
z osteoporosis (OP) a társadalom széles rétegeit
érintõ népegészségügyi probléma. Fiatal korban
vagy a terhesség alatt is jelentkezhet, de leggyako-

ribb a menopausás nõknél (I. típus). Öregedés során a
csontritkulás mindkét nemet érinti (II. típus). Az OP rizi-
kófaktorai jól ismertek (2).

A szexuálszteroidok alapvetõ szerepet játszanak a
csontok homeosztázisában. Az ösztrogének jelentõsége a
csonttömeg fenntartásában postmenopausás nõknél is-
mert a (3-5). Ezt támasztják alá azok a tanulmányok,
amelyek a menopausában az ösztrogén hormonpótló te-
rápia (6-8) és az ösztrogén-progesztogén kombinált keze-
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Androgén hatású szexuálszteroidok 
csökkenése szerepet játszik 
a menopauza utáni csontvesztésben
Poór Viktória, Bufa Anita, Bíró Ildikó, Szabó István dr., Wilhem Ferenc dr., 
Juricskay Istvánné dr. és Gõcze Péter dr.
Pécsi Tudományegyetem, Általános Orvostudományi Kar. Bioanalitika Intézet, Ortopédiai Klinika, 
Szülészeti és Nõgyógyászati Klinika

Összefoglalás: A szerzõk a vizeletben lévõ szteroidok meghatározását végezték gázkromatográfiával 11 post-
menopausás, osteoporosisos nem kezelt betegnél és 13 hasonló korosztályú egészséges nõnél. Szignifikáns csök-
kenést találtak a csontritkulásos betegek etiocholanolon (Et) (p<0,05), dehydroepiandrosteron (DHEA) (p<0,01),
11-keto-androsteron (11-O-An) (p<0,05), tetrahydrocortison (THE) (p<0,01), tetrahydro-11-dehydrocorticosteron
(THA) (p<0,05), allo-tetrahydrocorticosteron (aTHB) (p<0,005), β-cortolon (β-CL) (p<0,05) és α-cortol (α-C)
(p<0,01) szintjében. Az Et, 11-O-An és DHEA szintjének szignifikáns csökkenése rámutat arra, hogy a testosteron
(T), androstenedion (∆4-A) és DHEA fontos szerepet játszik a postmenopausás csontvesztésben.

ACCELERATED BONE LOSS DURING THE POSTMENOPAUSAL PERIOD IS RELATED TO THE DECLINE OF ANDROGENIC

SEXUAL STEROIDS

Urinary steroid metabolites were measured by capillary gas chromatography in 11 postmenopausal women with
osteoporosis and 13 age-matched healthy women. There were significant decreases in the levels of ethiocholanone
(Et) (p<0.05), dehydroepiandrosterone (DHEA) (p<0.01), 11-keto-androsterone (11-O-An) (p<0.05), tetrahydro-
cortisone (THE) (p<0.01), tetrahydro-11-dehydrocorticosterone (THA) (p<0.01), allo-tetrahydrocorticosterone
(aTHB) (p<0.05), β-cortolone (β-CL) (p<0.05), and α-cortol (α-C) (p<0.05) in patients with OP compared to the
normal group. Our findings on the significantly decreased level of Et, 11-O-An and DHEA point to the role of
testosterone (T), androstenedione (∆4-A) and DHEA in the postmenopausal bone loss. The significantly decreased
values of the glucocorticoids are not consistent with the serum data published by other researchers. The back-
ground of these decreases is not clear. To explain these findings need further investigations.
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lés hatásait vizsgálták az OP megelõzésében (9).
Az androgén szteroidok is fontos fiziológiás szerepet

játszanak a csontállomány fenntartásában. Az andro-
gének a csontokra antireszorptív módon hatnak. Ez rész-
ben a közvetlen androgén hatásnak köszönhetõ, valamint
annak, hogy az androgének indirekt módon is hatnak az
aromatizáción keresztül az androgénekbõl szintetizált
ösztrogének révén (10-12). Az androgének stimulálják a
csontsejtek proliferációját és differenciálódását (13, 14),
befolyásolhatják az inzulinszerû növekedési faktor-1
(IGF-1) szintézisét (15), valamint a D vitamin és
ösztrogén receptorok mennyiségét is (16, 17).

Az androgének [testosteron (T) és az androstenedion
(∆4-A)] legfõbb forrásai a gonádok, de a mellékvese ké-
reg androgén szteroidjainak [dehydroepiandrosteron
(DHEA), dehydroepiandrosteron-sulfat (DHEAS)] egy
része sokkal hatásosabb androgénné alakul át a periféri-
án. A petefészekbõl és a mellékvesébõl származó
androgének szerepe az OP patogenezisében még nem tel-
jesen tisztázott [18]. Újabb kutatások a DHEA adását is
javasolják a postmenopausális csontvesztés kezelésére,
mert a DHEA növeli a szérum oszteokalcin szintjét,
amely a csontképzõdés egyik markere (10, 19, 20).

Jól ismert, hogy glükokortikoid többlet OP-t okoz. A
csontleépülésre kifejtett hatásmechanizmus komplex fo-
lyamat. A glükokortikoidok növelik a csontreszorpciót,
gátolják a csontképzõdést és indirekt módon hatnak a
csontokra az intestinális Ca2+ abszorpció csökkentésével,
a D vitamin metabolizmus módosításával. Továbbá a
glükokortikoidok hypercalciuriát tartanak fenn, gátolják
a gonadotrop és somatotrop tengelyt (22).

Tanulmányunknak az volt a célja, hogy információkat
szerezzünk OP-ban szenvedõ postmenopausás nõk vize-
lettel ürített szteroid metabolitjairól.

BETEGEK ÉS MÓDSZEREK

24 órás vizeletet gyûjtöttünk 11 postmenopausás, OP-ban
szenvedõ nem kezelt betegtõl (koruk: 53,8 ± 4,9 év), és
13 azonos korú, egészséges, nem kezelt postmenopausás,
egészséges nõtõl (koruk: 56,6 ± 7,19 év). Az OP-os nõk
a Pécsi Tudományegyetem, Általános Orvostudományi
Kar, Szülészeti és Nõgyógyászati Klinika Menopausa és
Osteoporosis Ambulanciájának betegei voltak. A kont-
rollként egészséges klinikai és laboratóriumi dolgozókat,
valamint hozzátartozóikat válogattuk be.

Gázkromatográfia és statisztika

Hidrolízis: β-glukuronidáz/aryl szulfatáz enzimmel (Helix pomatia), 48
órán át 37 °C-on.
Származékképzés: a pyridinben oldott szteroidokhoz methoxyamin-hy-
drochloridot adtunk, 2 órán át 60 °C-on inkubáltuk, majd trimethylsi-
lylimidazolt adtunk hozzá.
Extrakció Lipidex 5000 oszlopon történt.
Kromatográfia: Agilent Technologies 5890 Series II. lángionizációs de-
tektoros gázkromatográffal végeztük az analízist.

Mért komponensek: Androszteron (An), Etiocholanon (Et),
Androstanediol (5α-AD), Dehydroepiandroszteron (DHEA),
Androstenediol (∆5-AD), 11-keto-androsteron (11-O-An), 11-hydroxy-
androsteron (11-OH-An), 11-hydroxy-etiocholanon (11-OH-Et), 16-
hydroxy-DHEA (16-OHD), Pregnanediol (PD), Pregnanetriol (PT),
Pregnenediol (∆5-PD), Androstenetriol (∆5-AT), Tetrahydro-11-deoxy-
cortisol (THS), 11-keto-pregnanetriol (11-OPT), Pregnenetriol (∆5-
PT), Tetrahydrocortisone (THE), Tetrahydro-11-dehydrocorticosterone
(THA), Tetrahydrocorticosteron (THB), Allo-tetrahydrocorticosterone
(aTHB), Tetrahydrocortisol (THF), Allo-tetrahydrocortisol (aTHF), α-
cortolone (α-CL), β-cortolon (β-CL), α-cortol (α-C), Cortisol (F), 6β-
hydroxycortisol (6β-OHF), 20α-hydroxycortisol (20α-OHF).
A kiértékelést Student-féle t-teszttel végeztük.

EREDMÉNYEK

Szignifikáns csökkenést találtunk az OP betegek Et
(p<0,05), DHEA (p<0,01), 11-O-An (p<0,05), THE
(p<0,01), THA(p<0,05), aTHB (p<0,005), β-CL
(p<0,05) és α-C (p<0,01) szintjében (1. és 2. ábra).

A totál F metabolitok (THE + THF + αTHF + αCL +
αCL + aC) koncentrációi szignifikánsan alacsonyabbak
voltak (p<0,01) a csontritkulásban szenvedõ betegekben.
A kontrollhoz viszonyítva nem volt szignifikáns különb-
ség a progeszteron metabolitok szintjében.

MEGBESZÉLÉS

Az eredményeink megegyeznek mások megállapításával,
miszerint pozitív kapcsolat van a csontsûrûség (bone min-
eral density, BMD) és a T (18, 26), valamint a BMD és a
∆4-A között (24). A klinikai adatok azt mutatják, hogy a
T hormonpótlás használható lehet az OP megelõzésében.
Ezzel ellentétben mások a postmenopausás OP-os nõk
szérum ∆4-A szintje és a BMD között nem találtak össze-
függést (28).

Takayanagi és mtsai direkt összefüggést találtak a szé-
rum DHEAS és BMD között (20). Miklos közleményé-
ben feltûnõen alacsony szérum DHEAS szintet demonst-
rált postmenopausás OP-os nõkben (29). Ezzel ellentét-
ben mások nem találtak összefüggést a szérum DHEA
valamint a gerinc és a proximális femur BMD között
(30). Néhány közlemény a DHEA terápiának elõnyös ha-
tásairól számolt be, mely a csontritkulás megelõzésének
és kezelésének egyik eszköze is lehet (10, 19, 20).

Vizsgálataink szerint postmenopausás nõk vizeletében
szignifikánsan csökkent DHEA koncentráció (p<0,01)
volt kimutatható, ami megerõsíti, hogy ennek a szteroid
komponensnek szerepe van az OP kialakulásában. Meg-
figyelésünk alátámasztja, hogy a mellékvese androgé-
neknek adásával a csontritkulás megelõzhetõ és terápiá-
san is alkalmazható eljárás lehet.

Ismert, hogy a glukokortikoid kezelés hatással van a
csontmetabolizmusra, OP kialakulásához vezet (22, 31,
32). A csontritkulásban szenvedõ betegek vizeletében az
F metabolitok szintjének szignifikáns csökkenése (THE
+ THF + αTHF + αCL + βCL + aC) (p<0,01) eredeti



megfigyelésünk. Ennek az ellentmondásosnak tûnõ adat
magyarázatára további kutatások szükségesek.
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1. ábra: Postmenopausális osteoporosis esetén szignifikánsan
csökkent az androgén metabolitok szintje. 
Fehér oszlop: csontritkulás, szürke oszlop: kontroll csoport.

2. ábra: Az osteoporosisos betegek csökkent kortizol 
és kortikoszteron metabolitjai postmenopausális betegekben
és kontrollokban. 
Fehér oszlop: csontritkulás, szürke oszlop: kontroll csoport.
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