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Erste Ergebnisse der sog. T-Trials

Testosteron-Substitution verbessert Sexualfunktion bel

Uber 65-Jahrigen

Wenn éaltere symptomatische Manner mit niedrigen Androgen-
spiegeln Testosteron substituieren, hat dies einen moderat ver-
bessernden Effekt auf die Sexualfunktion und auf die Stimmung,
so das Ergebnis einer grosseren, kiirzlich publizierten Studie.

Bei Minnern sinken mit zunehmendem Alter die Testosteron-Serum-
konzentrationen. Viele dltere Manner beklagen Symptome, die sich
durch ein Defizit des Sexualhormons erkldren wiirden. Allerdings
wurde bisher nicht tiberzeugend nachgewiesen, dass eine Testosteron-
substitutions-Behandlung die Lage verbessert. Lediglich eine Erho-
hung der Muskelmasse und eine Reduktion der Fettmasse konnte
konsistent gezeigt werden.

Bei der aktuellen Publikation handelt es sich um erste Ergebnisse
der sog. T-Trials, die aus insgesamt sieben doppelblinden Studien
bestehen, die den Nutzen einer Testosteron-Substitution untersuchen.
Berichtet werden die Einjahres-Ergebnisse von drei dieser Studien, an
denen 790 Ménner tber 65 Jahre mit niedrigen Testosteron-Spiegeln
(unter 275ng/dl) und Symptomen eines Hypogonadismus beteiligt
waren. Behandelt wurden sie ein Jahr lang entweder mit Testosteron
oder Plazebo. Bestimmt wurden - in den drei Studien - die sexuelle
Funktion, die physische Performance, und die allgemeine Vitalitit.

WOSCOP-Studie: 20-Jahres-Daten

Erwiahnenswert ist, dass viele Ausschlusskriterien definiert waren,
um Risiken der Therapie klein zu halten. Zu den wichtigsten zahlten
Prostata- und andere Karzinome bzw. deren Vorstufen, verschiedene
kardiovaskulére, renale und psychiatrische Erkrankungen. Die mas-
sive Selektion schrankt die Verallgemeinerung der Ergebnisse stark ein.

Durch die Testosteron-Substitution erreichten die behandelten
Minner T-Werte, die bei 20 bis 40jihrigen normal sind. Dies hatte
positive Effekte auf die Sexualfunktion: die erektile Funktion, das sexu-
elle Verlangen und die sexuelle Aktivitit nahmen zu. Auch die kdrper-
liche Funktion verbesserte sich ein wenig im 6-Minuten-Gehtest, doch
der Unterschied war hier minimal.

Auch beziiglich Depressivitit zeigte sich ein moderater Effekt der
Therapie. Die Vitalitdt verbesserte sich ebenfalls, allerdings in beiden
Gruppen gleichermassen, so dass hier ein reiner Placeboeffekt gemes-
sen wurde.

Fiir eine Bewertung langfristiger Krebs- und Herzkreislaufrisiken
waren die Teilnehmerzahl und die Beobachtungszeit zu gering.
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Kardioprotektive Effekte der Statintherapie bleiben

Uber lange Zelt erhalten

Zwanzig Jahre nach der 5-jahrigen Therapie von Hochrisikopatien-
ten mit Pravastatin profitieren die Patienten immer noch von der
Behandlung. In der 1995 publizierten WOSCOP Studie (West of
Scotland Coronary Prevention Study) wurde nach 5-jahriger The-
rapie eine Senkung des LDL-Cholesterins um 26 Prozent und eine
relative Reduktion des Risikos firr Herzinfarkt und kardiovaskuldren
Tod um fast einen Drittel im Vergleich zu Placebo beobachtet. Die
WOSCOP Studie war eine Primérpréventionsstudie. Die Teilnehmer
waren Manner im Durchschnittsalter von 55 Jahren, ohne Herzin-
farkt in der Anamnese, aber mit relativ hohen LDL-Cholesterinwer-
ten von im Mittel 5 mmol/L.

Risikoreduktion halt tiber die Jahre an

Das relativ junge Alter der WOSCOPS-Teilnehmer erlaubte eine
Nachverfolgung tiber 20 Jahre, die iiberraschende Ergebnisse lie-
ferte (1). Obschon die meisten Teilnehmer die Statintherapie nach
Studienende abgesetzt hatten, war die Gesamtmortalitatsrate bei den
Probanden, die Pravastatin erhalten hatten, nach 20 Jahren immer
noch signifikant um 13 Prozent tiefer als bei der ehemaligen Place-
bogruppe (34.7 vs. 38.0%). Eine dhnlich nachhaltige Wirkung trotz
Absetzen der Statintherapie in einem grossen Teil der Teilnehmer
wurde auch in der ASCOT LLA Studie mit Atorvastatin 11 Jahre

nach Abbruch der Studie festgestellt (2). Dieser Effekt trat auch in den
Diabetes-Studien UKPDS und DCCT und wurde als Legacy Effekt
bezeichnet.

Nachhaltige Wirkung auch auf Herzinsuffizienz

Lipophile Statine haben signifikant bessere Outcomes bei Herzin-
suffizienz ergeben als Hydrophile. In WOSCOPS Analyse nach 10
Jahren ergibt aber Pravastatin, ein hydrophiles Statin, eine unerwartet
deutliche Reduktion der Hospitalisierungsrate wegen Herzinsufhizi-
enz. In der urspriinglichen WOSCOPS Studie waren Herzinsuffizi-
enz-Ereignisse selten und Pravastatin zeigte in dieser Hinsicht keine
Wirkung. Umso erstaunlicher ist der nun nach 20 Jahren aufgetretene
Nutzen bei Herzinsuffizienz.

Die Autoren weisen darauthin, dass mit der Lebensphase zwischen
55 und 75 Jahren eine kritische Phase ausgewiahlt wurde, in welcher
sich die meisten kardiovaskuldren Krankheiten erstmals manifestie-
ren und damit die Pravention durch die Statintherapie besonders in

Erscheinung tritt.
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