuchungen zu Wechselwirkungen zwischen antihypertensiv wirksamen Medikamenten und der Spermaqualitét zeigen unter
anderem mdgliche Effekte auf Spermienmotilitat, Spermienkonzentration und Ejakulatvolumen; zusatzlich werden Stérungen der Fertilisie-
rungskapazitét von Spermien diskutiert. Qualitdt und Umfang der verfiigharen Studien erlauben aber noch keine abschlieBende Bewertung

des Risikoprofils.

Schliisselworter: Fertilitdt, Hypertonie, Antihypertensiva, Andrologie, Spermiogramm

Sytemic therapy and male fertility. The prevalence of high blood pressure is approximately 20% in the age group of men with desire for

children.

Therefore, potential effects of antihypertensive agents on sperm quality may have clinical relevance. However, it is important to consider
the association of hypertension itself and corresponding comorbidities with reduced male fertility and impaired sexual functions.

Studies about side effects of antihypertensive agents on sperm quality have demonstrated, that they may reduce sperm motility, sperm
concentration und semen volume. In addition, negative effects on the fertilizing capacity of human spermatozoa have been discussed. The
quality of available studies, however, does not allow a final evaluation of the risk profile. J Reproduktionsmed Endokrinol 2020; 17 (4): 151-2.
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Einleitung

Bei einer Vielzahl von Medikamenten
sind Einfliisse auf die mannliche Fertili-
tiat bekannt oder werden zumindest dis-
kutiert [1].

Dabei sind negative Effekte durch die
Beeintriachtigung von Sexualfunktionen
(Libido, Erektion, Orgasmus, Ejaku-
lation) oder direkte Auswirkungen auf
die Spermatogenese oder Spermien-
funktionen vorstellbar. Auch andere
anatomische Strukturen als die Hoden
selbst konnten betroffen sein, wie zum
Beispiel Nebenhoden oder Prostata. Stu-
dien dazu gibt es fiir Antihypertensiva
nicht.

Erschwert wird die Beurteilung von
Medikamentennebenwirkungen auf die
mannliche Fertilitdt dadurch, dass die
Grunderkrankungen selbst, die mit den
jeweiligen Medikamenten behandelt
werden, mit Infertilitdt assoziiert sein
konnen.

Die Hypertonie ist schon aufgrund ihrer
Hiufigkeit und des Auftretens auch bei
Minnern im reproduktionsfahigen Alter
eine der Erkrankungen, die besondere
Beriicksichtigung verdient.

In Deutschland sind im Rahmen grof3e-
rer Erhebungen Prédvalenzen fiir Hyper-
tonie von 8,1 %, 7,2 % und 19,9 % bei
Minnern der Altersgruppen 18-29 Jahre,
30-39 Jahre und 40-49 Jahre ermittelt
worden [2].

Doch auch wenn ein Bluthochdruck as-
soziiert ist mit erhohter Wahrscheinlich-
keit fiir ménnliche Infertilitit, ist damit
nicht zwingend eine Kausalitidt begriin-
det, zumal bei infertilen Ménnern mit
erhohtem Blutdruck gleichzeitig andere
Erkrankungen wie Diabetes mellitus,
Hyperlipiddamie und Herzerkrankungen
vorliegen, die ihrerseits die Fertilitdt be-
eintriachtigen konnen [3].

Die Verkniipfung von Gesundheit und
ménnlicher Fertilitdt erlaubt somit eine
erweiterte Sichtweise der andrologischen
Abkldrung, die im angelsidchsischen
Raum als ,,Male infertility as a window
to health* bezeichnet wurde [4].

Hypertonie und mannli-
che Fertilitat

Bei infertilen Patienten sind Komorbi-
ditdten generell haufiger als bei fertilen
Minnern (21,7 % vs. 9,1 %). Dabei steht
die Hypertonie mit 17,8 % bei Ménnern

mit ungewollter Kinderlosigkeit im Vor-
dergrund [5].

Hypertone Minner hatten im Vergleich
zu Minnern ohne Hochdruck in Studien
ein geringeres Ejakulatvolumen (2,1 ml
vs. 3,0 ml, p < 0,001), geringere Sper-
mienmotilitdt (41,0 % vs. 47,0 %, p =
0,008), Gesamtspermienzahl (103,8 x
106 vs. 147,0 x 106, p = 0,005) und Ge-
samtzahl motiler Spermien (43,1 x 10°
vs. 65,9 x 109, p = 0,003). Unter Beriick-
sichtigung der aktuellen Vorgaben der
WHO war die Priavalenz fiir reduzierte
Ejakulatparameter hoher bei hypertonen
Minnern (Ejakulatvolumen: 18,1 % vs.
10,0 %, p = 0,03; Spermienkonzentra-
tion: 19,4 % vs. 12,2 %, p = 0,02); Ge-
samtzahl motiler Spermien: 25,8 % vs.
15,5 %, p = 0,01) [6].

Es gibt auch Hinweise, dass Ménner mit
Hypertonie eine schlechtere Spermien-
morphologie aufweisen [7].

Antihypertensive Therapie und
mannliche Fertilitat

Grundsitzlich kann die Behandlung der
Komorbiditdten bei infertilen Mannern
positive Effekte auf die Spermaqualitit,
insbesondere die Gesamtzahl motiler
Spermien, haben [5].
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Es miissen aber auch Effekte der Anti-
hypertensiva selbst auf die Spermaquali-
tdt in Betracht gezogen werden.

Guo et al. [6] konnten die Daten von 1167
Minnern aus ihrer Infertilitdtssprech-
stunde auswerten, bei denen Informatio-
nen zu eingenommenen Medikamenten
vorlagen. Von diesen Minnern nahmen
88 ein Antihypertensivum und 45 zwei
oder mehr Antihypertensiva ein.

Verglichen mit Ménnern ohne Medika-
mente wiesen nur jene Minner mit einem
Antihypertensivum eine statistisch signi-
fikante Abnahme des Ejakulatvolumens
auf (2,0 ml vs. 2,5 m, p = 0,05). Die
Spermienzahlen waren nur tendenziell
niedriger (p = 0,07). Wurden die Daten
nach den einzelnen Substanzklassen
der eingenommenen Medikamente aus-
gewertet, zeigte sich, dass Ménner mit
Betablockern im Vergleich zu Ménnern
ohne Medikamente reduzierte Ejakulat-
volumina, Spermienkonzentrationen und
Motilitdt aufwiesen (p < 0,05). Ménner
mit Kalziumkanalblockern hatten eine
geringere Spermienkonzentration und
Minner mit Angiotensin-Rezeptorblo-
ckern geringere Ejakulatvolumina und
Spermienkonzentrationen. Minner mit
Angiotensin converting enzyme- (ACE-)
Inhibitoren hatten geringere Ejakulat-
volumina und Spermienbeweglichkeit,
wihrend Minner mit Diuretika nur ein
geringeres Ejakulatvolumen aufwiesen

[6].

Bei dieser Studie muss die niedrige Zahl
der untersuchten Ménner beriicksichtigt
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werden. Zudem wurde nicht differenziert,
wie gut bei den behandelten Ménnern der
Hypertonus eingestellt war und welche
weiteren Komorbiditéten vorlagen.

Einzelne Antihypertensiva wie die ACE-
Inhibitoren wurden sogar beziiglich
moglicher positiver Effekte auf die Sper-
maqualitét diskutiert [8].

Ein umfassende Zusammenstellung von

Studien iiber den Einfluss von Medika-

menten auf die méannliche Fertilitét findet

sich bei Semet et al. [9] und Krause [10].

Bei Substanzen, die zur Therapie von

Bluthochdruck eingesetzt werden, wur-

den folgende Wirkungen beschrieben:

— Spironolacton: Reduzierte Spermi-
enmotilitét

— Betablocker: Reduzierte Spermien-
motilitit in vitro; reduzierte Testoste-
ronwerte im Tierversuch; Schidigun-
gen des Hodengewebes

— Kalzium-Kanal-Blocker: Reduzier-
te Spermienmotilitdit und Vitalitit
in vitro; eingeschrinkte Fertilisie-
rungskapazitit nicht in vivo; bei Am-
lodipin reduzierte Spermienkonzen-
tration und verminderte Anzahl von
Spermatogonien, reifen Spermatiden
und Sertoli-Zellen im Tierversuch mit
Ratten.

— ACE-Hemmer: Reduzierte Sper-
mienbeweglichkeit in vitro und im
Tierversuch. Negative Effekte auf
Kapazitation und akrosomale Reak-
tion werden diskutiert.

— Methyl-Dopa: Indirekte Schadigung
der Spermatogenese durch Stérung
der Hypothalamus-Hypophysen-Go-
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naden-Achse als Folge einer Hyper-
prolaktindmie im Tierversuch mit
Ratten.

Der Evidenzlevel der dazu ausgewerteten
Untersuchungen wird aber durchgehend
als ,,sehr gering” angegeben, d. h. es
handelte sich um Kasuistiken und Tier-
versuche. Eine abschliefende Bewertung
ist daher bis zur Vorlage geeigneter, kon-
trollierter Studien nicht méglich [11].

Relevanz fiir die Praxis

— Die verfiigbaren Studien ergeben
Hinweise auf einen moglichen
Einfluss von Antihypertensiva
auf die ménnliche Fertilitit.

— Qualitdt und Umfang der Studien
sind aber noch nicht ausreichend,
um solche negativen Effekte als
gesichert einzustufen.

— Neben moglichen Medikamen-
tennebenwirkungen miissen auch
schidigende Auswirkungen durch
den Hochdruck selbst und die mit
ihm verbundenen Komorbidititen
auf die ménnliche Fertilitdt be-
rlicksichtigt werden.

— Ein unkritisches Umsetzen oder
Absetzen antihypertensiver The-
rapien durch Andrologen bei
Minnern mit Fertilititsstorungen
ist nicht gerechtfertigt.
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