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1 Dermatologie
1.1 Tumore
1.1.1 Melanom

Bei kaukasischen Mannern und Frauen wird seit Jahr-
zehnten eine zunehmende Melanom Inzidenz beobach-
tet (5x so hoch heute wie vor 30 Jahren) [1, 2].

Bis zum 40. Lebensjahr ist die Inzidenzrate bei Frauen
héher gegenliber Mdnnern. Wiederum tber dem 75. Le-
bensjahr ist die Inzidenzrate bei Mannern fast drei Mal
so hoch wie bei gleichaltrigen Frauen [3].

Dabei scheint die geschlechtsspezifische UV-Licht Expo-
sition eine wichtige Rolle zu spielen [4-6].

Frauen weisen in ihrem sommerlichen Verhalten ten-
denziell eine hohere Sonnenaffinitat auf [4, 5]. Manner
hingegen zeigen vergleichsweise weniger Sorgfalt ge-
genliber praventiven oder Sonnenschutzmassnahmen,
teils bis zur spateren Tumorerkennung [6].
Pradilektionsstelle fur kutanes Melanom bei Frauen sind
die Extremitaten (v.a. die unteren Extremitaten) [6], bei
Mannern hingegen Koérperstamm/Kopf-Hals [7].

Die oben erwdhnte spatere Melanom Diagnose bei
Mannern allein reicht nicht aus, um die beschriebene
bessere Prognose (pramenopausaler) Frauen zu erklaren
[7-10].

Dickere ulzerierende Hauttumoren sind bei Mannern
haufiger PMID [7, 10].

Geringere Metastasierungsrate bei Frauen haufiger [6,
11].

Neben der Histopathologie kann der Hormonhaushalt
ebenfalls Therapie relevant sein:

Ostrogen = immunverstarkende Wirkung vs. Testoste-
ron = immunsupprimierende Wirkung [6, 12].

Mit der Einfihrung der Immuncheckpoint Inhibitoren
(ICl) nimmt die Rolle des Hormonhaushaltes an Bedeu-
tung zu [13, 14].

Frauen scheinen anfalliger zu sein fiir schwerwiegende
Immuntherapie-assoziierte (endokrine) Nebenwirkun-
gen durch starkere Immunreaktionen [13].

In vitro (Mause): Bessere Wirksamkeit der Immuncheck-
point Inhibitoren bei Weibchen [6].

In mehreren aktuellen randomisierten kontrollierten kli-
nischen Studien mit einer grésseren Patientengruppe (>
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11 000) behandelt mit CTLA-4 oder PD-1: Bessere Wirk-
samkeit bei Mannern (insbesondere mit hohem BMI die
eine vermehrte periphere Ostrogenproduktion haben)
[13, 14].

- Potenzielle geschlechtsspezifische therapeutische
Ansatze zur Optimierung der ICI in Zukunft insbeson-
dere unter Beriicksichtigung, dass Ostrogen = immun-
verstarkende Wirkung vs. Testosteron = immunsuppri-
mierende Wirkung [6, 12, 13].

Grundprinzip der ICl = Aktivierung der Immunzellen zur
Bekampfung der Tumorzellen.

Beim Mann: Aktivierung des immunologischen Mikroen-
vironment zusatzlich zu ICl (durch Hormontherapie, Zy-
tokine, z.B. ADT).

Bei der Frau: Aktivierung der Verbindungen bzw. der
"Antigenitat" (antigenicity) an der Oberflache der Tu-
morzellen zusatzlich zu ICl (durch Radiotherapie, Che-
motherapie & DNA-Schaden = Mutationen in den Tu-
morzellen = Anderungen der Zelloberflachen)

- Nachdem die Wirksamkeit der neuen Therapien beim
Melanom sowie deren Nebenwirkungen offenbar ge-
schlechtsspezifische Unterschiede aufweisen sollten
Frauen zukiinftig in reprasentativem Masse in klinische
Studien eingeschlossen werden.

1.1.2 Melanocytic Nevi

Schwangerschaftsbedingte Veranderungen in Grdsse
und Farbe der Navi [15].

1.2 Autoimmunerkrankungen

Es besteht ein Geschlechtsunterschied in der Pravalenz
und Inzidenz von Autoimmunkrankheiten. Die For-
schung beschéftig sich mit der moglichen Rolle von Se-
xualhormonen und deren Rezeptoren sowie inhdrente
Unterschiede in den Geschlechtschromosomen und
dem Immunsystem zwischen den Geschlechtern [16].

1.2.1 Systemische Lupus erythematodes (SLE)

Beim SLE betrdgt das Verhaltnis in der Inzidenz von
Frauen zu Mannern 3:1 vor der Pubertat, 10-15:1 wah-
rend der reproduktiven Jahre und 8:1 nach der Meno-
pause [17].

Dieser Geschlechtsunterschied in der Inzidenz legt nahe,

dass Sexualhormone eine Schlisselrolle in der
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Pathogenese des SLE spielen. Postmenopausale Frauen,
die Postmenopausale Frauen, die Ostrogene einnehmen,
haben ein erhdhtes Risiko, ein SLE zu entwickeln, wobei
das Risiko proportional zur Dauer der Behandlung ist
[18].

1.2.2 Sklerodermie

Das Verhaltnis zwischen weiblicher und mannlicher Inzi-
denz der Sklerodermie wird mit 2,9:1 und 3:1 angegeben.
In den reproduktiven Jahren ist das Verhaltnis von weib-
lichen zu mannlichen SSc-Patienten bis zu 15:1, bevor es
auf 1,8:1 bei Personen im Alter von = 45 Jahren absinkt
[19, 20].

Einige Studien haben ergeben, dass Manner schlechtere
Uberlebensraten haben als Frauen [21], andere Studien
haben jedoch keine statistisch signifikanten Ge-
schlechtsunterschiede in der Morbiditat oder Mortalitat
bei SSc gefunden [22].

1.3 Hair/Alopecia
1.3.1 Androgenetic alopecia

Androgenetische Alopezie tritt am haufigsten bei Man-
nern auf und betrifft in der Regel die frontalen und tem-
poralen Kopfhautbereich [23].

Das Zusammenspiel genetischer Dispositions- und hor-
moneller Manifestationsfaktoren fihrt zur Verkiirzung
der Anagenphase und zur Miniaturisierung der Haarfol-
likel mit Vellushaarbildung. Die Verteilung der Andro-
gen-metabolisierenden Enzyme (5a-Reduktase Typ 1 u.
2, Aromatase, Hydroxysteroiddehydrogenase) ist mog-
licherweise fur die Auspragung der androgenetischen
Alopezie verantwortlich. Bei Mannern wurde frontal eine
1,5fach hohere Aktivitdt Androgen-metabolisierender
Enzyme nachgewiesen [24]. Ebenfalls tritt die androgen-
tische alopecia haufiger bei Kaukasiern auf.

Im Gegensatz zum mannlichen Haarausfall tritt der
weibliche Haarausfall meist unabhangig vom Androgen-
spiegel auf und beginnt nach dem 30. Lebensjahr, wobei
die frontalen und parietalen Kopfhautbereiche in einem
diffuseren Muster betroffen sind [25].
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1.4 Acne vulgaris

Akne vulgaris ist eine Hauterkrankung der pilosebace-
ous Einheit, die durch androgenetische Hormone beein-
flusst wird und daher zeigen sind Geschlechterunter-
schiede. Die Pathogenese ist multifaktoriell und beinhal-
tet 4 Hauptpunkte:
1. Ubermassige Sebum Produktion
2.  Komedogenes
3. Propionibacterium Acnes und
4. einen komplexen entziindlichen Mechanismus
der das angeborene und erworbenen Immun-
system involviert [26]
Mannliche Teenager weisen hdufiger Akne auf als weib-
liche [27].

1.5 Entzlindliche Dermatosen
1.5.1 Psoriasis

Psoriasis tritt bei Frauen und Ménnern gleich haufig auf
[28]. Gender Unterschiede der Patientenbediirfnisse in
Hinblick auf die Therapiewahl: Frauen haben héhere Be-
dirfnisse als Manner [29].

Frauen werden weniger hdufig mit Biologika behandelt
als Manner [30, 31].

Manner sind schwerer (hoherer PASI) von der Psoriasis
betroffen als Frauen [32].

1.5.2 Acne Inversa (Hidradenitis Suppurativa (HS))

HS ist eine chronische, wiederkehrende, entzlindliche Er-
krankung der Haarfollikel an apokrinen Drisenstellen,
die zu Abszessen und ggf. Fistelbildung fihrt [33].

HS ist assoziiert mit Rauchen, Adipositas und entziindli-
chen Darmerkrankungen [34].

Mehrere Beobachtungen deuten darauf hin, dass Sexu-
alhormone bei der Pathogenese eine Rolle spielen. HS
tritt haufiger bei Frauen auf [35].

1.5.3 Atopische Dermatitis

Die Female zur Male Ratio flir AD betragt 1.14:1 [36].
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