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Abb. 1: Die Produktion von Testosteron und die Bildung der Spermien wird durch die Hormone
LH und FSH aus der Hirnanhangsdriise geregelt. Diese wird durch tibergeordnete Zentren im
Hypothalamus gesteuert.

Regulation und Sekretion beim Mann
Allgemeines

Testosteron ist ein Sexualhormon. Es wird beim Mann in den Hoden gebildet
und dann an den Kreislauf abgegeben. Die Steuerung der Hoden erfolgt Gber
eine Ausschlttung von LH (Luteinisierendes Hormon) aus der Hirnanhangs-
drise (Hypophyse). Diese wiederum wird von einem Gbergeordneten Zentrum,
dem Hypothalamus reguliert. Das Hirn steuert die hormonelle Versorgung des
Korpers abhangig von duBeren Einfllissen. Dabei beriicksichtigt es auch die
aktuell verfigbare Menge an Testosteron im Koérper. Unter diesen Einflissen
schittet der Hypothalamus GnRH (Gonadotropin releasing Hormon) aus.
Dieses stimuliert die Ausschittung von LH und FSH in der Hypophyse. LH
regelt die Produktion und Ausschiittung von Testosteron und FSH regelt die
Ausbildung der Spermien (Samenzellen), die Spermatogenese (Abb. 1).

Wirkung von Testosteron

Testosteron ist ein Androgen. Androgene (von griechisch andro ,,mannlich”,
gen ,erzeugend”) bewirken unter anderem, dass der mannliche Kérper die

far ihn typischen Merkmale entwickelt. Androgene, z. B. Testosteron, werden
auch in den Eierstocken der Frau gebildet, dort aber in viel geringerer
Menge als in den Hoden des Mannes. Testosteron wirkt auf viele verschie-
dene Korperzellen. Die Wirkung kann in zwei Gruppen eingeteilt werden. Die
~androgene” Wirkung besagt, dass das Hormon die Merkmale der Mannlich-
keit erzeugt und aufrechterhalt (Samenproduktion, sexuelles Lustempfinden,
Bartwuchs etc.), die ,anabole” Wirkung bedeutet, dass Testosteron den
EiweiBstoffwechsel und damit z. B. den Muskelaufbau im Kérper steuert. Die
wichtigsten Wirkungen sind in Tabelle 1 zusammengefasst.

Hoden/Fortpflanzun Spermienreifung, Erektion, Libido
P 9 Pubertat: Hodenwachstum, Penisentwicklung
Muskulatur Steuerung des EiweiBumsatzes (Muskelaufbau)
Fettstoffwechsel Fettabbau
Haut Bartwuchs, Kérperbehaarung, Hautdicke
Steuerung des Knochenstoffwechsels und der
Knochen .
Knochendichte
Kehlkopf tiefe Stimme/Stimmbruch
Blutbildung Bildung des roten Blutfarbstoffes

Tabelle 1: Ubersicht Gber die Testosteronwirkung

Sekretion

Die Sekretion (Ausschiittung) von Testosteron aus den Hoden unterliegt
tageszeitlichen Schwankungen. Frihmorgens sind die Testosteronspiegel
deutlich hoher als im weiteren Tagesverlauf. In geringerem Mafe ist die
Testosteronproduktion abhangig von der Jahreszeit. Hormone wirken in
minimalen Mengen vor allem dadurch, dass sie nicht kontinuierlich, sondern
in Schiben (pulsatil) abgegeben werden. Dies gilt besonders fiir das regelnde
Gonadotropin Releasing Hormon im Hypothalamus. Auch die Testostero-
nausschittung erfolgt nicht kontinuierlich, so dass einzelne Hormonbestim-
mungen eine eingeschrankte Aussage haben. Die Testosteronproduktion ist
abhangig vom Lebensalter. In der Pubertat steigt der Testosteronspiegel beim
Mann stark an. Nach einem Maximum zwischen 20 und 30 Jahren sinkt der
Testosteronspiegel im Alter langsam ab.
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Abb. 2: Testosteron wird in den Leydig-Zellen der Hoden gebildet, im Blut an einem Eiweil3
(SHBG) gebunden, transportiert und teilweise in Ostradiol umgebaut. Testosteron wird in die
Korperzellen aufgenommen und bewirkt dort am Zellkern tber die RNA-Bildung eine EiweiBpro-
duktion.

Testosteron selber wird im Organismus metabolisiert (= chemisch umgewan-
delt). Ein Metabolit (Abbauprodukt) ist das Dihydrotestosteron, ein sehr stark
androgen wirkendes Hormon. Ein anderer Abbauweg ist die Umwandlung
in Ostradiol, ein weibliches Sexualhormon, welches wichtige aufbauende
Funktionen auch beim Mann besitzt. Nur die angemessene Umwandlung in
diese beiden Metaboliten fuhrt zur physiologischen (naturlichen) Wirkung
von Testosteron (Abb. 2).

Testosteronmangel / mannlicher Hypogonadismus

Eine unzureichende Hormonproduktion der Hoden nennt man Hypogo-
nadismus. Diesen nennt man primar, wenn die Ursache in einer direkten
Stérung der Hoden besteht. Ein sekundarer Hypogonadismus bedeutet, dass
die Hoden nicht selber geschadigt sind, sondern auf Grund einer Stérung
der Ubergeordneten Zentren, Hypophyse oder Hypothalamus, unzureichend
arbeiten. Die Auswirkungen eines Hypogonadismus auf den Korper unter-
scheiden sich danach, ob eine Stérung vor oder nach der Pubertat einge-
treten ist. (Tab. 2).

Betroffenes
Organ / Funktion

Vor abgeschlossener Pubertat

Nach abgeschlossener
Pubertat

Kehlkopf ausbleibender Stimmbruch keine Stimmanderung
fehlende Talkproduktion, fehlende Talkproduktion,
Haut ausbleibende Akne, Blasse, Blasse, diinne Haut, feine
feine Hautfaltelung Hautfaltelung
Knochen vermehrtes Langenwachstum s iEEeraEE
Osteoporose
. . leichte Verminderung
Blutbildung A T des" . des roten Blutfarbstoffes
roten Blutfarbstoffes /Anamie) .
(Anamie)
Muskulatur Unterentwicklung Muskelschwund
Penis Bleibt kindlich Keine GréBenanderung
Prostata Unterentwicklung Schrumpfung der Prostata
Hoden Kleines Volumen, falsche Lage | Volumenabnahme

Spermienbildung

kein Beginn

unterbrochen

Stimmung

oft gedampft und antriebslos

oft gedampft und
antriebslos

Potenz und Libido

nicht entwickelt

Verlust

Tabelle 2: Zeichen des ménnlichen Hypogonadismus in Abhdngigkeit vom Zeitpunkt des Eintritts

Diagnostik des Hypogonadismus

1. Korperliche Untersuchung und Befragung der Betroffenen

Das Gesprach mit dem Betroffenen, die Fragen nach Libido (sexuelle Lust),
Erektionsstorungen, allgemeiner Belastbarkeit und Motivation im Alltag,
Anderung der Kérperbehaarung, der Hoden oder unerfilltem Kinderwunsch
sind die Grundlage jeder Untersuchung. Dabei wird auch gezielt nach
Medikamenten, insbesondere leistungssteigernden Medikamenten (Doping,
teils versteckt in Energiedrinks) gefragt. Erganzt wird das Gesprach durch
eine Untersuchung der Geschlechtsorgane. Die GréBe und Beschaffenheit der
Hoden wird Gberprift, oft erganzt mit einer Hodensonographie.
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Abb. 3: GnRH Test: Dabei erfolgt die Stimulation der Hypophyse durch das Gonadotropin
Releasing Hormon (GnRH). Die danach im Blut gemessenen Werte des Luteinisierenden
Hormons (LH) und des Follikelstimulierenden Hormons geben Aufschluss Gber die Funktions-
fahigkeit der Hypophyse die Hoden zur Testosteronproduktion anzuregen.

2. Hormonanalytik

Die Diagnose des Hypogonadismus wird an Hand der Hormonbestimmung
gestellt. Bei der Bewertung der Analyse eines Testosteronspiegels muss die
Tageszeit der Blutentnahme, teils auch die Jahreszeit berticksichtigt werden.
Interpretiert wird der Wert unter Beriicksichtigung des Lebensalters, der
Hohe des im Blut vorhandenen BindungseiweiBes (SHBG) und vor allem
der laborspezifischen Bestimmungsmethode. Weitere Hormone werden zur
Abklarung der Ursache eines Hypogonadismus hinzugezogen, gelegentlich
auch als Funktionstest. Ein Beispiel ist der GnRH-Test (Abb. 3).

3. Bildgebende Verfahren

Wenn die Diagnose eines Testosteronmangels gestellt wird, muss immer
gezielt nach der Ursache gefahndet werden. Dabei erfolgt die Untersu-
chung der Hoden durch Ultraschall und bei Hinweisen fiir einen sekundaren
Hypogonadismus eine Untersuchung der steuernden Zentren im Hirn durch
eine Magnetresonanztomographie der Hirnanhangsdrise.

4. Fertilitat

Die Fruchtbarkeit wird an einem so genannten Spermiogramm untersucht.
Dabei wird die Menge und Qualitat der Spermien in der Samenflissigkeit des
Ejakulates untersucht.

Ursachen des Hypogonadismus

Ursachen fiir einen Testosteronmangel, dem Hypogonadismus, kdnnen
sehr vielfaltig sein. Gelegentlich spielt auch die Kombination verschiedener
Ursachen eine Rolle. Unterschieden danach, ob ein primarer oder sekundarer
Hypogonadismus vorliegt, sind wesentliche Ursachen in Tabelle 3 zusammen-
gefasst.

Primarer Hypogonadismus Sekundarer Hypogonadismus

Stérung der Hypophyse mit unklarer

Verschiedene Erbkrankheiten Ursndln: (etooe b

Angeborene Hodenfehlbildung oder — Tumor der Hypophyse
Lagerung (meist gutartige Adenome)
Hodentumor Kopfverletzung, Schlaganfall

Hodenverletzungen Bestrahlung der Hypophysenregion

Vorangegangene Bestrahlung der vorangegangene Operation im Bereich
Hoden der Hypophyse

Andere Schadigung der Hoden

(z.B durch Entziindung, Mumps)
Starke altersbedingte Abnahme des
Testosteronspiegels

Medikamentenmissbrauch (Doping)

starke Abmagerung

Tabelle 3: Hauptursachen des Hypogonadismus

Therapie des mannlichen Hypogonadismus

Die Ursache eines Hypogonadismus kann in der Regel nicht beseitigt werden.
Eine Ausnahme kann ein Hypogonadismus durch ein Hypophysenadenom
darstellen, bei dem durch eine erfolgreiche Hypophysenoperation eine
komplette und anhaltende Wiederherstellung der Hypophysenfunktion und
damit der Hodenfunktion gelingen kann. Geschadigte Hoden kénnen nicht
wieder hergestellt werden. Die , Therapie” besteht somit in dem mdoglichst
natlrlichen, das hei3t physiologischem Ersatz des vermindert gebildeten
Hormons, der Hormonsubstitution.

Wenn neben dem Hormonmangel auch Fruchtbarkeit (Fertilitat) erlangt
werden soll, kénnen vortbergehend die Hormone gegeben werden, die aus
der Hirnanhangsdrise die Hoden stimulieren. Dadurch wird das Wachstum
der Hoden angeregt, die Hoden bilden ausreichend Hormon und die Produk-
tion der Spermien erfolgt. Die Steuerungshormone kénnen pulsatil mittels
einer Injektionspumpe (GnRH) oder mehrfach wochentlich als Injektion von



hCG (humanes Chorion Gonadotropin, wirkt wie LH) und hMG (humanes
Menopausen Gonadotropin — wirkt wie FSH) oder als gentechnisch herge-
stelltem FSH erfolgen.

Vor Beginn jeder Hormonsubstitution muss immer darauf geachtet werden,
ob der Ausgleich des Hormons einen Schaden beim Betroffenen bewirken
kann, ob eine Kontraindikation vorliegt. Eine absolute Kontraindikation
bedeutet, dass eine Testosteronsubstitution auf keinen Fall erfolgen darf.
Eine relative Kontraindikation besagt, dass die Testosteronsubstitution nur
unter besonderer Vorsicht und engmaschiger Kontrolle erfolgen darf und
unter Umstanden unmittelbar wieder beendet werden muss.

Absolute Kontraindikationen Relative Kontraindikationen

Prostatakarzinom (auch bei Verdacht) Benigne, gutartige Prostatahyperplasie

Leichtgradige Vermehrung der roten

AT Blutkoérperchen (Polyzythamie)

Kriminelles Sexualverhalten Akne

Unklare Vermehrung der roten Teilnahme an doping-kontrollierten
Blutkérperchen (Polyzythamie) Sportarten

Unklare Gynakomastie
(Brustdrisenschwellung)

Unbehandelte Schlafapnoe

Schwere Symptome der
ProstatavergréBerung

Form der
Einnahme/Zufuhr

Substanz

Dosis

Oral
(Einnahme von Tabletten)

Testosteron- undecanoat

Je nach Hersteller, taglich
mehrfache Einnahme
(Tabletten)

Buccal

Tagliche Gabe einer

(et des Zelr ) Testosteron Hafttab_lette auf das
Zahnfleisch.
Tagliches Aufbringen eines
Transdermal lesiesiierer S Gels auf die Haut

(auf die Haut)

Testosteron Pflaster

Tagliches Aufbringen eines
Pflasters auf die Haut

Intramuskular
(in den Muskel

Testosteron- enanthat

alle 2 bis 3 Wochen

Testosteron- undecanoat

alle 10 bis 14 Wochen

Tabelle 3: Absolute und relative Kontraindikationen der Testosteronsubstitution

Testosteron-Substitution = Hormonersatz

Testosteron kann nicht einfach als Tablette oder Kapsel geschluckt werden, da
es vor dem Erreichen der Blutbahn in der Leber abgebaut wiirde. Chemisch
umgewandelte Hormonpraparate, die ahnlich wie die ,,Antibabypille” bei
der Frau nicht in der Leber abgebaut werden, haben sich nicht bewahrt,
zumal sie mehrfach taglich gegeben werden missen. Testosteron kann unter
Umgehung einer ersten Passage durch die Leber lGber die Mundschleimhaut,
Uber die Haut oder Uber eine Injektion in die Muskulatur verabreicht (appli-
ziert) werden.

gespritzt/injiziert)

Tabelle 4: Verschiedene Formen der Testosteronzufuhr

Ziel der Substitution ist ein gleichmaBiger und angemessener Testosteron-
spiegel im Blut. Die natirlichen, physiologischen Hormonspiegel sollen
nachgeahmt werden, natirlich auch angepasst an das Lebensalter. Wird dies
erreicht, hat eine Hormonsubstitution keine Nebenwirkungen. Die Praparate
werden von Patient zu Patient unterschiedlich aufgenommen (resorbiert).
Gelegentlich mussen Praparate deshalb gewechselt werden. Verhindert
werden sollten auch kurzfristige Spitzen der Testosteronspiegel im Blut, wie
sie oft unter Tabletten oder vereinzelt unter vor allem kiirzer wirkenden Injek-
tionen auftreten. Solche auch kurzfristig Gberhohte, oft nicht einmal durch
Blutuntersuchung zu erfassende Hormonwerte flihren zu unerwiinschten
Wirkungen beim Betroffenen.

Sexualfunktion Priapismus (schmerzhafte, andauernde Erektion)

Muskulatur UberméaBiger Muskelaufbau (erwiinscht ?)

Haut Seborrhoe (fettige Haut), Akne

Kochsalz Retention, leichter Bluthochdruck,

Wasserhaushalt leichte Gdeme

Polyglobulie, schlechtere FlieBeigenschaften des Blutes,

At Kopfschmerzen
Brust Gynakomastie (Brustbildung)
Prostata Wachstum, ggf. auch Wachstumsbeglinstigung eines

nicht erkannten Karzinomes

Tabelle 5: Unerwiinschte Wirkungen (Nebenwirkungen) einer Testosteronsubstitution (bei zu
hoher Dosierung)



Uberwachung der Therapie des mannlichen Hypogonadismus

Zu Beginn der Behandlung muss eine Therapieform gefunden werden, die
zu ausreichenden, angemessenen Hormonspiegeln flihrt und die in der
Anwendung fiir den Betroffenen angenehm ist. Zunachst wahlt man, vor
allem bei alteren Patienten, eine Therapie, die bei unerwilinschten Auswir-
kungen schnell wieder beendet werden kann, am besten transdermale Prapa-
rate, auf alle Falle keine langwirkende Injektion. Eine erste Kontrolle schon
nach wenigen Wochen tberprift, ob ein fiir den Betroffenen angemessener
Hormonspiegel erreicht ist. Zu Beginn der Hormonsubstitution wird dann die
Auswirkung auf verschiedene Bereiche des Korpers regelmaBig Uberprift,
spater wird vor allem auch langfristig auf mogliche unerwiinschte Wirkungen
geachtet. Diese kénnen auch im spateren Verlauf noch eintreten, z.B. durch
zusatzlich auftretende unabhangige Erkrankungen wie eine neu entwickelte
Schlaf-Apnoe.

Selbstverstandlich sollten Manner auch unter einer Hormonsubstitution in
besonderem MaBe dazu angehalten werden, jahrliche Vorsorgeuntersu-
chungen der Prostata vornehmen zu lassen. Die regelmaBige Uberwachung
einer Testosterongabe erfolgt in der Regel in einer Zusammenarbeit von
Hausarzt und Spezialisten.

Eine korrekt durchgefiihrte Testosteronsubstitution hat keine Nebenwir-
kungen und kann kein Prostatakarzinom auslésen. Es kénnen aber krank-
hafte Veranderungen des Korpers unter Testosteron verstarkt werden.

Kontroll- Intervalle
Parameter Intervall folgende Details
erstes Jahr Jahre *

Blutbild alle 3 Monate | 1-2mal/Jahr | z.B. Hamatokritwert

Prostata alle 3 Monate 1 - 2mal/Jahr | PSA, Tastuntersuchung

Haar und alle 6 Monate jihrlich Beobachtung des

Haut Haarwuchses

Blutfette alle 6 Monate jahrlich Z'.B' Chollesterln,
Trigylceride usw.

Knochen nach 1 Jahr Alle 2 Jahre z.B. Knochendichtemessung

Se_xualltat i alle 3 Monate | 1-2mal/Jahr | Nachfrage

Stimmung

Tabelle 6: Moglichkeiten der Therapielberwachung bei einer Testosteronsubstitution

Adenom

Androgene

Fertilitat

FSH

GnRh

Hormonsubstitution
Hypogonadismus
Hypophyse
Hypothalamus

Insuffizienz

Kontraindikation

LH

Libido
Metabolismus
MRT
Neurotransmitter
Osteoporose
Prostata
Prostatakarzinom
Releasinghormone
Schlafapnoe
Sekretion
Spermiogramm
Testosteron

transsphenoidal

Abkulrzungen und Glossar

Gutartiger Tumor von Driisengewebe, z.B. in der
Hypophyse

mannliche Sexualhormone
Fruchtbarkeit

Follikelstimulierendes Hormon, Hormon der Hypophyse
regt bei Mann die Hoden zur Testosteronproduktion an

Gonadotropin Releasing Hormon, Hormon des Hypotha-
lamus beim Mann

Maglichst natarlicher Ersatz eines fehlenden Hormons
Unzureichende Hormonproduktion der Hoden
Hirnanhangsdrise

Ein Teil des Zwischenhirns, der die Hypophyse steuert
eingeschrankte Funktionsfahigkeit

Gegenanzeige, die z.B. eine bestimmte Behandlung
nicht zulasst

luteinisierendes Hormon, Hormon der Hypophyse regt
bei Mann die Hoden zur Testosteronproduktion an

sexuelle Lust

Stoffwechsel
Magnetresonanztomographie, Kernspintomographie
Botenstoffe des Nervensystems
Knochenschwund

Vorsteherdrise

bosartiger Tumor der Vorsteherdriise
regelnde Hormone des Hypothalamus
Atemstillstand wahrend des Schlafes
Ausschattung

Analyse der Spermien im Ejakulat
mannliches Sexual (Geschlechts-) hormon

durch die Nase (Operationsart)
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