Studie zeigt, dass neu diagnostizierte Myelompatienten mit hoher
Wahrscheinlichkeit einen niedrigen Testosteronspiegel haben
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Die Ergebnisse einer kurzlich durchgefiihrten Beobachtungsstudie deuten darauf hin, dass
eine groRe Mehrheit neu diagnostizierter Myelompatienten Myelom einen niedrigen
Testosteronspiegel haben.

Forscher der Ohio State University testeten den Testosteronspiegel im Blut von Uber 550
Menschen mit einer Plasmazellerkrankung. Mehr als 90 Prozent der Studienteilnehmer
hatten entweder ein multiples Myelom, ein schwelendes Myelom, MGUS oder ein
Plasmozytom. Uber alle Studienteilnehmer hinweg hatten 74 Prozent einen
Testosteronspiegel, der im Verhaltnis zu ihrem Alter und Geschlechts zu niedrig war.

Der Testosteronspiegel wurde innerhalb von sechs Monaten nach Diagnose gemessen. Bei
den Studienteilnehmern, die ein aktives (symptomatisches) multiples Myelom hatten,
spiegelten die gemessenen Testosteronspiegel moglicherweise die kombinierte Wirkung
ihrer Erkrankung und ihrer Myelombehandlung wider, da die Testosteronspiegel nicht immer
vor Behandlungsbeginn gemessen wurden.

Die Forscher fanden heraus, dass die Studienteilnehmer statistisch gesehen eher einen
niedrigen Testosteronspiegel hatten, wenn sie einen hohen Body-Mass-Index hatten (ein
Mal fir das Gewicht einer Person, in Abhangigkeit von ihrer Gré3e) oder wenn sie Opiat-
Schmerzmittel eingenommen hatten. Es gab auch einen Trend, dass niedrige Albuminwerte
mit niedrigen Testosteronwerten assoziiert waren.

Die Forscher fanden keinen statistisch signifikanten Zusammenhang zwischen dem
Testosteronspiegel und dem Alter eines Patienten, dem Beta-2-Mikroglobulinspiegel oder
dem Kreatininspiegel. Ebenso hatte das Vorhandensein oder Fehlen von hochriskanten
chromosomalen Anomalitaten keinen Einfluss auf den Testosteronspiegel eines Patienten
und Manner und Frauen hatten gleichermalen die Wahrscheinlichkeit, dass der
Testosteronspiegel unter dem normalen Bereich fur ihr Geschlecht und Alter lag.

Die Forscher untersuchten auch, ob es einen Zusammenhang zwischen dem
Testosteronspiegel und dem Gesamtuberleben der Studienteilnehmer gab. Obwohl die
Forscher das Thema aus verschiedenen Perspektiven angingen, konnten sie keine
wesentlichen Hinweise auf eine solche Assoziation finden.

Testosteron spielt zusammen mit Ostrogenen, Androgenen und Vitamin D eine wichtige
Rolle beim Knochenaufbau. Angesichts der Bedeutung der Knochengesundheit bei
Menschen mit multiplem Myelom meinen die Forscher der Ohio State University, dass die
Testosteronersatztherapie in den Fallen in Betracht gezogen werden konnte, in denen
Patienten, insbesondere mannliche Patienten, einen besonders niedrigen Hormonspiegel
aufweisen. Von einer Ersatztherapie wird weder zu- noch abgeraten. Sie stellen jedoch fest,
dass mindestens eine aktuelle Studie darauf hindeutet, dass die Vitamin-D-Erganzung einen
gréReren Einfluss auf das Knochenwachstum haben kann als die Testos-
teronersatztherapie.

Hintergrundinformationen

Niedrige Testosteronspiegel treten bei alteren Mannern haufig auf, aber das Alter ist nicht
der einzige Faktor, der zu niedrigen Testosteronwerten fiihren kann.



Die Autoren der Ohio State-Studie stellen fest, dass das multiple Myelom und seine
Behandlungen auch zu einem niedrigen Testosteronspiegel beitragen kénnen. So wurden
beispielsweise Symptome niedriger Testosteronspiegel bei Patienten mit multiplem Myelom
berichtet, die hochdosiertes Melphalan erhalten haben; des Weiteren ist die Einnahme von
Dexamethason ebenfalls mit einem niedrigeren Testosteronspiegel verbunden.

In ihrer aktuellen Studie versuchten die Forscher festzustellen, ob es einen Zusammenhang
zwischen dem Testosteronspiegel und den personlichen und krankheitsspezifischen
Merkmalen eines Myelompatienten gibt. Eine Hypothese, die sie explizit testen wollten, war,
ob ein Zugewinn im Chromosom 1q mit hdheren Testosteronwerten assoziiert ist.

Studiendesign

Die Daten fur die aktuelle Studie stammen aus dem Ohio State University multiples Myelom
und Amyloidose-Datenregister. Um in die aktuelle Studie aufgenommen zu werden, mussten
die Patienten eine Plasmazellerkrankung haben und ihren Bluttestosteronspiegel innerhalb
von sechs Monaten nach Diagnose testen lassen. In der Studie wurde nicht erfasst, ob die
Teilnehmer vor ihrem Test mit der Behandlung ihrer Krankheit begonnen hatten.

Insgesamt stitzt sich die aktuelle Studie auf Daten von 561 Personen (305 Manner und 121
Frauen), von denen 426 ein multiples Myelom hatten, 25 ein schwelendes Myelom, 55
MGUS (monoklonale Gammopathie mit unbestimmter Signifikanz), 47 AL-Amyloidose und 8
ein Plasmozytom.

Studienergebnisse

Die Forscher fanden heraus, dass 74 Prozent der Patienten einen zu niedrigen
Testosteronspiegel fiir ihnr Geschlecht und ihr Alter hatten. Der mittlere Testosteronspiegel fur
alle Patienten in der Studie betrug 260 ng/dL. Die Werte waren bei den mannlichen
Studienteilnehmern Uber alle Krankheiten hinweg ahnlich. Es waren 222,5 ng/dL bei
Patienten mit multiplem Myelom, 205,5 ng/dL bei Patienten mit schwelendem Myelom, 212
ng/dL bei MGUS-Patienten und 246 ng/dL bei AL-Amyloidose-Patienten.

Wie sie auf Grundlage friherer Forschungsarbeiten vermuteten, fanden die Forscher, dass
niedrige Testosteronwerte mit hohem Koérpergewicht (gemessen am Body-Mass-Index eines
Patienten) und mit der Verwendung von Opiat-Schmerzhemmern assoziiert war. Es gab
auch einen Trend, dass niedrige Testosteronwerte mit niedrigen Albuminwerten assoziiert
waren.

Die Forscher beobachteten jedoch keinen Zusammenhang zwischen niedrigem
Testosteronspiegel und Alter, Beta-2-Mikroglobulinspiegel, Kreatininspiegel und dem Fehlen
oder Vorhandensein von hochriskanten chromosomalen Abnormalitaten (die als t(4;14),
t(14;16) und del(17p) definiert wurden).

Im Gegensatz zu ihren Vermutungen fanden die Forscher heraus, dass Patienten mit
Chromosom 1g-Trisomien und Tetrasomien die niedrigsten mittleren Testosteronwerte
aufwiesen. (Eine "Trisomie" ist eine chromosomale Abnormalitat, bei der Zellen drei Kopien
eines Chromosoms anstelle der Ublichen zwei haben; eine "Tetrasomie" ist, wenn es vier
Kopien eines Chromosoms gibt.)

Die Forscher benutzten zwei verschiedene Techniken, um zu untersuchen, ob es einen
Zusammenhang zwischen dem Testosteronspiegel und dem Gesamtuberleben der
Studienteilnehmer gab. Die beiden Techniken wurden getrennt fir mannliche und weibliche
Studienteilnehmer verwendet, so dass insgesamt vier verschiedene Kontrollen durchgefiihrt



wurden, um festzustellen, ob es einen Zusammenhang zwischen dem Testosteronspiegel
und dem Gesamtuberleben gibt.

Nur in einem Fall - einem Vergleich des Uberlebens bei mannlichen Teilnehmern mit dem
héchsten und niedrigsten Testosteronspiegel - gab es einen Anhaltspunkt, dass das
Gesamtuberleben bei Patienten mit einem niedrigeren Testosteronspiegel niedriger sein
kénnte. Der Unterschied im Uberleben zwischen den beiden Gruppen von mannlichen
Patienten war jedoch statistisch nicht signifikant.

Als die Forscher die Daten flir die Patienten in ihrer Studie mit denen einer laufenden
nationalen Studie Uber den Gesundheits- und Erndhrungsstatus von Menschen in den USA
verglichen, fanden sie heraus, dass der mittlere Testosteronspiegel der mannlichen
Patienten in der nationalen Studie hoher war als der der mannlichen Patienten in ihrer Studie
(389 ng/dL versus 260 ng/dL).

Die Ergebnisse waren ahnlich, als die Autoren die Daten flr mannliche Patienten in ihrer
Studie mit denen in einer Studie Uber mannliche Hormonspiegel bei alteren Mannern aus der
Allgemeinbevdlkerung verglichen. Wieder einmal hatten die Patienten in der Ohio State
Studie einen niedrigeren Testosteronspiegel als die Manner aus der Allgemeinbevdlkerung
(534 ng/dL gegenuber 260 ng/dL).

(Die Forscher haben sich bei ihren Analysen in ihrer Studie haufig auf die Ergebnisse fur die
Méanner in ihren Daten konzentriert.)

Weitere Informationen finden Sie in der Studie von John, S. et al., “Most multiple myeloma
patients have low testosterone,” in Leukemia & Lymphoma, October 2, 2018
(Artikelvorschau).
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