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Nephrologie

Glomerulonephritis

Atiologisch, pathologisch und klinisch
uneinheitliche Nephropathie

Entziindliche Erkrankungen der Glomeruli kdnnen durch Schadigung aller in den
Filtereinheiten vertretenen Zellen und Strukturen verursacht werden. Mit wenigen
Ausnahmen handelt es sich bei der Glomerulonephritis (GN) um eine immunver-
mittelte Erkrankung, in deren Pathophysiologie neben Antikorpern auch Chemo-
kine, Zytokine, Wachstumsfaktoren, Komplementaktivierung, Koagulationspro-
dukte, Leukozyten und die Nierenzellen selbst eine Rolle spielen. Atiologisch wer-
den primire Nierenerkrankungen aufgrund akut entziindlicher Glomerulopathien,
akut entziindliche Glomerulonephritiden als Begleitreaktion bei Infektionen und
Begleitreaktion systemischer Erkrankungen unterschieden. Der Behandlung von
Glomerulonephritiden ist in zahlreichen Fillen kein Erfolg beschieden, so dal’ die
Erkrankung eine der hdufigsten Ursachen fiir terminales Nierenversagen ist.

Klinische Leitsymptome
aussagekraftiger als patho-
logische Charakteristika

In die klassische Einteilung
der Glomerulonephritiden flieBen
atiologische, histopathologische
und klinische Gesichtspunkte
ein. Diese Durchmischung ist
fiir den praktisch tétigen Arzt
oft nicht sehr hilfreich, denn das
klinische Erscheinungsbild kann
vielfach auf verschiedene GN-
Formen hinweisen.

Insbesondere wird zwischen der
Ausbildung eines nephrotischen
Syndroms und einem (akut) ne-
phritischen Verlauf unterschie-
den (Tabelle). Ausschlaggebend
fiir die jeweilige Entwicklung ist
das Fehlen bzw. das Vorliegen

Das klinische Erscheinungs-
bild der Glomerulonephritiden
kann sehr variabel sein:
= Asymptomatische Verldufe
kommen zufillig bei Urinun-
tersuchungen zum Vorschein.
Man findet unter Umstidnden eine
milde Proteinurie und/oder eine

Mikrohdmaturie, vielfach ohne
daB der Patient Odeme aufweist
und einen Bluthochdruck ent-
wickelt hat.

= Der Patient mit einem nephri-
tischen Syndrom présentiert sich
mit einer erst kurz zuvor einge-
tretenen Hamaturie und Prote-

Tab.: Anhand der klinischen Leitsymptome lassen sich
Glomerulonephritiden in zwei groe Gruppen einteilen:

e Membranose GN

¢ Minimalldsion (Minimal Change Disease)

e Fokal segmentale Glomerulosklerose

¢ Mesangioproliferative GN (IgA-Nephropathie)
¢ Membranproliferative GN

* Akute postinfektiose GN

einer leukozytiren Chemotaxis, ¢ Rapid progressive GN (Halbmond-GN)
d.h. die Exsudation von vorwie-
gend Monozyten und von Lym-

phozyten.

TINw——-QX®IOmMZ

Bei den nephritischen Formen liegt neben einem oft weniger
stark ausgeprigten Eiweillverlust auch eine Hiimaturie vor.
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Nephrologie

inurie. Die Nierenfunktion ist
beeintrichtigt und durch Was-
ser- und Salzretention entsteht
Bluthochdruck. Das nephriti-
sche Krankheitsbild herrscht
bei der rapid progressiven GN
und der akuten postinfektidsen
GN vor. Teilweise wird es aber
auch bei der membranoprolife-
rativen und der mesangioproli-
ferativen GN beobachtet.
= Bei der rapid progressiven GN
kommt es innerhalb von Tagen
bis drei Monaten zu einem Abfall
der glomeruléren Filtrationsrate
um mindestens 50 % bei zumeist
nephritischem Krankheitsbild und
ausgepragter Halbmondbildung.
Als Verlaufsform kann die rapid
progressive GN bei praktisch al-
len GN-Typen auftreten. Die Be-
zeichnung geht auf einige Fal-
le von poststreptokokkaler GN
mit ungewoéhnlich fulminantem
Verlauf zuriick.
= Das nephrotische Syndrom ist
durch eine erhebliche Proteinurie
(>3,5 g/1,73 m*/Tag), Hypalbu-
mindmie, Hyperlipiddmie und
Odeme gekennzeichnet.
= Bei der chronischen GN nimmt
die Erkrankung einen schlei-
chenden Verlauf. Der Beginn
ist meist nicht feststellbar. Uber
Jahre und Jahrzehnte entwickelt
sich vielfach eine Niereninsuf-
fizienz. Histopathologisch liegt
der chronischen GN in den mei-
sten Fillen eine mesangiopro-
liferative GN, eine membrano-
proliferative GN oder eine fokal
sklerosierende GN zugrunde.
Glomerulonephritiden treten
beim mannlichen Geschlecht deut-
lich haufiger auf als beim weib-
lichen. Die Ausnahme ist Lupus
nephritis. Aber selbst da zeigt sich
die verstirkte Anfalligkeit der
Manner fiir Glomerulonephriti-
den, denn der Geschlechterun-
terschied ist erheblich geringer

ausgeprégt als beim systemischen
Lupus erythematodes.

Pathophysiologische
GN-Formen mit klinisch
vorherrschender Proteinurie

Die Proteinurie beim nephroti-
schen Syndrom ist auf die erhoh-
te Permeabilitdt des Harnfilters
und nicht auf verminderte tubu-
ldre Resorption zuriickzufiihren.
Neben vorherrschend Albumin
gehen auch Immunglobulin G
und Gerinnungsfaktoren verlo-
ren. Als pathologisches Merk-
mal findet man auf der Harnseite
der Glomeruli eine Schadigung
der Podozyten.

Die Minimalliision (Mini-
mal Change Disease) ist die
haufigste Ursache fiir ein ne-
phrotisches Syndrom im Kin-
desalter. In den meisten Féllen
spricht die Krankheit bei Kin-
dern gut auf eine Steroidthera-
pie an und ist reversibel.

Bei 20 bis 30 % der Erwach-
senen mit einem nephrotischen
Syndrom 148t sich eine Minimal-
lasion nachweisen. Die Krankheit
ist gegeniiber einer Behandlung
mit Steroiden vielfach resistent,
oder es kommt zum Riickfall. In
solchen Fillen kann unter Um-
stinden mit Cyclosporin A und
Cyclophosphamid erfolgreich be-
handelt werden.

Die Minimallésion zeigt licht-
mikroskopisch keine Auffalligkei-
ten. Erst im Elektronenmikroskop
148t sich die Verschmelzung der
Podozytenfortsétze erkennen.

Die membranése GN ist die
haufigste Ursache eines nephro-
tischen Syndroms im Erwach-
senenalter. Zur Schadigung des
Harnfilters kommt es durch Ab-
lagerung von Immunkomplexen

zwischen den Podozytenfortsit-
zen und der glomeruléren Ba-
salmembran (Abb. la, b). So-
fern die Ursache hierfiir nicht
bekannt ist, wird von einer pri-
madren (idiopathischen) Erkran-
kung gesprochen. Vielfach tritt
die membranése GN jedoch im
Rahmen anderer Erkrankungen
wie dem systemischen Lupus
erythematodes oder einer Infek-
tion mit Hepatisis-B-Viren auf.
Urséchlich kann auch die Ein-
nahme von Medikamenten wie
Captopril, Penicillamin sowie
von Gold- und Quecksilberpra-
paraten sein. Ferner kommt die
membrandse GN bei Krebser-
krankungen wie insbesondere
Bronchial-, Kolon- und Prosta-
takarzinom vor.

In etwa jedem vierten Fall
von membrandser GN kommt
es zu einer dauerhaften Spont-
anremission. Bei einem dhnlich
hohen Anteil der Patienten ent-
wickelt sich eine unterschiedlich
stark ausgeprégte persistierende
Proteinurie mit nichturdmischer
Azotémie. In etwa jedem zwei-
ten Fall schreitet die Krankheit
bis zur terminalen Niereninsuf-
fizienz voran.

Fiir die Therapie der idiopa-
thischen membranésen GN sind
Steroide allein vollig unwirk-
sam. Vielmehr muf} Predniso-
lon mit Chlorambucil, Cyclo-
phosphamid oder Cyclosporin
A kombiniert werden. Bei giin-
stigen prognostischen Voraus-
setzungen (Proteinurie <6 g/d
und Kreatinin <1,5 mg/dl) ist
es aufgrund der hohen Rate an
Spontanremissionen unter Um-
stinden lohnenswert, etwa ein
halbes Jahr nur zu beobachten.
Bei sekunddren Féllen von mem-
brandser GN steht die Behand-
lung der Grunderkrankung im
Vordergrund.

glomeruldre

Basalmembran

Endothelzelle
Podozyt

Abb. 1a: Membrandse GN: Zwischen glome-
ruldrer Basalmembran und Podozyten lagern sich
Immunkomplexe in granuldrer Form ab, so daf3
es zu einer Schadigung der Podozytenfort-

sitze kommt.

Abb.1b: Membranose GN (IgG-Immun-
fluoreszenz): Die glomeruldre Basal-
membran erscheint als diffuses granula-
res Muster.

Die fokal segmentale Glome-
rulosklerose ist die zweithdufig-
ste Ursache eines nephrotischen
Syndroms im Erwachsenenalter.
Sie wird vielfach als eine Ver-
laufsform der Minimalldsion an-
gesehen, bei der die Podozyten in
einzelnen Glomeruli, d.h. fokal
so schwer geschadigt werden, daf3
sie teilweise zugrunde gehen und
es segmental zu Vernarbungen
kommt. Charakteristischerwei-
se treten eine plotzliche schwere
Proteinurie, Odembildung und
Kreatininanstieg auf.

IgA-Nephritis — weltweit
haufigste Ursache des chro-
nischen Nierenversagens

Die Mesangioproliferative GN
(IgA-Nephropathie/Nephritis,
Morbus Berger) ist eine auf die
Nieren beschrinkte, immunver-
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mittelte Krankheit. Hierbei han-
delt es sich um die im Erwachse-
nenalter hdufigste entziindliche
Glomerulopathie, von der etwa
dreimal mehr Ménner als Frau-
en betroffen sind. Aus dem ge-
hauften familidren Auftreten der
Krankheit wird zudem geschlos-
sen, daf} der IgA-Nephropathie
offenbar eine erbliche Belastung
zugrunde liegt. Als ein potenti-
eller genetischer Faktor fiir die
Entstehung und das Fortschrei-
ten der IgA-Nephropathie gilt
ein Enzymdefekt, der zur ano-
malen O-Glykosylierung zweier
IgA-Untergruppen fiihrt.
Worauf die Stérung im Im-
munsystem bei einer IgA-Ne-

Immunkomplex

.glomeruléire
Basalmembran

Abb. 2a: Mesangioproliferative GN (IgA-
Nephropathie): Die Antikorper — vor-
wiegend IgA — werden charakteristi-
scherweise im Mesangium der Glome-
ruli abgelagert. Diese Ablagerung von
IgA fiihrt zur Proliferation von Mesan-
giumzellen.

Abb. 2b: Mesangioproliferative GN
bei IgA-Nephropathie (Immunfluores-
zenz): Die Ablagerung der Immunkom-
plexe konzentriert sich auf mesangiale
Bereiche.

phropathie letztlich zuriickzu-
fiihren ist, 146t sich gegenwartig
nicht beantworten. Die Antikor-
per — vorwiegend IgA — werden
charakteristischerweise im Me-
sangium der Glomeruli abge-
lagert — unter Umstidnden aber
auch in anderen Anteilen des
Glomerulums (Abb. 2a, b). Im
Mesangium fiihrt die Ablage-
rung von IgA zur Aktivierung
der Mesangiumzellen, zur ver-
mehrten Freisetzung von Zyto-
kinen und zur Proliferation von
Mesangiumzellen.

Das klinische Bild der IgA-
Nephropathie kann sehr stark
variieren. Als Minimalbefund
findet sich eine geringe persi-
stierende Mikrohdmaturie. Dies
ist hdufig der Fall, wenn die Ab-
lagerung der Immunkomplexe
auf das Mesangium beschrinkt
bleibt. In solchen Féllen ist die
Prognose giinstig. Werden aber
auch IgA-Komplexe im suben-
dothelialen Bereich abgelagert,
bewirken sie ein nephritisches
Syndrom. Charakteristisch sind
rezidivierende Episoden mit Ma-
krohdmaturie, die meist von ei-
ner Infektion der oberen Luftwe-
ge begleitet sind. Ferner besteht
neben der Hamaturie meist eine
milde Proteinurie. Unter Um-
stdnden liegt das klinische und
pathologische Bild einer rapid
progressiven GN vor. Kommt es
aber zu IgA-Ablagerung auch
im subepithelialen Bereich, wer-
den die Podozytenfortsétze ge-
schidigt und es entwickelt sich
ein nephrotisches Syndrom.

Als therapeutische Mafnah-
men kommen bei der I[gA-Ne-
phropathie antiinflammatori-
sche, antiproliferative, einer
Matrixvermehrung entgegen-
wirkende und antihypertensive
Medikationen zur Anwendung.
Das Vorgehen orientiert sich

sehr stark am Ausmaf der Pro-
teinurie und damit am Zustand
der Nierenfunktion. Grundle-
gend ist die Blutdruckkontrol-
le mit dem Zielparameter RR
125/85 mmHg. Bei Patienten
mit gut erhaltener Nierenfunk-
tion sind je nach Ausmal} der
Proteinurie auch Steroide in-
diziert, um insbesondere ei-
ner Kreatinin-Verschlechterung
vorzubeugen. Gelegentlich wer-
den auch Fischoéle eingesetzt.
Als ungiinstige prognostische
Faktoren bei der IgA-Nephro-
pathie gelten eine Proteinurie
>1,5 g/die, eine glomeruldre Fil-
trationsrate <70 ml/min, Blut-
hochdruck und ménnliches Ge-
schlecht. Bei einem Teil der
Patienten im jungen Erwachse-
nenalter geht die IgA-Nephro-
pathie in eine chronische Nie-
reninsuffizienz tiber.

Akut entziindliche GN als
Begleitreaktion bei Infek-
tionen

Die membranoproliferati-
ve GN Typ I ist eine Immun-
komplex-Erkrankung mit Kom-
plementaktivierung. Sie tritt als
glomeruldre Begleitreaktion bei
systemischem Lupus erythema-
todes, Hepatitis C/Kryoglobu-
lindmie, HI'V und Leukdmien
auf. Teilweise (in ca. 20 % der
Fille) entwickelt sich das Bild
eines akuten nephritischen Syn-
droms, wihrend bei 10 % bis
20 % der Patienten Makroha-
maturie-Episoden dhnlich wie
bei der IgA-Nephropathie auf-
treten.

Die Beschreibung als mem-
branoproliferativ beruht auf hi-
stopathologischen Befunden.
Zum einen ist die Anzahl der
Mesangiumzellen deutlich ver-
mehrt. Andererseits erscheint

die Basalmembran der Kapil-
laren im Lichtmikroskop deut-
lich verdickt. Oft ist sie auch
als Doppelkontur (tram track)
erkennbar, wenn sich Mesan-
giumzellen zwischen Endothel
und Basalmembran schieben,
so daB sich vom Endothel her
eine Art zweite glomeruldre
Basalmembran ausbildet.

Akut entziindliche postinfek-
tiose Glomerulopathien

Als primére Erkrankung tritt
die akute Glomerulonephritis
nach tiberstandener Infektion
mit einer Reihe unterschiedli-
cher Erregertypen auf. Unter
den Verursachern steht eine In-
fektion mit B-hdmolysierenden
Streptokokken vom Typ A an
erster Stelle. Aber auch andere
bakterielle Erreger wie Diplo-
kokken, Staphylokokken, Trepo-
nema pallidum, Corynebakteri-
um bovis, Salmonella typhosa,
Brucella suis und Mykobakte-
rien wurden identifiziert.

Als virale Verursacher akuter
Glomerulonephritiden kommen
Coxsackievirus, Cytomegalie-
Virus, Hepatis-B-Virus, Epp-
stein-Barr-Virus, Rubella-Virus
und Mumpsviren in Frage. Dar-
iiber hinaus sind auch mykoti-
sche und protozoale Erreger wie
Coccidioides immitis, Plasmodi-
um malariae, Plasmodium fal-
ciparum, Schistosoma mansoni,
Toxoplasma gondi und Trypa-
nosomen als Verursacher aku-
ter Glomerulopathien identifi-
ziert worden.

Die poststreptokokkale GN
gilt als Prototyp der akuten post-
infektiosen GN. Thre Haufigkeit
hat sich in den meisten westli-
chen Lindern iiber die letzten
Jahrzehnte kontinuierlich ver-
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ringert. Hierfiir werden in er-
ster Linie die verbesserte ge-
sundheitliche Situation mit dem
gezielten Einsatz von Antibio-
tika und gehobene soziodkono-
mische Verhiltnisse verantwort-
lich gemacht.

Die akute poststreptokokkale
GN tritt beim ménnlichen Ge-
schlecht etwa doppelt so héaufig
auf wie beim weiblichen. Der
typische Patient ist ein drei- bis
vierzehnjahriger Junge mit ab-
rupt einsetzenden zumeist un-
spezifischer Beschwerden wie
Schwichegefiihl, Fieber, Bauch-
schmerzen, Flankenschmerzen
und Unwohlsein. Die Wahrneh-
mung des durch Blut braunrot
gefarbten Urins 146t zundchst

Immunkomplex

glomeruldre
Basalmembran

Podozyt

ADDb. 3a: Bei der postinfektiosen GN kommt

es zur Ablagerung von Immunkomple-
xen zwischen Endothel und Basalmem-

bran. Teilweise finden sich auch mesangiale
Ablagerungen von IgG und insbesondere

Komplement C3.

Abb. 3b: Glomerulum bei postinfektioser
GN (C3-Immunfluoreszenz): Die fluores-
zierenden granuldren Ablagerungen der Im-
munkomplexe erscheinen unregelmafig im
Glomerulum verstreut.

an eine urologische Erkran-
kung denken. In der Anamne-
se findet sich vielfach eine erst
vor ein bis drei Wochen iiber-
standene Infektion mit Strepto-
kokken (Pharyngitis, Tonsilli-
tis, Otitis, Pyodermie).

Bei der akuten postinfek-
tiosen GN lagern sich Immun-
komplexe endokapillér, d.h. su-
bendothelial zwischen Endothel
und glomeruldrer Basalmem-
bran ab (Abb. 3a, b). Ferner
kommt es zur Komplement-
aktivierung und Proliferation
von Mesangium- und Endo-
thelzellen. Exsudative Prozesse
fithren zur Infiltration von Leu-
kozyten und Verlegung des Ka-
pillarlumens.

In der Therapie der poststrep-
tokokkalen GN sind Antibioti-
ka indiziert. Bei einer sich ver-
schlechternden Nierenfunktion,
werden auch Glukokortikoide
eingesetzt.

Im Kindesalter ist die lang-
fristige Prognose bei post-
streptokokkaler GN sehr gut.
Hingegen sind die Aussichten
auf eine vollstdndige Aushei-
lung bei den erwachsenen Pa-
tienten deutlich weniger giin-
stig — inbesondere wenn die
Krankheit mit einer deutlichen
Beeintrachtigung der Nieren-
funktion einsetzt. Im Erwach-
senenalter wird auch vermehrt
die Ausbildung von Halbmon-
den beobachtet.

Beim Abklingen der Entziin-
dung kommt es unter Umstén-
den zu einer Verlagerung von
Immunkomplexen von einer
Seite der glomeruldren Basal-
membran auf die andere, d.h.
von der subendothelialen in die
subepitheliale Position. Schi-
digen diese translozierten Im-
munkomplexe die Podozyten,
kann es in einigen wenigen Fal-

len auch zur Ausbildung eines
nephrotischen Syndroms kom-
men.

Entziindliche Glomerulopathien
mit rasch voranschreitendem
Verlust der Nierenfunktion

Der pathologische Nachweis
fibrinoider Nekrosen und Halb-
mondbildung (Abb. 4) in mehr
als 50 % der Glomeruli ist cha-
rakteristisch fiir die rapid pro-
gressive GN. Diese subakute
bzw. akute Nierenerkrankung
fiihrt nach abruptem Beginn zu
einem rapid progressiven Krea-
tininanstieg und zum raschen
Verlust der Nierenfunktion. In-
nerhalb von nur drei Monaten
sinkt die glomerulédre Filtra-
tionsrate auf unter 50 %. Die
Krankheit verursacht in der Re-
gel ein nephritisches Syndrom.
Im wesentlichen handelt es sich
um sekundére Nephropathien,
die als Begleitreaktion syste-
mischer Krankheiten auftreten.
Man unterscheidet drei Formen
der rapid progressiven GN:

* I Anti-Basalmembran-GN
* II Immunkomplex-GN

« [T Pauci-Immun-GN

Thre komplexe Diagnostik beruht
auf serologischen Parametern,
der Beurteilung des klinischen
Bildes und der histopathologi-
schen Untersuchung von Nie-
renbiopsien.

Beim seltenen Goodpasture-
Syndrom (rapid progressive
GN Typ I) bildet das Immunsy-
stem Autoantikorper gegen die
a3-Kette des Kollagens Typ IV,
das sowohl in der glomeruldren
Basalmembran (GBM) als auch
in der Basalmembran der pul-
monalen Alveolen vorkommt.
Diese im zirkulierenden Blut
vorhandenen Anti-GBM-Anti-

Abb. 4: Halbmond (Immunfluores-
zenz): Als Folge extrakapilldrer Zell-
proliferation und Fibrinansammlung
in der Bowmanschen Kapsel wird das
Kapillarkonvolut verdringt.

korper passieren die Fenestrie-
rungen im Endothel der Glome-
ruli und binden an Bestandteile
der glomeruldren Basalmembran
(Abb. 5). Diese Wechselwirkung
fithrt zur Komplementaktivie-
rung mit Infiltration polymorph-
kerniger Leukozyten und Mo-
nozyten. Zur Halbmondbildung
in der Bowmanschen Kapsel
kommt es, wenn Fibrinogen,
das durch die beschidigte Ba-
salmembran eindringt, durch
prokoagulatorische Faktoren
der Monozyten zu Fibrin poly-
merisiert wird.

Das klinische Bild der rapid
progressiven GN beim Goodpa-
sture-Syndrom ist durch einen
rasch eintretenden Funktions-
verlust der Nieren und durch
Lungenblutungen gekennzeich-
net. Letztere konnen unter Um-
stinden lebensbedrohend sein.
In der Therapie beim Goodpa-

Abb. 5: Goodpasture-Syndrom (Im-
munfluoresz): Die glomeruldre Basal-
membran ist gleichméfBig mit fluores-
zierenden Anti-IgG-Antik6rpern be-
setzt.
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sture-Syndrom werden Stero-
ide und Cyclophosphamid ein-
gesetzt. Ob durch zusétzliche
Plasmapherese bessere Ergeb-
nisse — insbesondere bei schwe-
ren Verlaufsformen — erzielt
werden konnen, ist nicht ab-
schlieBend geklért. Therapie-
erfolge lassen sich bei erhalte-
ner Diurese unter Umstdnden
auch noch bei fortgeschrit-
tener Niereninsuffizienz er-
zielen. Sehr ungiinstig ist die
Prognose allerdings bei Anurie
und einer mehr als 85 %igen
Halbmondbildung. Eine Bes-
serung stellt sich oft eher bei
der pulmonalen als der rena-
len Symptomatik ein.

Von einer Anti-GBM-Krank-
heit wird gesprochen, wenn nur
die Nieren involviert sind.

Bei der rapid progressi-
ven GN Typ II handelt es sich
um &duferst schwere Immun-
komplexerkrankungen. Die-
ses Krankheitsbild kann unter
anderem als fulminante Form
der postinfektiosen GN auf-
treten. Ferner wird es bei der
IgA-Nephropathie, der mem-
branoproliferativen GN und
bei Henoch-Schonlein-Purpu-
ra beobachtet.

Bei der rapid progressiven
GN Typ I finden sich so gut
wie keine Immunablagerun-
gen (Pauci-Immun-GN). Die-
ser GN-Typ entwickelt sich
im Zusammenhang mit Vas-
kulitiden. Charakteristisch ist
das Auftreten von Autoanti-
korpern, die gegen Antigene
in den Granula der segment-
kernigen Leukozyten gerichtet
sind. Diese Anti-Neutrophil-Cy-
toplasmic-Antibodies (ANCA)
sind insbesondere diagnostisch
von Bedeutung. Eine Hypothe-

se liber ihre Verbindung zur Pa-
thogenese der rapid progressi-
ven GN Typ III geht davon
aus, daB sie direkt neutrophi-
le Granulozyten und mononu-
kledre Phagozyten aktivieren,
die dann ihrerseits Gefa3wan-
de angreifen. Je nach Férbe-
muster wird zwischen perinu-
kledren ANCA (p-ANCA) und
zytoplasmatischen ANCA (c-
ANCA) unterschieden. Von c-
ANCA wird insbesondere die
Proteinase-3 erkannt. Die Spe-
zifitdt der p-ANCA ist hinge-
gen geringer.

Die generalisierte Wegener-
sche Granulomatose wird
durch die Trias aus nekro-
tisierenden Granulomen im
oberen oder unteren Respira-
tionstrakt, eine generalisier-
te nekrotisierende Vaskulitis
sowohl der Arterien als auch
der Venen und eine nekroti-
sierende Glomerulonephritis
definiert. Durch die Nierenbe-
teiligung kommt es zu einem
subakuten Kreatininanstieg, zu
maBiger Proteinurie und Mikro-
hématurie. Im nephritischen Se-
diment findet man Erythrozy-
tenzylinder und Akanthozyten.
Bei der pathologischen Unter-
suchung lassen sich c-:ANCA
nachweisen.

Die Prognose der Wegener-
schen Granulomatose hat sich
mit Einfiihrung der Kombina-
tionstherapie aus Steroiden und
Cyclophosphamid erheblich ge-
bessert.

Die mikroskopische Polyan-
gitis ist eine meist p-ANCA-posi-
tive Vaskulitis mit rapid progres-
siver GN. Gelegentlich kommt
sie auch als ein auf die Nieren
beschriankter Krankheitsprozel3
vor (nekrotisierende Halbmond-
nephritis). Jfs e
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Sex trotz Inkontinenz?

Viele Menschen, die unter Inkontinenz leiden, haben kein er-
fiilltes Sexualleben. Sie scheuen intime Situationen aus Angst,
dabei Urin zu verlieren. Oft ziehen sie sich sogar vollig aus der
Partnerschaft zuriick. Die Deutsche Kontinenz Gesellschaft bie-
tet Betroffenen Unterstiitzung und macht ihnen Mut, natiirlich
mit ihrer Sexualitdt umzugehen.

Vor allem bei Frauen mit Inkontinenz kommt es vor, dal} sie
beim Geschlechtsverkehr Urin verlieren. Studien ergaben, daf3
sich zwischen 10 und 50 Prozent der Inkontinenz-Patientinnen
aufgrund des Leidens in ihrer Sexualitit beeintrachtigt fithlen.
Die Deutsche Kontinenz Gesellschaft empfiehlt, sich mit dem
Problem an einen Arzt zu wenden. Denn es gibt immer Hilfe.
Bei vielen Frauen ist eine Beckenbodenschwiche die Ursache
fiir Inkontinenz. ,,Sie sollten aktiv Beckenbodentraining betrei-
ben, um ihren Beckenboden dauerhaft zu starken®, riat Professor
Dr. Daniela Schultz-Lampel, Vorstandsmitglied der Deutschen
Kontinenz Gesellschaft und Leiterin des Kontinenz-Zentrums
Klinikum Villingen-Schwenningen.

Die Expertin empfiehlt auBerdem offen mit dem Partner liber
das Problem zu sprechen. Dies kénne Angste abbauen und das
Vertrauen vertiefen. Wer dann noch ein paar wenige Vorkeh-
rungen trifft, kann — zumindest theoretisch — ganz entspannt
gemeinsam zur Sache kommen. Vor dem Geschlechtsverkehr
sollte die Blase entleert werden. Zudem sollte vorher auf Ge-
trinke wie Tee oder Kaffee verzichtet werden. Ein Handtuch
oder spezielle Unterlagen bieten zusétzlich Sicherheit. Empfeh-
lenswert sind aulerdem Positionen, bei denen der Druck auf die
Blase gering ist.

Deutsche Kontinenz Gesellschaft .
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Anticholinergika

In der Therapie der tiberaktiven Blase
beim alteren Patienten auf die Moglich-
keit zentralnervoser Effekte achten

Deutliche Hinweise darauf, dal sich Storungen zentralnervoser Acetylcholin-vermittel-
ter Prozesse im Gehirn negativ auf kognitive Fahigkeiten wie insbesondere Gedachtnis-
leistungen auswirken kénnen, hatten klinische Tests mit der nicht selektiven antimuskari-
nergen Substanz Scopolamin bereits 1974 erbracht [1]. In dieser Hinsicht ist insbesondere
auf die dltere Bevolkerungsgruppe zu achten. Denn nach den Daten der PAQUID-Stu-
die nehmen 13,7 % der iiber 70jahrigen zumindest ein Medikament mit anticholinergen
Eigenschaften ein, und tatsdchlich liegt die kognitive Leistungsfahigkeit dieser Pa-

tienten deutlich unter der von Patienten, die keine solchen Medikamente einnehmen [2].
Daran ist insbesondere auch bei der medikamentosen Behandlung der iiberaktiven Blase
zu denken. Altere Menschen erhalten oft bereits aus anderen Indikationen anticholinerg
wirkende Medikamente und ihre kognitiven Funktionen sind ohnehin zumeist reduziert.

Verschiedene Anticholin-
ergika tiberwinden die
Blut-Hirn-Schranke in un-
terschiedlichem Ausmal

Der Ausbildung zentralnervo-
ser Nebenwirkungen durch An-
ticholinergika steht im Prinzip
die Blut-Hirn-Schranke entge-
gen (Abb.). Ferner trdgt auch die
Blut-Liquor-Schranke — insbe-
sondere im Bereich der Plexus
choroidei — zur Abschottung des
Gehirns bei.

Ob bzw. inwieweit eine Sub-
stanz die Blut-Hirn-Schranke
dennoch passiv liberwinden
kann, hingt wesentlich von ih-
ren physikochemischen Eigen-
schaften ab. Hierbei spielen die
Grofe und Polaritdt des Molekiils
sowie die Loslichkeit in den li-
pophilen und hydrophilen Berei-

chen der Permeabilitdtsbarriere
eine entscheidende Rolle. Tertidre
Amine wie Oxybutynin und Tol-
terodin sind lipophil, das quater-
ndre, salzartige Trospiumchlorid
hingegen ist hydrophil. Letzteres
kann die Blut-Hirn-Schranke da-
her per Diffusion nicht iiberwin-
den. Inwieweit aktive Transport-
systeme der Blut-Hirn-Schranke
auch Anticholinergika ins Ge-
hirn hinein und/oder hinaus be-
fordern, ist bislang noch wenig
untersucht.

Zentralnervose Nebenwirkun-
gen unter einer Behandlung mit
Anticholinergika, die die Blut-
Hirn-Schranke iiberwinden,
kommen in erster Linie durch
eine Blockade des im Gehirn
vorherrschenden Rezeptortyps
M1 zustande. Das kann sich be-
sonders im Alter negativ auf ko-

gnitive Funktionen auswirken,
wenn im Kortex des Frontallap-
pens und im Hippokampus oh-
nehin weniger M1-Rezeptoren
exprimiert werden.

Veranderungen der elek-
trophysiologischen Akti-
vitit des Gehirns

Ob bzw. inwieweit sich Oxy-
butynin, Tolterodin, Trospium-
chlorid und Plazebo auf verschie-
dene Gehirnwellenfrequenzen
auswirken, wurde anhand quan-
titativ topographischer EEG vor
und vier Stunden nach der Ein-
nahme untersucht. Bei den Pa-
tienten, die Oxybutynin erhal-
ten hatten, zeigte sich bei vier
Frequenzbanden (theta, alpha 1,
alpha 2 und beta 1) ein signifi-
kanter Leistungsabfall. Hinge-

gen blieben die EEG unter Tros-
piumchlorid und Tolterodin in
fiinf von sechs untersuchten Fre-
quenzbanden unverandert. Nur
vereinzelt wurde ein Leistungs-
abfall bei den Theta-Wellen re-
gistriert [3].

Insbesondere bei ilteren
Patienten kann der REM-
Schlaf negativ beeinfluBt
werden

Die Einnahme von Antimus-
karinika kann sich negativ auf
die Schlafstruktur auswirken.
Bei jungen gesunden Probanden
wurde nach einmaliger Gabe von
Oxybutynin im Schlaflabor eine
signifikant verlingerte REM-
Latenzzeit gegeniiber Plazebo
festgestellt, wihrend Toltero-
din und Trospiumchlorid kei-
nen derartigen Effekt hervor-
riefen [4].

Deutlicher machen sich sub-
stanzspezifische Unterschiede aber
bei dlteren Menschen ab 50 Jah-
ren bemerkbar. Nach einmaliger
Verabreichung von Oxybutynin
oder Tolterodin war der REM-
Schlaf jeweils signifikant beein-
trachtigt. Mit Trospiumchlorid er-
reichte die Verdnderung allenfalls
Plazebo-Niveau [5].

Offenbar gelangt Oxybutynin
leichter als Tolterodin ins Ge-
hirn. Mit dem Alterwerden 148t
die Dichtigkeit der Blut-Hirn-
Schranke aber nach, so daf3 beide
Substanzen bei dlteren Menschen
zentralnervose Effekte hervor-
rufen kdnnen.

Psychometrische Tests
belegen Sicherheit einer
Anticholinergika-Therapie

Bei einer moglichen Beeintrach-
tigung der kognitiven Leistungsfa-
higkeit spielen Sicherheitsaspekte
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Blut-Hirn-Schranke
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Abb.: Blut-Hirn-Schranke: Die Permeabilitdtsbarriere setzt sich aus dem
Kapillarendothel, der Basalmembran und den Astrozytenfortsdtzen zu-
sammen. Letztere sind als platte Gefaffiilkchen ausgebildet, die sich um
Kapillaren zu einer geschlossenen Hiille formieren (Membrana gliae li-
mitans perivascularis). Die weitgehende Undurchlassigkeit der Blut-Hirn-
Schranke beruht im wesentlichen darauf, daB die Endothelzellen und die
Astrozytenfortsétze jeweils durch sogenannte tight junctions (Zonulae oc-
cludentes) fest miteinander ,verschweiflst” sind.

im Verkehr eine besondere Rol-
le. Diesbeziigliche Tests mit jiin-
geren gesunden Probanden zur
visuellen Orientierung, Konzen-
trationsfahigkeit, Vigilanz, moto-
rischen Koordination und den Re-
aktionen unter Streflbedingungen
lieBen keine Verschlechterungen
unter einer siebentdgigen Medi-
kation mit Trospiumchlorid,
Oxybutynin und Propiverin er-
kennen. Die Vigilanz betreffend
zeichnete sich aber eine gewisse
Uberlegenheit fiir Trospiumchlo-
rid ab [6, 7].

Im Einklang mit der zu er-
wartenden Uberwindung der
Blut-Hirn-Schranke bzw. auch
der Blut-Liquor-Schranke durch
tertidre Amine werden Schlaf-
rigkeit bei einer Behandlung
mit Oxybutynin in zwolf Pro-
zent und mit Tolterodin in drei
Prozent der Fille angegeben.
Hingegen liegen keine Berich-

te tiber Schléfrigkeit unter einer
Behandlung mit Trospiumchlo-
rid vor. Dies wird durch die Er-
gebnisse einer grolen Plazebo-
kontrollierten Phase-III-Studie
unterstrichen: Bei den Proban-
den unterschiedlicher Alters-
gruppen, die Trospiumchlorid
einnahmen, wurde anhand der
validierten Stanford Sleepiness
Scale weder eine erhohte Schlaf-
rigkeit tagsiiber festgestellt, noch
waren andere negative Effekte
am Zentralnervensystem nach-
weisbar [8].

ZNS-Relevanz in der klini-
schen Erfahrung

Aus einer Reihe von Fall-
berichten iiber schwerwiegen-
de zentralnervose Nebenwir-
kungen unter einer Therapie
der iiberaktiven Blase bei An-
wendung verschiedener anti-

muskarinerger Substanzen 143t
sich ebenfalls auf molekiilspe-
zifische Unterschiede schlieen.
Bei Anwendung von Substan-
zen, die die Blut-Hirn-Schranke
iiberwinden konnen, wurden viel-
faltige neuropsychiatrische Ver-
anderungen beschrieben. Keine
derartigen Befunde liegen fiir die
Substanz Darifenacin vor. Deren
Selektivitdt fiir M3- gegeniiber
MI1-Rezeptoren schiitzt mogli-
cherweise vor zentralnervosen
Nebenwirkungen [9].

Bei Patienten mit Krankheiten,
aufgrund derer bereits ein cholin-
erges Defizit besteht, wie unter
anderem bei der Parkinsonschen
Krankheit, kénnen sich die ko-
gnitiven Leistungen unter einer
oralen Therapie mit Oxybutynin
weiter verschlechtern. Unter Um-
standen kommt es sogar zur Aus-
16sung eines schweren Parkinson-
Syndroms [10].

Aus Holland wurden 17 Fille
publik gemacht, bei denen Pati-
enten (Kinder und Erwachsene)
nach vorschriftsméBiger Behand-
lung mit Oxybutynin neuropsy-
chiatrische Nebenwirkungen er-
litten. Das Beschwerdespektrum
umfalte Halluzinationen, Psy-
chosen, Konzentrationsschwie-
rigkeiten, Orientierungsprobleme,
Apathie, Teilnahmslosigkeit, Un-
ruhe und Schlifrigkeit [11].

Beobachtungen, die darauf
schlieB3en lassen, daf die Blut-
Hirn-Schranke im Alter durch-
lassiger wird, liegen von drei
Patienten vor, die aufgrund von
Gedéchtnisstérungen Acetylcho-
linesterasehemmer einnahmen
und zudem mit Tolterodin gegen
iiberaktive Blase behandelt wur-
den. Hierbei schwichte sich die
Wirkung des Demenzpréparates
ab und die kognitiven Funktio-
nen verschlechterten sich dar-
aufhin dramatisch [12].
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Nach dem Vortrag ,,Anticholinergika
und ZNS-Relevanz fiir die Therapie®
von Prof. Dr. med. Helmut Madersbacher
(Innsbruck) anléBlich der 9. Bamber-
ger Gespriche ,,Der éltere Patient mit
Blasenfunktionsstérungen — Sinnvolle
Diagnostik und Therapie in der Praxis*
am 10. September 2005 in Bamberg.
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57. Kongrel’ der Deutschen Gesellschaft fiir Urologie, 21. bis 24. September 2005 in Diisseldorf

Effiziente Wissenschaft und Fortbildung

Mehr als 6.000 Teilnehmer besuchten die diesjahrige Tagung der Deutschen
Gesellschaft fiir Urologie vom 21. bis 24. September in Diisseldorf. Das breite
Angebot der Themen umfaBte das gesamte Gebiet der Urologie. Neben dem
Wissenschaftsaustausch und dem Fortbildungsangebot lag der Fokus des
diesjdhrigen Kongresses unter anderem auf der Férderung des medizinischen
Nachwuchses. Diese Forderung wurde durch die Vergabe der neuen
Auszeichnungen ,DGU-Promotionspreis”, ,Science around thirty” und dem
Studentenpreis ,Die Besten fiir die Urologie” zusdtzlich unterstiitzt. Neben
dem Bereich Prostatakarzinom, PSA-Test und Vorsorge waren die Themen
Harninkontinenz, Neue Techniken in der Urologie sowie Berufspolitik weitere
Schwerpunkte des Kongresses.

Neues zur Hormon-
resistenz beim PCa

Neben Mutationen im Androgen-
rezeptor ist in einem gewissen
Umfang auch eine Polysomie des
X-Chromosoms ursichlich dafiir,
dal3 Prostatakarzinome im Laufe
ihrer Entwicklung hormonrefrak-
tar werden. Zu diesem Resultat
gelangten Magdeburger Geneti-
ker bei der Untersuchung von 80
Prostatakarzinomen.
Androgene sind fiir Wachstum
und Entwicklung der Prostata un-
abdingbar. Eine hormonablative
Behandlung bewirkt die schnelle
Degeneration des normalen und
neoplastischen Prostatagewebes.
Im weiteren Verlauf kommt es je-
doch unweigerlich zum Androgen-
unabhéingigen Wachstum, so daf3
die Ablationstherapie unwirksam
wird. Der Tumor ist schlieBlich
hormonresistent. In Deutschland
sind jahrlich etwa 4.000 Manner
davon betroffen. Eine Ursache ist
in verschiedenen Mutationen des
Androgenrezeptors zu sehen, mit
denen sich eine Innsbrucker Ar-
beitsgruppe seit Jahren beschaf-

tigt. Genetiker in Magdeburg ha-
ben unléngst nachgewiesen, daf3
Flutamid bei einer bestimmten Mu-
tation sogar zu einer Aktivierung
des Rezeptors fiihrt.

Dieses Team hat jetzt noch ei-
nen weiteren Mechanismus be-
schrieben. Denn offensichtlich
kann auch die Polysomie des X-
Chromosoms an der Hormonre-
sistenz beteiligt sein: In neun von
80 Prostatakarzinomen konnte in
20 % der Zellkerne ein zusitzliches
X-Chromosom mit dem komple-
mentdren Androgenrezeptor nach-
gewiesen werden. Die Polysomie
korrelierte dabei mit dem Krebs-
stadium, dem Gleason-Score und
dem Tumorvolumen.

PCa: Art der Diagno-
se hat klinische Impli-
kationen

Fiir PSA-Befiirworter iiberra-
schend, fiir PSA-Gegner ,,Feu-
er auf die Miihlen® diirfte das
Ergebnis einer Ulmer Untersu-
chung sein: Patienten mit dem
Zufallsbefund eines Prostata-

karzinoms (PCa) weisen tenden-
tiell zwar weniger organbezo-
gene und ausdifferenzierte
Tumoren auf, ihre progressi-
onsfreie Uberlebenszeit ist je-
doch nicht kiirzer als bei Patien-
ten, deren PCa im Rahmen der
Vorsorge entdeckt wurde.

In einer retrospektiven Stu-
die haben Frau Dr. Kathleen
Herkommer und Kollegen von
der Universitétsklinik Ulm ins-
gesamt iiber 4.000 PCa-Patienten
anhand der Diagnosestellung in
vier Gruppen aufgeteilt und die
bisher verfligbaren Daten vergli-
chen. Ménner mit familidrer Bela-
stung (zwei Angehorige mit PCa),
die an einem Screening teilnah-
men, wiesen vergleichsweise die
meisten organbegrenzten Tumo-
ren auf. Hier waren auch die Tu-
morcharakteristika deutlich vor-
teilhafter als in den Féllen, die
bei der urologischen Vorsorge
oder aber zuféllig bei der urolo-
gischen Untersuchung entdeckt
wurden. Die hochste Rate an fort-
geschrittenen Tumoren machte
die Ulmer Arbeitsgruppe bei Pa-
tienten aus, deren Diagnose zu-
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fallig und nicht im Rahmen ei-

ner Fritherkennungsmafinahme

und auch nicht von Urologen ge-
stellt worden war.

,Die Art der Diagnose hat
demnach Auswirkungen auf
den klinischen Befund®, er-
klarte die Referentin. Konse-
quenzen waren im bisherigen
weiteren Verlauf jedoch nicht
auszumachen. Es fanden sich
keine signifikanten Unterschie-
de im 5-Jahres-Uberleben und
dem progressionsfreien Uberle-
ben. ,,Die karzinomspezifische
Mortalitdt bleibt jedoch noch
abzuwarten®, betonte Frau Her-
kommer.

Penis ist doch ein
Risiko-,Barometer”

Manner mit erektiler Dysfunk-
tion (ED) sind auch sonst nicht
ganz gesund. Das haben Wie-
ner Andrologen durch eine Ri-
sikoanalyse bei 2.561 Ménnern
nachgewiesen, die an der Ge-
sundheitsuntersuchung der Stadt
Wien teilnahmen.

Fiir die Berechnungen wurde
neben einem detaillierten La-
borstatus auch der IIEF-5 (In-
ternational Index for Erectile
Function) erhoben. Anhand von
Algorithmen der Framingham-
Studie wurden die Risiken fiir
koronare = Herzkrankheiten
(KHK) und einen Insult ermit-
telt, um sie mit der Auspragung
der ED abzugleichen. Ménner
mit méfBiger und schwerer ED
haben demnach ein um 65 %
erhohtes Risiko in zehn Jah-
ren an einer KHK zu leiden, als
Patienten ohne Erektionsschwé-
che. Fiir das Kollektiv von 644
Mainnern, die in die Insult-Kor-
relation eingingen, errechneten
die Andrologen ein um 43 % er-
héhtes Risiko.
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Botulinumtoxin ohne
Tachyphylaxie bei
neurogener Detru-
sor-Uberaktivitit

Zur Behandlung der iiberaktiven
Blase ist eine multifokale Injek-
tion von Botulinumtoxin in den
Detrusor auch bei mehrfacher
Wiederholung sicher und effek-
tiv, sofern eine schwere neuroge-
ne Detrusor-Uberaktivitit vor-
liegt. Zu diesem Resultat fiihrte
die Analyse der 5-Jahresdaten
von 43 Ménnern und 23 Frau-
en, die in Aachen und Murnau
behandelt wurden. Das mittle-
re Intervall fiir die Injektionen —
neun bis elf Monate — verdnder-
te sich im Behandlungsverlauf
nicht signifikant. Die Zufrieden-
heit war in 70 bis 89 % der Fél-
le sehr hoch. Die klinischen und
zystometrischen Parameter ver-
besserten sich signifikant. Da-
mit ist die Botulinumtherapie
bei hoher Lebensqualitét eine
wirksame Alternative zu in-
vasiven, irreversiblen Verfah-
ren — insbesondere fiir jiinge-
re Patienten, kommentierte die
Arbeitsgruppe.

Therapie von Keim-
zelltumoren fihrt bei
jedem Vierten zu
Testosteronmangel

Jeder vierte Patient mit Seminom
oder Nicht-Seminom muf} nach
abgeschlossener Onkotherapie
mit einem dauerhaften Hypogo-
nadismus rechnen. Als progno-
stischer Faktor hat sich bei einer
Untersuchung in Miinster das
residuale Hodenvolumen nach
dem Eingriff erwiesen.

Die Urologen haben 71 Mén-
ner mit Seminom und 61 Félle
mit Nicht-Seminom ausgewer-
tet; in allen Féllen lag minde-

stens dreimal ein kompletter la-
borchemischer Hormonstatus vor.
Als Normalwert wurde ein Testo-
steronspiegel von tiber 2,84 ng/ml
bzw. 9,85 nmol/ml definiert. Bei
den Seminom-Patienten stellte
sich in 24 % und bei den Nicht-
Seminom-Patienten in 26 % der
Fille ein dauerhafter Androgen-
mangel ein, der mit einem nied-
rigen residualen Hodenvolumen
korrelierte.

Radikaler Eingriff
kann auch bei hohem
PSA-Wert lohnen

Die radikale Prostatektomie ist
bei Patienten ohne Knochenfi-
liae auch bei einem hohen pra-
operativen PSA-Wert gerechtfer-
tigt. Wie eine Untersuchung der
urologischen Universitétsklinik
Homburg/Saar ausweist, lebten
von 204 Patienten mit PSA-Wer-
ten iiber 20 ng/ml nach 15 Jahren
noch iiber die Halfte (54 %).

Das tumorspezifische Ge-
samtiiberleben innerhalb dieses
Zeitraumes lag mit 62 % sogar
noch hoher, wie Professor Ulrike
Zwergel ausfiihrte. Die Patienten
waren zum Zeitpunkt des Ein-
griffs zwischen 45 und 76 (Me-
dian: 64) Jahre alt. Die mittlere
Nachbeobachtungszeit betrug 42
Monate. Als signifikanter Schwel-
lenwert hat sich in der Studie ein
praoperativer PSA-Spiegel von
32 ng/ml erwiesen.

Lockmittel kostenlo-
ser PSA-Test

Uber die Hilfte der Ménner, die
den zweiten Dresdener Ménner-
gesundheitstag besuchten, gaben
als Motivation den kostenlosen
PSA-Test an. Jiingere Ménner
sind mit diesem Angebot aller-
dings kaum zu ,,k6dern®.

Geschulte Interviewer haben
bei zehn Prozent der Besucher
(n = 265) mittels strukturierter
Fragebogen ,,nachgehakt”. Das
Fazit: Uberwiegend kommen &l-
tere Ménner mit hoherem Bil-
dungsgrad, die bereits urologisch
betreut werden. Nur 17 % der
Besucher waren unter 45 Jahre
alt. Als Motiv gaben 84 % allge-
meines Interesse am Thema an,
57 % hatte der kostenlose PSA-
Test angelockt. Immerhin 10 %

kamen aufgrund aktueller Be-
schwerden und erwarteten fach-
kompetente Informationen.

Rund zwei Drittel der iiber
60jéhrigen nahmen nach eige-
nen Angaben an der jahrlichen
Vorsorge teil, bei den 45- bis
60jahrigen waren dies jedoch
nur 37 %.

Dr. Renate Leinmiiller ¢

Europaweite Aufklarung tiber den haufigsten
Tumor des Mannes: Weltweit groBte begehbare
Prostata machte Station auf dem DGU-Kongrel

Prostatakrebs ist der haufigste Tu-
mor des Mannes. Jedes Jahr er-
kranken in Europa zirka 135.000
Ménner daran — davon allein in
Deutschland tiber 40.000. Dennoch
wird diese Erkrankung oftmals wie
ein Tabu behandelt. Eine wichtige
Aufgabe ist es deshalb, die Hemm-
schwelle zu senken und {iber den
Tumor sowie die Diagnose- und
Therapiemdglichkeiten zu infor-
mieren. Aus diesem Grund wur-
de die weltweit grofite begehbare
Prostata gebaut und auf eine Auf-
klarungstour durch Deutschland
und Europa geschickt.

Auftakt der Tour war der ,,Euro-
péische Prostata-Aktionstag 2005
am 15. September in Berlin, zu
dem die Deutsche Gesellschaft fiir
Urologie e.V., der Berufsverband
der Deutschen Urologen eV., die
European Association of Urolo-
gy und der Bundesverband Pro-
statakrebs Selbsthilfe eV. einge-
laden hatten.

Vom 21. bis 24. September
machte die begehbare Prosta-
ta auf der 57. Jahrestagung der
Deutschen Gesellschaft fiir Uro-
logie in Diisseldorf Station. Am

15. Oktober wurde das Prostata-
model auf dem Essener Ménner-
gesundheitstag erneut aufgebaut.
Dariiber hinaus gibt es bereits
eine Anfrage aus Holland, das
Modell iiber einen Zeitraum von
neun Monaten zu mieten.

Das begehbare Prostatamodell
wurde von einem Arzteteam ent-
wickelt und vermittelt den Zusam-
menhang mit den umliegenden
Organen. Haufige Krankheitsbil-
der wie Adenom und Karzinom
werden sichtbar gemacht und sind
dariiber hinaus zu ertasten. Das
Modell ist 5 Meter lang, 3 Meter
breit, 2,50 Meter hoch und wiegt
120 Kilogramm.

Aviso Verlagsgesellschaft mbH, Wei-
mar L4
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Bisphosphonate

Therapeutisches Potential zur Pravention
von Knochenmetastasen

Mit Bisphosphonaten ldRt sich die Haufigkeit skelettaler Komplikationen durch
Knochenmetastasen reduzieren. Dariiber hinaus kann aus einer Reihe experimen-
teller und klinischer Befunde auch auf eine direkte antitumorése bzw. anti-
metastatische Wirkung der Bisphosphonate (z.B. Zoledronsdure, Zometa®) ge-
schlossen werden. In einschligigen klinischen Studien, die bislang iiberwiegend
mit Mammakarzinom-Patientinnen durchgefiihrt worden sind, kam es mehrheit-
lich zu einer Reduktion von Knochenmetastasen und es wurden sogar Uberle-
bensvorteile registriert. Gegenwartig lauft eine Studie zur Pravention von Kno-
chenmetastasen beim Prostatakarzinom. Die Rationale fiir diese Studie und das
Studienkonzept wurden beim Satellitensymposium , Kenntnisse iiber Pravention,
Diagnose und Behandlung von Knochenmetastasen urologischer Tumoren” der
Novartis Pharma GmbH anldBlich der 57. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft
fiir Urologie (DGU) in Diisseldorf vorgetragen.

Bisphosphonate zur Pra-
vention von Knochen-
metastasen beim Prostata-
karzinom

Bisphosphonate sind primér
Osteoklasten-Hemmstoffe. [hr
Potential, Knochensubstanzver-
lusten vorzubeugen bzw. bereits
eingetretene Verluste sogar wie-
der riickgédngig zu machen so-
wie schmerzlindernd zu wirken,
hat sie bei Prostatakarzinom-
patienten mit Knochenmetasta-
sen zur Standardtherapie wer-
den lassen.

Zoledronsaure wirkt dariiber
hinaus stark antiproliferativ auf
Prostatakarzinomzellen und
hemmt in vivo das Wachstum
von osteolytischen Knochen-
metastasen. Hieraus leitete Pro-
fessor Kurt Miller (Berlin) die
Frage ab, ob Bisphosphonate
nicht auch das Absiedeln von

Knochenmetastasen verhin-
dern konnen.

Verschiedene experimentell
gewonnene Befunde sprechen
fiir antimetastatische Eigen-
schaften der Bisphosphonate:
* Bisphosphonate supprimieren
die Freisetzung von Wachstums-
faktoren im Knochenmark,

* hemmen die Tumorzelladhdsion
am menschlichen Knochen,

« induzieren zytostatische und
apoptotische Prozesse und

« unterdriicken die Tumor-An-
giogenese.

Klinische Studien zur Pri-
vention von Knochenmetasta-
sen lieferten mehrheitlich po-
sitive Resultate:

* Aufhorchen lieen die Ergeb-
nisse einer Arbeit von I. Diel et
al. 1998 im New England Journal
of Medicine, in der das Auftre-
ten von Knochenmetastasen
bei Hochrisiko-Mammakarzi-

nompatientinnen nach zwei-
jéhriger adjuvanter Behand-
lung mit Clodronat signifikant
reduziert war [1].

» Eine dhnlich konzipierte Stu-
die drei Jahre spiter kam zu
dem Ergebnis, daB nach fiinf
Jahren keine Reduktion von

Knochenmetastasen nachzu-
weisen ist [2].

* In einer von T. Powles et al.
durchgefiihrten Phase-II1-Stu-
die, in der 1079 Frauen mit pri-
mérem, operablen Brustkrebs
zwei Jahre mit Clodronat be-
handelt wurden, war das Auf-
treten von Knochenmetastasen
im Behandlungsarm gegeniiber
Plazebo signifikant verringert.
Nach einer Beobachtungszeit von
fiinf Jahren hatte sich der Un-
terschied allerdings nivelliert.
Dennoch war nach fiinf Jahren
der Anteil der tiberlebenden Pa-
tientinnen in der Behandlungs-
gruppe groBer [3].

* Die jiingste Studie von einer
finnischen Arbeitsgruppe, in
der erstmals auch andere Tumor-
entitdten als Mammakarzinome
untersucht worden sind, kommt
zu dem Ergebnis, daf3 Bisphos-
phonate in der adjuvanten Thera-
pie geeignet sein konnten, Kno-
chenmetastasen zu verhindern
(Abb. 1) [4].

Auch bei zuriickhaltender In-
terpretation der bisherigen Er-
gebnisse zeichnet sich fiir Bis-
phosphonate das Potential zur
Pravention von Knochenmeta-
stasen beim Mammakarzinom
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ADbb. 1: Prospektive Studie zur Pravention von Knochenmetastasen durch
Zoledronsédure-Behandlung bei soliden Tumoren: 40 Patienten mit rezidivieren-
den Krebserkrankungen ohne Knochenmetastasen wurden randomisiert und ent-
weder mit oder ohne Zoledronséure behandelt (nach Mystakidou K, et al. 2005

(4D
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Abb.2: Studiendesign von DEO8: Zoledronsdure zur Pravention von Knochenmeta-
stasen beim Prostatakarzinom.

® Prostatakarzinom Stadium MO (noch keine Metastasen)
e Vorherige lokal kurative Behandlung (OP, Radiatio)

oder keine lokal kurative Behandlung

e Patienten, die mindestens eins der folgenden Kriterien erfiillen:

— Gleason-Score 8-10
—pN+

—PSA > 20 zum Zeitpunkt der Diagnose

e Hormon-naive Patienten, die mit einer Hormontherapie beginnen

(Orchiektomie oder GnRH-Analoga + Antiandrogene) oder Patien-

ten, die keine Hormontherapie erhalten.

ab, und Miller hilt Paralle-
len zum Prostatakarzinom fiir
durchaus wahrscheinlich. Klar-
heit soll eine bereits aktivierte
Studie ,,Zoledronsdure zur Pra-
vention von Knochenmetastasen
beim Prostatakarzinom‘ unter
dem zentralen Management der
European Association of Urolo-
gy (EAU) in Kooperation mit der
Scandinavian Prostate Cancer
Group (SPCG) und der Arbeits-
gemeinschaft Urologische On-
kologie (AUO) bringen.

Es handelt sich um eine offe-
ne, randomisierte, multizentri-
sche Studie (Studien-Nr.: DEOS,
Abb. 2). Insgesamt sollen 650
Prostatakarzinom-Patienten

mit einem erhohten Risiko fiir
Knochenmetastasen an ca. 100
europdischen, darunter 40 deut-
schen Zentren, eingeschlossen
werden.

Nierenzellkarzinom-Patien-
ten erleiden weniger Kom-
plikationen bei ossdaren Me-
tastasen

Nierenzellkarzinom-Patienten
haben nach dem Auftreten von Me-
tastasen meist nur noch weniger
als ein Jahr zu leben. Knochenme-
tastasen treten in 30 % aller Fal-
le auf. Von diesen Patienten be-
nétigen 81 % eine Radiotherapie,
42 % entwickeln eine Knochen-

fraktur und 29 % bediirfen einer
orthopddischen Operation.
Bislang gibt es keine Da-
ten zur Pravention von osséren
Metastasen beim Nierenzellkar-
zinom. Professor Ulf Tunn (Of-
fenbach) prasentierte jedoch in
Diisseldorf Studienergebnisse,
die die Préavention ossérer Ske-
lettkomplikationen beim Nie-
renzellkarzinom belegen. Die-
se wurden im Rahmen einer
Studie mit unterschiedlichen so-
liden, ossér metastasierten Tumo-
ren durch eine Subgruppenana-
lyse von Nierenzellkarzinomen
erhoben [5]. In dieser Studie er-
hielten die Patienten randomi-
siert entweder Zoledronséure
oder Plazebo. Nach neun Mo-
naten wurde eine 50 %ige Re-
duktion ossérer Skelettkompli-
kationen im Behandlungsarm
registriert. Damit iibertrifft das
Behandlungsergebnis sogar das
Ausmal} der Reduktion ossérer
Komplikationen beim Prostata-
karzinom. Auch bei der endgiilti-
gen Auswertung nach 21 Monaten
bestitigten sich die signifikante
Reduktion von Skelettkomplika-
tionen beim ossér metastasier-
ten Nierenzellkarzinom gegen-
iiber Plazebo. Ferner waren die
Zeiten bis zum Auftreten der er-

sten, relevanten osséren Kompli-
kation, bis zum Auftreten der er-
sten pathologischen Fraktur und
bis zum Auftreten der Progres-
sion von ossdren Metastasen
in der Zoledronsdure-Grup-
pe signifikant verldngert. Zu-
dem war die Uberlebensrate im
Zoledronséure-Arm hoher. Die-
ser Befund war allerdings bei re-
lativ kleiner Patientenzahl stati-
stisch nicht signifikant.

Angeregt durch die positiven
Befunde haben Tunn und Mit-
arbeiter eine einarmige Studie
(DEI15) mit Nierenzellkarzinom-
Patienten initiiert, in der iiber-
priift werden soll, welcher Anteil
der Patienten Skelettkomplika-
tionen entwickelt. Die Dauer der
Studie ist auf zwolf Monate an-
gelegt, mit Zoledronséure-Injek-
tionen (4 mg) alle drei Wochen.
Rekrutiert werden Nierenzellkar-
zinom-Patienten, die mindestens
eine oder mehrere Knochenme-
tastasen entwickelt haben. Urolo-
gen mit entsprechenden Patienten
sind eingeladen, diese in die Stu-
die einzubringen.

In Abhéngigkeit von den Er-
gebnissen dieser Studie bietet
sich unter Umsténden die Ratio-
nale, in einer weiterfithrenden
Studie auch die Moglichkeit der
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ADbb. 3: Auftreten von Skelettkomplikationen (SRE = skeletal related event) bei
Patienten mit metastasiertem Nierenzellkarzinom (nach Lipton A, et al. 2003 [5]).
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Privention von Knochenmeta-
stasen bei Nierenzellkarzinomen
zu untersuchen. Die ossdren Me-
tastasen haben beim Nierenzell-
karzinom tiberwiegend osteoly-
tischen Charakter und sind zu
11 % gemischt osteoklastisch/
osteolytisch. Hieraus kénnte auf
dhnliche Wirkungen wie beim
Mammakarzinom geschlossen
werden.

Sichere Anwendung der
Bisphosphonate

Die Lebensqualitt ist sowohl
durch das Tumorleiden, als auch
durch die Tumor-spezifischen
Therapien ohnehin stark beein-
trachtigt und sollte im Rahmen
einer adjuvanten oder supporti-
ven Therapie mit Bisphosphona-
ten nicht weiter reduziert werden.
Diesbeziiglich besteht nach den
Erfahrungen von Dr. med. Rudolf
Osieka (Hamburg) kein AnlaB3 zu
iibertriebener Besorgnis.

Unter den Nebenwirkungen,
die bei einer intravendsen Infu-
sion von Bisphosphonaten auf-
treten, ist die Akute-Phase-Re-
aktion — ein Grippe-dhnliches
Syndrom (flu-like-syndrome) mit
Muskelschmerzen und Schiittel-
frost — am héufigsten. [hr Auf-
treten reduziert sich unter einer
Langzeitbehandlung. Als Ursa-
che fiir die Akute-Phase-Reak-
tion kommen pyrogene Zyto-
kine in Frage.

Gastrointestinale Nebenwir-
kungen treten naturgemaf vor-
zugsweise bei einer oralen The-
rapie auf. Eine Besonderheit ist
die sehr selten vorkommende
Kieferosteonekrose.

Nephrotoxizitét ist ein Klas-
seneffekt aller Bisphosphonate.
Vor jeder Infusion sollte daher
das Serumkreatinin bestimmt,
die Elektrolyte — insbesondere

das Serumkalzium und -phos-
phat — kontrolliert und fiir eine
ausreichende Fliissigkeitszu-
fuhr gesorgt werden. Empfeh-
lenswert ist es, tdglich 500 mg
Kalzium und 400 IE Vitamin D
zu geben.

Da Patienten die Nebenwir-
kungen subjektiv als sehr be-
lastend empfinden kénnen, ist
es von besonderer Bedeutung,
vor Beginn der Therapie dar-
tiber aufzukléren.

Osieka berichtete auch iiber ei-
gene Erfahrungen mit Zoledron-
sdure-Behandlungen: Bei 15 %
der infundierten Patienten kam
es zur Akute-Phase-Reaktion, in
5 % der Fille stellten sich Ubelkeit
und Appetitlosigkeit ein und eben-
so viele Patienten hatten Juckreiz
sowie eine Rotung an der Injek-
tionsstelle. Dariiber hinaus wur-
den keine erwdhnenswerten Ne-
benwirkungen registriert.
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Hormonrefraktares Prostatakarzinom

Intermittierende Therapie
verschafft drei Monate Pause

In der palliativen Situation des
hormonrefraktiren Prostatakar-
zinoms ist durch die Chemothe-
rapie mit Docetaxel erstmals eine
Verlangerung des Gesamtiiberle-
bens erzielt worden. Mit einem
intermittierenden Therapiesche-
ma scheint eine Optimierung be-
zliglich Effektivitdt und Vertrag-
lichkeit moglich. Diesbeziigliche
Daten wurden bei einem Satelli-
tensymposium des Unternehmens
Sanofi-Aventis im Rahmen des
Urologenkongresses vorgelegt.

Rund 4.000 Patienten mit
fortgeschrittenem hormonresi-
stentem Prostatakarzinom und
Hormonresistenz werden jahr-
lich in Deutschland behandelt,
berichtete Professor Peter Albers
(Kassel). Die wochentliche Gabe
von Docetaxel habe sich der drei-
wochigen als gleichwertig, hin-
sichtlich der Grad III/IV-Leu-
kopenien aber als vertréglicher
erwiesen. Die Kombination mit
Estramustin sei nicht erforder-
lich. Mit zunehmender Zahl der
Zyklen nehmen allerdings auch
die Nebenwirkungen zu.

Die intermittierende Therapie
mit Taxotere® diirfte in diesem
Zusammenhang zu einer wei-
teren Verbesserung des Stan-
dards fiihren, erwartet Profes-
sor Kurt Miller (Berlin) nach
eigenen Erfahrungen aus einer
Phase-II-Studie mit 75 Patien-
ten. Die Patienten erhalten drei
vierwochentliche Zyklen, in de-
nen jeweils drei Wochen einmal
wochentlich 35 mg/m? Docetaxel
infundiert werden und in der vier-
ten Woche ausgesetzt wird. Nach

dieser Sequenz wird die Chemo-
therapie bis zur erneuten Progres-
sion unterbrochen. Bei diesem
Vorgehen hat Miller bei den 75
Patienten der Studie anhand des
PSA-Werts eine gute Ansprech-
rate auch in den nachfolgenden
Zyklen registriert. In der Regel
verdoppelte sich der Nadir des
PSA erst nach rund drei Mona-
ten, dann wurde mit der nichsten
Sequenz begonnen. Die Ein-Jah-
res-Uberlebensrate bezifferte der
Urologe auf 70 %, das mediane
Gesamtiiberleben auf 18,5 Mo-
nate. Beides entsprach damit den
Daten aus den Phase-I11-Studien.
Die Nebenwirkungen waren laut
Miller gering bis akzeptabel mit
einer Neutropenierate unter sie-
ben Prozent.

Um diese Ergebnisse an einem
groferen Kollektiv zu tiberprii-
fen, wurde die PRINCE-Studie
gestartet, in die iiber 424 Pati-
enten eingehen sollen. Wéahrend
der Therapie werden Antiandro-
gene abgesetzt, LHRH-Analoga
dagegen nicht.

Einige Fragen beziiglich der
Docetaxel-Therapie sind weiter-
hin offen: Was ist der beste Mo-
nitoring-Parameter, nachdem
die PSA-Antwort nicht immer
mit dem Uberleben korreliert?
Welche Patienten sprechen an?
Ist eine frithere Chemotherapie
bei Patienten ohne Symptome
und Metastasen mit einem ho-
heren Nutzen verbunden? e ¢

DGU-Satellitensymposium ,,Die syste-
mische Therapie des fortgeschrittenen
Prostatakarzinoms® am 21.09.2005 in
Diisseldorf
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Prostatakarzinom-Screening

Wie sich die PSA-Diagnostik verandern

wird

,Orientieren Sie sich an dem initialen PSA-Wert, wenn Sie das Intervall fiir die
weiteren PSA-Screening-Bestimmungen festlegen” und ,Verwenden Sie einen
Cut-off-Wert zwischen 2 und 4 ng/ml“. Das waren die Empfehlungen von
Professor Dr. Fritz Heinrich Schréder (Rotterdam) als er im Er6ffnungsforum des
diesjdhrigen Kongresses der Deutschen Gesellschaft fiir Urologie (DGU) den der-
zeitigen Stand der Europdischen Prostatakarzinom-Screeningstudie vorstellte.

Bestimmung der Anstiegs-
geschwindigkeit des kom-
plexierten PSA verbessert
Spezifitat

Die Bestimmung des prostata-
spezifischen Antigens (PSA) und
die digital-rektale Untersuchung
(DRU) sind die etablierten Ver-
fahren in der Fritherkennungsdia-
gnostik des Prostatakarzinoms.
Durch die Einfiihrung der PSA-
Bestimmung kdnnen vermehrt
Friihstadien dieses Karzinoms
entdeckt werden. Derzeit werden
etwa zwei Drittel aller Tumoren
organbeschrankt und mit nied-
rigem bis mittelstufigem Gra-
ding diagnostiziert.

Im klinischen Alltag wird rou-
tinemafig das sogenannte tota-
le PSA (tPSA) bestimmt. ,,Der
PSA-Test ist fiir die Friiherken-
nung des Prostatakarzinoms ein
exzellenter Marker und ich glaube,
daB es keinen anderen Labortest
gibt, der so vielen dlteren Min-
nern in unserem Lande das Le-
ben gerettet hat wie PSA®, beton-
te Professor Dr. Herbert Riibben
vom Uniklinikum Essen. ,,Wenn
man davon ausgeht, daf3 eine Mil-
lion Ménner zur Fritherkennung

gehen, dann findet man bei etwa
jedem flinften einen PSA-Wert
grofer als 4 ng/ml. Nur etwa jeder
vierte oder fiinfte dieser 200.000
Miénner hat dann ein Prostatakar-
zinom. Es wire schén, wenn wir
die 160.000 unndtigen Biopsien
—= Prof. Dr. med.

Herbert Riibben
(Essen)

verringern konnten. Denn die-
se Minner haben es besonders
schwer, weil sie den hohen PSA-
Wert in der Regel behalten und
in stidndiger Sorge leben, doch

noch ein Prostatakarzinom zu
bekommen*.

Professor Riibben und Mitar-
beiter haben nun untersucht, ob
durch eine Bestimmung der An-
stiegsgeschwindigkeit des kom-
plexierten PSA (cPSA-velocity)
die Fallfindungsrate im Vergleich
zur totalen PSA-Velocity (tPSA-
velocity) verbessert werden kann.
Im Rahmen der Studie wurden
bei den 162 beteiligten Ménnern
(Durchschnittsalter 64 Jahre) mit
einem unauffalligen rektalen Be-
fund zweimal im Abstand von ei-
nem Jahr die tPSA- und cPSA-
Werte bestimmt. Zum Zeitpunkt
der zweiten Untersuchung wur-
de bei 19 Méannern in der Pro-

Fritherkennung beim Prostatakarzinom

1.000.000
PSA-Test

200.000

Biopsie
50.000

radikale

Prostatektomie

20.000

Patienten zur Friherkennung

Patienten mit PSA > 4 ng/ml

Prostatakarzinome

Patienten profitieren

von kurativer Therapie

statabiopsie ein Karzinom dia-
gnostiziert.

Die medianen Werte fiir tPSA
lagen bei der Erstuntersuchung bei
5,9 ng/ml und bei der Zweitunter-
suchung bei 6,9 ng/ml, die medi-
anen cPSA-Werte bei 3,4 ng/ml
und spéter bei 4,3 ng/ml. Bei der
ROC-Analyse zeigte sich ein leich-
ter Vorteil fiir die cPSA-Veloci-
ty gegeniiber der tPSA-Velocity
(AUC 0,59 bzw. 0,55). Fiir die
Minner, die bei der Erstunter-
suchung einen tPSA-Wert von
<4 ng/ml hatten, verbesserte sich
die Aussagekraft beider Parame-
ter auf 0,67 bzw. 0,61.

Fiir die Essener Urologen be-
sitzt die cPSA-Velocity unterhalb
des zur Zeit in der Fritherkennung
allgemein akzeptierten tPSA-
Schwellenwertes von 4 ng/ml
ihre grofite diagnostische Wer-
tigkeit. Der Einsatz der cPSA-Ve-
locity ist sowohl der tPSA-Veloci-
ty als auch dem isolierten Einsatz
von cPSA bzw. tPSA iiberlegen.
In weiteren Studien miisse ge-
priift werden, inwieweit die Dyna-
mik des cPSA-Wertes den starren
Schwellenwert in der Friiherken-
nung abldsen kénnte.

Wie wird die Prostata-
karzinom-Diagnostik in
Zukunft aussehen?

In die Européische Prostatakar-
zinom-Screeningstudie (ERSPC)
wurden von 1993 bis Ende des Jah-
res 2004 etwa 205.000 Méanner
(Altersgruppe zwischen 50 und 74
Jahre) rekrutiert. Davon befinden
sich 95.000 Ménner in der Scree-
ning-Gruppe und 110.000 in der
Kontrollgruppe. Ziel der Studie
ist es, eine Differenz von 20 % in
der Mortalitét nachzuweisen oder
auszuschlieen. Das Intervall be-
trégt 4 Jahre und der Nachbeob-
achtungszeitraum 10 Jahre.
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Die Berechnung der statisti-
schen ,,Power® beriicksichtigt
eine Kontamination von 20 %,
d.h. 20 % der Ménner in der Kon-
trollgruppe konnen einen PSA-
Test haben, ohne dal3 die Studie
die ,,Power* verliert und keine
Aussagekraft mehr besitzt. An
dieser Studie nehmen Einrich-
tungen aus folgenden Léndern
teil: Niederlande, Belgien, Frank-
reich, Schweden, Finnland, Ita-
lien und Schweiz.

Prof. Dr. med.
Fritz Heinrich
Schroder
(Rotterdam)

% 3

,,Zur Frage der Uberdiagnose
und Ubertherapie 148t sich schon
heute sagen, dal wir nach den
Kriterien des ERSPC-Screening-
schemas (PSA Cut-off: 3 ng/ml;
Intervall 4 Jahre, Alter 55-74 Jah-
re) etwa eine Uberdiagnose von
53 Prozent haben werden. Die
Detektionsrate iiber acht Jahre
betrdgt 8,3 Prozent®, berichtete
Schroder und empfahl:

e Besprechen Sie mit den Mén-
nern, die sich fiir eine PSA-Friih-
untersuchung entschieden haben,
in jedem Einzelfall das Fiir und
Wider des PSA-Screenings.

e Verwenden Sie einen Cut-
off-Wert zwischen 2 ng/ml und
4 ng/ml.

e Der initiale PSA-Wert kann be-
nutzt werden, um das Screening-
Intervall zu bestimmen. Ménner
mit einem niedrigen PSA-Wert
miissen moglicherweise weniger
oft untersucht werden.

e Bei Ménnern mit minimalem
Befund sollte in Kenntnis des
natiirlichen Verlaufes die Mog-
lichkeit der aktiven Kontrolle
(,,active surveillance®) genutzt
werden. RR ¢

Mannerkompetenz heilst, uber %
den Tellerrand zu schauen 2 <

Minner, die in ihrem Leben
noch etwas erreichen wollen,
sind mit wenig Aufwand fiir ein
gesundheitsbewufites Verhalten
zu motivieren. Hingegen hat
der Normalpatient, der nur zur
Vorsorge kommt, damit meist
wenig bis gar nichts ,,am Hut*.
Er ist mit dem Erreichten mehr
oder weniger zufrieden, seine
sportlichen Aktivitdten beschrén-
ken sich aufs Kegeln, er hat ein
biBchen Ubergewicht, Hyperto-
nie und einen leichten Diabetes.
Er mochte nichts davon wissen,
daf sein Mortalitétsrisiko durch
diese Lifestyle-Erkrankungen
weitaus hoher ist als die Gefahr,
an einer urologischen Erkran-
kung zu sterben. Wie kann der
Urologe diese Ménner fiir die
,2Mannergesundheit” gewinnen
und kann er es liberhaupt?
Urologische Privention in der
Praxis ist nicht ganz einfach an
den Mann zu bringen, wie beim
Praxisforum Ménnergesundheit
im Rahmen des Urologenkon-

gresses klar wurde. Die Ménner-
sprechstunde ist nach den Erfah-
rungen von Professor Giinther
Jakobi aus Duisburg ein mogli-
cher Weg fiir Urologen, die {iber
den Tellerrand des Fachgebie-
tes hinausblicken und sich als
zentraler Lotse verstehen. ,,Die
Ménnersprechstunde kann aber
eine marode Praxis nicht aufwer-
ten®, warnte der Experte im glei-
chen Atemzug. Notwendig ist in
erster Linie ein gutes Koopera-
tionsmodell, in das Kardiologen
und Internisten einbezogen sind
—und eine Anamnese iiber das
urologische Maf3 hinaus.

,»Wo driickt denn der Schuh,
konnen Sie gut schlafen, haben
Sie Probleme mit dem Treppen-
laufen, wie steht’s mit dem Se-
xualleben?* Mit diesem breiten
Angebot an mdglichen Proble-
men kommt der Ménnerarzt nach
Erfahrungen eines Teilnehmers
weiter als mit der Frage, was der
Patient noch erreichen will oder
wie lange er noch leben mochte.

10 haufigste Todesursachen bei Mdnnern (%)

1. Chronische ischdmische Herzkrankheit 9,7
2. Akuter Myokardinfarkt 8,8
3. Bosartige Neubildung der Bronchien und der Lunge 7.2
4. Herzinsuffizienz 4,8
5. Schlaganfall 3,3
6. Chronische obstruktive Lungenkrankheiten 3,3
7. Bosartige Neubildung der Prostata 2,9
8. Bosartige Neubildung des Dickdarms 283
9. Pneumonie, Erreger nicht naher bezeichnet 2,2
10. Alkoholische Leberkrankheit 2,0

f{
e

Denn ein Mann, der zur reinen
Vorsorge in die Praxis kommt,
hat das Gefiihl, er ist gesund.
Er trdumt hochstens noch von
einer jungen, hiibschen Freun-
din und einem Porsche, braucht
deshalb auch nicht ,,topfit zu
sein. Er fiihlt sich gesund, zu-
frieden und nicht als Risiko-
patient.

Wirklich gesund sind aber die
wenigsten der Ménner, die zur
Vorsorge kommen. In Jakobis
Praxis waren das nur etwas mehr
als ein Fiinftel (22 %). Uber ein
Drittel (35 %) wiesen eine oder
mehrere diagnostizierte Erkran-
kungen auf und nahmen min-
destens drei Medikamente re-
gelméBig ein. Den Lowenanteil
machten mit 43 % Minner aus,
die ,,nicht sehr gut in Schuf3*
waren. ,,Diese Manner mochten
aber noch zehn bis 15 Jahre le-
ben — und es lohnt sich, mit ih-
nen tiber die hdufigsten Todesur-
sachen beim Mann zu sprechen.
Denn bei diesen Mannern ist eine
Korrektur des Lebensstils mog-
lich und lohnend®, erlduterte Ja-
cobi sein Vorgehen.

Bei den Experten herrsch-
te Einigkeit dartiber, daB fiir
die ,,Ménnerkompetenz* eine
fachiibergreifende Kooperation
notwendig ist. Zudem ist eine Zu-
sammenarbeit mit Erndhrungs-
beratern, Fitnef3trainern und
auch Psychologen empfehlens-
wert. Und: Der Beginn dieser
Betreuung ist keine IGeL-, son-
dern Kassenleistung. Das Erst-
gespréch bei Jakobi dauert iib-
rigens etwa 30 Minuten. Le ¢
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Uberaktive Blase und erektile Dysfunktion

Effektive Therapien restituieren Lebensqualitat

Tabu-behaftete gesundheitliche Stérungen wie die iiberaktive Blase (OAB; over acti-
ve bladder) und die erektile Dysfunktion (ED) rauben den Betroffenen in aller Regel
ein unverhaltnismaRig hohes MaR an Lebensqualitit. Obwohl fiir beide Erkrankun-
gen effektive Behandlungsmaglichkeiten zur Verfiigung stehen, werden diese vielfach
nicht genutzt. Denn oft scheuen sich Patienten, ihr ,heimliches” Leiden bei einem
Arztbesuch anzusprechen. So fillt dem Therapeuten um so mehr Verantwortung zu,
von sich aus aktiv zu werden. Wie Patienten mit OAB oder ED zu einer unbeschwer-
teren Lebensfiihrung und mehr Lebensqualitit verholfen werden kann, stand im Mit-
telpunkt des Satellitensymposiums ,Neue innovative Therapieoptionen zur Verbesse-
rung der Lebensqualitit bei ED und OAB” von Bayer Vital im Rahmen der

57. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fiir Urologie in Diisseldorf.

OAB mit enormen Beein-
trachtigungen in der Le-
bensfiihrung verbunden

Die Priavalenz der OAB steigt
bei Ménnern im Alter iiberpro-
portional an. Unter allen chro-
nischen Krankheiten nimmt die

Dr. med.

Daniela
Marschall-Kehrel
(Oberursel)

OAB nach Angaben von Dr. Da-
niela Marschall-Kehrel (Oberur-
sel) den ersten Platz ein. Und In-
kontinenz aufgrund einer OAB
rangiert immerhin auf Platz 7.
Die Referentin machte deut-
lich, daB die Symptomatik bei
OAB fiir die Betroffenen Auswir-
kungen in allen Lebensbereichen
hat. Oft entstehen Probleme im
Berufsleben und das soziale Le-
ben wird nach und nach immer
mehr eingeschrinkt. Die Folge
sind unter anderem Sexualstorun-

gen, ein herabgesetztes Selbst-
bewuBtsein und eine verstérkte
Neigung zu Depressionen.

Therapiekonzepte nur bei
gilinstigem Nebenwirkungs-
profil langfristig erfolgreich

In der Therapie der OAB sind
Anticholinergika {iberaus wir-
kungsvoll. Allerdings 146t die
Therapietreue oft zu wiinschen
tibrig. Nach einem Jahr setzt nicht
einmal mehr jeder fiinfte Patient
eine begonnene Anticholinergika-
Therapie fort, erlauterte Dr. Chri-
stian Hampel (Mainz). Hierfiir

Dr. med.
Christian Hampel
(Mainz)

werden insbesondere Vertrig-
lichkeitsprobleme verantwort-
lich gemacht. Nicht tolerierba-
re Nebenwirkungen veranlassen
die meisten OAB-Patienten, sich

auf Vermeidungsstrategien zu-
riickzuziehen.

Hampel hob die Bedeutung
der Selektivitit eines Anticho-
linergikums fiir den M3-Rezep-
tor hervor. Diese Eigenschaft ver-
leiht dem Wirkstoff Darifenacin
(Emselex®) ein duBerst vorteilhaf-
tes Nebenwirkungsprofil. Insbe-
sondere auch ZNS-Nebenwirkun-
gen, die im wesentlichen {iber eine
Hemmung von M1-Rezeptoren im
Gehirn zustande kommen, spielen
mit Darifenacin auch bei élteren
Patienten kaum eine Rolle.

Bei ED weniger Lebens-
qualitdt fiir Mann und Frau

In der FEMALE-Studie zeig-
te sich, daf Frauen in ihrem Ge-
schlechtsleben bei einer ED ihres
Partners in erheblichem Mafe be-
eintréchtigt sind und zwar in al-
len Dimensionen der Lust bis hin
zur Orgasmusféhigkeit.

Nach dem Motto ,ergrei-
fe den Moment gemeinsam™
kommt es den Paaren in aller

Regel auf eine rasch wirksame
Therapie an, erlduterte Prof. Uwe
Hartmann (Hannover) und fiigte

Prof. Dr.

Dipl. Psych.
Uwe Hartmann
(Hannover)

hinzu, daf} Sexualitdt heutzutage
eher ohne grof3e Vorplanungen
stattfande. Vielmehr bevorzugten
Miénner und Frauen Spontaneitit
und wollten den ,,richtigen Mo-
ment* dann auch nutzen.

Rasche Verbesserung der
Erektionsfahigkeit bei gu-
ter Vertraglichkeit

Die gesammelten Daten zur
Anwendung von Vardenafil seit
der Einfiihrung von Levitra®
im Miérz 2003 sind in einer der
groften Postmarketing Surveil-
lance Studien REALISE (Real
Life Safety and Efficacy) zusam-

PD Dr. med.
Jiirgen Zumbé
(Leverkusen)

mengefafit. Die eindrucksvollen
Ergebnisse wurden von PD Dr.
Jirgen Zumbé vorgestellt:

* Bei 73,6 % der Patienten war
bereits nach der ersten Einnah-
me von Vardenafil die Erek-
tionsfahigkeit verbessert.

* Insgesamt erreichten 93,6 %
unter der Behandlung verbes-
serte Erektionen.

¢ Thre Zufriedenheit mit der Ef-
fizienz von Vardenafil duBerten
92,7 % der Patienten.

* Mit der Vertriglichkeit waren
sogar 98,3 % aller Ménner zu-
frieden. Red ¢
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Wissen will trainiert sein

Morbus Peyronie
Penisverkrimmung — Induratio penis plastica

Morbus Peyronie bzw. Induratio penis plastica (IPP) ist eine entziindliche Erkrankung der
Tunica albuginea des Penis, die zu einer narbigen Verhartung (Plaque) fiihrt. Es handelt sich
vorwiegend um eine Erkrankung des élteren Mannes, die gehauft zwischen dem

45. und 60. Lebensjahr auftritt. Einzelfdlle von IPP wurden auch bei Jugendlichen beschrieben.
Schitzungen gehen davon aus, dal etwa 1 % der méannlichen Bevélkerung betroffen ist.

Entscheiden Sie! Richtig oder falsch?

Francois Gigot de La Peyronie Uber die Entstehung der IPP gibt es eine Reihe von Hypothesen, doch keine

war erster Chirurg von Ludwig XV. ¢ mogliche Ursache gilt als gesichert.
Er beschrieb 1743 die Induratio

penis plastica (Morbus Peyronie). . .. . . -
A) Auch ohne schmerzhafte Lasion konnten mikrotraumatische Ereignisse aufgrund von

Belastungen insbesondere beim Geschlechtsverkehr den Krankheitsprozefl in Gang setzen.
B) Beta-Blocker kommen in seltenen Féllen als Ursache der IPP in Frage.

C) Anhaltspunkte dafiir, daB3 bei der Entstehung der IPP genetische Faktoren eine Rolle
spielen konnten, liegen nicht vor.

D) Stoffwechselerkrankungen wie Diabetes mellitus und Gicht gelten als Risikofaktoren
fiir die Entwicklung der IPP.

Die Beschwerden bei IPP konnen sich plétzlich bemerkbar machen oder sich
e (liber einen ldngeren Zeitraum entwickeln.

A) Schmerzen treten bei IPP nur bei erigiertem Penis auf.

B) DaB3 IPP zu Infertilitdt fithrt, wurde schon von Frangois Gigot de La Peyronie vermutet.
C) Bei jiingeren Patienten mit IPP 148t sich eine verhirtete Plaque in den seltensten Féllen
ertasten.

L D) Bei einem erheblichen Anteil insbesondere dlterer Méanner mit IPP kommt es zu einer

Losungen mit Erlauterungen

finden Sie unter: Fiir die Effektivitit zahlreicher oraler und lokal applizierbarer medikamentoser

. e Therapien gibt es in den meisten Féllen keine gesicherten Beweise.
www.andrologen.info/

ronie.htm T . . « ) o
peyronie ht A) Primires Ziel der konservativen Therapie ist es, Verhdrtungen aufzuldsen und somit die

Deviation zu beseitigen.

B) Mit konservativen, entziindungshemmenden Therapien werden in der Regel Besse-
rungsraten von mehr als 50 % erzielt.

C) Die Therapie mit Kalium-Paraaminobenzoat (Potaba®) wird aufgrund ihrer Nebenwir-
kungen von vielen Patienten abgebrochen.

D) Mittels Iontophorese konnen im Bereich der Plaque hohe Wirkstoffkonzentrationen er-
reicht werden, ohne systemische Nebenwirkungen befiirchten zu miissen. *



Erektile Dysfunktion

Weibliche Sexualitdat durch ED-Therapie des Partners

beeinflulst

Frauen von prostatektomierten Méannern, die angeben weiterhin sexuell aktiv zu sein,
bewerten ihre Sexualitdt nur dann als unverdndert, wenn der Partner ohne Hilfsmittel
oder mittels Phosphodiesterase 5 (PDES)-Hemmer potent ist. Wenn die Erektionsfahig-
keit aber mittels SKAT oder Vakuumpumpe wiederhergestellt wird, kommt es meist zu
einer deutlichen Beeintrachtigung der weiblichen Sexualitit.

Herkommer K, et al. 2005. Urologe 44(suppl 1):113 abstract.

Die Partnerinnen von Ménnern mit operativ bedingtem, plotzlichen Verlust der Erek-
tionsfahigkeit beantworteten Fragen des ,,Female Sexuality Function Index vor des-
sen radikaler Prostatektomie und nachdem postoperativ mindestens ein Jahr Nachbe-
L4

obachtung vergangen war.

Besteht bei LUTS und ED eine gemein-
same vaskuldre Pathophysiologie?

Bei ED-Patienten mit einer verminderten systolischen Spit-
zengeschwindigkeit in den kaverndsen Arterien besteht eine
signifikante Korrelation mit dem Schweregrad von LUTS.

El-Sakkaab Al 2005. Eur J Urol 48:319-325.

Bei 374 Patienten wurden anhand des International Index of
Erectile Function der Schweregrad einer ED und anhand des
International Prostate Symptoms Score der von LUTS be-
stimmt. Messungen am penilen BlutgefaBsystem wurden mit-
tels Farbdoppler-Sonographie und einem Rigidometer vorge-
nommen. ¢

Beckenbodeniibungen bei ED

Zur langfristigen Behebung von Erektionsstorungen sollte

als grundlegende Mafinahme auch die Starkung der Bek-

kenbodenmuskulatur in Betracht gezogen werden.
Speakman DG, et al. 2005. BJU Int 96:595-597.

Nach dreimonatiger Intervention mit Beckenbodeniibungen
(Anleitung durch einen Physiotherapeuten) und einem verin-
derten Lebensstil verbesserte sich die erektile Funktion bei
75 % der Patienten mit einer bereits seit iber sechs Monate
bestehenden ED deutlich. Red ¢

Herbale ED-Produkte mit
PDE5-Hemmern versetzt

In einigen der im Internet als natiirliche, pflanz-
liche Mittel angebotenen Produkten zur Be-
seitigung einer erektilen Dysfunktion wurden
PDES-Inhibitoren in pharmakologischer Dosis
nachgewiesen. Daher besteht unter Umsténden
die Gefahr, daB sich herzkranke Manner die-
se Mittel besorgen, sie zusammen mit Nitraten
einnehmen und so unbewuft das Risiko fataler
Arzneimittelinteraktionen eingehen. ¢

Fleshner N, et al. 2005. J Urol 174:636-641.
|

Erfahrungen mit Vardenafil im Reich der Mitte

Uber klinische Tests mit einer flexiblen Dosierung von Vardenafil und
deren Handhabung im Praxisalltag wird in der chinesischen Fachliteratur
berichtet. Nach dem Einstieg mit 10 mg Vardenafil empfiehlt sich oft be-
reits nach wenigen Wochen eine Dosisanpassung. Vielfach kehren Patien-
ten sogar zu einer normalen Erektionsfunktion zuriick. Wirksamkeit und
Vertriglichkeit von Vardenafil werden allgemein als sehr gut bewertet.

Shang XJ. 2005. Zhonghua Nan Ke Xue 11:556-559.

Anzeige
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Gender Research

Was Manner und Frauen wirklich unterscheidet

Das Geschlecht beeinflulst die
Wahrnehmung der Symptomatik

Manner konsultieren ihren Hausarzt sehr viel seltener als Frauen. Sie sehen in
Krankheiten eine Gefahr, die ihre mannliche Identitit bedroht. Besonders auffil-
lig ist, daB verheiratete Mdnner deutlich hdufiger einen Arzt aufsuchen als ledige
Minner, berichtete Professor Marianne J. Legato, von der Columbia-Universitét in
New York, wihrend des Symposiums “The X’s and Y’s of OAB - How Gender Dif-
ferences Affect the Presentation, Diagnosis, and Management of LUTS” anldRlich
des diesjahrigen “International Continence Society (ICS) Meeting” in Montreal,

Kanada.

Gender Research in der
Wahrnehmung von Krank-
heiten

Wenn man von der geschlechts-
spezifischen Gesundheitsfor-
schung spricht, taucht der Be-
griff ,,gender* auf, der ,,soziales
Geschlecht* bedeutet. Darunter
versteht man die Rollen- und Auf-
gabenzuschreibung, die Chancen
und die Ausgrenzungen, die mit
der Tatsache verbunden sind, ob
man als Junge oder Médchen ge-
boren wurde.

Eine Stellungnahme zum Sach-
verstandigen-Hearing des Aus-
schusses fiir Gesundheit im Deut-
schen Bundestag aus dem Jahr
2001 weist darauf hin, daf3 eine ge-
zielte geschlechtersensitive Ana-
lyse bestimmter Krankheiten not-
wendig ist, wobei vor allem die
die geschlechterspezifischen Ent-
wicklungen auslésenden Fakto-
ren sowie Fragen der Prévention
und Rehabilitation erértert wer-
den miissen. Denn bislang liegen
nur wenige Studien vor, die sich
gezielt mit den geschlechterspe-
zifischen Variationen auseinan-

der setzen. An der Technischen
Universitdt Berlin wurde das For-
schungsprojekt ,,Gender Bias —
Gender Research, Entwicklung
und Anwendung methodologi-
scher Standards zur geschlechts-
spezifischen Forschung in Public
Health* eingerichtet.

Vor 15 Jahren wurde die in-
ternistisch tétige Kardiologin
Marianne Legato von ihrem

Professor
Marianne
J. Legato
(New York)

damaligen Institutsleiter gebe-
ten, wissenschaftliche Daten iiber
den EinfluB des Geschlechts auf
die Behandlung von Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen zusammen-
zutragen und auszuwerten. Heute
ist sie Mitherausgeber der Fach-
zeitschrift ,,The Journal of Gen-
der Specific Medicine and Gen-
der and Health” und hat in den
letzten Jahre zahlreiche Biicher
zum Thema ,,Gender Specific
Medicine* verdffentlich.

Verschiedene physiologi-
sche Vorgéinge unterscheiden
sich bei Ménnern und Frauen
signifikant. Was aber noch wich-
tiger erscheint, ist die Beobach-
tung, daB3 auch die Krankheiten
von beiden Geschlechtern unter-
schiedlich empfunden werden.
Dies gilt nach den Erfahrungen
von Professor Legato vor allem
fiir folgende Erkrankungen:

* Koronare Herzerkrankung

* Herzrhythmusstérungen

* Lungenkarzinome

» HIV-Infektion und AIDS

* Depressionen

+ EBstorungen

* Erkrankungen der Harnwege
und der Nieren.

Vergleicht man das Verhalten
beider Geschlechter hinsichtlich
ihrer Beschwerden-Schilderung
und der Motivation, drztliche
Hilfe in Anspruch zu nehmen, so
zeigen sich ebenfalls eine Reihe
deutlicher Unterschiede. Mén-
ner duBern sich sehr viel sel-
tener iiber ihre Beschwerden.
Auch die Arzte reagieren un-
terschiedlich auf die Schilde-
rung der Leiden. Bei Frauen sind

sie eher geneigt, davon auszu-
gehen, daf} die beschriebenen
Symptome ,,medizinisch nicht
erkldrbar* sind.

Wann Manner wirklich mal
auf ihre Frauen horen

Mainner konsultieren ihren
Hausarzt sehr viel seltener als
Frauen. Und wenn sie zum Arzt
gehen, verschweigen sie in der
Regel ihre psychologischen Pro-
bleme. Viele empfinden ihre Er-
krankung als einen Angriff auf
ihre méinnliche Identitat.

Arzte berichten, daB viele Mén-
ner — wenn sie krank sind — von
ihren Frauen und/oder Partne-
rinnen zum Arzt geschickt wer-
den. Verheiratete Manner gehen
2,4mal hdufiger zum Arzt als un-
verheiratete. Auch fillt auf, daf3
kranke Manner deutlich haufiger
auf den gutgemeinten Rat ihrer
Gattin horen als Frauen auf den
Rat ihrer Ménner.

Dal} Méanner und Frauen un-
terschiedlich auf Schmerzen und
die Schmerztherapie reagieren,
kann mit folgenden Ursachen
erklirt werden:

* anatomische Unterschiede im
Nervensystem

« unterschiedliche Antwort auf
Analgetika

« unterschiedliche geschlech-
terspezifische genetische Aus-
stattung

« unterschiedliche Konditionie-
rung durch das Umfeld.

Uberaktive Blase - bei
Maénnern haufig verkann-
tes Leiden

Die Pravalenz der iiberak-
tiven Blase (OAB) scheint bei
Mainnern und Frauen in etwa
gleich zu sein. Kann man aber
davon ausgehen, dal3 auch die



Bericht

Atiologie dieser Blasenerkran-
kung bei beiden Geschlechtern
gleich ist?

Frauen leiden 6fter unter ei-
ner Uberaktiven Blase, die auf
eine Infektion des Urogenital-
traktes zuriickzufiihren ist. Da-
fiir gibt es verschiedene Griinde.
Die weibliche Urethra ist kiirzer
als die mannliche. Schwanger-
schaften kénnen zu einer Schwi-
chung der Beckenbodenmuskula-
tur fiithren. Frauen sind haufiger
iibergewichtig (BMI > 30) als
Mainner. Frauen mit einer iiber-
aktiven Blase leiden ofter unter
Begleiterkrankungen wie zum
Beispiel koronare Herzkrank-
heiten oder Diabetes mellitus,
die zum Zeitpunkt der Diagno-
se der OAB noch nicht erkannt
waren.
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Abb.: 86 % aller OAB-Diagnosen werden bei
Frauen gestellt, nur 14 % aller OAB-Diagnosen
betreffen Manner.

Die Privalenz der iiberak-
tiven Blase nimmt bei beiden
Geschlechtern — insbesondere
aber bei Mannern — mit dem
Alter zu. Bei vielen Méannern
wird die OAB nicht sofort er-
kannt, weil der Arzt zunéchst al-
lein Beschwerden mit der Prostata
vermutet. Daher wird bei Frauen
die Diagnose ,,liberaktive Blase*
sehr viel hdufiger gestellt (Abb.).
Es fallt aber auf, dal Ménner un-
ter ihrer Blasenschwéche mehr
leiden als Frauen.

Dr. Richard Roth ¢

Interstitielle Cystitis

,Manner haben diese Krankheit nicht”

Ein Mann veroffentlicht seine Leidensgeschichte

,,Meine Dauerschmerzen im lin-
ken Unterbauch, im Dammbe-
reich und der Harnréhre wurden
mit verschiedenen Spasmolyti-
ka und Naturheilmitteln behan-
delt. Standarduntersuchungen
von Urin und Blut, aber auch
Réntgenaufnahmen und eine
Blasenspiegelung erbrachten
nach Aussage des Facharz-
tes fiir Urologie keine krank-
haften Befunde. Urologisch
sei alles in Ordnung, versi-
cherte er mir.”“ So beginnt die
Leidensgeschichte von Giinter
Priifer, der 1996 an der Inter-
stitiellen Cystitis (IC) erkrank-
te. In der Vergangenheit ging
man davon aus, daf3 nur Frau-
en unter dieser sterilen chroni-
schen Blasenentziindung leiden.
Seine personlichen Erfahrun-
gen klingen wie eine Anklage,
die dazu dienen soll, die Arz-
te und die Offentlichkeit wach-
zuriitteln. Sein Schicksal steht
fiir das vieler betroffener Mén-
ner. Der 60jdhrige Magdebur-
ger Diplom-Ingenieur hat sei-
ne Odyssee vom Hausarzt iber
verschiedene Urologen bis zum
Universitétsklinikum eindrucks-
voll in einem Taschenbuch be-
schrieben, das demnéchst ver-
offentlicht werden soll.

Der Wortlaut der IC-Defini-
tion gibt Aufschluf3 {iber den
derzeitigen Stand der Wissen-
schaft: ,,Die Interstitielle Cysti-
tis ist ein chronisches Krank-
heitsbild unbekannter Genese,
das vorwiegend bei Frauen im
3. und 4. Lebensjahrzehnt auf-

tritt. Es entwickelt sich iiber Jah-
re eine Schrumpfblase mit erheb-
lichen Beschwerden, die durch
konservative Behandlungsver-
suche nicht beherrschbar sind.
Die Patientin muf} operativ durch
eine supravesikale Harnablei-
tung versorgt werden.

,,Das heiflt, Manner haben
diese Krankheit nicht zu ha-
ben“, lautet das verzweifel-
te Reslimee von Giinter Prii-
fer, der unter unertrdglichen
Beckenschmerzen, stindigem
Harndrang und Brennen beim
Wasserlassen litt. Nachdem
ihm die konsultierten Urolo-
gen nicht weiterhelfen konn-
ten, recherchierte er im Inter-
net und fand einen Beitrag liber
die ,,Interstitielle Cystitis“ (In-
terstitielle Cystitis. The State
of the Art. Herausgegeben von
der ICA-Deutschland e.V. Bier-
mann Verlag, 2002). ,,Die 6ster-
reichischen Autoren Gero Hohl-
brugger und Claus R. Riedel
beschrieben dort genau die Be-
schwerden, die mich seit Jah-
ren quilten®.

Schaut man sich die aktuel-
len Schitzungen tiber die In-
zidenz der IC an, so gibt es in
Deutschland derzeit zwischen
50.000 und 500.000 Menschen,
die an dieser Krankheit leiden.
»Auf die jeweiligen Einwohner-
zahlen der einzelnen Bundes-
lander bezogen, miifite es in
jedem Bundesland mehrere
1.000 Frauen und/oder Mén-
ner geben, die an einer IC er-
krankt sind. Wo also sind die

vielen Leidensgeféhrtinnen und
-gefihrten, die vielleicht immer
noch falsch behandelt werden?*
fragt Giinter Priifer.

Die Diagnostik der IC ist eine
Ausschlufldiagnostik, denn die
in Schiiben verlaufende chro-
nische Urozystitis ist nach wie
vor klinisch schlecht definiert.
Die Patienten leiden unter Bek-
kenschmerzen, Harndrang und
haufigem Wasserlassen, ohne
erkennbare Pathologie. Diffe-
rentialdiagnostisch muf die IC
u.a. von der unspezifischen in-
fektiosen Urozystitis und der
eosinophilen Urozystitis abge-
grenzt werden.

Die rein symptomatische
Therapie kann systemisch
(Pentosanpolysulfat SP54, An-
tidepressiva, Analgetika) oder
intravesikal (Pentosanpolysul-
fat SP54, Hyaluronsaure, Chon-
droitinsulfat) erfolgen. Weitere
Informationen erhélt man un-
ter www.ica-ev.dd, beim For-
derverein Interstitielle Cystitis
(ICA-Deutschland e.V. in Eus-
kirchen) oder bei der Presse-
stelle der DGU.

Dr. Richard Roth ¢


http://www.ica-ev.de
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Wie unterscheiden mannliche Gehirne zwischen Frauen- und Mannerstimmen?

Die menschliche Stimme ist ein wichtiges Identitdtsmerkmal. Aus ihr lassen sich eine Reihe von
Informationen wie Geschlecht, Alter und Stimmungslage lber den Sprecher heraushéren. Hier-
e e eteii. = furmuB die Stimme im Gehirn des Horers offenbar bestimmte Mechanismen
.FngEE]IUFG auslésen. Um die Hypothese zu Uberprifen, wonach durch Frauen- und Man-
nerstimmen im mannlichen Gehirn zur Identifizierung des Geschlechts spezifische Areale aktiviert
werden, wurden entsprechende Untersuchungen mit funktionellem Neuroimaging durchgefiihrt
(Sokhi DS, et al. 2005):

Zwolf Manner ohne neurologische oder psychiatrische Stérungen mit gutem Gehoér nahmen eine
: Folge von Frauen oder Mannern gesprochenen, nichtssa-
Teilnehmer und Methoden genden Satzen wahr. Die Aktivierung stimmselektiver
Gehirnareale erfolgte mittels funktioneller Kernspinresonanz-Tomographie.

Frauen- und Mannerstimmen aktivieren unterschiedliche Areale im mannlichen Gehirn

Nehmen Manner eine
Frauenstimme wahr,
werden bei ihnen
stimmselektive Regio-
nen im rechten Gyrus
temporalis superior
aktiviert.

Hingegen identifizie-
ren Manner die Stim-
me eines anderen
Mannes im Bereich
des Praecuneus, der
medialen Flache des
Parietallappens.

Klinischer Bezug zur Entstehung von Halluzinationen?

Akustische verbale Halluzinationen, d.h. die Wahrnehmung von Stimmen ohne Korrelat zur Aul3en-
welt, sind die ersten und haufigsten Symptome der Schizophrenie. Durch Untersuchungen mit funk-
tioneller Kernspinresonanz-Tomographie weif man, daf} die Hoérrinde (auditorischer Cortex) wahrend
halluzinogener Wahrnehmungen anomal stark aktiv ist. Hieraus erwéachst die Vorstellung, akustische
verbale Halluzinationen kdnnten in den gleichen neuronalen Verbindungen der Rindenareale entste-
hen, in denen durch normale Sprache Aktivitaten ausgeldst werden. Die Stimmen bei halluzinoge-
nen Episoden werden unabhéangig vom Geschlecht des Patienten zu ca. 70 % als méannlich wahrge-
nommen. Aus der Identifizierung stimmselektiver Gehirnareale erhofft man sich, Ruckschliusse auf
mutmalfliche neuronale Anomalien bei Schizophrenie ziehen zu kénnen.

Fazil Aus der Erkenntnis, dal® Manner- und Frauenstimmen im mannlichen Gehirn unterschiedliche
Bezirke aktivieren, werden Hinweise auf die Entstehung akustischer verbaler Halluzinationen erwartet.

Literatur:
Sokhi DS, Hunter MD, Wilkinson ID, Woodruff PWR. 2005. Male and female voices activate distinct
regions in the male brain. Neurolmage 27:572-578.
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Reproduktionsmedizin

Bessere Embryonen durch gute Auswahl

der Gameten

,,Back to the roots lautet die
Antwort italienischer Fertilisa-
tionsteams auf das neue italieni-
sche Gesetz zur Reproduktions-
medizin. Da alle befruchteten
Eizellen — dazu zdhlen auch
Pronukleus-Stadien - iibertra-
gen werden miissen, hat eine
Riickbesinnung auf die Qua-
litdt des ,,Ausgangsmateri-
als“, die Gameten stattgefun-
den. Davon wiederum kénnen
auch die Teams in Deutschland
profitieren.

Zum ,,Brainstorming® tra-
fen sich fast 200 internationa-
le Experten auf Initiative der
Serono Symposium Internatio-
nal Foundation im umbrischen
Stadtchen Gubbio.

Die Entwicklungskapazitit ei-
ner Eizelle ist direkt abhidngig
von der Qualitit des Follikels.
Bei der ovariellen Stimulation
werden Oozyten unterschied-
licher Qualitédt rekrutiert. So-
wohl Kern- als auch Zytoplas-
mareifung kénnen beeintrachtigt
sein und sichtbare Folgen ha-
ben. Potentielle Indikatoren fiir
eine verminderte Qualitdt sind
nach Worten von Professor Tho-
mas Ebner (Linz) Aggregatio-
nen des glatten endoplasmati-
schen Retikulums, Vakuolen,
dichte Granula im zentralen Zy-
toplasma und die fehlende Dar-
stellung der meiotischen Spin-
del im polarisierten Licht. Die
Polkdrperbiopsie erlaubt Aus-
sagen zur chromosomalen Aus-
stattung.

Durch eine Selektion der Sper-
matozoen bei 6.300facher!! Ver-
groBerung, die Bindung an Hya-

luronséure und die Bestimmung
der DNA-Fragmentierung mit
anschliefender Gabe von Anti-
oxidantien 148t sich der Erfolg
der Behandlung wahrscheinlich
ebenfalls verbessern.

Auch bei Samenzellen
lohnt es sich, viel genauer
hinzusehen...

Die chromosomale Ausstat-
tung der Samenzellen ist norma-
lerweise weitaus besser kontrol-
liert als die der Eizellen, denn
Spermien weisen aufgrund ei-
ner besseren Kontrolle an den
Checkpoints des Zellzyklus weni-
ger Aneuploidien auf. Ob chro-
mosomale Fehlverteilungen mit
steigendem Alter der Manner
zunehmen, steht laut Professor
Peter Nagy (Atlanta) aufgrund
widerspriichlicher Ergebnisse
noch nicht fest. Nachgewiesen
ist dagegen die Korrelation von
Aneuploidien mit verminderter
Samendichte, Beweglichkeit und
Storungen der Morphologie. Bei
obstruktiver Azoospermie liegt
diese Rate um 8 %, bei nicht-
obstruktiver steigt sie auf 20 %,
bei schwerem OAT-Syndrom ist
mit 13 % zu rechnen.

DaB auch subtile morpholo-
gische Defekte, die im Licht-
mikroskop nicht sichtbar sind,
als prognostische Faktoren her-
angezogen werden konnen, hat
Dr. Benjamin Bartok in Israel
ermittelt. An der Bar-Ilan Uni-
versitéit untersucht er die ein-
zelnen Samenzellen mit einem
Lichtmikroskop, dessen Bilder
iiber eine spezielle Computer-

technik 6.300fach vergroBert
werden und so eine genauere
Beurteilung der Strukturen in
Spermienkopf und Mittelstiick
zulassen. Vor allem grof3e Va-
kuolen im Zellkern stufte er
in diesem Zusammenhang als
prognostisch schlechtes Zei-
chen ein.

DaB es sich lohnt, bei Sper-
matozoen genauer hinzusehen,
hat er mit einer Studie an 100
ICSI-Paaren belegt, die bereits
zwei erfolglose Versuche hinter
sich hatten. Wenn nur Samenzel-
len injiziert wurden, die in der
hohen Vergroferung als opti-
mal erschienen — das waren nur
56 % —, stiegen die Implantations-
raten auf 66 %. Die Abortrate
lag mit 8 % vergleichbar nied-
rig wie in Spontanzyklen und
deutlich niedriger als in norma-
len ICSI-Zyklen (24 %).

... und die ,guten” ins
Topfchen zu sortieren

Technisch sehr viel einfacher
zu handhaben ist dagegen die
Hyaluronsidure(HA)-Bindung,
erlduterte Nagy. Spermien, die
auf dem kduflichen HA-beschich-

teten Objekttriager binden, ha-
ben nach Studien von Dr. Gabor
Husar (New Jersey) signifikant
niedrigere Disomie- und Diploi-
dieraten als diejenigen, die sich
nicht anheften. In einer Pilot-
studie mit 24 ICSI-Zyklen lag
die Rate der Zygotenbildung bei
Injektion der so ausgewédhlten
Spermatozoen trendméfig ho-
her als bei den Kontrollen, be-
richtete Nagy.

Sein Kollege Carlo Foresta
aus Padua hat die HA-Bindung
bei Samenzellen von Mannern
mit Oligozoospermie eingesetzt.
Er bestitigte, da3 durch diesen
Selektionsschritt die Aneuploi-
dierate zu vermindern ist. In
seiner Untersuchung von 2,5
auf 1,2 %. ,,In Zukunft wer-
den wir vielleicht mit der Aus-
wabhl einzelner Spermatozoen
Fortschritte erreichen®, so das
Reslimee der Experten.

Mormal

Discmia

Diploidia




Reproduktionsmedizin

Uneinheitlich waren dagegen
die Ansichten dariiber, ob sich
DNA-Strangbriiche negativ auf
die Fertilisationsraten auswirken.
Waihrend Dr. Nagy dies in eige-
nen Untersuchungen nicht besta-
tigen konnte, sicht sein Kollege
Professor Jan Tesarik (Grana-
da) einen Schwellenwert, wenn
die Rate der Strangbriiche im
TUNEL-Assay bestimmt wird.
Eine Rate von unter 30 Prozent

sei unkritisch, erlduterte er. Da
der DNA-Fragmentierung kei-
ne klassische Apoptose, son-
dern oxidativer Stre8 zugrun-
de liege, konne eine Therapie
durch die Gabe von Antioxidan-
tien versucht werden. Der Refe-
rent empfahl dazu die Gabe von
Vitamin C und E (1 g/die) tiber
vier Wochen. Le ¢

Serono Symposium International vom
07. bis 08. Oktober 2005 in Gubbio

TIN-Pravalenz bei Gesunden
durch Fleilsarbeit geklart

Acht rechtsmedizinische Insti-
tute haben die bilateralen Ho-
denbiopsien geliefert und jetzt
ist erstmals die Pravalenz von
testikuldren interaepithelialen
Neoplasien (TIN) bei Normal-
personen geklart. Etwa vier von
tausend gesunden Mannern tra-
gen diese Prakanzerose.

Bei der zugrundeliegenden
FleiBarbeit kooperierten Patho-
logen aus Berlin mit einem Uro-
logen aus Hamburg. Analysiert
wurden die Biopsate von insge-
samt 1.388 Minnern, die wegen

unerwarteten Todes obduziert
wurden. Das Durchschnittsalter
der Verstorbenen lag bei 33 Jah-
ren. In sechs Fillen (0,43 %) wur-
den TIN diagnostiziert. In einem
Fall fand sich dieser Befund bila-
teral. In zwei Fillen lag zusétzlich
ein mikroinvasives Seminom vor,
berichtete Dr. K.-P. Dieckmann
(Hamburg). Die ermittelte Pra-
valenz entsprach nach Worten
des Referenten dem epidemiolo-
gisch kalkulierten Gesamtrisiko
fiir diese Vorstufe der Keimzell-
tumoren. Le+

Humanes Sperma wird

,2Arzneimitte

Die neue Richtlinie 2004/23/EG
des Europiischen Parlamentes
—die ,,Geweberichtlinie” — gilt
ausdriicklich auch fiir Keimzel-
len (aber nicht fiir Embryonen).
Nicht nur Blut und Gewebe, son-
dern auch menschliches Sperma
zur assistierten Reproduktion
fallt dann in den Anwendungs-

l//

bereich des Arzneimittelgeset-
zes und die Ubertragung eines
Embryos auf die Patientin unter
das Transplantationsgesetz.
Wie Ministerialrat Friedger
von Auer vom Bundesministeri-
um fiir Gesundheit und Soziale
Sicherung in Bonn erklirte,
,wird der Arzneimittelbegriff

in Zukunft sehr viel umfassen-
der sein®. Nur Therapieverfah-
ren, bei denen Frischsperma ein-
gesetzt wird, bleiben von den
Bestimmungen ausgenommen.
Fiir alle anderen Optionen sind
Standardarbeitsverfahren (SOPs)
einschlieBlich klar definierter
Tests vorgeschrieben, erlduterte
der Referent bei einem Serono
Symposium in Berlin.

sind Ausnahmen moglich —
iiber die miissen sich die Arz-
te mit den zustidndigen Stellen
auseinandersetzen. Die Durch-
fithrungsbestimmungen, die das
nicht vorhandene Fortpflanzungs-
medizingesetz ,,andern®, wer-
den mit einer grofziigigen
Ubergangsregelung  umge-
setzt werden, die mindestens
bis April 2007 laufen soll, er-

Die Dokumentation muf eine  klirte von Auer. Le ¢
Riickverfolgung erlauben, und
die Daten miissen iiber 30 Jah-
re aufbewahrt werden.

Bei den Durchfiihrungs-
bestimmungen sicht der Re-
ferent berechtigte Chancen,
daB MaBnahmen der kiinst-
lichen Befruchtung nicht
wie befiirchtet im Reinraum
Klasse A vorgenommen wer-
den miissen: In der Richtlinie

Epididymis im Frihling ,in
Hochform*

Zumindest was die Sezernierung der a-Glukosidase betrifft, sind
die Nebenhoden im Friihling am ,,produktivsten, wahrend im
Herbst die niedrigsten Spiegel des Enzyms gemessen werden.
Diese jahreszeitliche Schwankung muB} bei der Interpretation
entsprechender Tests beriicksichtigt werden.

Die neutrale a-Glukosidase wird fast ausschlieB3lich in der Epi-
didymis synthetisiert und in aktiver Form ins Nebenhodensekret
sezerniert. Darin findet sich das Enzym in hoher Konzentration
und sollte nach Empfehlungen der Weltgesundheitsorganisation
bei Verdacht auf epididymale Funktionsstérungen bestimmt
werden. In der Arbeitsgruppe um Professor Ralf Henkel, der
heute in Jena lehrt, wurde bereits zu ,,Gief3ener Zeiten* zu kla-
ren versucht, ob saisonale Schwankungen auch bei diesem En-
zym vorkommen.

Ausgewertet wurden die Daten von 473 Patienten. Die Akti-
vitdt der a-Glukosidase korrelierte signifikant mit der Samen-
dichte, dem Ejakulatvolumen und dem pH-Wert. Auflerdem war
der Enzymspiegel stark von der Jahreszeit abhingig: Im Friih-
ling wurde mit 76 mE/Ejakulat der hochste Spiegel gemessen,
im Herbst (58) der niedrigste — was bei der Beurteilung des Tests
beriicksichtigt werden mulf3. Le
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Therapie der Erektionsstorungen mit Sildenafil

Die Geschichte des bekanntesten PDE5-
Hemmers begann mit einer Beobachtung
aufmerksamer Arzte

Fiir seine Arbeiten (iber die Rolle von Stickstoffmonoxid (NO) als Botenstoff im GefaB3-
system erhielt der amerikanische Arzt Louis J. Ignarro 1998 den Nobelpreis fiir Medizin.
Forschungsschwerpunkte des 1941 in New York geborenen Pharmakologen waren phy-
siologische Effekte des NO und des zyklischen Guanosinmonophosphats (cGMP). Auf
der Suche nach einem neuen Wirkstoff zur Behandlung kardiovaskularer Erkrankun-
gen beobachteten die Priifarzte 1993 in einer klinischen Studie mit Sildenafil eine unge-
wohnliche Begleiterscheinung: Erektionen. Schon 1998 erhielt der PDE5-Hemmstoff Sil-
denafil (Viagra®) die Zulassung zur Behandlung von Erektionsstdérungen. Seit Juni 2005
ist Sildenafil in den USA auch zur Behandlung der pulmonalen Hypertonie zugelassen,
und die europdische Zulassung wird noch in diesem Jahr erwartet. ,Man darf gespannt
sein, welche weiteren Moglichkeiten sich fir Sildenafil in Zukunft noch auftun, denn die
Erfolgsstory geht weiter”, erklarte Prof. Dr. med. Klaus-Peter Jiinemann (Kiel) beim Satel-

litensymposium ,Sexualitdt im Wande

sellschaft fiir Urologie.

I/l

anlaklich des 57. Kongresses der Deutschen Ge-

Sieben Jahre Erfahrung mit
dem PDE5-Hemmer Sildenafil

Im Mérz 1998 wurde Viagra®
in den USA und im September
des gleichen Jahres auch in Eu-
ropa zugelassen. Der Inhibitor
der Phosphodiesterase 5 gehort
heute zu den am besten unter-
suchten Substanzen weltweit. In
der ,,National Library of Medi-
cine® (NLM) findet man der-
zeit 2325 Studien zu Sildena-
fil (Abb.). Diese Studien lassen
klar erkennen, daf kardiale Er-

ibad ¢

Frhtsg® Wirinka urgl/ =i Hendsheas
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eignisse bei der bestimmungsge-
méifBen Einnahme von Sildena-
fil nicht haufiger sind als in der
Allgemeinbevolkerung.

Die positiven praktischen
Erfahrungen mit der Substanz,
iiber die Hausérzte, Internisten
und Urologen berichten, werden
durch die Ergebnisse aus iiber 130
klinischen Studien mit mehr als
43.000 Studienteilnehmern ge-
stiitzt. In Deutschland haben
mehr als 80 Prozent aller Haus-
arzte und fast alle Urologen Sil-
denafil bereits verordnet.

Die Erektionsfahigkeit wie-
derherstellen — Sildenafil
wirkt auch im Schlaf

Moglicherweise wirkt Sildena-
fil nicht nur in den Stunden nach
der Einnahme, sondern sind Ef-
fekte auch dann noch nachweis-
bar, wenn es nach einer mehrmo-

natigen allabendlichen Einnahme
wieder abgesetzt wird. In einer
an der Universitét Kéln von Prof.
Dr. med. Frank Sommer durchge-
fithrten randomisierten Studie an
der 82 Minner mit Erektionssto-
rungen teilnahmen, wurde dies
unter Studienbedingungen unter-
sucht. 57 Prozent der Ménner, die
tiber 12 Monate mit Sildenafil (all-
abendlich 50 mg) behandelt wor-
den waren, zeigten nach Beendi-
gung der Therapie wieder eine
normale Erektionsfunktion, auch
ohne eine Bedarfseinnahme.
Die Duplex-Sonographie zeig-
te eine signifikant bessere arteri-
elle Durchblutung im Vergleich
zu den Ménnern, die in diesen
zwolf Monaten Sildenafil nur
bei Bedarf eingenommen hat-
ten. Die Ergebnisse lassen da-
rauf schlieBen, daB3 die regelma-
Bige abendliche Anwendung iber
mehrere Monate die néchtlichen

Erektionen im Schlaf verstarkt
hatte. Dadurch wurde die Sau-
erstoffversorgung im Gewebe
erh6ht und so konnte eine nor-
male Erektionsfahigkeit wieder-
hergestellt werden.

Erektionsstorungen werden
nicht als Krankheit wahrge-
nommen

Ein erfiilltes Sexualleben ist of-
fenbar keine Selbstversténdlich-
keit aber von zentraler Bedeutung
fiir das méannliche Selbstvertrauen
und die Partnerschaft. Fiir Prof.
Dr. Uwe Hartmann (Hannover)
ist es daher schwer nachvollzieh-
bar, warum nur ein kleiner Teil
der von Erektionsstérungen be-
troffenen Ménner &rztliche Hil-
fe in Anspruch nimmt. Exper-
ten gehen davon aus, daf sich in
Deutschland nur etwa jeder vier-
te Mann mit Erektionsproblemen
seinem Arzt anvertraut.

Etwa zwei Drittel der Mén-
ner sehen Erektionsschwiche
nicht als Krankheit an. Andere
nehmen Erektionsprobleme als
eine unausweichliche Alterser-
scheinung hin. Einige Ménner
glauben auch, daf sich das Pro-
blem mit der Erektionsschwé-
che schon von selbst wieder 16-
sen wird. Nicht wenige gehen
aus Scham nicht zum Arzt oder
haben Angst vor der Diagnose
einer Erkrankung.

Hartmann empfiehlt ein po-
sitives, offenes und losungsori-
entiertes Ansprechen der Erek-
tionsprobleme, wenn der Mann
seinen Arzt aufsucht. Wichtig
sei auch ein flexibles Eingehen
auf die verschiedenen Typen,
denn jeder Mann nimmt seine
Erektionsprobleme sehr unter-
schiedlich wahr, wie eine von
Pfizer initiierte Untersuchung
gezeigt hat.
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Die Behandlung von Erekti-
onsstorungen mit einem PDES-
Hemmer ist heute die Therapie
der Wahl. Wie Professor Dr. Her-
mann van Ahlen (Osnabriick)
berichtete, bestétigen zahlrei-
che internationale Studien die in
der urologischen Praxis gewon-
nenen Erkenntnisse. So erfiillt
der weltweit am haufigsten ein-
gesetzte PDES-Inhibitor Silde-
nafil die typischen Therapieer-
wartungen der Ménner an eine
potenzfordernde Behandlung.
Dazu zéhlen:
= starke und harte,
= ausreichend lang anhaltende und
= zuverléssige Erektionen sowie
= mehr Spal3 und Genuf3 beim Sex.

Durch das verbesserte Sexual-
leben werde das Selbstvertrau-
en der betroffenen Ménner ge-
stirkt und auch die Paarbeziehung
verbessert, erlduterte van Ahlen.
Aufklarung spielt daher fiir ihn
eine wichtige Rolle. Betroffene
sollen so ermutigt werden, den
Arzt auf ihre Erektionsproble-
me anzusprechen.

RRe

Brachytherapie — schonend,
schnell und schmerzlos

Vertrag lber Integrierte Versorgung Brachy-
therapie in Stidniedersachsen und Nord-
hessen mit der Betriebskrankenkasse (BKK)
abgeschlossen. Neues Prostatazentrum in
Hannoversch Miinden gestarkt.

Das Nephrologische Zentrum
Niedersachsen (NZN) in Hann.
Miinden hat unldngst mit dem
Verband der Betriebskranken-
kassen in Niedersachsen und
Hessen eine Vereinbarung
iiber die ambulante Implanta-
tion von Seeds fiir Mitglieder
ihrer Betriebskrankenkassen
abgeschlossen.

Seit Herbst 2004 wird die Bra-
chytherapie am NZN erfolgreich
angewandt. Inzwischen wurden
in Hann. Miinden ca. 50 Seed-
Implantationen durchgefiihrt. Die
Klinik ist als Zentrum fiir dieses
Therapieverfahren zertifiziert.

Der Urologe Dr. Jens Kiister,
Chefarzt der Abteilung fiir Uro-

logie am NZN, nennt die Haupt-
vorteile dieser Therapie, die bei
langsam wachsenden Tumoren
im Friihstadium angewandt wird:
,,Der Patient ist nach kurzer Zeit
wieder vollig mobil und behalt
eine hohe Lebensqualitét.“ Der
verantwortliche Strahlenthera-
peut des Hann. Miinder Teams
ist der in Kassel niedergelassene
Radiologe Dr. Ralf Keymer.
Kooperationspartner des Pro-
statazentrums des NZN ist der
Gottinger Urologe Dr. Heribert
Schorn, der seit 2004 in seiner
Praxis die Brachytherapie ambu-
lant konzipiert hat. Diese Akti-
vitdt verlagert er jetzt zugunsten
eines gemeinsamen siidnieder-

Dr. Ralf Keymer (Kassel), Herr Roland Ziemann,
(BKK Niedersachsen), Dr. Jens Kiister (NZN) und
Dr. Heribert Schorn (Géttingen) (von li nach re).

sachsischen Brachytherapiezen-
trums in das Nephrologische Zen-
trum Niedersachsen.

Bei dieser zukunftsweisen-
den Strahlentherapie setzt Kii-
ster auf die ,,ProSeed““-Methode
der Firma BARD. Free Seeds
kénnen einzeln, in unterschiedli-
chen Absténden implantiert und
somit punktgenau plaziert wer-
den. Dadurch wird eine gleich-
miBige Verteilung der Strahlen-
dosis iiber die gesamte Prostata
erreicht. hs ¢
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