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Uro-Onkologie

Radikale Prostatektomie

Bedeutung der differenzierten
Befundung und Dokumentation
chirurgischer Schnittrander

Mit der radikalen Prostatektomie wird das Ziel einer kurativen Behandlung durch vollstandiges Entfernen
des Tumors aus gesundem Gewebe angestrebt. Die operative Behandlung ist deshalb insbesondere bei
Tumoren geeignet, die sich sehr wahrscheinlich restlos entfernen lassen. Das Qualitatsmerkmal hierfiir
sind tumorfreie d. h. negative Schnittrander. Gelingt das nicht entsteht durch die resultierenden positiven
Schnittrander eine Grauzone zwischen organbegrenztem und organiiberschreitendem Tumor. Dessen
prognostische Relevanz wird aufgrund des Zusammenhangs mit biochemischem Rezidiv durchweg als
nachteiliges onkologisches Ergebnis gewertet [1]. In den letzten Jahren haben sich die Modalitdten und
das Aufkommen der radikalen Prostatektomie erheblich gewandelt und fiihren zu differenzierterer
onkologischer Bewertung positiver Schnittrander [2]. In diese Richtung zielt auch die Einbeziehung
verschiedener Variabler positiver Schnittrander wie Lokalisation, Ausdehnung, Tumorgrad und knapper
Resektionsrand in die Bewertung als pathologischer Risikofaktor nach radikaler Prostatektomie [3].

rotz aller Bedeutsamkeit der funk-
I tionellen Operationsergebnisse fiir
Prostatakrebs-Patienten nach radi-
kaler Prostatektomie, bleibt das vorrangige
Ziel der chirurgischen Behandlung die voll-
stindige Eradikation der Krebsgeschwulst.
Daher deuten Krebszellen, die auf dem Re-
sektionspriparat bis an die mit Tinte mar-
kierte Schnittfliche heranreichen, auf eine
lokal unvollstindige Entfernung des Tumors
hin. Solche positiven Schnittrinder konnen
als suboptimale operative Behandlung ge-
wertet werden. Neben einer Untersuchung
in der alleinig das Vorliegen oder Nichtvor-
liegen positiver Schnittrinder als Pradik-
tor klinisch relevanter biochemischer Re-
zidive bei Gleason 7-Prostatakarzinomen
ermittelt wurde [4], gibt es zahlreiche Stu-
dien zur prognostischen Relevanz verschie-
dener Schnittrandvariabler — Lokalisation,
Ausdehnung, Tumorgrad und knapper Re-
sektionsrand [3].

Ursachen positiver Schnittrander
Der Prostata fehlt insbesondere im apika-
len Bereich eine prizise abgegrenzte Kap-

sel. Zudem ist die stellenweise sehr enge
Nachbarschaft zu anderen Organen eine
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operationstechnische Herausforderung.
Diese zu bewiltigen stellt hohe Anfor-
derungen an die chirurgische Expertise,
deren Vervollkommnung am ehesten in
High-Volume-Zentren zu erlangen ist.
Als iatrogene Ursache fiir positive Schnit-
trander kommt in erster Linie das nicht be-
absichtigte Einschneiden in einen intrapros-
tatischen Tumor in Frage (pT2+). Solche
SJAusrutscher Bereich der neurovaskuli-
ren Biindel lassen sich im in erster Linie
auf das Bemiihen zuriickfiihren, dem Pa-
tienten die erektile Funktionsfihigkeit be-
wahren zu wollen. Aber die Krebszellen er-
reichen unmittelbar die im Préparat durch
Tinte markierte Schnittfliche, und es kann
somit nicht ausgeschlossen werden, dass
residuelle Tumorzellen in situ verblieben
sind. Eine weitere Moglichkeit fiir iatro-
gen verursachte Schnittrander wire der
Schnitt durch einen Bereich mit extrapro-
statischer Ausbreitung des Tumors. Um das
zu vermeiden, blieben dem Chirurgen nur
noch minimale Spielrdume, um den Tu-
mor durch erweitertes Ausschneiden kom-
plett zu entfernen. Denn hat der Tumor die
Kapsel bereits durchbrochen, sind positi-
ve Schnittrinder kaum zu vermeiden und
nicht iatrogen, da mit weitergehender Ex-

Der Anteil positiver Schnittrander bei
der radikalen Prostatektomie steht
im Zusammenhang mit chirurgischer
Routine — respektive dem Operati-
onsvolumen einer Klinik. Sie werden
einhellig als negatives Operationser-
gebnis gewertet. Die onkologischen
Konsequenzen positiver Schnittran-
der wurden Uberwiegend anhand der
erhohten Rate biochemischer Rezidi-
ve beurteilt. Darin begrindet sich die
Indikation fir eine adjuvante Strah-
lentherapie nach der radikalen Pros-
tatektomie. Als Alternative wird der
friihen Salvage-Strahlentherapie ver-
schiedentlich der Vorzug gegeben. In
jingeren Studien mit langerem Fol-
low-up lieR sich auch erhohte Pros-
tatakrebs-spezifische Mortalitat im
Zusammenhang mit positiven Schnit-
trandern nachweisen. Ferner wird
der differenzierteren Untersuchung
positiver Schnittrander zunehmend
Bedeutung beigemessen. Verschie-
dene Variable positiver Schnittran-
der wie Lokalisation, Ausdehnung
und Gleason-Grad sowie knappe
Resektionsrander haben prognos-
tische Relevanz.
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zision des Tumors das Risiko nicht tolerier-
barer Morbiditit verbunden wire.

Der Schnittrand-Status kann durch die
Operationstechnik, Patientencharakteris-
tika und Methoden der pathologischen
Beurteilung beeinflusst werden. Diesbe-
ziglich wurden die Inzidenz und die Lo-
kalisation positiver Schnittrinder bei 200
Roboter-assistierten laparoskopischen radi-
kalen Prostatektomien und 200 retropubi-
schen radikalen Prostatektomien bewertet.
Bei ersterer Operationstechnik waren posi-
tive Schnittrinder signifikant seltener als
bei der offenen Operation (15 % vs. 35 %,
p <0,001). Nach pathologischem Stadi-
um stratifiziert war die Inzidenz positi-
ver Schnittrdnder bei pI'2-Tumoren und
Roboter-assistierter gegentiber retropubi-
scher radikaler Prostatektomie 9,4 % bzw.
24,1 % (p <0,001) und bei pI'3-Tumoren
50 % bzw. 60 % [5].

Die Resultate eines systematischen
Reviews und einer Metaanalyse aller er-
reichbarer Peer-reviewed Beobachtungs-
studien zur Rate positiver Schnittrinder
nach offener, laparoskopischer und Ro-
boter-assistierter Prostatektomie ergaben
keine signifikanten Unterschiede bei den
Operationstechniken. In der Propensity-
Score-Analyse hatte die Gruppe mit la-
paroskopischer radikaler Prostatektomie
eine hohere Rate an positiven Schnittréin-
dern als die Roboter-assistierte Methode
aber eine dhnliche Rate wie bei der offe-
nen Chirurgie. Mit der Metaanalyse wird
gezeigt, dass die Roboter-assistierte Ope-
ration der offenen und laparoskopischen
Technik hinsichtlich positiver Schnittrén-
der zumindest ebenbiirtig ist [6].

In einem systematischen Review wur-
de die Datenlage zur Héufigkeit positiver
Schnittrinder bei Roboter-assistierter radi-
kaler Prostatektomie in Fillen zusammen-
gestellt, die als mit speziellen Schwierig-
keiten behaftet eingestuft worden waren.
Dabei wurden Patienten mit hohem Body
Mass Index, grolem Prostatavolumen, mit
zuvor stattgehabter Bauchchirurgie, voraus-
gegangener operativer Behandlung einer
benignen Prostatahyperplasie und Patien-
ten mit Prostatamittellappen berticksich-
tigt. Die gepoolten Ergebnisse aus neun
Studien lassen bei diesen Patienten in kei-
nem Fall ein erhohtes Risiko fiir positive
Schnittridnder erkennen. Bemerkenswerter-

weise war das Risiko fiir positive Schnit-
trinder bei Patienten mit grof3er Prostata
sogar verringert [21].

Lokalisation positiver Schnittrander

Bei der routinemifigen Beurteilung der
Schnittrdnder in den radikalen Prosta-
tektomie-Proben sollte laut Empfehlung
der International Society of Urological
Pathology (ISUP) die Lokalisation posi-
tiver Schnittrinder im Pathologiebericht
genau benannt werden [8]. Dabei ist zwi-
schen posterior, posterolateral, lateral, an-
terior, apikal und proximal (Blasenhals)
zu unterscheiden.

Sowohl bei Roboter-assistierten lapa-
roskopischen radikalen Prostatektomi-
en als auch bei retropubischen radikalen
Prostatektomien war der Apex mit 52 %
bzw. 37 % die hiufigste Lokalisation positi-
ver Schnittrinder [5]. Am anterioren Rand
werden positive Schnittrinder hauptsich-
lich bei den relativ seltenen Tumoren der
Ubergangszone sowie selten auch den Tlc-
Tumoren registriert. Im Vergleich dazu ist
der Apex bei Prostatakrebs im Stadium T2
sowie bei Tlc-Tumoren die Pridilektions-
stelle fiir positive Schnittridnder.

Die Beeinflussung der Lokalisation po-
sitiver Schnittrinder durch das pathologi-
sche Stadium wurde an einer Fallserie mit
180 Prostatakrebs-Patienten (pT'3bNO-1) be-
obachtet [9]. In dieser Kohorte mit Invol-
vierung der Samenbldschen betrug der An-
teil Patienten mit positiven Schnittrindern
41 %. Sie betrafen zu 57 % einen periphe-
ren Abschnitt und zu 32 % den Apex.

Einfluss der Lange positiver
Schnittrandern

Die Ausdehnung positiver Schnittrinder be-
einflusst die Wahrscheinlichkeit des Auf-
tretens biochemischer Rezidive. In diesem
Zusammenhang hat sich 2009 die ISUP-
Konsensuskonferenz dafiir ausgespro-
chen, die Ausdehnung positiver Schnit-
trinder mit der Angabe in Millimetern
zu protokollieren, da subjektive Quanti-
fizierungen wie fokal gegeniiber ausge-
dehnt nicht ausreichten [8].

In einer Serie Roboter-assistierter radika-
ler Prostatektomien waren 189/893 (21 %)
Fille mit positiven Schnittrindern — davon

81 >3 mm lang oder multifokal. Patienten
mit positiven >3 mm/multifokalen Schnit-
trandern hatten hinsichtlich biochemischer
Rezidive ein ungiinstigeres Ergebnis als
bei positiven Schnittrindern mit einer Lin-
ge <3 mm. Positive >3 mm/multifokale
Schnittrénder waren bei pT'2- nicht aber bei
pI'3-Tumoren ein signifikanter Pradiktor
fiir biochemisches Rezidiv. Kiirzere posi-
tive Schnittréinder hatten in beiden Stadi-
en keinen préadiktiven Wert fiir biochemi-
sches Rezidiv (Abb. 1) [10].

Bedeutung des Gleason-Scores an
positiven Schnittrandern

Nachdem dem Gleason-Grad am Schnit-
trand lange Zeit keine beachtenswerte
prognostische Bedeutung beigemessen
worden war, ergab eine jiingere Analyse,
dass der Gleason-Score von Tumorzellen
am Schnittrand doch ein gewichtiger pri-
diktiver Faktor fiir biochemisches Rezidiv
ist (p<0,05) [11].

An der John Hopkins Klinik, Baltimo-
re, MD, USA, dokumentieren Pathologen
seit 2010 routineméBig den Gleason-Grad
an positiven Schnittriandern. Daraus stan-
den fiir eine aktuelle Analyse Daten von
405 Patienten mit einem Gleason =7-Tu-
mor und positiven Schnittrindern zur Ver-
fligung. In 56 % der Fille war der Gleason-
Grad am Schnittrand niedriger als in der
definitiven pathologischen Diagnose des
Primirtumors. Dabei war die Wahrschein-
lichkeit eines niedrigeren Gleason-Grades
am Schnittrand umso geringer, je aggres-
siver der Prostatakrebs war (66 % bei GS
3+4, 55 % bei GS 443, 45 % bei GS 8

V Patienten mit biochemischem Rezidiv (%)
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Abb. 1: Kaplan-Meier-Kurven von Patienten mit

Gleason-(24+3)-Tumor nach Schnittrand-Status und

positiver Schnittrandlange sowie Fokalitat [10].
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Abb. 2: Kaplan-Meier-Kurven der Wahrscheinlich-

keit biochemischer Rezidivfreiheit in Abhangigkeit
vom Schnittrand-Status [20].

und 39 % bei GS 9-10). Kaplan-Meier-Be-
stimmungen ergaben signifikant erhoh-
te Raten an biochemischer Rezidivfrei-
heit bei Patienten mit einem niedrigeren
Gleason-Score am Schnittrand als in der
pathologischen Enddiagnose des Primér-
tumors [12].

Dass der Gleason-Grad an positiven
Schnittrindern nicht nur ein Pridiktor
fiir biochemisches Rezidiv sondern auch
fiir Prostatakrebs-spezifisches Uberleben
ist, wurde bei Patienten mit dem Gleason-
Grad 4 am positiven Schnittrand ermittelt.
Diese Patienten mit Gleason-7-Prostata-
krebs hatten ein signifikant verschlechter-
tes 15-Jahre progressionsfreies und Pros-
tatakrebs-spezifisches Uberleben [13].

Knapper Resektionsrand

In der Chirurgie des Mammakarzinoms
steht ein knapper Resektionsrand bei brust-

¥V Prostatakrebs-spezifisches Uberleben

1

0,81
0,6 === Positive Schnittrander
0,4 1

0,21

.01

= Negative Schnittréander

Logrank-Test x2 = 143,2 p <0,001

0 T T T T T 1
0 5 10 15 20 25 30

Jahre

Abb. 3: Kaplan-Meier-Kurven des Prostatakrebs-spezi-
fischen Uberlebens nach Schnittrand-Status [21].
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erhaltender Operation mit dem Risiko fiir
lokale Rezidive und Fernmetastasen im
Zusammenhang [14]. Entsprechende Un-
tersuchungen am resezierten Gewebe nach
radikaler Prostatektomie hatten zunichst
keine vergleichbaren Ergebnisse geliefert.
Auch bei sehr knappen Abstinden zwischen
Tumor und Resektionsrand von zum Teil
deutlich unterhalb eines Millimeters waren
keine erhohten biochemischen Rezidivra-
ten berichtet worden [15-17]. Demzufolge
wurde die Dokumentation des dichtesten
Abstands zwischen Tumor und Resekti-
onsrand nicht befiirwortet [16]. In jiin-
gerer Zeit bewegt sich die Einschitzung
knapper Resektionsrinder aber auch beim
Prostatakarzinom in Richtung der Asso-
ziation mit einem erhohten Rezidivrisi-
ko [18-20]. In einer Untersuchung mit
894 Patienten war die kumulierte riick-
fallfreie Uberlebenszeit bei den Patienten
mit knappem Resektionsrand gegeniiber
jenen mit negativem Schnittrand um den
Faktor zwei verkiirzt [18].

In einer Kohorte mit 1588 Prostata-
krebs-Patienten, die mit radikaler Prosta-
tektomie behandelt worden waren, hatten
Minner mit sehr knappem Resektionsrand
(<0,1 mm) im Vergleich zu jenen mit nega-
tiven Schnittréndern ein signifikant hohe-
res Rezidivrisiko. Ihr Risiko unterschied
sich nicht von dem bei Patienten mit po-
sitiven Schnittrindern, so dass auch mit
diesen Patienten eine adjuvante Therapie
besprochen werden sollte [19].

Die 3-Jahresrate an biochemischer Re-
zidivfreiheit war in einer Serie mit 609
radikalen Prostatektomien bei den Pati-
enten mit knappem Resektionsrand gleich
hoch wie bei den Patienten mit positiven
Schnittrindern (Abb. 2) [20]. Diesbeziig-
lich wird darauf hingewirkt, knappe Re-
sektionsriander <1 mm ausdriicklich im Pa-
thologiebericht zu vermerken. Betroffene
Patienten sind klare Kandidaten fiir die
adjuvante Therapie und sollten engma-
schig nachverfolgt werden.

Einfluss positiver Schnittrander auf
onkologische Ergebnisse

Der Zusammenhang zwischen positiven
Schnittrandern und einem erhohten Risi-
ko fiir biochemisches Rezidiv wurde in
zahlreichen Untersuchungen uneinge-

schriankt festgestellt. Als Surrogat-Para-
meter fiir hirtere Endpunkte wie Pros-
tatakrebs-spezifisches Uberleben ist das
biochemische Rezidiv allerdings nur be-
dingt geeignet. Andererseits hat es den
Vorteil, innerhalb eines relativ kurzen
Beobachtungszeitraums von etwa fiinf
Jahren, ein gefestigtes onkologisches
Ergebnis zu liefern. Biochemische Rezi-
dive treten zum Grofteil bereits innerhalb
von drei Jahren nach der radikalen Pros-
tatektomie und nur zu einem geringen An-
teil spiter als nach fiinf Jahren auf.

Der Einfluss positiver Schnittrinder
auf das Prostatakrebs-spezifische Uber-
leben wurde retrospektiv in einer Kohor-
te mit 4 461 Minnern analysiert, die sich
zwischen 1982 und 2011 bei demselben
Chirurgen einer radikalen Prostatekto-
mie unterzogen hatten [21]. Da routine-
miBig keine adjuvante Therapie erfolgt
war, bot sich die Moglichkeit, die langfris-
tigen Auswirkungen positiver Schnittrin-
der unbeeinflusst zu analysieren. In der
Kaplan-Meier-Schitzung war das Prosta-
takrebs-spezifische Uberleben bei Patien-
ten mit positiven Schnittrindern (n=462)
gegeniiber dem bei denen mit negativen
Schnittrindern deutlich kiirzer (Abb. 3).
In der multivariaten Analyse hatten po-
sitive Schnittrinder zwar einen statis-
tisch signifikanten negativen Effekt auf
das Prostatakrebs-spezifische Uberleben,
doch der Gleason-Score und das patholo-
gische Stadium waren aussagekriftigere
Priadiktoren [21].

Der Frage, inwieweit positive Schnit-
trinder bei der radikalen Prostatektomie
eine Rolle fiir die Prostatakrebs-spezifi-
sche Mortalitit spielen, widmete sich ins-
besondere eine grofle amerikanische Stu-
die auf Bevolkerungsebene [22]. Fiir die
Analyse wurde eine Patientenkohorte aus
der Surveillance, Epidemiology, and End
Results (SEER)-Datenbank identifiziert.
Sie umfasste 65 633 Prostatakrebspatien-
ten, die sich in den Jahren 1998 bis 2006
einer radikalen Prostatektomie unterzo-
gen hatten und median 50 Monate (1 bis
107 Monate) nachverfolgt werden konn-
ten. In 21,2 % der Fille waren positive
Schnittriander registriert worden. Insge-
samt 291 (0,5 %) der Minner starben an
Prostatakrebs. Die kumulierte Prostata-
krebs-spezifische Mortalitit war im Studi-
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Abb. 4: Kaplan-Meier-Kurven des Prostatakrebs-
spezifischen Uberlebens stratifiziert nach Tumorsta-
dium und Schnittrand-Status [22].

enzeitraum bei den Patienten mit positiven
Schnittrandern groBer als bei denen mit
negativen Schnittrindern (0,86 % versus
0,33 %; p<0,001). Stratifiziert nach Tu-
morstadium und Schnittrand-Status wa-
ren positive Schnittrinder bei Patienten
mit pI'2-Krankheit signifikant mit hohe-
rem Risiko fiir Prostatakrebs-spezifische
Mortalitit assoziiert (Abb. 4) [22].

Therapeutische Konsequenzen bei
positiven Schnittrandern

Bei positiven Schnittrindern nach radika-
ler Prostatektomie muss davon ausgegan-
gen werden, dass Krebszellen im Korper
verblieben sind. Darin liegt die rationale
Begriindung fiir eine postoperative loka-
le Strahlentherapie. Diese kann als adju-
vante Therapie gleich nach der Operation
erfolgen. Andererseits wird vielfach propa-
giert, zunéchst abzuwarten, bis bzw. ob es
zu einem biochemischen Rezidiv kommt.
Da das biochemische Rezidiv sehr friih auf
ein klinisches Rezidiv hindeutet, wird davon
ausgegangen, dass das Wiederauftreten der
Tumorkrankheit mit einer Salvage-Strah-
lentherapie gut zu beherrschen sei.

In einer Reihe groferer Studien — Euro-
pean Organization for Research and Treat-
ment of Cancer (EORTC) Study 22911 [23],
Southwest Oncology Group (SWOG) Study
8794 [24], German Cancer Society (ARO
96-02) [25] — war bei Minnern mit pa-
thologisch fortgeschrittenem Prostatakrebs,
die sich einer adjuvanten Strahlentherapie
unterziehen, iibereinstimmend eine deut-
liche Verringerung des biochemischen
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Rezidivrisikos ermittelt worden. Allein in
SWOG 8794 wurde ein Zusammenhang mit
Metastasenfreiheit und Uberleben berich-
tet. Die in EORTC 22911 zunichst festge-
stellten Benefite hinsichtlich klinisch pro-
gressionsfreiem Uberleben lieBen sich bei
einem Follow-up von median 10,6 Jahren
nicht aufrechterhalten [26].

In einer retrospektiven Analyse des bio-
chemisch rezidivfreien Uberlebens nach
adjuvanter Strahlentherapie im Vergleich
zu Beobachtung und rezidivbedingter frii-
her Salvage-Strahlentherapie bei Patien-
ten mit pT'3-, pNO-, RO—R1-Prostatakar-
zinom wurde geschlossen, dass sich der
Krebs mit beiden Strategien vergleichbar
gut kontrollieren ldsst [27]. Jjfs. <
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Uro-Onkologie

Parametrische MRT: Verdacht auf Prostatakrebs

Abklarung mit gezielter MRT-Ultraschall-
Fusionsbiopsie versus systematischer Biopsie

Bei der diagnostischen Abkldrung eines Verdachts auf Prostatakrebs ist die
systematische, mittels transrektalem Ultraschall (TRUS)-geleitete Biopsie
Standard. Aufgrund deren begrenzter Sensitivitdt und mangelnder Selektivi-
tat bei der Detektion klinisch signifikanter Prostatakarzinome werden heute
auch alternative Strategien und Techniken propagiert. Mit der multiparamet-
rischen Magnetresonanztomographie (mpMRT) lassen sich karzinomverdach-
tige Areale in der Prostata lokalisieren und nach Risikowahrscheinlichkeit
stratifizieren. Mit der MRT-Ultraschall-Fusionsbiopsie (MRT-UFB) kénnen die
suspekten Areale dann gezielt biopsiert werden. In diesem Zusammenhang
wurden bei Mdnnern mit unterschiedlicher Indikationsstellung zur Biopsie
die Ergebnisse der systematischen Biopsie und der gezielten MRT-Ultraschall-

Fusionsbiopsie nach einer mpMRT verglichen.

as Studienkollektiv umfasste 601
DMﬁnner, die sich zwischen Juni

2012 und August 2014 am Lan-
gone Medical Center, New York, vor der
Prostatabiopsie einer mpMRT unterzogen
hatten. Auf den Bildern wurden Krebs-
verdichtige Areale anhand eines MRT-
Verdacht-Scores (MRT-VS) wie folgt ein-
gestuft: 2 =niedrige, 3 =mehrdeutige, 4 =
hohe und 5 = sehr hohe Wahrscheinlich-
keit eines Gleason =7-Tumors. Bei allen
Minnern war eine systematische und eine
MRT-UFB durchgefiihrt worden.

Im Studienkollektiv waren die Voraus-
setzungen fiir die Indikation zur Biopsie
unterschiedlich: Von den 601 Ménnern hat-
ten 292 zuvor noch keine Biopsie. In 309
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Gezielte MRT-Ultraschall-Fusionsbiopsie

Fillen bestand zuvor schon der Verdacht
auf Prostatakrebs. Bei 172 Miédnnern war
eine systematische Biopsie negativ aus-
gefallen. In 137 Fillen war in der Biopsie
ein gering-volumiges Gleason 6-Prostata-
karzinom diagnostiziert worden, das zur
Beriicksichtigung in einem Active-Sur-
veillance-Programm gefiihrt hatte.

Mit beiden Biopsie-Verfahren unter-
schied sich die Detektionsrate aller Pros-
tatakarzinome im Gesamtkollektiv nicht
wesentlich. Allerdings wurden mit gezielter
MRT-Ultraschall-Fusionsbiopsie signifi-
kant weniger Gleason 6-Tumore und dafiir
signifikant mehr Gleason >7-Tumore als
mit der systematischen Biopsie entdeckt.
Zudem waren unter den Gleason =7-Tu-
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Multiparametrischer MRT-Verdacht-Score

Bei Prostataarealen mit hdherem
MRT-Verdacht-Score bestand bei
allen Mannern ungeachtet der Indi-
kation zur Biopsie die hohe Wahr-
scheinlichkeit eines Gleason-Score
27-Tumors. Mit gezielter MRT-UI-
traschall-Fusionsbiopsie der Pros-
tata wurden vermehrt aggressive
Tumoren mit Gleason Score 27 ent-
deckt, wahrend ein Teil der indolen-
ten Gleason 6-Falle wedfiel.

Der diagnostische Nutzen der ge-
zielten MRT Ultraschall-Fusions-
biopsie hinsichtlich der Konzentra-
tion auf die Entdeckung klinisch si-
gnifikanter Prostatakarzinome war
in allen Indikationsgruppen deut-
lich ausgepragt. Je nach Anlass der
Biopsie und dem MRT-Verdacht-
Score variierte auch die Rolle der
mpMRT bei der gezielten MRT-UI-
traschall-Fusionsbiopsie.

moren mit ersterem Verfahren mehr Pros-
tatakarzinome mit dominantem Gleason-
Muster 4 (p=0,025).

In allen drei Indikationsgruppen wur-
den mit der gezielten MRT-UFB mehr
Gleason =7-Tumore entdeckt. Bei den
Erstbiopsien war eine insgesamt niedri-
gere Detektionsrate mit MRT-UFB gegen-
iber systematischer Biopsie auf deutlich
weniger Gleason 6-Prostatakarzinome zu-
riickzufiihren. Ein dhnliches Verteilungs-
muster wurde bei den Kontrollbiopsien in
der Gruppe der zuvor positiv befundeten
Minner registriert. In der Gruppe mit zu-
vor negativer Biopsie wurden mit MRT-
UFB deutlich mehr Gleason =7-Tumore
aber gleich viele Gleason 6-Tumore wie
mit systematischer Biopsie entdeckt.

Bei hoheren MRT-VS bestand fiir syste-
matische Biopsien und fiir gezielte MRT-
Ultraschall-Fusionsbiopsien der statistisch
signifikante Trend zu einer erhohten De-
tektionsrate fiir Gleason >7-Prostatakar-
zinome (Abb.). Red. <

Meng X, Rosenkrantz AB, Mendhiratta N, et
al. 2016. Relationship between prebiopsy multi-
parametric magnetic resonance imaging (MRI),
biopsy indication, and MRI-ultrasound fusion-
targeted prostate biopsy outcomes. Eur Urol 69:
512-517.
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Uro-Onkologie

Metastasiertes Nierenzellkarzinom (mRCC)

Stellenwert von Sarkopenie als prognostischer
Faktor fiir Gesamtiiberleben

Der als Sarkopenie bezeichnete Abbau von Skelettmuskelmasse stellt neue-
ren Erkenntnissen zufolge einen kritischen Prozess bei der Entstehung von
Tumorkachexie dar. Aktuell wurde die Rolle der Sarkopenie als prognosti-
scher Faktor fiir Patienten mit mRCC analysiert.

ie retrospektive Analyse erfass-
te 92 mRCC-Patienten. Sarkope-

nie wurde bei Méannern mit ei-

nem BMI <25 kg/m? und =25 kg/m? als
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ein Skelettmuskelindex <43 cm?/m? bzw.
<53 cm?/m? (bei Frauen: 41 cm?/m?) de-
finiert.

Wihrend des Follow-up von median 19
Monaten starben 52 Patienten. Das me-
diane Gesamtiiberleben betrug 27 Mona-
te. Die 3-Jahres-Raten fiir Fille mit Sar-
kopenie waren 31 % und fiir Fille ohne
Sarkopenie 73 % (Abb.). In der multivari-
aten Analyse wurde Sarkopenie als unab-
hingiger Pradiktor des Gesamtiiberlebens
identifiziert. Bemerkenswerterweise waren
auch vorherige Nephrektomie, die Anzahl
Metastaseorte und korrigiertes Kalzium
nicht aber der Karnovsky Performance-
Score signifikante Priadiktoren fiir Ge-
samtiiberleben.

Uberlebensparameter mit Statin-Anwendung
und Serum-Lipidspiegeln assoziiert

Statin-Anwendung zeigte in praklinischen Studien beim Nierenzellkarzinom
(RCCQ) eine reduzierte Proliferation, Migration und Invasion. Die Assoziation
der Statin-Anwendung und der praoperativen Lipidspiegel mit den onkologi-
schen Resultaten nach chirurgischer Exstirpation des RCC wurden analysiert.

lokalisiertem RCC, die sich zwischen

Insgesamt 850 Patienten mit klinisch

2000 und 2012 einer radikalen oder

partiellen Nephrektomie unterzogen hat-
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ten, wurden identifiziert. Statin-Anwen-
dung, prioperative Lipidspiegel und um-
fassende klinisch-pathologische Faktoren
wurden retrospektiv ausgewertet.

In der Kohorte waren 40 % Statin-An-
wender, die median dlter waren, einen ho-
heren BMI hatten und einen ungiinstige-
ren Performance-Status aufwiesen als die
Nichtanwender von Statinen.

Die 5-Jahre rezidivfreie Uberlebensra-
te betrug fiir die Statin-Anwender 87,6 %
gegeniiber 77,9 % fiir die Nichtanwender
von Statin (p=0,004). In der multivariaten
Analyse waren das pathologische Stadi-
um, der histologische Grad und lympho-
vaskulire Invasion mit kiirzerer rezidiv-
freier Zeit assoziiert.

Sarkopenie wurde bei Patienten
mit metastasiertem RCC als si-
gnifikanter Prognosefaktor iden-
tifiziert. Durch die Einbeziehung
von Sarkopenie in das Risikomo-
dell des Memorial Sloan Kettering
Cancer Center kann eine deutlich
verbesserte pradiktive Genauigkeit
erreicht werden.

Die Einbeziehung der Sarkopenie als
zusitzlicher prognostischer Faktor in das
aus fiinf Parametern bestehende Memorial
Sloan Kettering Cancer Center (MSKCC)-
Risikomodell fiihrte zur Verbesserung
der Vorhersagegenauigkeit. Sarkopenie
iibertraf dabei das pridiktive Gewicht des
Karnovsky Performance-Scores. Wurde
letzterer im MSKCC-Risikomodell durch
Sarkopenie ersetzt verbesserte sich der c-
Index. Red. «

Fukushima H, Nakanishi Y, Kataoka M, et al. 2016.
Prognostic significance of sarcopenia in patients with
metastatic renal cell carcinoma. J Urol 195:26-32.

Statin-Anwendung stand bei Pati-
enten mit klinisch lokalisiertem RCC
nach radikaler oder partieller Ne-
phrektomie unabhangig mit verbes-
serten onkologischen Ergebnissen
im Zusammenhang. Andererseits
waren erhéhte Serum-Triglycerid-
spiegel unabhangig von der Statin-
Anwendung ein ungunstiger prog-
nostischer Faktor.

Komplette Lipidprofile standen von 193
Patienten (98 Anwender und 95 Nichtan-
wender) zur Verfiigung. Die Lipidprofile
beider Gruppen unterschieden sich nicht
signifikant. Die 5-Jahre rezidivfreie Uber-
lebensrate betrug 83,8 % bei den Patienten
mit Triglyceridespiegeln <250 mg/dl ge-
geniiber nur 33,3 % bei Triglyceridspie-
geln >250 mg/dl (Abb.). Red. «

Haddad AQ, Jiang L, Cadeddu JA, et al. 2015.
Statin use and serum lipid levels are associated
with survival outcomes after surgery for renal cell
carcinoma. Urology 86:1146-1152.
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Radikale Zystektomie bei Blasenkrebs

Praoperative psychische Verfassung als Risiko-
faktor fur hochgradige Komplikationen

Bei etwa zwei von drei Patienten mit Blasenkrebs kommt es nach radikaler
Zystektomie in einem 30-Tage-Zeitraum zu Komplikationen. Aufgrund
psychischer Belastung spielen dabei wahrscheinlich Inmunschwiche und
Wundheilungsstorungen eine wesentliche Rolle. Diesbeziiglich wurde die
Hypothese iiberpriift, dass die praoperativ vom Patienten berichtete mentale
Verfassung mit dem Auftreten hochgradiger Komplikationen binnen 30 Tagen
nach der radikalen Zystektomie im Zusammenhang steht.

on 274 Blasenkrebs-Patienten, die

\ / sich im Studienzentrum von Janu-

ar 2010 bis August 2014 der radi-

kalen Zystektomie unterzogen hatten, war

vor der Operation (<6 Monate) der Short

Form 12 (SF-12)-Fragebogen zur Ermitt-

lung ihres allgemeinen Gesundheitszu-
stands ausgefiillt worden.

Der physische und der mentale Sum-
menscore des SF-12 Fragebogens betru-
gen vor der Operation median 43,1 bzw.
48,5. Bei den Patienten mit hochgradigen
30-Tage-Komplikationen war der menta-

Blasenkrebs

le nicht aber der physische Summenscore
signifikant niedriger als bei den Patien-
ten ohne Komplikationen (44,8 vs. 49,8,
p=0,004 bzw. 39,2 vs. 43,8, p=0,00).
Zwischen einem auf bekannten Risiko-
faktoren fiir Komplikationen nach radikaler
Zystektomie (Alter, BMI, Charlson Komor-
bidititsindex, American Society of Anes-
thesiologists (ASA)-Score, prioperativer
Albumin-Spiegel und pT-Stadium) basie-
renden Pridiktionsmodell und der Entwick-
lung hochgradiger 30-Tage-Komplikationen
bestand nur bei Hinzunahme des mentalen

Risikoreduktion mit Finasterid

Blasenkrebs betrifft Manner fast dreimal hiufiger als Frauen. Neben Lebensstil
und beruflicher Exposition wurden auch hormonelle Faktoren als Risikofaktor in
Betracht gezogen. In diesem Zusammenhang wurde untersucht, ob die Blasen-
krebs-Inzidenz bei den Teilnehmern der Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian
(PLCO)-PSA-Screening Studie mit der Einnahme von Finasterid assoziiert war.

sollten der Effekt des Prostata-spezi-
fischen Antigens (PSA)-Screenings
und der digitalen rektalen Untersuchung
auf die Prostatakrebs-Mortalitit bei mehr

In der amerikanischen PLCO-Studie

V Blasenkrebsrate (%)

=== Kein Finasterid, n=66.306 (966 Ereignisse)
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als 76 000 Miannern mit einem >13-jdhri-
gen Studien-Follow-up ermittelt werden.
Bei den jihrlichen Kontrollen wurden Bla-
senkrebsdiagnosen erfasst und neben kli-
nischen Risikofaktoren auch die Anwen-
dung von Finasterid oder eines anderen
5a-Reduktaseinhibitors im letzten Jahr
abgefragt.

Von 72370 fiir die Analyse geeigneten
Minnern hatten 6069 (8,4 %) ihren Anga-
ben zufolge Finasterid angewendet. Letz-
tere waren dlter, Nichtraucher und hatten
bereits Prostatitis. Der Anteil der Teilneh-
mer, der bis zum Ende des Follow-up nach
13 Jahren Blasenkrebs entwickelt hatte,
betrug in der Gruppe der Ménner mit be-
richteter Finasterid-Anwendung 1,3 %
gegeniiber 1,8 % in der Gruppe ohne Fi-
nasterid-Anwendung (p=0,002). Fiir die

Eine préoperativ von Blasenkrebs-
Patienten als niedrig eingeschatzte
mentale Lebensqualitat stand unab-
hangig mit einer erhdhten Inzidenz
hochgradiger Komplikationen binnen
30 Tagen nach der radikalen Zystek-
tomie im Zusammenhang. Daher wird
dem zu Baseline anhand von Patien-
tenangaben ermittelten Lebensquali-
tat-Score eine bedeutsame Rolle als
prognostischer Faktor zur Einschat-
zung des mit dem Eingriff verbunde-
nen Risikos beigemessen.

Summenscores ein signifikanter Zusam-
menhang. Der SF-12 mentale Summen-
score allein war ein unabhéngiger Pradik-
tor fiir hochgradige Komplikationen bin-
nen 30 Tagen nach der radikalen Zystek-
tomie. Red. <

Sharma P, Henriksen CH, Zargar-Shoshtari K,
et al. 2016. Preoperative patient reported mental
health is associated with high grade complications
after radical cystectomy. J Urol 195:47-52.

Bei Teilnehmern der Prostate, Lung,
Colorectal, and Ovarian (PLCO)-
PSA-Screening Studie, die berichtet
hatten, den 5a-Reduktaseinhibitor
Finasterid eingenommen zu haben,
wurden signifikant weniger Falle von
Blasenkrebs registriert.

Blasenkrebsmortalitdt wurden Anteile von
0,2 % bzw. 0,3 % ermittelt.

In der Propensity Score-Analyse der
Zeit bis zur Blasenkrebsdiagnose blieb
Finasterid auch nach Korrekturen fiir
Alter und Raucherstatus signifikant mit
vermindertem Blasenkrebsrisiko assozi-
iert. Allerdings reduzierten Korrekturen
fiir weitere Variablen wie BMI, familii-
ren Blasenkrebs, Prostatitis, Kolonerkran-
kungen, Dauer als Zigarettenraucher und
Ausbildungsstand den Effekt von Finaste-
rid bis zur Blasenkrebsdiagnose auf grenz-
wertig signifikant. Red. <

Morales EE, Grill S, Svatek RS, et al. 2016. Fina-
steride reduces risk of bladder cancer in a large pro-
spective screening study. Eur Urol 69:407-410.
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Immuntherapie: Paradigmenwechsel in der Therapie des

fortgeschrittenen Nierenzellkarzinoms (RCC)

atienten mit fortgeschrittenem Nierentu-
Pmor profitieren nach einer systemischen

Vorbehandlung von einer Immuntherapie:
In einer offenen Phase-II1-Studie (CheckMate
025) mit dem PD-1-Inhibitor Nivolumab versus
Everolimus (der derzeitigen Standardtherapie)
zeigten sich eine deutlich hohere Ansprechrate
und ein signifikant verlingertes Uberleben von
median 25 vs. 19,6 Monaten bei deutlich besse-
rer Vertriglichkeit unter der Immuntherapie mit
Nivolumab. Basierend auf den Ergebnissen der
CheckMate 025-Studie erfolgte am 04. April
2016 die Marktzulassung von Nivolumab (Han-
delsname: Opdivo®) bei vorbehandelten Pati-
enten. Anlésslich einer Pressekonferenz spra-
chen wir mit Frau Prof. Margita Retz von der
Urologischen Klinik und Poliklinik des Kli-
nikums rechts der Isar der Technischen Uni-
versitit Miinchen.

Die neuen Substanzen wie der PD-1-In-

e hibitor Nivolumab oder der Multikinase-

Inhibitor Cabozantinib sind dabei die zurzeit

gingigen Behandlungssequenzen beim Nie-

renzellkrebs zu verdndern. Impliziert dies ei-

nen Paradigmenwechsel in der Therapie des
fortgeschrittenen Nierenzellkarzinoms?

Retz: Ja, ich sehe das so, wobei in der Erstli-
nien-Therapie des metastasierten Nierenzell-
karzinoms Tyrosinkinase-Inhibitoren nach wie
vor der Standard sind.

Aber ich bin mir ziemlich sicher, dass in der
Zweitlinien-Therapie eher zum Nivolumab ge-
wechselt wird. Erstens, weil in der CheckMate
025-Studie zum ersten Mal bei vorbehandel-
ten Patienten eine deutliche Verlidngerung der
Gesamtiiberlebenszeit um 5,4 Monate erreicht
wurde. Zweitens, Nivolumab ist im Vergleich
mit Everolimus mit weniger behandlungsbe-
dingten Nebenwirkungen, d.h. einer deutlich
besseren Lebensqualitit assoziiert.

Ich konnte mir vorstellen, dass demniichst die
Sequenztherapie beim metastasiertem Nieren-
zellkarzinom so aussehen konnte: Pazopanib,
Sunitinib oder Bevacizumab in der Erstlinie
danach in der Zweitlinie das Nivolumab. Fiir
das Cabozantinib gibt es noch keine offizi-
elle Zulassung, aber es konnte ebenso in der
Zweitlinientherapie eingesetzt werden. Jedoch
waren hier die Nebenwirkungsraten deutlich

urologen.info  Juni * 2016

hoher. Somit konnte Nivolumab der Vorzug
in der Zweitlinie gegeben werden.

Wird Nivolumab die bisherigen Zweitlini-
e en-Standards abldsen?

Retz: Ja, das passiert jetzt schon. Patienten,
die nach der Erstlinien-Therapie einen Progress
haben, bekommen in unserer Klinik jetzt Ni-
volumab. Das ist sozusagen bereits der aktu-
elle Standard.

Die objektive Ansprechrate in der CheckMa-

o te 025-Studie betrug 25 %. Das heifit: Bei je-

dem vierten Patienten zeigte Nivolumab eine gute

Wirkung — wie lédsst sich vorhersagen, wer von
der Behandlung profitiert und wer nicht?

Retz: Das wissen wir leider nicht. Genauso
wie bei anderen Substanzen fehlt uns Thera-
peuten auch hier ein zuverlédssiger pradiktiver
Marker. Bei Nivolumab sprechen wir zwar iiber
den PD-LI1-Status, aber fiir die Therapie ist die
PD-L1-Exprimierung nicht entscheidend. Der
Uberlebensvorteil in der CheckMate 025-Stu-
die war unabhingig vom PD-L1-Status.

Wie lange miissen Patienten behandelt werden
@ bevor klar ist, dass die Therapie nicht hilft?

Retz: Wir haben in unserer Klinik ein Sche-
ma entwickelt und empfehlen unseren Patien-
ten bereits nach 4 Infusionen eine CT-Verlaufs-
kontrolle. Ist der Patient stabil oder spricht auf
die Therapie an — dann wird die Therapie mit
Nivolumab fortgefiihrt. Eine erneute CT-Ver-
laufskontrolle sollte jeweils nach 6 Infusionen
gemacht werden.

Tritt nach den ersten vier Infusionen mit Ni-
volumab eine Progression ein und der Patient
hat sich klinisch nicht deutlich verschlechtert
—dann sollten auf jeden Fall weitere 4 Infusi-
onen erfolgen — danach wird nochmals bild-
morphologisch evaluiert. Es ist ok, wenn wir
sehen, dass der Patient auf die Therapie an-
spricht und stabil ist. Aber wenn eine zweite
Progression auftritt mache ich die Weiterbe-
handlung vom klinischen Nutzen fiir den Pa-
tienten abhingig: Bei Gewichtszunahme, Ver-
besserung des Karnovsky-Status oder weniger
Schmerzen wiirde ich weitere 4 Infusionen ge-

Prof. Dr. med.
Margita Retz,
Urologische Klinik
und Poliklinik des
Klinikums rechts
der Isar der Tech-
nischen Universitat
Minchen

ben. Hat der Patient keinen klinischen Nutzen
oder wenn der Karnovsky-Status insgesamt ab-
nimmt, wiirde ich die Therapie beenden.

Und wie lange wird behandelt, wenn die
e Therapie anschldgt?

Retz: Diese Fragen konnen wir zum jetzigen
Zeitpunkt noch gar nicht beantworten. Die Da-
ten, die wir jetzt haben, sind noch relativ frisch.
Ich wiirde jetzt erstmal so sagen: So lange der
Patient eine partielle Remission hat, sollte er Ni-
volumab eine lingere Zeit erhalten. Ich kann hier
keinen Zeitraum nennen, aber wenn er die The-
rapie gut vertragt spricht nichts dagegen, die-
se fortzusetzen. Hat er eine Komplettremissi-
on, dann wiirde ich mir mal tiberlegen mit der
Therapie aufzuhoren aber dennoch nach einer
Therapiepause von ca. 8§ Wochen eine CT-Kon-
trolle machen. Einfach um zu sehen, wie der
Verlauf des Patienten ist. Ich muss aber beto-
nen, das sind ganz personliche Empfehlungen,
denn dazu gibt es keine Daten.

Fazit fiir die Praxis

Retz: Nach Versagen der Erstlinien-Therapie
mit Tyrosinkinase-Inhibitoren wiirde ich die
Weiterbehandlung mit Nivolumab empfehlen.
Ich wiirde aber auch den behandelnden Arz-
ten empfehlen sich beraten zu lassen, wie man
mit dem Nebenwirkungsmanagement umgeht.
Denn immunonkologische Therapien bieten neue
Chancen, stellen aber auch neue Anforderun-
gen an das Therapiemanagement. Wenn man
das weilt, ist es eigentlich eine gut vertragliche
und einfache Applikation. Und nach dem was
wir in der Klinik beobachtet haben, ist es auch
fiir den Patienten eine angenehme und bessere
Therapie. Red. <

Frau Prof. Retz vielen Dank fiir das Gespréach.
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Ubergewicht:

Manner haben weniger Fett — und sind trotzdem gefahrdeter

iibergewichtig, 23 % gelten mit einem
Body-Mass-Index (BMI) >30 kg/m?
sogar als adipos. Bei ausgepriagter Kor-
perfiille drohen aber Folgen wie Abnah-
me des Testosterons, Diabetes, Hyperto-
nie und kardiovaskuldre Krankheiten.
Und Ubergewicht ist fiir Minner riskan-
ter als fiir Frauen.
Das zeigen zum Beispiel Daten von 301
adiposen Patienten, vorgestellt beim Kar-
diologenkongress in Mannheim. Thr BMI
betrug im Mittel 40 kg/m?, das Alter 45+12
Jahre. Das Ergebnis: Der durchschnittli-
che Korperfettanteil der Frauen war viel
hoher als der der Manner (47 % vs. 36 %;
p <0,0001) — und trotzdem war das Risiko-
profil der Ménner ungiinstiger. So war ihr
Taillenumfang mit 130 cm vs. 113 cm viel
hoher. Das spricht fiir mehr viszerales, me-
tabolisch ungiinstiges Fett. Auch ihre Inti-
ma-media-Dicke war hoher (0,68 mm vs.
0,60 mm; p <0,0001) und die Insulinresis-
tenz fast verdoppelt. Und 71 % der Min-
ner, aber nur 48 % der Frauen wiesen ein
metabolisches Syndrom (MetS) auf, also
mindestens drei der folgenden Merkma-
le: Taille: >102 ¢cm &/ >88 cm Q; Blut-
druck 2135/80 mmHg; Niichternblutzu-
cker 2110 mg/dl; Triglyzeride 2150 mg/dl
(» <0,0001). War dies nicht der Fall, dann
wurde ein ,,metabolisch gesundes Uberge-
wicht” angenommen. Dieses bestand bei
11,2 % der Frauen, aber nur bei 3,3 % der
Minner. 6,2 Jahre spiter war aber jede dritte
zuvor metabolisch gesunde adipse Person
hyperton und jede achte zuckerkrank. Ein
Waunder ist das nicht, denn ein MetS ent-
steht nicht schlagartig, sondern tiber lingere
Zeit, so Prof. Stefan Engeli, Hannover. An-
dere kardiovaskulire Risiken verschlechter-
ten sich ebenfalls. Insgesamt sind Ménner
offenbar metabolisch anfilliger, vor allem
wegen der viszeralen Fettmasse und nied-
riger Adiponektin-Spiegel.

In Deutschland sind 67 % der Minner

Adiposen drohen viele Folgen

Mit dem Gewicht steigt das Risiko fiir
Krankheiten wie Typ-2-Diabetes, Hyper-
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tonie und Dyslipiddmien. Das belastet die
GefiBe, fordert Atherosklerose und KHK
und setzt Nieren unter Druck, so Prof.
Martina de Zwaan (Hannover). Beson-
ders riskant ist das Fett im Bauchraum,
das endokrin besonders aktiv ist und ver-
schiedene Stoffwechselvorginge beein-
flusst. Es findet sich vor allem bei Min-
nern — Stichwort Apfelform.

Viele Patienten entwickeln zudem eine
nicht-alkoholische Fettleber. Auflerdem
leiden die Gelenke unter dem Gewicht,
sagt de Zwaan. Bosartige Erkrankungen
wie Nieren-, Leber- und Darmkrebs neh-
men ebenfalls zu, so Prof. Rudolf Wei-
ner, Frankfurt am Main. Minner entwi-
ckeln vor allem mehr Herzinfarkte und
Schlafapnoe: ,,Ab einem BMI von 50 kg/m?
haben fast alle eine Schlafapnoe!” Der
Druck der Fettmasse im Bauch kann zu
Reflux fithren. Auch die Lebenserwar-
tung sinkt.

Ubergewicht ist zudem ein Risikofaktor
fur Testosteronmangel bei Ménnern, denn
im Fettgewebe werden Androgene in Os-
trogene umgewandelt. Je mehr Fettgewe-
be, umso stirker die Umwandlung, erklirt
Prof. Andreas Hamann, Bad Homburg. Bei
den Betroffenen wird gehéuft eine Gyni-
komastie beobachtet, so Weiner.

Testosteron substituieren?

Der Testosteronmangel miindet leicht in
einen Teufelskreis, denn niedrige And-
rogenwerte fordern ihrerseits wieder das
Ubergewicht. Oft kann also schon eine
Gewichtsabnahme den Testosteronpegel
wieder steigen lassen. Auch zur Substi-
tution des Defizits bei iibergewichtigen
Minnern mit Testosteronmangel gibt es
Daten, so Hamann. Zwar besteht keine Zu-
lassung zur Behandlung von Ubergewicht
und das Herz-Kreislaufrisiko wird noch
diskutiert, was der Patient wissen sollte.
Verschiedene Studien zur Testosteronsub-
stitution ergaben jedoch, ,,dass sich dies
glinstig auf Gewichtsabnahme, Korper-
zusammensetzung, Insulinresistenz und
Diabetes auswirken kann.“ Die Zunah-

me an Muskulatur sorgt dann wieder fiir
mehr Energieverbrauch und bringt mehr
Freude an Bewegung.

Das Risiko verringern: Abnehmen

Wer abnehmen will, muss weniger En-
ergie zufiihren, als er verbraucht. Daran
fithrt kein Weg vorbei, betont de Zwaan.
Viszerale Fettmengen bietet da Vortei-
le: Beim Abnehmen werden sie als erstes
reduziert. Wer als Adiposer erfolgreich
abgenommen hat, muss aber die Ernéh-
rungsumstellung lebenslang durchhalten
— eine extreme Herausforderung. Helfen
kann dabei regelmifige Bewegung. Sie
verringert die Insulinresistenz und niitzt
Blutzuckerwerten und kardiovaskulidrem
System. Bewegung ist aber fiir Adipose
oft schmerzhaft. Auch schimen sich viele,
vor anderen Menschen Sport zu treiben.
Und: Konservative Methoden erreichen
nach Erfahrung der Adipositas-Expertin
meist nur Gewichtsverluste von 5-10 %.
Aber schon davon profitieren Glukose-
und Fettwerte.

Adipositas-Chirurgie senkt die
Sterblichkeit

Bei sehr hohem BMI ist die hohe erfor-
derliche Gewichtsreduktion ohnehin meist
nur mit chirurgischer Hilfe realisierbar.
Dabei konnen bariatrische Eingriffe einer
im Juni beim Europiischen Adipositas-
kongress in Goteburg prisentierten Stu-
die zufolge aber auch das Mortalititsrisi-
ko massiv senken. Demnach starben in 5,5
Jahren 4,2 % der nicht operierten adipo-
sen Patienten, aber nur 1,1 % der operier-
ten. Das lag in erster Linie am Riickgang
der Herz-Kreislauf- und Krebserkrankun-
gen, so Weiner. Zu beachten ist, dass Mal-
absorption nach einem Magenbypass oft
eine dauerhafte Substitution verschiede-
ner Nihrstoffe erfordert. Auch treten ver-
mehrt Nierensteine auf. |

Helga Brettschneider (Frankfurt am Main)
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Erektionsprobleme und Testosteronmangel
Screening auf Subgruppen begrenzen?

Auf der Suche nach Subgruppen von Minnern mit Erektionsproblemen (ED),
die einen Testosteronmangel aufweisen und von einem Ausgleich profitieren
diirften, sind US-Urologen fiindig geworden.

b ein generelles Screening nach
O einem Testosterondefizit bei ED

sinnvoll ist oder nicht, sehen ver-
schiedene Fachgesellschaften unterschied-
lich. Ein Urologenteam der Columbia Uni-
versity in New York hat deshalb versucht,
iiber Priadiktoren diejenigen Subgruppen
von ED-Patienten zu identifizieren, bei
denen ein ,,gezieltes Screening* und die
Therapie des Hormondefizits niitzlich
sein diirften.

Erektionsprobleme sind einerseits mit
kardiovaskuldren Erkrankungen, ande-
rerseits in 23 bis 36 % mit einem Testos-
teronmangel vergesellschaftet. Dieser steht
unabhiingig ebenfalls mit einem erhdhten
Risiko fiir Herz-Kreislauf-Erkrankungen
und einer erhohten Gesamt-Mortalitit im
Zusammenhang.

Fiir die retrospektive Untersuchung ka-
men 498 ED-Patienten in Frage, die sich
in der Andrologie eines spezialisierten
Tertidr-Krankenhauses hatten untersu-

chen lassen. Minner mit Zustand nach
Prostatakarzinom oder vorausgegange-
ner Testosterontherapie wurden ausge-
schlossen.

Insgesamt 225 Patienten unterzogen sich
einer morgendlichen Testosteronbestimmung
und gingen in die Analyse ein, bei der 19
klinische Variablen auf einen Zusammen-
hang zu den Testosteronwerten (Gesamt-
testosteron [TT] und freies Testosteron
[kalkuliert nach Vermeulen]) und Testo-
steron-Mangel (TT <300 ng/dl) tiberpriift
wurden. Im validierten Fragebogen Male
Health Questionnaire wurden verschiedene
Angaben zur sexuellen Aktivitit und Zu-
friedenheit erhoben.

Bei 27,5 % der Teilnehmer lag ein Testos-
teronmangel vor. Dabei waren erniedrigte
TT-Spiegel mit einem hoheren Body-Mass-
Index (BMI) und eingeschrinkter sexu-
eller Aktivitit (einschlieBlich Masturbati-
on) bei fehlenden Zeichen einer klinischen
Depression assoziiert. Gesamttestosteron-

Endokrine und metabolische Storungen bei

ED-Patienten

Veranderungen des Hormonstatus konnen zur Entwicklung von erektiler
Dysfunktion (ED) fithren. Die Beziehung ist aber oft wechselseitig. Auch die
zunehmende Verbreitung metabolischer Krankheiten wie Adipositas und
Diabetes mellitus Typ 2 in der mannlichen Bevolkerung wird vielfach mit
erhohtem Risiko fiir Sexualstorungen in Verbindung gebracht. In zwei
unterschiedlichen Studienkohorten — die allgemeine Bevolkerung bzw. ein
symptomatisches Patientenkollektiv reprasentierend — wurden die Pravalen-
zen endokriner und metabolischer Stérungen verglichen.

Is Reprisentanten der allgemeinen
ABevblkerung dienten Teilnehmer

des Florentiner Ablegers der Euro-
pean Male Aging Study (EMAS)-Kohorte
(n=202). Die Betroffenen waren Patienten
der ED-Ambulanz in der Universitit Flo-
renz (UNIFI-Kohorte; n=3 847).

In der UNIFI-Kohorte waren sowohl
primirer als auch sekundérer Hypogona-
dismus deutlich hiufiger als in der EMAS-
Kohorte (2,8 vs. 0 % bzw. 18,9 vs. 8 %).

Andererseits war kompensierter Hypo-
gonadismus (Testosteron 10,5 nmol/l und
LH >9.4 U/l) in der EM AS-Kohorte hiu-
figer als in der UNIFI-Kohorte (4,4 vs.
8,1%). Ferner war Hypoprolaktinimie in
der UNIFI-Kohorte deutlich hiaufiger als
in der EMAS-Kohorte.

Aus der Gruppe metabolischer Stérungen
fanden sich zentrale Adipositas mit einem
Bauchumfang =102 cm, abnorme Niichtern-
glukose (>100 mg/dl) und Diabetes mellitus

Mit einer Zunahme des BMI um fiinf
Punkte verdoppelte sich die Wahr-
scheinlichkeit fur ein Testosteron-
defizit. Ahnlich berechnete sich die
Zunahme pro Lebensdekade. Was
allerdings erst ab einem Alter von
Uber 60 Jahren ,zu Buche schlug®.
Bei jungeren ED-Patienten mit Nor-
malgewicht lag das Risiko fur einen
Hormonmangel mit 2,6 % sehr nied-
rig — bei Giber 60-Jahrigen mit Uber-
gewicht stieg es auf 54 %. Bei den
Ubergewichtigen war ein Mangel sel-
tener, wenn die Patienten sechsmal
pro Monat sexuelle Aktivitat hatten:
17 % versus 40,2 % bei sexuell we-
niger aktiven.

werte fielen pro Anstieg des BMI um fiinf
Punkte um 49,5 ng/dl.

In der Multiregressionsanalyse erwie-
sen sich der BMI und das Alter als einzige
unabhingige Priadiktoren eines Mangels
an freiem Testosteron. Le. <

Pagano M, et al. 2016. Age, body mass index, and
frequency of sexual activity are independent pre-
dictors of testosterone deficiency in men with erec-
tile dysfunction. Urology 90:112-118.

Bei ED-Patienten traten Diabetes
mellitus Typ 2, abnorme Nuchtern-
glukose, zentrale Adipositas, sekun-
darer Hypogonadismus und Hypo-
prolaktindmie deutlich haufiger auf
als bei Mannern der allgemeinen
Bevdlkerung in der gleichen geo-
grafischen Region.

Typ 2 signifikant haufiger in der UNIFI- als
in der EMAS-Kohorte. Diese Unterschiede
bestitigten sich bei Anwendung eines alter-
skorrigierten Modells. Die erhohte Diabe-
tes mellitus Typ 2-Privalenz in der UNIFI-
Kohorte war zudem unabhingig von Alter
und Bauchumfang. Red. <

Maseroli E, Corona G, Giulia Rastrelli G, et al.
2015. Prevalence of endocrine and metabolic dis-
orders in subjects with erectile dysfunction: a com-
parative study. J Sex Med 12:956-965.

urologen.info Juni * 2016 @



Andrologie

Testosterontherapie und Prostatakarzinom
Paradigmenshift findet zunehmend Beflirworter

Das Axiom, wonach eine Testosterontherapie bei Patienten nach Prostatakar-
zinom strikt kontraindiziert ist, wird zunehmend differenzierter beurteilt.
Namhafte Andrologen und Urologen aus den USA, Belgien und Italien haben
in einer Ubersichtsarbeit die Griinde fiir einen freiziigigeren Umgang bei
gesichertem Hypogonadismus aus neueren Publikationen aufgearbeitet.

as Indikations-Spektrum fiir den
D Ausgleich eines Testosterondefi-

zits war bis vor einigen Jahren eng
begrenzt. Inzwischen gilt die Substitution
bei symptomatischen Ménnern nach the-
rapiertem Prostatakarzinom (PCa) bei un-
auffilligem PSA-Wert als moglich. Doch
kann sie auch in Fillen unter ,,watchful
waiting" eingesetzt werden oder bei kas-
trations-resistentem PCa?

Das historische Paradigma, wonach Te-
stosteron das Wachstum okkulter PCa for-
dert und die Progression stimuliert, hat
erheblich ,,Risse” bekommen. Bei hohem
endogenem Androgenspiegel steigt die
Diagnoserate nicht an. Auch ein thera-
pierter Hypogonadismus ist nicht mit ge-
steigerten PCa-Raten assoziiert.

Die hypothetische Erkldrung fiir die-
sen Effekt: Nach dem Saturationsmodell
steigern Androgene das Zellwachstum nur

bis zum Erreichen eines intraprostatischen
Schwellenwertes. Dann sind alle Andro-
genrezeptoren bereits gesittigt.

Per Medline-Suche wurden alle Stu-
dien zur Testosterontherapie bei behan-
deltem und unbehandeltem PCa zusam-
mengetragen.

Bei PCa-Patienten (iiberwiegend niedri-
ges Risiko) mit nicht-detektierbarem PSA
nach radikaler Prostatektomie fiihrte die
Hormontherapie tiber 23, 19 und 24 Mo-
nate nicht zu biochemischen Rezidiven.
Durch meist kleinere Fallzahlen ist die
Sicherheit der Testosterongabe (30, 40
Monate und 2,5 bzw. 5 Jahre) nach ku-
rativer Brachytherapie belegt.

In einer groBen Kohortenstudie mit
1181 PCa-Fillen war die Hormon-Sub-
stitution nicht mit der Gesamt- oder kar-
zinom-spezifischen Mortalitit oder einer
notwendig gewordenen Androgenblocka-

Testosteronausgleich und Knochenmineraldichte

Testosteronmangel ist bei Mannern haufige Ursache fiir Osteopenie bzw.
Osteoporose. In dieser Studie wurde bei hypogonadalen Mannern der
Zusammenhang zwischen Testosteronausgleich und alkalischer Phosphatase
(AP) hinsichtlich der Knochenmineraldichte (KMD) untersucht.

ie retrospektive Durchsicht der Pa-
D tientenakten eines andrologischen

Schwerpunktzentrums umfasste
140 aufeinander folgende Patienten. Die
Anhebung des Testosteronspiegels erfolg-
te in 95 Fillen mit Testosteronbehandlung
und bei 45 Ménnern mit Clomiphencitrat.
Die Analyse des Zusammenhangs zwi-
schen Hypogonadismus und AP bei The-
rapiebeginn wurde mittels linearer Spli-
ne-Interpolation vorgenommen.

Der Baseline-Testosteronspiegel (Stan-
dardabweichung) betrug im Mittel 2,23
(0,59) ng/ml und der mittlere AP-Spiegel
84 (53) U/1. Die Analyse des Zusammen-
hangs zwischen Testosteron und AP weist
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auf einen signifikanten Knochenumsatz
bei Testosteronspiegeln <2,5 ng/ml hin.
In diesem Bereich — nicht aber im Be-
reich zwischen 2,5 und 3,5 ng/ml — sind
Serum-Testosteronspiegel negativ mit dem
Serum-AP-Spiegel korreliert.

Eine Subanalyse mit 36 Patienten, von
denen vor und zwei Jahre nach Beginn der
Testosteronsubstitution zumindest je ein
dual energy X-ray absorptiometry (DEXA)-
Scan vorlag, ergab eine deutliche negative
Korrelation zwischen dem Baseline-Testo-
steron und der AP. Die alkalische Phos-
phatase nahm mit dem Testosteronanstieg
von mittleren 87 (38) U/l auf 57 (12) U/1
nach sechs Monaten, auf 60 (17) U/l nach

Bei kurativ behandelten PCa-Patien-
ten ist trotz der limitierten Fallzahlen
eine Testosterontherapie moglich,
wenn ein nachgewiesener Mangel
mit entsprechenden Symptomen be-
steht. Vor der Therapie missen die
Patienten jedoch Uber die limitierten
Daten zur Sicherheit und den Risi-
ken aufgeklart werden. Kontraindi-
kationen (i.e. Erythrozytose) miissen
ausgeschlossen und der PSA-Wert
nicht detektierbar oder stabil sein.
Rezidive missen nicht mit der Hor-
montherapie zusammenhangen. Bei
PCa-Patienten mit hohem Risiko ist
die Hormontherapie nur mit extre-
mer Vorsicht zu erwagen.

de verkniipft. Auch eine lingere Dauer
der Testosterongabe wirkte sich nicht auf
diese Parameter aus.

Bei unbehandelten PCa-Patienten (watch-
ful waiting) ist die Datenlage eher diinn.
Die Autoren raten bei dieser Population
zur Vorsicht. Le. <

Kaplan A, et al. 2016. Testosterone therapy in
men with prostate cancer, European Urology 69:
894-903

Wird bei hypogonadalen Mannern
der Serum-Testosteronspiegel an-
gehoben, ist die Abnahme der alka-
lischen Phosphatase im Serum mit
einer Zunahme an Knochenmineral-
dichte verbunden.

Daher empfiehlt sich alkalische Phos-
phatase als klinischer Knochenumsatz-
marker flr das Knochenansprechen
bei Testosteronausgleich.

zwOlf Monaten und auf 55 (10) U/l nach
24 Monaten ab. Die Knochenmineraldich-
te stieg bei diesen Minnern im Mittel um
20 (39) % an. Red. <

Dabaja AA, Bryson CF, Schlegel PN, Paduch DA,
2015. The effect of hypogonadism and testosterone-
enhancing therapy on alkaline phosphatase and bone
mineral density. BJU Int 115:480-485.
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Gefahr der Zeugungsunfahigkeit
Hodenschmerzen sind bei Jungen immer ein Notfall

I6tzliche und starke Hodenschmer-
Pzen ihres Kindes sollten Eltern im-

mer ernst nehmen und schnellst-
moglich einen Kinderchirurgen oder
Kinderurologen aufsuchen. Denn in
etwa einem Fiinftel der Fille liegt eine
Hodentorsion vor, die innerhalb weniger
Stunden operiert werden sollte. Zu die-
ser Empfehlung kommt die neue Leitli-
nie ,,Akutes Skrotum®, die unter Feder-
fithrung der Deutschen Gesellschaft fiir
Kinderchirurgie (DGKCH) entstanden
ist. Der Grund: Bei einer Hodentorsion
ist die Blutzirkulation iiber die versor-
genden Gefilie gestort. Nicht rechtzeitig
behandelt, kann dies bereits nach sechs
bis acht Stunden zum Absterben von
Hodengewebe fithren. Dauerhaft ver-
minderte Fruchtbarkeit und ein dufer-
lich beeintrichtigtes Genital sind dann
die Folge.

Die Hoden sind, je nach Alter, etwa
oliven- bis pflaumengrofle Organe, die
im Skrotum in voneinander getrennten
Fichern des Hodensackes untergebracht
sind. Thre Hauptfunktion besteht darin,
minnliche Geschlechtshormone wie Te-
stosteron und — mit einsetzender Pubertit
—auch Samenzellen zu produzieren.

Dreht sich der Hoden mit dem Ne-
benhoden um den Samenstrang, wird
die Blutversorgung des betroffenen Ho-
dens vermindert, was zu plotzlichen, star-
ken Schmerzen, Schwellung und Rétung
eines, seltener beider Hodenficher fithren
kann. Hodengewebe ist sehr empfindlich.
Ist die Blutzufuhr komplett unterbrochen,
sterben die spermienbildenden Zellen nach
spatestens sechs bis acht Stunden ab. Die
hormonproduzierenden Leydig-Zellen ge-
hen nach etwa zwolf Stunden zugrunde —
es droht der Verlust des Hodens.

Besonderheiten bei Diagnose und
Therapie

Hodentorsionen konnen in jedem Lebens-
alter auftreten. Ursache sind oft besonders
locker befestigte und damit im Hodenfach
sehr bewegliche Hoden. Aber auch Kin-
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der mit einem verspiteten, also nicht bis
zur Geburt erfolgten Abstieg eines oder
beider Hoden in den Hodensack haben ein
bis zu zehnfach erhohtes Torsionsrisiko.
,,Im Kindes- und Jugendalter gibt es jedoch
Besonderheiten gegeniiber Erwachsenen,
die Diagnose und Therapie erschweren®,
erklirt Prof. Dr. med. Christian Lorenz,
Direktor der Klinik fiir Kinderchirurgie
und Kinderurologie am Klinikum Bre-
men-Mitte. Dies hingt auch mit den zwei
Altersgipfeln der Hodendrehung bei jun-
gen Patienten zusammen: Neben einem
kleineren Haufigkeitsgipfel fiir die Ho-
dentorsion im ersten Lebensjahr sind vor
allem Knaben zwischen dem 12. und 18.
Geburtstag mit etwa 65 Prozent aller Er-
eignisse betroffen. Das Risiko zu erkran-
ken, liegt hier bei 1:4000. Wéhrend sich
die sehr kleinen Patienten noch nicht pré-
zise duflern konnen, tun betroffene Jungen
dies in der Pubertit oft aus Scham nicht
— oder zu spit, schildert Lorenz die Pro-
blematik. Dies kann dazu fiihren, dass die
Drehung oft schon Stunden zurtickliegt,
bis wir die Patienten sehen, und die Pro-
gnose fiir den Hoden trotz ziigig eingelei-
teter Operation entsprechend schlecht ist.
Deshalb sei ein akutes Skrotum immer ein
Notfall mit hochster Dringlichkeit.

Akutes Skrotum immer ein Notfall
mit héchster Dringlichkeit

Fiir die Diagnose ist eine griindliche Un-
tersuchung des gesamten Genitals und sei-
ner Umgebung entscheidend. Diese sollte
immer auch eine Ultraschalluntersuchung
einschlieBlich des Farbdopplers beinhal-
ten. Damit kann die Qualitit der Durch-
blutung der Hoden iiberpriift werden, so
Lorenz. Zudem gelte es, weitere infra-
ge kommende Erkrankungen mit dhnli-
chen Symptomen auszuschlielen oder sie
angemessen zu behandeln — dann in der
Regel mit anderen Therapien, die als ers-
ten Schritt nicht unbedingt eine Opera-
tion vorsehen. Zu diesen Erkrankungen
gehoren etwa eine Torsion von Anhangs-
gebilden der Hoden oder Nebenhoden (so

genannte Hydatiden), Hodenentziindun-
gen oder Hodentumore.

Der Begriff ,,Akutes Skrotum® gilt als
Uberbegriff und Leitdiagnose bis zur Si-
cherung der genauen Ursache fiir die Be-
schwerden. ,,Besteht trotz zeitgerechter
Ausschopfung aller Untersuchungstech-
niken der geringste Zweifel an einer aus-
reichenden Durchblutung des betroffenen
Hodens, ist eine notfallmifige operati-
ve Eroffnung des betroffenen Hodenfa-
ches mit Inspektion des Hodens und ad-
dquater Therapie die zwingend gebotene
MaBnahme*, so Prof. Dr. med. Bernd Til-
lig (Berlin).

Torsionsvorbeugung: Orchidopexie
auch fiir den unauffilligen Hoden

Bei der Operation wird der betroffene Ho-
den in seine urspriingliche Lage zuriick
gedreht, so dass die Durchblutung wieder
moglich ist und der Hoden erhalten wer-
den kann. Auch wird er mit zwei bis drei
Nihten gesondert im Hodenfach befestigt;
man bezeichnet diesen Teil des Eingriffs
auch als Orchidopexie. Die neue Leitli-
nie empfiehlt die Orchidopexie auch fiir
den bislang unauffilligen Hoden auf der
Gegenseite, um so einer moglichen Tor-
sion vorzubeugen.

,,Nur wenn der Hoden unwiederbring-
lich geschidigt ist, muss er entfernt wer-
den®, betont Tillig. Eine prothetische Ver-
sorgung des leeren Hodenfaches ist heute
Teil der Nachsorge fiir alle Patienten, die
einen Hodenverlust erlitten haben und de-
ren Korperwachstum abgeschlossen ist.
Dabei setzen die Chirurgen ein Implan-
tat aus Kunststoff ein, das aussieht und
sich auch anfiihlt wie ein Hoden. <

Quelle: Deutsche Gesellschaft fiir Kinderchirur-
gie e.V.

Weitere Informationen: Leitlinie Akutes Skrotum im
Kindes- und Jugendalter, Klassifikation S2k, Stand:
31.08.2015 gliltig bis 31.08.2018, Internet: http://
www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/006-023.html
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Die Inzidenz und Form von Erektionsstorungen nach

Einleitung

Erektionsstérungen sind hdufige Kompli-
kationen in der viszeralen Chirurgie nach
Rektumresektionen bei Rektumkarzino-
men und werden in der Fachliteratur sel-
ten beschrieben. Sexuelle Funktionsstorun-
gen werden in der Literatur nach totaler
Mesorektumresektion in 13-74 % der Fil-
le beobachtet. Wihrend sich Harnblasen-
funktionsstorungen haufig im weiteren
Verlauf zuriickbilden bessern sich geni-
tale Storungen selten und erst nach lan-
gem Intervall.

Erektile Funktionsstorungen sind haufig
unterschitzte Komplikationen nach opera-
tiven Eingriffen am Rektum, die oft zu ei-
ner erheblichen Einschrinkung der Lebens-
qualitét fiithren. Beim Mann konnen, wie
bei vielen anderen Operationen im kleinen
Becken, Erektionsstorungen auftreten. Die
Erektion kann abgeschwicht sein oder so-
gar komplett fehlen. Auch ejakulatorische
Dysfunktionen treten auf. Diese konnen
sich als fehlende oder schmerzhafte Eja-
kulation duflern. Ein besonderes Problem

urologen.info Juni * 2016

Rektum-Operationen

bedeutet eine retrograde Ejakulation, die
wir als Urologen nach retroperitonealer
Lymphadenektomie bei Hodentumoren
haufig durch Verletzung der sympathi-
schen Bahnen gesehen haben.

Ein wesentlicher Faktor zur Vermei-
dung derartiger Funktionsstorungen ist
die Schonung der autonomen Beckenner-
ven und der feinen Gefille.

Die hohe Inzidenz der Erektionssto-
rungen ist durch Radikalitédt des Opera-
tionsverfahrens und einer zusitzlichen
Bestrahlung zu erklidren. Diese Patienten
benotigen eine urologische Mitbetreuung
um die Erektionsstorungen zu therapieren.
Die mittlerweile zur Verfiigung stehenden
medikamentosen und nicht-medikamen-
tosen Therapieoptionen erméglichen es,
prinzipiell jede Form der erektilen Dys-
funktion zu behandeln.

Anatomische und physiologische
Grundlagen

Die autonomen Beckennerven bestehen aus
sympathischen und parasympathischen Fa-

Plexus hypogastricus (Leichenpraparat). Foto: V. Zugor, Koln.

sern. Die sympathischen Fasern erreichen
das Becken iiber den Grenzstrang und den
Plexus hypogastricus superior. In Hohe des
Promontoriums teilt sich der Plexus hypo-
gastricus superior in den rechten und linken
Nervus hypogastricus. Die parasympathi-
schen Axone treten mit den Vorderwur-
zeln S2-S4 aus dem Sakralmark aus. Von
den entsprechenden sakralen Spinalner-
ven, die sich zum Plexus sacralis vereini-
gen, zweigen zuvor die Nervi splanchni-
ci pelvici (Nn. erigentes) ab und treten in
den Plexus hypogastricus inferior (Gang-
lion pelvinum) ein. Dieses ,,Beckengang-
lion* stellt ein aus groferen und kleineren
miteinander zusammenhéngenden Gang-
lien bestehendes Geflecht dar, das beider-
seits von Rektum, Harnblase und Prostata,
bei der Frau beiderseits von Zervix uteri
und Vagina (Plexus uterovaginalis, Fran-
kenhiusersches Ganglion) im Beckenbin-
degewebe liegt. Seine Ganglienzellen er-
halten prigangliondren parasympathischen
Einstrom aus den Nn. splanchnici pelvici
(,,Radix parasympathica‘) und sympathi-
schen Einstrom aus den Nn. hypogastrici so-
wie aus Asten des sakralen sympathischen
Grenzstranges, den Nn. splanchnici sacra-
les (,,Radix sympathica®). Die Ganglienzel-
len des Plexus hypogastricus inferior sind
somit teils postganglionire parasymapthi-
sche, teils postganglionidre sympathische
Neurone. Somit ist das Beckenganglion
ein gemischt parasympathisch-sympathi-
sches Ganglion. Das spiegelt sich auch im
Transmittergehalt der Ganglienzellen wi-
der. Sympathische Neurone verwenden Nor-
adrenalin und verschiedene Peptide, insbe-
sondere NPY; parasympathische Neurone
sind typischerweise cholinerg und enthal-
ten oft Stickoxidsynthase (NOS), was sie
als NO-produzierende, nitrerge Neurone
ausweist. NO ist, wie in anderen Eingewei-
den auch, im Beckenbereich der wichtigste
hemmende Transmitter, der zur Erschlaf-
fung der glatten Muskulatur von Gefillen
und Hohlorganen fiihrt. Aus dem Plexus
hypogastricus inferior verlaufen gemischt
sympathisch-parasympathische Nervenfa-
serbiindel, zum Teil die Blutgefifie beglei-
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tend, als Nn. rectales, vesicales, etc. zu den
einzelnen Beckenorganen.

Besonders wichtig ist, dass die Nerven
zu den Schwellkorpern des dufleren Geni-
tales als Nn. cavernosi penis bzw. clitori-
dis aus dem der Prostata bzw. der Zervix
uteri anliegenden Anteil des Pl. hypogast-
ricus inferior abzweigen, das Diaphragma
urogenitale durchsetzen und sich Asten des
N. pudendus anschliefen, um ihre Zielge-
biete zu erreichen. Der Parasympathicus in-
nerviert den Blasenmuskel (Musculus de-
trusor vesicae urinarie) und ist beim Mann
fiir die Erektion zustiandig. Der Sympathi-
cus innerviert den Sphincter internus der
Harnblase und steuert beim Mann Samen-
transport und Ejakulation. Die Innervation
von Haut und Schleimhiuten des dufleren
Genitales (Penis und Skrotum bzw. Klito-
ris und Labien) erfolgt tiber den N. puden-
dus, der, aus der Glutdalregion kommend,
durch den Alcock’schen Kanal verlduft. Der
Sphincter externus urethrae wird durch den
Nervus pudendus innerviert und macht so
die Miktion willkiirlich steuerbar.

Rektumchirurgie

In der Rektumchirurgie kann zwischen
ablativen Verfahren bei gutartigen und
bosartigen Erkrankungen unterschieden
werden. Die Rate an Erektionsstorungen
bei Proktokolektomie aufgrund benigner
Erkrankungen — zum Beispiel chronisch
entziindliche Darmerkrankungen — kann
mit 0 bis 20 Prozent sehr gering gehalten
werden, da die Operation auf das Rektum
beschriankt werden kann. Dadurch ist ein
Erhalt der vegetativen Nerven, die zwi-
schen parietaler und viszeraler Becken-
faszie verlaufen, so gut wie garantiert.

Beim Rektumkarzinom wird natur-
gemif radikaler operiert (oft inkl. pel-
vine Lymphadenektomie). Die abdomi-
no-perinealen Eingriffe fiihrten friither
zu Impotenzraten um 95 Prozent. Heute
ist vor allem durch die totale mesorekta-
le Exzision (TME) ein Nerverhalt mog-
lich, und langfristige Erektionsstérungen
konnen auf beinahe 30 Prozent reduziert
werden. Allerdings kommt es im dorsa-
len Beckenbereich hidufig auch zu Schi-
digung der sympathischen Nerven, was
zu Ejakulationsstorungen und Infertili-
tdt fiihren kann.

In der onkologischen Rektumchirurgie
gilt es allerdings noch zwei weitere Krite-
rien zu beachten. Die evtl. Ligatur der A.
pudenda interna kann zu einer vaskuldren
ED fiihren. Auflerdem fiihrt die Anlage
eines Kolostomas wieder zu einem nega-
tiven Einfluss auf die Psyche und Libido
und damit auf das Sexualleben der Pati-
enten. Impotenzraten zwischen 4 und 32
Prozent resultieren wohl aus elektrother-
mischer Schiadigung der Nerven, anderer-
seits sind bis zu 50 Prozent der operierten
Patienten pridoperativ zu einem gewissen
Grad impotent.

Therapie

Nach der Erfassung anderer Risikofakto-
ren — v.a. Gefillsituation, Diabetes mel-
litus, Nikotinabusus, Adipositas — wird
relativ rasch mit der Therapie unter An-
wendung eines oralen Phosphodiesterase-5
(PDES)-Hemmers begonnen (Sildenafil,
Tadalafil, Vardenafil). Deren Wirksam-
keit entscheidet sodann iiber das weite-
re Vorgehen. Kommt es durch die orale
Therapie zu einer Verbesserung der ED,
wird diese Therapie fortgesetzt, und evtl.
hinsichtlich Dosis und Kinetik an die Be-
diirfnisse des Patienten und seiner Partne-
rin angepasst. Versagt die orale Therapie,
ist fast immer die intrakavernose Injekti-
onstherapie (Alprostadil/PGE1 und/oder
Papaverin/Phentholamin) empfehlenswert.
Diese Therapieform wird initial in der Am-
bulanz oder Ordination als Test vom Arzt
durchgefiihrt und kann im Falle des Erfol-
ges dann vom Patienten oder seiner Partne-
rin zu Hause selbst durchgefiihrt werden.
Weitere Therapieoptionen sind Vakuum-
pumpen und — als ultima ratio — die Im-
plantation einer Penisprothese.

Aktuell wird speziell an lokaler Therapie
mit Nervenwachstumsfaktoren, Immun-
modulatoren und Gentherapie geforscht.
Bisher sind jedoch Prognosefaktoren sei-
tens des Patienten und seines Tumors die
dominierenden Faktoren fiir einen Er-
folg hinsichtlich postoperativer Erekti-
onsfunktion.

Relevanz fiir die Praxis

Die Erektionssstorungen nach Operatio-
nen im kleinen Becken sind héufig auf-

tretende Komplikationen, die fiir ihre kli-
nische Bedeutung in der Literatur noch
zu wenig thematisiert sind. Nur wenige
betroffene Patienten haben eine urologi-
sche Mitbehandlung beansprucht. Es sind
weitere Studien erforderlich, auch experi-
menteller Natur, um die Neuroanatomie
des kleinen Beckens besser zu verstehen,
um so intraoperative Nervenldsionen so
weit wie moglich zu vermeiden. Die be-
troffenen Patienten sollten nach Mog-
lichkeit in spezialisierten Zentren be-
handelt werden.

Zukunftsperspektiven

Es wire wichtig, die Patienten nach un-
terschiedlichen Rektum-Operationen in
eine urologische Nachsorge einzubezie-
hen. Hierbei ist eine enge interdisziplinire,
klinische und experimentelle Zusammen-
arbeit zwischen Chirurgen, Gynikologen
und Urologen erforderlich. In Zukunft
sollte abgeklidrt werden, ob eine intak-
te Harnblasenfunktion automatisch auch
eine intakte Genitalfunktion bedeutet.
Auferdem miissen einheitlich validierte
Erhebungsbogen national und interna-
tional zur Feststellung der Harnblasen-
und sexueller Funktionsstorung evalu-
iert werden. Die Ziele weiterer klinischer
Studien und experimenteller Medizin
bleiben, ein intraoperatives Neuromo-
nitoring zu entwickeln. Dadurch sollten
die autonomen und motorischen Nerven
des kleinen Beckens intraoperativ de-
tektiert und geschont werden. <

Verfasser:

Zugor V., Pfister D., Porres D., Heidenreich A.,
Klinik und Poliklinik fiir Urologie Universitétskli-
nikum Kéln.

PD Dr. med.

Vahudin Zugor,

Facharzt fiir Urologie

und Oberarzt der Klinik
und Poliklinik fir Urologie
Universitatsklinikum Koln,
Kerpenerstrasse 62,
50937 Koln.
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Interview mit PD Dr. med. Andreas Wiedemann

,Geriatrische Urologie” — eine andere, neue
Herangehensweise an altersabhangige urologische

Phanomene

?Herr Dr. Wiedemann, Sie ver-
m treten die These, dass die
»Geriatrische Urologie* einer an-
deren, neuen Herangehensweise
an altersabhédngige urologische
Phdnomene bedarf. Wie ist das
gemeint?

Als operativ titige Mediziner sind
wir Urologen Anhinger des klassi-
schen Syndrombegriffs: Symptom —
Diagnose — Therapie... Dieses unidi-
rektionale Denken wird aber vielen
altersabhidngigen Phianomen wie der
Harninkontinenz nicht gerecht. Im ,,ge-
riatrischen Syndrombegriff* miinden
viele unterschiedliche Erkrankungen
und auch deren Therapie in ein ein-
ziges Symptom wie der Harninkon-
tinenz. Damit gehoren aber auch der

Diabetes, die Hypertonie, die COPD,
eine Nykturie auch aus endokrinolo-
gischen Ursachen, eine Herzinsuffi-
zienz, das Schlafapnoe-Syndrom und
Stiirze zur Urologie.

Sind Stiirze wirklich ein
s ,urologisches“ Phdnomen?

Natiirlich. Stiirze sind zunéchst ein
riesiges Problem. Etwa 30 % der tiber
65-Jahrigen stiirzen mindestens ein-
mal im Jahr, mehr als 50 % der 90-
Jahrigen; jeder 10. Sturz fiihrt zu
Knochenbriichen, jeder 100. Sturz
zu Schenkelhalsfrakturen mit Pfle-
gebediirftigkeit, Einschrinkung der
Lebensqualitit und Heimeinweisun-
gen. Die Sturzneigung ist hier auch
Ausdruck der Multimorbiditit und
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der Multimedikation. Dies hat wie-
der Querbeziige zur Harninkontinenz.
Medikamente, die eine Sturzneigung
auslosen konnen, sind Antihyperten-
siva, Parkinsonmittel, Bronchodila-
tatoren, Antiarrhythmika, Ulkus-
medikamente, Benzodiazepine und
auch ZNS-gingige urologische An-
timuskarinika. Sind Stiirze eingetre-
ten, kommt es zu einer Sturzangst, zu
regressivem Verhalten, zu Immobili-
tdt infolge sturzbedingter Verletzun-
gen oder in Vermeidung von weiteren
Stiirzen. Dies fordert die ,,funktionelle
Inkontinenz* — ein gerade noch kom-
pensierter Harndrang wird jetzt zur
L,OAB wet“...

Sind alle von den von Ilhnen
= erwahnten urologischen
Antimuskarinika ZNS-géngig
und damit sturzgefdhrdend?

Aus der Reihe der tertidren, lipophi-
len Amine sind alle Substanzen ZNS-
gingig. Das einzige quartire Amin,
Trospiumchlorid, hat hier als hydrophi-
le Substanz einen pharmakologischen
Vorteil. Es flutet auf Grund seiner po-
sitiven Ladung und seiner Molekiilgro-
Be nicht im Gehirn an. Dies konnte
tibrigens auch am Menschen in Liquor-
bestimmungen, mit Schlaflabortests,
im Hinblick auf die Fahrtiichtigkeit
und auch in kognitiven Leistungstests
bewiesen werden. Fiir mich sehr ein-
driicklich ist der ,,pharmakologische
Steckbrief* der verschiedenen Anti-
muskarinika, den Callegari mit dem
in Alkohol-Wasser-Verteilungsko-
effizienten plastisch erstellt hat: Je
weniger lipophil ein Antimuskarini-
kum (Trospium hat hier einen nega-
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tiven, ,.hydrophilen* Wert) ist, desto
weniger sind ZNS-Nebenwirkungen zu
erwarten. Vielleicht konnen Sie den
Lesern diese Abbildung zur Verfii-
gung stellen.

Sind alle Patienten mit OAB
s gefdhrdet, ZNS-Nebenwir-
kungen zu erleiden?

Prinzipiell scheint dies vordergriin-
dig der iltere, multimorbide und be-
reits anticholinerg behandelte Patient
zu sein. Haufig wird auch tibersehen,
dass ,,Allerweltsmedikamente® wie Fu-
rosemid, Cortison, Tramadol oder Ci-
metidin eine erhebliche anticholinerge
Potenz besitzen, so dass es zu einem
Summationseffekt kommt. Aber auch
bei Jiingeren denke ich, dass im Hin-
blick auf die Teilnahme am Verkehr,
kognitive Prozesse in Beruf, Schule
oder Studium an ZNS-Nebenwirkun-
gen der tertidren Amine gedacht wer-
den sollte.

7Herr Dr. Wiedemann, Sie

s erwdhnten die Multimedi-
kation. Ist dies im Zeitalter von
Medikamentenbudgets und
Pharmadatenbanken wirklich
noch ein Problem?

80-Jahrige nehmen zu iiber 50 % vier
bis sechs verschiedene Substanzen ein.
Diese werden hiufig von verschiede-
nen Arzten verordnet, die die Neben-
wirkungen und Interaktionen der Ver-
ordnungen fachfremder Kollegen gar

nicht kennen. Auch werden immer noch
fiir Altere ungeeignete Medikamente
flichendeckend verordnet.

?Warum ist das so?
[ J

,,PIM-Listen®, also Listen mit ,,po-
tentiell inaddquater Medikation* wie
die Priscus-Liste stellen uns Arzten
iiber alle Fachrichtungen hinweg ein
schlechtes Zeugnis aus. Rund ein Vier-
tel der Alteren erhalten Substanzen,
die auf Grund von Nebenwirkungen
oder von Interaktionen als fiir sie un-
geeignet gelten.

?Ist der Stoffwechsel Alterer
= hier ein Problem?

Ja, die Nierenleistung und die Le-
berkapazitit sinken, Verteilungsvo-
lumina dndern sich, pH-Wert und
Motilitéit des Gastrointestinaltraktes
unterscheiden sich vom Jiingeren. Ein
spezifisches Problem ist zusitzlich die
Hemmbarkeit und Induzierbarkeit des
hepatischen Zytochromsystems. Eine
Fiille von Medikamenten kann die Zy-
tochromaktivitit verindern, so dass
Substrate dieser mischfunktionellen
Oxidasen (und hierzu gehoren alle
Antimuskarinika mit Ausnahme von
Trospiumchlorid) relevanten Serum-
spiegelschwankungen unterliegen. Da-
mit kann eine Wirkabschwichung oder
ein vermehrtes Auftreten von Neben-
wirkungen die Folge sein.

?Wie wird Trospiumchlorid
s abgebaut?

Trospiumchlorid wird unverédndert re-
nal eliminiert. Dies konnte einen Zu-
satznutzen im Sinne eines Lokalef-
fektes an der Harnblasenschleimhaut
bedeuten. Tatsdchlich muss bei einer
GFR von unter 30 ml/min die Dosis
reduziert werden. Dies ist fiir mich ein
zusitzliches Argument fiir ein titrier-
bares Priparat. Einmalgaben scheinen
vordergriindig bequem und unkomp-

liziert zu sein, werden aber hiufig der
Erkrankung und dem Patienten nicht
gerecht. Hinzu kommt, dass beson-
ders die Therapie der neurogenen OAB
aufBerordentlich hohe Dosen z.B. von
Trospiumchlorid erfordert, die ich nur
in einem #rztlich kontrollierten Titra-
tionsprozess erreichen kann. Die ,,Er-
folgsdosis™ muss dabei individuell als
Kompromiss zwischen Wirkung und
individueller Vertriglichkeit gefun-
den werden. Dies ldsst sich mit einer
Einmalgabe definitiv nicht realisie-
ren. So bin ich davon iiberzeugt, dass
wir im klinischen Alltag viel zu hiu-
fig das Priadikat ,,therapierefraktir®
verwenden. Viele Patienten sind ein-
fach nicht therapierefraktir, sie sind
nur nicht austherapiert.

Wann wiirden Sie eine
# Uberaktive Blase als
»therapierefraktidr® einstufen?

Erst dann, wenn ich wirklich keine be-
handelbare Ursache finde. So befiir-
worte ich eine ausfiihrliche Diagnostik
mit Zystoskopie und besonders auch
der Urethroskopie, eine erweiterte Mi-
krobiologie (beim Mann mit Exprimat-
urin und Ejakulatuntersuchungen, bei
der Frau inklusive Harnrohrenabstri-
chen), die Scheiden-pH-Wert-Messung
mit dem Ausgleich eines Ostrogende-
fizits, bei begriindetem Verdacht auch
die bildgebende und invasive neuro-
logische Diagnostik sowie die Intro-
itussonographie und die Bearbeitung
der Medikamentenliste im Hinblick
auf potentiell eine Harninkontinenz
verschlechternde Substanzen. So muss
vielleicht die ,,geriatrische Urologie*
allgemeinmedizinischer werden und
die Allgemeinmedizin oder Geriatrie
sich mehr um scheinbar ,,urologische*
Probleme wie die Harninkontinenz
kiimmern. <«

Herr Dr. Wiedemann, vielen Dank
fiir das Gespréch.
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Rezidivierende Harnwegsinfekte
Isothiocyanate hemmen den intraepithelialen Internalisierungsprozess
uropathogener E. coli-Stamme

enfole (Isothiocyanate, ITC) aus Ka-

puzinerkresse und Meerrettich be-

sitzen verschiedenen Studien zufol-
ge eine hohe bis sehr hohe keimhemmende
Wirkung auf die haufigsten Erreger von
bakteriellen Harnwegsinfektionen [1,2].
Damit stellen die scharfen Pflanzenstoffe
angesichts der zunehmenden Antibiotika-
resistenzen eine wirksame therapeutische
Alternative bei diesen Erkrankungen dar.
Eine aktuelle Untersuchung des Mikrobio-
logen Prof. Uwe Frank (Freiburg) hat jetzt
eine ausgeprigte antibakterielle Aktivitit
der ITC aus Kapuzinerkresse und Meer-
rettich gegeniiber uropathogenen E. coli-
Staimmen (UPEC) gezeigt. Dartiber hinaus
wirkten die ITC auf den intraepithelialen
Internalisierungsprozess von UPEC, hem-
men also das Eindringen in die Zellen der
Blaseninnenwand [3]. ,,Aus diesem Grund
liegt es nahe, dass die Isothiocyanate bei
rezidivierenden Harnwegsinfekten thera-
peutisch eingesetzt werden konnten®, erldu-
tert der Studienleiter Frank. Weitere seiner
Untersuchungen haben auerdem ergeben,
dass die Senfole auch gegeniiber mehre-
ren bisher noch nicht untersuchten bakte-
riellen Pathogenen der Bauchhohle wirk-
sam sind [4,5].

In der Naturmedizin werden Senf-
ole aus Kapuzinerkresse und Meerrettich
bereits seit Jahrhunderten bei Infektio-
nen der Atem- und Harnwege erfolgreich
eingesetzt. Inzwischen ist ihre Wirksam-

Kapuzinerkresse enthalt Senféle (Senfolglykoside),
die bakteriostatisch wirken und u.a. bei Infektionen
der Harnwege eingesetzt werden.
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keit und Sicherheit bei Erwachsenen und
Kindern durch mehrere klinische Studi-
en belegt [10,12-14]. Die antibakterielle
Wirksamkeit konnte auflerdem in zahl-
reichen In-vitro-Untersuchungen nachge-
wiesen werden [1,2,6-9,11].

Isothiocyanate hemmen den
intraepithelialen Internalisierungs-
prozess von UPEC

Die ITC werden unter anderem {iber die
Nieren ausgeschieden und liegen somit
auch in der Blase in aktiver Form vor.
Daher konnen sie gegen Bakterien wir-
ken, die sich im Urin befinden oder an
Uroepithelzellen anheften. Ziel der ak-
tuellen In-vitro-Untersuchung war fest-
zustellen, ob die ITC aus Kapuziner-
kresse und Meerrettich einen Einfluss
auf das Eindringen der E. coli-Bakteri-
en in die Zellen der Blaseninnenwand ha-
ben. Denn es wird vermutet, dass durch
die Besiedlung der Uroepithelzellen die
Bakterien fiir chemisch-synthetische An-
tibiotika nicht mehr zugénglich sind und
somit rezidivierende Infekte begiinstigt
werden konnten.

,,Die Ergebnisse unserer Untersuchun-
gen zeigen, dass die Senf6le bei fiinf un-
terschiedlich virulenten E. coli-Stimmen
den Internalisierungsprozess reduzieren
und somit bei wiederkehrenden Harnweg-
sinfektionen eingesetzt werden konnten®,
erldutert Frank. Es bedarf nun weiterer
Untersuchungen, um diesen Ansatz aus
klinischer Sicht zu bestitigen. Die Ergeb-
nisse konnten die Beobachtungen einer
klinischen Studie [12] erkldren, die ge-
zeigt hat, dass die Einnahme von Senf-
olen aus Kapuzinerkresse und Meerret-
tich die Riickfallquote bei rezidivierenden
Harnwegsinfektionen senkt.

Isothiocyanate gegen
EHEC-Bakterien

Die Forscher konnten au3erdem zeigen,
dass auch die Enterohdmorrhagischen

E. coli-Bakterien (EHEC), die lebensge-
fahrliche Darminfektionen auslosen kon-
nen, sehr empfindlich auf die Senfole re-
agieren. EHEC-Infektionen konnen bei
schwerem Krankheitsverlauf zu lebens-
langen Spidtschiaden mit moglicherweise
todlichem Ausgang fithren. Am héufigs-
ten sind Kleinkinder unter fiinf Jahren be-
troffen. Trotz intensiver Forschung ste-
hen aktuell keine geeigneten Medikamente
zur EHEC-Therapie zur Verfiigung. Die
Gabe von Antibiotika ist umstritten, da
sie zu einer vermehrten Toxin-Bildung
und -Freisetzung fithren kann, wodurch
die Gefahr eines Nierenversagens steigt.
In der aktuellen Studie wurde unter an-
derem beobachtet, dass die EHEC-Bak-
terien empfindlich auf ITC reagieren und
unter ihrem Einfluss keine signifikante
Bildung oder Freisetzung von Verotoxin
erfolgt. Dieser Stoff ist fiir die Entstehung
des hdamolytisch-urdmischen Syndroms
verantwortlich, der hdufigsten Ursache
von akutem Nierenversagen im Kindes-
alter. Klinische Untersuchungen miissen
jetzt zeigen, ob sich die Ergebnisse in der
praktischen Anwendung verifizieren las-
sen. Red. <

Quellen:

[1] Conrad A, et al. 2013. Drug Res 63:65-68.
[2] Conrad A, et al. 2006. Drug Res 56/12: 842-849.
[3] Biehler K, et al. 2015. Poster: Influence of an
isothiocyanate (ITC) mixture on the internalization
of E.coli into human uroepithelial cells.

[4] Biehler K, et al. 2015. Poster: Effects of isothi-
ocyanates (ITC) on the release of Verotoxin by en-
terohemorrhagic Escherichia coli (EHEC).

[5] Biehler K, et al. 2015. Poster: Antibacterial ac-
tivity of isothiocyanates (ITC) against Verotoxin —
producing Escherichia coli (EHEC) and four typi-
cal common nosocomial pathogens.

[6] Borges A, et al. 2015. J Food Sci Technol.
52(8): 4737-4748.

[7] Dufour V, et al. 2015. Microbiology 161:229-243.
[8] Dias C, et al. 2014. Int. J. Mol. Sci. 15:19552-
19561 (2014).

[9] Kurepina N, et al. 2013. J. Appl. Microbiol 115:
943-954 (2013).

[10] Fintelmann V et al. 2012. Curr Med Res Opin
28(11):1799-1807.

[11] Aires A, et al. 2009. J. Appl. Microbiol. 106,
S. 2086-2095 (2009).

[12] Albrecht U, et al. 2007. Curr Med Res Opin
23(10):2415-2422.

[13] Goos K-H, et al. 2007. Arzneim.-Forsch./Drug
Res. 57, No. 4, 238-246.



Urologie

Prozessmanagement — Bessere Nutzung von Ressourcen
im modernen Krankenhaus

n der Klinik fiir Urologie, Kinder-

urologie und Urologische Onkologie

in Gronau werden wochentlich neben
einer Vielzahl von ambulanten Terminen
circa 70 elektive stationdre Operationen
geplant. Die Terminierung und die dazu-
gehorige Steuerung erfolgt tiber das Team
des Prozessmanagements mit derzeit elf
Mitarbeiterinnen, die in vier verschieden
Bereichen der Urologie arbeiten. Ein Ziel
des Prozessmanagements ist es, die Pati-
enten optimal auf den elektiven operativen
Eingriff vorzubereiten. Dazu gehdren zum
einen die Befundbeschaffung und Vorstel-
lung und der personliche Kontakt, sowie
die eigentliche Terminierung mit dem not-
wendigen Ressourcenmanagement.

Prozessmanagement als
Schaltstelle zwischen
Arztlichem Dienst und Pflege

Bei jeder Terminierung miissen neben der
allgemeinen Anamnese u.a. die folgenden
speziellen Informationen bekannt sein: Wel-
che Antikoagulantien und welche Anti-
diabetika werden eingenommen? Wie ist
der aktuelle Status in Bezug auf multire-
sistente Erreger (MRE)?

Durch Zuhilfenahme einer Checkliste
werden Fragen rund um mogliche Risiko-
faktoren in Bezug auf die Infektion mit ei-
nem Methicillin-resistenten Staphylococ-
cus aureus (MRSA) gestellt. Dies erfolgt
vornehmlich schriftlich durch den Patien-
ten selbst. Bei allen weiteren Terminierun-
gen werden die Fragen dem Patienten tele-
fonisch gestellt. Aktuell ist die Vorgabe in
der Klinik, dass innerhalb von vier Wochen
vor der stationdren Aufnahme ein MRSA-
Abstrich bei allen Risikopatienten durch-
gefiihrt werden muss. Bei allen Patienten,
die pristationdr im Haus gesehen werden,
erreichen wir eine 100 % Teilnahme vor
Ort. Alle weiteren Patienten, deren Risi-
koformular ein positives Testergebnis aus-
wies, kommen entweder erneut zu uns oder
bekommen einen Abstrich fiir den Nasen/
Rachenbereich nach Hause geschickt.

Da wir ein nationales und internationa-
les Einzugsgebiet haben, ist der Versand

der Abstriche ein regelhafter Vorgang ge-
worden. Neben einer ausfiihrlichen Erkla-
rung zur Notwendigkeit dieser Mainahme
liegen dem Anschreiben eine Anleitung,
der Abstrich selbst, der Laborschein und
ein frankierter Versandumschlag bei. Bei
Riickfragen rund um den Abstrich oder den
Versand konnen uns die Patienten oder An-
gehorigen zu jeder Zeit kontaktieren.

Durch die jahrelange Erfahrung, uro-
logische Operationen in Gronau auch fiir
internationale Patienten anzubieten, haben
sich im Prozessmanagement transparente
Strukturen und Ablédufe etabliert. Klare
Zustindigkeiten und eindeutige Prozess-
pfade ermoglichen uns zu jeder Zeit den
Status des Screenings wiederzugeben. Im
Jahr werden somit mehr als 3 000 Patien-
ten vor einem elektiven Eingriff erfasst,
bearbeitet und entsprechend dem Ergeb-
nis terminiert. Davon werden jihrlich ca.
1300 Patienten im zertifizierten Prosta-
tazentrum Nordwest versorgt.

Neben einer personellen Erweiterung
des Prozessmanagementteams bedurf-
te es ebenso der Implementierung weite-
rer Krankenhaussoftwaremodule. Seit ei-
nem Jahr arbeitet die St. Antonius-Hospital
Gronau GmbH mit dem OP-Planungsmo-
dul des hiesigen Krankenhausinformati-
onssystems. Fachklinikiibergreifend sind
nun transparentere OP-Planungen moglich.
Ressourcen werden langfristig erkannt und
genutzt. Diese neue Art der interdiszipli-
ndren Zusammenarbeit wirkt sich positiv
auf unsere eigenen Zentren aus, das Cen-
trum fiir robotische Medizin (CRM) und
das Beckenbodenzentrum Nordwest.

Fiir die Terminierung heilt das, dass
die Dokumentation aller Befunde, inkl.
des Status des MRSA-Abstriches in der
genannten OP-Software, nachvollziehbar
durchgefiihrt werden kann. Sowohl die Sta-
tion, das OP-Management, das OP-Team
als auch die Anisthesie treffen auf trans-
parente Informationen und ressourcen-
fokussiertere Arbeitsabldufe konnen ver-
wirklicht werden.

Die Erfassung des aktuellen Status von
Patienten in Bezug auf multiresistente Er-
regern bleibt eine logistisch aufwendige

Arbeit, fithrt aber dazu, dass weniger
Operationen aufgrund eines z.B. offenen
MRSA-Status ausfallen miissen und da-
mit vorhandene Kapazititen nicht genutzt
werden konnen. Die Ausfallrate von ge-
planten Eingriffen konnte somit im letz-
ten Jahr auf unter 1 % gesenkt werden.
Zudem konnen MRSA-positive Patienten
ambulant saniert werden, hierdurch ent-
fallen aufwéndige Isolierungsmafnahmen
und das Infektionsrisiko von Mitpatienten
wird gesenkt.

Unser Prozessmanagement wird stindig
weiterentwickelt und stellt den Patienten
bewusst in den Mittelpunkt des Handelns.
Hierdurch verbessert sich die Qualitiit der
Abliufe und erlaubt sowohl dem Arztli-
chen Dienst als auch den Mitarbeitern der
Pflege, sich auf ihre Kernaufgaben kon-
zentrieren zu kénnen.

Zusammenfassung und Fazit
fiir die Praxis

Im heutigen Gesundheitssystem ist eine op-
timierte Nutzung von Schliisselressourcen
unerldsslich. In der operativen Medizin ist
dies besonders die OP-Kapazitit. Durch ein
entsprechendes Prozessmanagement kon-
nen diese Kapazititen besser genutzt wer-
den. InfektscreeningmaBnahmen identifi-
ziert mogliche Patienten mit multiresistenten
Keimen und reduziert die Notwendigkeit
von Isoliermafinahmen und Ansteckungs-
gefahren fiir Mitpatienten. Die verbesser-
ten Abldufe fiihren zudem zu einer hohe-
ren Patientenzufriedenheit.

Wir halten die Etablierung eines Pro-
zessmanagements fiir einen sinnvollen
und notwendigen Schritt im modernen
Gesundheitswesen. <

Autor: Anja Vahle, Leitung Prozessmanagement

Anja Vabhle,

Klinik fiir Urologie, Kinder-
urologie und Urologische
Onkologie, Prostatazentrum
Nordwest, EBU Certified
Training Centre,

Chefarzt. Dr. med. J.H. Witt,
St. Antonius-Hospital, Aka-
demisches Lehrkrankenhaus
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Infektionsrisiko bei urologischen Eingriffen

it der steigenden Anzahl resis-
tenter Bakterienstimme miis-
sen Infektionen noch akribischer

studiert und verhindert werden. Urologi-
sche Infektionen unterscheiden sich in
verschiedenen Bereichen und bei unter-
schiedlichen Eingriffen. Beim diesjihri-
gen EAU-Kongress in Miinchen wurden
das Infektionsrisiko, die Verteilungsmus-
ter und einfache prophylaktische Maf-
nahmen diskutiert.

Da ein Infektionsrisiko fiir Patienten
besteht, die urologischer Eingriffe be-
diirfen, wurde in der Urologischen Abtei-
lung der Universititsklinik von Madrid
von November 2011 bis Oktober 2015 die
Inzidenz, Typ, Risikofaktoren und mi-
krobiologische Charakteristik von auf-
tretenden Infektionen prospektiv aufge-
zeichnet [1]. Von den 6 315 Patienten,
die stationdr aufgenommen wurden, in-
fizierten sich 420 Patienten (6,6 %) in
irgendeiner Art und Weise. Dabei sank
die Inzidenz von 7,3 % im Jahr 2012 auf
4,8 % im Jahr 2015. Am hiufigsten tra-
ten Harnwegsinfektionen (71,5 %) und
Infektionen bei chirurgischen Interven-
tionen (21,2 %) auf. An Risikofaktoren
wurden in der univariaten Analyse ein
hoheres Alter, arterieller Bluthochdruck,
kardiovaskuldre Morbiditit, Immunsup-
pression und die frithere oder wihrend
des Krankenhausaufenthaltes durchge-
fithrte Applikation eines Dauerkatheters
identifiziert. Die multivariate Analyse
bestitigte eine frithere Harnwegsinfek-

tion und den bestehende Dauerkatheter
als Risikofaktoren fiir das Auftreten
einer Infektion. An chirurgischen In-
terventionen machten vor allem offene
Prostata-Eingriffe (7,4 %), Nierenope-
rationen (8,4 %) und die radikale Zys-
tektomie (54,3 %), mit einer Abnahme
von 78,6 % in 2012 auf 23,5 % in 2015,
den grofiten Teil der infektionstrichti-
gen Eingriffe aus. Die hiufigsten Erre-
ger waren E. coli (25,7 %), Arten der
Gattungen Enterococcus (16,6 %) und
Klebsiella (13,1 %), sowie Pseudomo-
nas aeruginosa (12,5 %).

Der Harnkatheter als wichtigste
Risikoquelle fiir Harnwegsinfekte

Da die Harnkatheter ein wichtiger Risiko-
faktor fiir Harnwegsinfektionen sind, un-
tersuchte die Universititsklinik Madrid die
Infektionscharakteristik bei ihren Patien-
ten [2]. Ebenfalls aus der bereits erwihn-
ten Kohorte von 6 315 Patienten wurden
637 Patienten mit Doppel-J-Katheter, 259
mit offenem Nephrostomie-Katheter und
80 Patienten mit innerer/4duflerer Harnlei-
terschiene identifiziert.

Bei Patienten mit Doppel-J-Katheter,
die auBerhalb des Krankenhauses eine
Infektion entwickelten, waren in 55,6 %
der Fille E. coli, bei 16,7 % Enterococ-
cus und bei 11,1 % Pseudomonas betei-
ligt. 70 % der E. coli-Stimme waren re-
sistent gegeniiber Chinolonen und 10 %
waren ESBL(Extended-Spectrum-Beta-
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Abb.1: Bakteriamie Trends und Hintergrundresistenz von E. coli gegeniiber Fluorchinolonen (FQ).
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Laktamase)-produzierende E. coli. Die
Resistenzrate gegeniiber Chinolonen in-
nerhalb der Enterococcus-Stimme betrug
66,7 %. Nosokomial erworbene Infekti-
onen waren innerhalb der Patienten mit
Doppel-J-Katheter in 22,2 % der Fille
von E. coli, in 22,2 % von Enterococcus
und in 11,1 % von Candida verursacht.
Es waren 58,3 % der Enterococcus-Stim-
me und 16,7 % der E. coli-Stimme gegen
Chinolone resistent.

Bei Patienten mit offenem Nephrostomie-
Katheter waren die hiufigsten Infekt-verur-
sachenden Mikroorganismen auBerhalb des
Krankenhauses Enterococcus-Subspezies
(26,3 %), Klebsiella-Subspezies (23,7 %)
und E. coli (21,0 %) sowie innerhalb des
Krankenhauses Pseudomonas aerugino-
sa (27,5 %) und Klebsiella ssp. (17,5 %).
Die Resistenzrate gegeniiber Chinolonen
betrug 75 % fiir Pseudomonas-Stimme
und 100 % fiir Klebsiella. Zudem wurden
ESBL-produzierende und Carbapenem-re-
sistente Klebsiella-Stimme isoliert.

Bei Patienten mit innerer/duf3erer Harn-
leiterschiene wurden vor allem Infektionen
mit Klebsiella (33,3 %), E. coli (33,3 %) und
Enterococcus identifiziert bzw. nosokomi-
al Klebsiella (36,8 %), Enterococcus (15,8
%) und Pseudomonas (15,8 %) isoliert. Die
Resistenzraten gegeniiber Chinolonen wa-
ren mit 71,4 % resistenter Klebsiella-Fille
innerhalb der nosokomial erworbenen In-
fekte hoher und 57,1 % waren ESBL-pro-
duzierende Klebsiella-Stimme.

Qualitatsoptimierung durch
Schulung von vier einfachen Regeln

In Grofbritannien machen Harnkatheter-
assoziierte Infektionen bis zu einem Drittel
der stationir zu behandelnden Infektionen
aus und etwa 3 500 Patienten versterben
pro Jahr aufgrund eines Harnkatheter-
assoziierten Infekts. Dabei wiren bis zu
70 % der Infekte vermeidbar, so der Aus-
gangspunkt einer englischen Studie zur
Qualitdtsoptimierung durch Anwendung
von vier einfachen Regeln [3]:

1. Vermeidung unnotiger Katheterlegung
durch definierte, klare Anweisungen fiir
den Kathetereinsatz



Kongressbericht -

2. Legung des Katheters mit sterilen
Techniken

3. Angemessene Katheter-Erhaltungs-
aktivitdten

4. Ziehen des Katheters bei frithester mog-
licher Gelegenheit.

In das Projekt wurde neben dem Per-
sonal der NHS-Akutkrankenhiduser auch
der Pflegedienst der Kommunen einbezo-
gen. Um das Sammeln prospektiver Da-
ten zu vereinfachen, wurden elektronische
Patientenberichte, das NHS-Sicherheits-
thermometer und Kommunengruppen
eingerichtet, sowie regelmifige Fortbil-
dungstreffen fiir ein maximales gemeinsa-
mes Lernen angeboten. Mit diesen MafB-
nahmen wurde eine 38 %ige Reduktion
der durchschnittlichen Anzahl an statio-
ndaren Harnkatheter-assoziierten Infekti-
onen von 34 auf 21 Fille pro Monat bzw.
eine 46 %ige Reduktion von 17,55 auf
9,42 Infekte pro 10 000 Betten/Tag er-
reicht. Die Katheterstandzeit wurde um
9 % von 4 501 auf 4 098 Tage pro Monat
und die Anzahl von stationir aufgenom-
menen und mit Katheter versorgten Pa-
tienten von 21,98 % auf 18,06 % verrin-
gert. Innerhalb der Kommune wurde die
Anzahl Katheter-versorger Patienten von
302 auf 231 (23,5 % ) Patienten reduziert.
Somit konnte mit einfachen MaBBnahmen
in vielen Fillen dem Auftreten von schwe-
ren Komplikationen — inklusive Urosep-
sis und Tod — vorgebeugt werden.

Verringerung der Sepsisfille bei
transrektaler Prostatabiopsie

Weltweit steigt ist die Inzidenz infekti-
oser Komplikationen nach transrektaler
Prostatabiopsie an. In einer Untersuchung
der Universitéit Helsinki wurde das auch
fiir Finnland bestitigt [4]. In der Studi-
enzeit von 2005 bis 2013 wurden 17 183
transrektale Prostatabiopsien genommen
und mit 14 289 positiven Blutkulturen
desselben Zeitraums verlinkt. Dadurch
wurden in 111 Féllen positive Blutkul-
turen nach transrektaler Prostatabiopsie
identifiziert. Die Inzidenz verfiinffach-
te sich im gepriiften Zeitraum, vor allem
durch die gesteigerte Inzidenz von Fluor-
chinolon-resistenten Bakterien (Abb. 1).
Signifikante Risikofaktoren fiir eine Er-

- Abb. 2
Prostatabiopsien
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Pribiopsie, X R
Rektalabstrich [eho b tricls
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Sepsis Sepsis
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| ] I I
Rektalabstrich Rektalabstrich Rektalabstrich
positiv negativ negativ Antibiotika i.v. Antibiotika oral
Antibiotika i.v. Antibiotika i.v. Ciprofloxacin oral n=28 n=89
n=65 n=17 n=684 Sepsis n=0 (0%) Sepsis n=4 (4,5%)
Sepsis 0 (0%) Sepsis 0 (0%) Sepsis 5 (0,73%)

hohung der Infektionsinzidenz laut uni-
variater Analyse waren die steigende An-
zahl von Biopsien wihrend einer Sitzung
und das Jahr der Biopsiedurchfiihrung.
Laut multivariater Analyse blieb allein
das Jahr der Biopsie als signifikanter
Risikofaktor.

Um dem steigenden Befall mit Fluorchi-
nolon-resistenten Enterobakterien im Rek-
tum und der damit verbundenen Héufigkeit
einer Sepsis nach transrektaler Prostata-
biopsie zu begegnen, untersuchten Kolle-
gen aus Neuseeland iiber 32 Monate ei-
nen Rektalabstrich vor Biopsienahme auf
resistente Bakterien und fiihrten gezielte
Antibiotika-Behandlungen durch [5]. Ins-
gesamt wurden bei 831 Patienten 883 Biop-
sien durchgefiihrt und routineméfig zwolf
Proben pro Biopsie entnommen. Es wur-
de die rektale Préibiopsie mit Priifung auf
das Vorhandensein von Fluorchinolon-re-
sistenten Enterobakterien empfohlen, aber
dies war nicht obligatorisch. Die Abstriche
wurden auf Ciprofloxacin-imprignierten
Agar-Platten kultiviert.

Sofern keine Fluorchinolon-resistenten
Enterobakterien isoliert wurden, erhiel-
ten alle Patienten eine orale antibiotische
Standardprophylaxe. Insgesamt wurde in
87 % der Fille ein Abstrich vorgenom-
men. Bei 6,6 % der Patienten lieen sich
Fluorchinolon-resistente Enterobakterien
sowie bei weiteren 2 % ESBL-produzie-
rende Stimme nachweisen. Die 65 Pati-
enten mit Fluorchinolon-resistenten En-
terobakterien oder ESBL in der Pribiopsie

erhielten eine angemessene intravenose
Antibiotika-Behandlung und keiner der
Patienten entwickelte eine Sepsis. Bei 28
Patienten aus der Gruppe ohne Abstrich
(n=117) und bei 17 von 766 Patienten, die
ein negatives oder falsches Ergebnis hat-
ten, wurde prophylaktisch intravendses
Ceftriaxon gegeben und ebenfalls keine
Sepsis beobachtet. Neun Patienten, die
eine Sepsis entwickelten, hatten entweder
keine Pribiopsie erhalten oder zeigten ei-
nen negativen Abstrich. Beide Patienten-
gruppen waren nur mit oralem Ciproflo-
xacin behandelt worden (Abb. 2). <

Bericht: Dr. Ine Schmale, Westerburg
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Mit Recht an lhrer Seite

Die Praxiskonzeption

Oder: Heilen allein reicht nicht — wie sieht die Zukunft

tellen wir uns eine Arztpraxis ir-
S gendwo in Deutschland vor, die vor

Jahren gegriindet worden war. Der
Ort der Niederlassung war klar, ndmlich
am Wohnort. Die Bank erstellte einen Fi-
nanzierungsplan. Riumlichkeiten waren
ebenso schnell gefunden wie eine Medi-
zinische Fachangestellte. Aus einem Ka-
talog suchte sich der Arzt Einrichtung,
Schilder und Visitenkarten aus. In der
Tagespresse und in Anzeigenblittern
wurde die Neuer6ffnung mit Anzeigen
publik gemacht. Der Start war gut und
die nichsten Jahre brachten eine stindig
steigende Zahl von Kassenpatienten. Der
Personalstamm wuchs mit, eine Assis-
tenzdrztin kam hinzu.

Zuriickhaltend wurden Selbstzahlerleis-
tungen gegen den passiven Widerstand eini-
ger Mitarbeiterinnen eingefiihrt. Der Chef
miisste eigentlich mit der wirtschaftlich ganz
gut gehenden Arztpraxis zufrieden sein.
Doch eher ist zunehmend das Gegenteil
der Fall. Gebiihrenordnungen, Plausibili-
tatspriifungen, Regresse und die Sorge um
die Patienten nehmen ihn gefangen. Die
Zukunft seiner Praxis schwirrt in seinem
Kopf herum, ohne dass er den Weg der
Praxisentwicklung klar vor sich sieht. Ein
hoher Praxiskredit wird demnichst fillig,
hohe Steuernachzahlungen stehen an, und
die Privatausgaben haben auch ein ansehn-
liches Niveau. Was ist zu tun?

Es soll sich etwas dandern

Irgendwelche Entscheidungen spontan zu
treffen, ist wohl eher nicht zielfithrend.
Wie sieht es aber mit den eigenen Werten
aus? Wie soll der Alltag ablaufen? Mehr
Freizeit? Welche neuen Impulse fiihren
die Praxisentwicklung weiter?

Sich dariiber klar zu werden, ist schon
ein guter Anfang. Dann fehlen noch die
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lhrer Praxis aus?

Ziele, mit denen diese Werte im Einzel-
nen erreicht werden konnen. Denn wenn
ich nicht weif}, wohin ich will, brauche
ich mich auch nicht zu wundern, wenn
ich ganz woanders ankomme.

Das Praxisleitbild

Werte lassen sich im Praxisleitbild zu-
sammenfassen — das Motto der Arztpra-
xis, z.B. ,,Wir setzen uns bestmoglich fiir
unsere Patienten ein“. Das Leitbild kann
aber auch mehrere Leitsitze beinhalten,
in denen den Bediirfnissen der Mitarbeiter
und natiirlich des Praxisinhabers Rech-
nung getragen wird, z.B. ,,Wir arbeiten
harmonisch miteinander in einem fiir die
Patienten engagierten Team.*

Das Praxisleitbild sollte sich auf das We-
sentliche konzentrieren und kurz gefasst
sein. Der Praxisinhaber sollte es auch nicht
allein entwickeln, sondern idealerweise im
Team. Gemeinsam Leitsitze zu erarbei-
ten erfordert einen Prozess des Nachden-
kens und des Austausches mit den Mitar-
beitern. Nach einer Diskussion gefundene
Leitséitze werden eher von allen getragen
als ein vorgegebenes Leitbild.

Der Weg zu den Zielen

Um diese Werte/Leitsitze zu objektivie-
ren, benotigt man Ziele, die genau definiert
werden sollten, um spiter ihre Erreichung
feststellen zu konnen. Eine angestrebte
Gewinnerhohung z.B. ldsst sich in Zah-
len gut formulieren. Dabei sollte der Zeit-
raum fiir die Erreichung des Ziels realis-
tisch gewihlt werden.

Ziele sind das, worauf ein Unterneh-
mer konzentriert hinarbeitet. Fiir welche
Ziele die Entscheidung dabei fillt, hingt
von vielen Faktoren ab, von duBleren Ge-
gebenheiten, von individuellen Zwecken

und Werten. Idealerweise findet man sie
methodisch, fixiert sie und die Wege dort-
hin schriftlich. Mit permanentem Control-
ling werden zielfiihrende Aktivititen und
MaBnahmen in ihrer Wirksamkeit gepriift
und gegebenenfalls korrigiert.

Welche Ziele konnten in Frage kom-
men? Diese konnen egoistischer Natur sein
(z.B. Gewinnerhohung, Statusverbesse-
rung, mehr Selbststindigkeit), aber auch
altruistisch (Arbeitsplatzschaffung, Pa-
tientenzufriedenheit, Versorgungssiche-
rung). Die Praxiskultur zu verbessern
konnte ein Ziel sein, und zwar hinsicht-
lich Marketing und Organisation. Jeder
Praxisinhaber setzt andere Prioritidten und
gewichtet diese unterschiedlich. Hier gilt
es also, erst einmal die eigenen Werte in
Ziele umzuformulieren.

Die Praxiskonzeption

Die Begriffe ,,Unternechmenskonzeption®
und ,,Unternehmensstrategie™ werden nicht
einheitlich gebraucht. Teilweise wird fiir
Analyse, Zielfindung und Planung aus-
schlieflich der Begriff ,,Strategie” verwen-
det. Es erscheint jedoch zweckmiBig, die
Praxiskonzeption als umfassenden Unter-
nehmensplan heranzuziehen, der Strategi-
en zur Zielerreichung enthélt. Die Strate-
gie ist dann die Festlegung von Verfahren
oder Moglichkeiten zur Losung grundle-
gender langfristiger Probleme oder zur
Erreichung von Zielen.

Elemente des groen Rahmens ,,Praxis-
konzeption* sind die definierten Ziele auf
der Basis des Praxisleitbildes. Die nach den
Analysen gefundene Praxisstrategie gibt den
Weg und die MaBnahmen vor, die zur Er-
reichung festgelegter Teilziele und schlief3-
lich zum grofien Ziel fiihren. Die Praxis-
konzeption impliziert eine Zeitplanung und
ein permanentes Controlling.



Konzeption, Strategie und Unternehmen
stehen in einer Interaktion. Der zentrale
Punkt ist hier der Arzt und Praxisinhaber.
Von seinen Neigungen und Fihigkeiten
ausgehend miissen ihm Konzeption und
Strategie entsprechen. Sind sie nicht kon-
gruent und passen nicht zur Praxis, ist jede
Strategie und damit auch die Praxiskon-
zeption zum Scheitern verurteilt.

Es gibt verschiedene Planungsarten,
die die einzelnen Entscheidungen struk-
turieren. So ist eine strategische Planung
langfristig, wihrend eine operative Pla-
nung eine mittelfristige Optimierung der
bereits eingeschlagenen Strategie ist, z.B.
eine verinderte Patientenkommunikati-
on im Marketing. Eine taktische Planung
schlieBlich reagiert kurzfristig; die Ent-
scheidungen im Alltag werden unter die-
ser Pramisse getroffen.

Eine Praxiskonzeption ist immer er-
forderlich und (fast) nie zu spit. Es wire
nicht gut, eine methodisch erarbeitete
Praxiskonzeption mit strategischer Pla-
nung erst dann fiir notwendig zu halten,
wenn es der Arztpraxis nicht mehr so gut
geht. Hier kommt es auf die Prophylaxe
an. Egal, ob die Praxis sich in den Pha-
sen der Einfithrung, des Wachstums oder
der Reife befindet, die Praxiskonzeption
und die Strategie sind immer unerldsslich.
Ausgehend vom jeweiligen Status quo se-
hen sie eben jeweils anders aus. Gerade in
den guten Zeiten sind diese Vorkehrun-
gen wichtig, um eine dauerhaft ertragrei-
che und eine fiir alle (Arzt, Mitarbeiter
und Patienten) zufriedenstellende Praxis
zu sichern.

Worauf gibt eine Praxiskonzeption
Antworten?

* Welches Ziel wollen wir erreichen?

¢ In welchem Zeitraum soll dies gesche-
hen?

¢ Was sind unsere wirklichen Stirken, auf
denen wir aufbauen konnen?

* Worin besteht die Einmaligkeit und Un-
verwechselbarkeit unserer Arztpraxis?

* Was ist das Hauptbediirfnis unserer (ge-
wollten) Patienten?

* Wie konnen wir unseren Patienten den
grofftmoglichen Nutzen bieten?

Oft werden Praxisinhabern vermeint-
lich maligeschneiderte Konzepte ange-
boten, die sich aber bei niherem Hin-
sehen als uniforme Angebote darstellen,
die nur in seltenen Fillen wirklich pas-
sen. Deshalb ist immer eine individuelle
Analyse mit anschlielender Praxiskon-
zeption und Strategie einer Fertiglosung
vorzuziehen.

Erst die Analyse — dann das Konzept

Begonnen werden sollte mit einer Analyse
der Arztpraxis und des Umfeldes. Hierzu
gehoren die Untersuchung der Mitarbeiter-
und Patientenstrukturen, die Leistungs-
palette, aber auch die kritische Selbst-
analyse des Arztes.

Danach sollte die Zieledefinition erfol-
gen. Da die Erreichung der groflen Zie-
le regelmiBig Jahre in Anspruch nehmen
wird, hat sich die Bestimmung von Teil-
zielen auf dem Weg dorthin als zweck-
méiBig erwiesen. Fiir den Weg zum Ziel
sind Mafinahmen festzulegen. Dies kon-
nen unter anderem die Schulung der Mit-
arbeiter, die eigene Fortbildung des Arz-
tes, Werbekampagnen und Organisation
von Kooperationen sein. Werbung ist
nur dann sinnvoll, wenn sie in einen, in
die Unternehmenskonzeption integrier-
ten, Marketingplan eingebettet ist. Der
Marketingplan sollte langfristig angelegt
und konkrete Ziele (Teilziele der Unter-
nehmenskonzeption) vorschreiben. Auch
vorgegebene Teilziele sollten genau be-
zeichnet werden. Unverzichtbar sind dif-
ferenzierte Zeitplanungen und permanen-
tes Controlling.

lhr Weg zum Ziel

* Eine Unternehmens- und Marketing-
konzeption ist die Grundlage

* Mit der Analyse von Praxis und Um-
feld geht es los

* Wo wollen Sie hin? Ziele bestimmen

* Festlegungen der Maflnahmen auf dem
Weg zu den Zielen

Mit Recht an lhrer Seite

* Eine langfristige Konzeption muss es
sein

* Teilziele und Zeitpunkte festlegen

* Investieren Sie ausreichend fiir Thre Ziel-
erreichung oder lassen Sie es gleich
sein

* Controlling ist unbedingt erforderlich

Ganzheitliche Planung

Die Bedeutung der Balance der Lebens-
bereiche

* privater Sektor,
e Unternehmensfiihrung und
» praktische drztliche Arbeit

riickt ins Bewusstsein. Die praktische Ar-
beit und (kurzzeitige) taktische Planung/
Entscheidung priagen oft die Tatigkeit der
Arzte. Fiir Freizeit und Familie bleibt da-
bei wenig Zeit, fiir Unternehmensfiithrung
fast gar keine. Mit einem Schiff verglichen
steht dieser Arzt nicht auf der Komman-
dobriicke, sondern ist ausschlieBlich ,,ru-
dernder Leichtmatrose®, der dafiir sorgt,
dass sich das Schiff fortbewegt. Das ist
dann die berufliche Hauptsache; wohin
das Schiff ,,Arztpraxis® fihrt und wel-
che (Berufs-)Lebensqualitdt der Arzt
dabei hat, wird zwangsldufig ein Ne-
benschauplatz.

Hier einen Mittelweg zu finden zwischen
der Alltagsarbeit und der Unternehmens-
fithrung, ist immer wieder eine Heraus-
forderung fiir den Praxisinhaber. Nehmen
Sie diese Herausforderung an! <

Autor: Dr. med. Ulrike Stebner, Salzgitter

Dr. med.

Ulrike Stebner
Praktische Arztin —
Homdopathie
Dipl.-Betriebswirtin SGD
Reitling 3,

38228 Salzgitter.
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Uro-Onkologie / Pharmareport

Fortgeschrittener/metastasierter Nierenzellkrebs

ASCO 2016: Daten zum Langzeit-Uberleben

unter Nivolumab

Im April 2016 wurde Nivolumab (Opdivo®) auf Grund der Ergebnisse der
Phase-Il1-Studie CheckMate-025 zugelassen. In dieser Studie zeigte Nivolumab
einen deutlichen Uberlebensvorteil gegeniiber Everolimus. Erste Ergebnisse aus
zwei Studien der Phase | und Il sind bereits publiziert und zeigen nun Daten
zum Langzeit-Uberleben unter der Therapie mit Nivolumab [1, 2]. Diese
Ergebnisse wurden auch auf der ASCO-Jahrestagung 2016 vorgestellt [3].

er Programmed Death 1 (PD-1)

Immun-Checkpoint-Inhibitor Ni-

volumab hatte im Vergleich mit
dem mTOR-Inhibitor Everolimus die medi-
ane Uberlebenszeit bei mit anti-angiogene-
tischen Therapien vorbehandelten Patienten
mit fortgeschrittenem Nierenzellkarzinom
von 19,6 auf 25 Monate signifikant verlidn-
gert [4]. Bereits im Januar 2016 wurden auf
dem ASCO Genitourinary Cancer Symposium
in San Francisco Subgruppenanalysen nach
wesentlichen Baseline-Faktoren zum Gesamt-
tiberleben und der objektiven Ansprechrate
prisentiert [5]. Es zeigte sich eine Uberle-

genheit von Nivolumab gegeniiber Everolimus
hinsichtlich Gesamtiiberleben und Ansprech-
rate. Sie war durchgéingig unabhingig vom
Karnovsky-Performance-Status, den Heng-
Risikogruppen, der Anzahl vorausgegange-
ner anti-angiogenetischer Therapien und de-
ren Substanz-spezifischer Wirkweise.

Phase-I- / Phase-1I-Studie: Gesamt-
tiberleben mehr als 22 Monate

Die parallele Open-label-Studie der Phase I
umfasste 34 Patienten mit einem Eastern Co-
operative Oncology Group Performance Sta-

tus <2, die zuvor eine bis fiinf

V¥ Gesamtuberleben (Wahrscheinlichkeit)

systemische Therapien erhalten

1,07
0,97
0,81
0,71
0,67
0,57
0,41
0,31
0,2
0,14
0.0

Studie
== Phase |
==a== Phase ||

(95% Cl)

38%

34%

29%

Medianes 0S8, Monate 1

22,4 (12,5-NE)
23,4 (17,7-26,9)

hatten. Sie erhielten fiir bis zu 96
Wochen zweiwdchentlich ambu-
lant 1 oder 10 mg/kg Nivolumab
und wurden nach Beendigung der
Behandlung hinsichtlich Uber-
leben und Ansprechdauer nach-
verfolgt [1].

In einer Phase-11-Studie mit

0 6 12 18
Monate

Anzahl der Risiko-Patienten
Phasel 34 28 24 18 14 13 12 12 " 8 0 6

Phasell 167 142 113 93 80 65 58
Phase-I- und -11-Sudien: Minimum Follow-up betrug 50,5 sowie 49,2 Monate.

NE=Not Estimable

53 47 2 0 0

24 30 36 42 48 54 60 66 72 78 84
2

0

McDermott, D. ASCO 2016

168 Patienten wurden die antitu-

morale Aktivitiit, die Dosis-Wir-

1 0

0 o kungsrelation und die Sicherheit

von Nivolumab bei Patienten mit
metastasiertem Nierenzellkarzi-

nom bewertet [2]. Die Patienten

V Mittlere Veranderung des FKSI-DRS von Baseline

hatten einen Karnovsky Perfor-

6_

=@- Nivolumab
=@— Everolimus

mance Status =70 % und waren
mit metastasierter Erkrankung
bereits mit ein bis drei Thera-
pie-Regimen behandelt worden.
Sie erhielten bis zur Progressi-
on dreiwochentlich 0,3, 2 oder

Functional Assessment of Cancer Therapy-Kidney Symptom Index-
Disease Related Symptoms {FKSI-DRS)

10 mg/kg Nivolumab [2].
Sowohl in der Phase-I- als
auch der Phase-II-Studie erreich-
te das Gesamtiiberleben mehr als
22 Monate. In der Phase-I-Stu-

8 16 24 32 40 48 56 64 72 80
Studienwoche

88

96 104 die waren nach vier Jahren 38 %

und nach fiinf Jahren 34 % der

urologen.info  Juni * 2016

Etwa ein Drittel der mit Nivolumab be-
handelten Patienten mit fortgeschrit-
tenem Nierenzellkarzinom einer Pha-
se-I- und einer Phase-II-Studie sind
nach flinf bzw. vier Jahren am Leben.
Bei den mit Nivolumab behandel-
ten Patienten der CheckMate 025-
Studie erfuhr ein gréRerer Anteil
dieser Patienten eine klinisch be-
deutsame Besserung der gesund-
heitsbezogenen Lebensqualitat im
Gegensatz zu den mit Everolimus
behandelten Patienten.

Patienten am Leben. In der Phase-II-Studie
waren nach vier Jahren noch 29 % der Pati-
enten am Leben (Abb. 1) [3].

Der Benefit lebensverlingernder Thera-
pien wird nicht zuletzt auch am Erhalt von
Lebensqualitit deutlich. Die diesbeziigliche
Auswertung der CheckMate 025-Phase-III-
Studie in puncto gesundheitsbezogener Le-
bensqualitit gemdl Functional Assessment of
Cancer Therapy-Kidney Symptom Index-Di-
sease Related Symptoms (FKSI-DRS) ergab
fiir Nivolumab deutliche Vorteile gegeniiber
Everolimus (Abb. 2) [6]. Unter Nivolumab
gaben die Patienten eine kontinuierliche Ver-
besserung der erhobenen Lebensqualitiit an.
Der Unterschied zu Everolimus war zu je-
dem Beurteilungszeitpunkt statistisch sig-
nifikant. Red. «

[1] McDermott DF, Drake CG, Sznol M, et al. 2015.
Survival, Durable Response, and Long-term safety
in patients with previously treated advanced renal
cell carcinoma receiving nivolumab. J Clin Oncol
33:2013-2020.

[2] Motzer RJ, Rini Bl, David F. McDermott DF,
et al. 2015. Nivolumab for metastatic renal cell car-
cinoma: Results of a randomized phase Il trial. J
Clin Oncol 33:1430-1437.

[3] McDermott DF, Motzer RJ, Atkins MB, et al.
2016. Long-term overall survival (OS) with nivolumab
in previously treated patients with advanced renal cell
carcinoma (aRCC) from phase | and Il studies. J Clin
Oncol 34, 2016 (suppl; abstr 4507).

[4] Motzer RJ, Escudier B, McDermott DF, et al. 2015.
Nivolumab versus everolimus in advanced renal-cell
carcinoma. N Engl J Med 373:1803-1813.

[5] Motzer RJ, Sharma P, McDermott DF, et al.
2016. CheckMate 025 phase Il trial: Outcomes by
key baseline factors and prior therapy for nivolumab
versus everolimus in advanced renal cell carcinoma.
J Clin Oncol 34, 2016 (suppl 2S; abstr 498).

[6] Cella D, Griinwald V, Nathan P, et al. 2016.
Quality of life in patients with advanced renal cell
carcinoma given nivolumab versus everolimus in
CheckMate 025: a randomised, open-label, phase
3 trial. Lancet Oncol June 6, [Epub ahead of print].



Andrologie / Pharmareport

Adipose Manner mit Hypogonadismus

Diat, Aktivitat und Testosteronausgleich sind die
entscheidenden Stellschrauben

dipose Midnner in den besten Jahren,

die abnehmen wollen, profitieren

bei symptomatischem Hypogona-
dismus von Kalorienrestriktion, kdrperlicher
Aktivitdt — und dem Ausgleich des Testos-
terondefizits.

Das Ergebnis einer australischen Studie
von Prof. Matis Grossmann aus Melbourne
zeigte erstmals, dass sich der didtinduzier-
te Verlust an Muskelmasse minimieren und
die Abnahme des viszeralen und Gesamtfetts
tiber eine Testosteron-Substitution erhohen
lasst [1]. Die prospektive Untersuchung mit
100 Miénnern umfasst einen Zeitraum von
56 Wochen. Sie wurde beim Jahreskongress
der US-Gesellschaft fiir Endokrinologie in
Boston vorgestellt.

Uber die ersten zehn Wochen wurden die
Teilnehmer auf eine strikte 600-Kalorien-
Diit gesetzt, sollten moglichst auf Alkohol
verzichten und sich tdglich mindestens 30
Minuten bewegen. Von Woche elf bis 52 war
eine gewichtsstabilisierende normale Ernih-
rung mit weniger strikter Kalorienkontrol-
le angesagt. Die Hilfte der Teilnehmer er-
hielt zusitzlich Testosteron, die Kontrollen
Placebo. Zum Studienende hatten die Mén-
ner beider Gruppen rund elf Kilo Korper-
gewicht verloren.

Patienten mit Konversion des metabolischen
Syndroms nach 52 Wochen (%)

1007
[ Diat + Bewegung
M Dist + Bewegung + TESTOGEL®
751 p=0,003
504
25
0.
Abb.: IDF (International Diabetes Federation)-Kriterien

(nach [3]).

Abspecken ohne Verlust von
Muskelmasse

Bei den Teilnehmern mit Testosteronsubstitu-
tion war dies nahezu komplett auf den Verlust
von Korperfett zuriickzufiithren: Verglichen
mit den Kontrollen hatten sie drei Kilogramm
mehr Korperfett abgebaut, ohne Muskelmasse
einzubiiflen. Die Kontrollen hatten dagegen
3,5 Kilogramm Muskelmasse verloren.

Wenig iiberraschend: Die Studienteilneh-
mer waren nicht nur stark adip0s, sie litten
zudem an Begleiterkrankungen wie Diabetes
(20 %) und kardiovaskuldren Erkrankungen
(10 %). Bei Diabetes mellitus Typ 2 weisen
sogar 40 bis 50 % der dlteren Minner einen
Hypogonadismus auf. Bei Adipdsen liegt die-
ser Prozentsatz etwas geringer (20 bis 30 %).
Bei den meist adiposen Diabetikern wirkt der
Testosteronausgleich einer weiteren Anrei-
cherung viszeralen Fetts entgegen, verbes-
sert den Lipid- und Glukose-Stoffwechsel
und senkt das Morbiditits- sowie vor allem
das Mortalititsrisiko [2].

In die Spirale eingreifen

Fiir den Miinchener Endokrinologen Prof.
Armin Heufelder ist die Diskussion dariiber,
ob der Testosteronmangel Ursache oder Folge
von Ubergewicht, Diabetes oder anderer Er-
krankungen ist, miiffig. Es ist kein nachhaltiger
Erfolg zu erreichen, wenn man nicht an meh-
reren der entscheidenden Schalthebel ansetzt:
Erndhrungsoptimierung, Fitness-Steigerung,
Motivation und Coaching, Testosteron-Substi-
tution bei nachgewiesenem Testosteronman-
gel, Abbau iiberschiissiger Insulinausschiit-
tung oder Insulinresistenz, Stressminderung
und Motivation zur Schlafhygiene.

Erfolg bei metabolischem Syndrom

In einer eigenen Studie konnte Heufelder bei
hypogonadalen Minnern mit metabolischem
Syndrom und neu diagnostiziertem Diabe-
tes den Erfolg dokumentieren: Nach einem
Jahr wurden bei der Gruppe, die Diit hielt

und sich korperlich bewegte, zwar auch Ver-
besserungen im Glukose- und Insulin-Stoff-
wechsel nachgewiesen, doch der Effekt war
bei zusitzlicher Kombination mit Testogel®
statistisch signifikant stirker ausgeprigt: Alle
Teilnehmer erzielten nach einem Jahr ein
HbAlc von unter 7 % (Kontrollen: 44,4 %)
und 62,5 % wiesen nach IDF-Kriterien kein
metabolisches Syndrom mehr auf (Kontrol-
len: 12,5 %) [3].

Alle Schalthebel betitigen

Folgerichtig besteht fiir Heufelder bei ausge-
prigtem manifestem Hypogonadismus eine
Indikation zur Substitution, wenn eine Ver-
besserung der Diabetesstoffwechsellage ge-
wiinscht ist. ,,Ohne die Testosteron-Substitu-
tion wird einer der wesentlichen Schalthebel
des gestorten Stoffwechsels nicht umgelegt
—und so dem Patienten die Chance auf eine
nachhaltige Verbesserung seiner Stoffwechsel-
lage genommen.*

Flankierend rit Heufelder zu einer eiweil3-
reichen Erndhrung mit eingeschrinkten Kohle-
hydraten. Kombiniert mit taglicher korperli-
cher Aktivitit (30 bis 60 Minuten) oder 10 000
Schritten resultiert nach sechs Monaten ein
Abbau von 3-5 kg Bauchfett; weitere 3-5 kg in
den folgenden sechs Monaten. Fiir die Testos-
terongabe bietet sich die Gelform an, da sie
individuell dosiert und im Zweifelsfall auch
einfach abgesetzt werden kann. Zudem ist
das Risiko fiir Erythrozytosen deutlich ge-
ringer als bei Injektionen [4]. |

Autor: Dr. Renate Leinmiiller

[1] https://www.endocrine.org/news-room/current-
press-releases/in-some-men-taking-testosterone-
while-dieting-may-help-lose-fat-not-muscle

[2] Grossmann M, et al. 2014. J Endocrinol 220:
R37.

[3] Heufelder AE, et al. 2009. J Androl 2009;30(6):
726-733.

[4] Pastuszak AW, et al. 2015. Sex Med. 3(3):
165-173.

Quelle: Andrologische Fortbildung fiir Urologen ,Der
Mann: Seine Hormone & seine Gesundheit”, am
22.04.2016 in KbIn. Veranstalter: Dr. KADE / BESINS
Pharma GmbH, Berlin.
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Pharmainformationen

Anleitung und Tipps zur
Selbstkatheterisierung

Zum Download oder als Hand-
out fur Patienten

ie Selbstkatheterisierung ist relativ leicht
D zu erlernen und kann in einer Klinik

oder zu Hause unter Anleitung eines
Arztes oder einer qualifizierten Fachkraft erlernt
werden. So konnen die Patienten mobil, selbst-
stindig und von fremder Hilfe unabhingig wer-
den. Zur Unterstiitzung des Beratungsgesprichs
zwischen Arzt und Patient bietet FARCO-Phar-
ma eine patientengerechte Anleitung.

Kostenlose Exemplare der bebilderten An-
leitung zur Weitergabe an den Patienten kon-
nen unter info@farco-pharma.de angefor-
dert werden.

Die Anleitung selbst mit den wichtigsten
Punkten und Tipps fiir eine Selbstkatheteri-
sierung beim Mann/Frau wurden zusammenge-
stellt und stehen zum Download zur Verfiigung:
www.farco-pharma.de/fuer-patienten

Die Verwendung eines sterilen und desinfi-
zierenden Gleitgels, wie Endosgel®, oder zusiitz-
lich mit lokalanisthisierender Eigenschaft, wie
Instillagel®, vereinfacht die Katheterisierung und
erhoht den Schutz vor Bakterien und Keimen. <
WeitereInformationen:FARCO-PharmaGmbH, Gereons-

miihlengasse 1-11, 50670 Kéin, Tel.: 0221 594061,
E-Mail: info@farco-pharma.de

Neues Bildgebungssystem
Uscan™ von Signostics

ignostics Inc. prisentiert das weltweit erste,

smart mobil-vernetzte Ultraschallsystem

fiir die urologische Bildgebung: Uscan™
wurde Anfang Mai in den europdischen Markt
eingefiihrt. Mit Uscan konnen die Konturen der
Harnblase mit der branchenweit hochsten Genau-
igkeit ermittelt werden. Dies ist auch bei schwer
zu untersuchenden Patienten, z.B. aufgrund von
Ubergewicht, moglich. ,,Uscan scannt nicht nur
—es kann tatséchlich ,sehen‘ , sagt Kevin Good-
win, CEO von Signostics. Dank der einfachen
Bedienung und der Benutzerfiihrung in Echtzeit
ist das System die ideale Losung fiir die Pati-
entenbetreuung in Klinik und Praxis. <«

Weitere Informationen: www.signosticsmedical.com
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Proktologische Pharmakotherapie

Symptombezogene Lokaltherapie mit
Kortikoiden und Lokalanasthetika

ie Palette der topischen Wirkstof-
Dfe zur symptomatischen Therapie

perianaler Beschwerden ist tiber-
schaubar. Wie die bewdhrten Substanzen
in der Proktologie effektiv eingesetzt wer-
den und wann operative Eingriffe indiziert
sind, verdeutlichten Experten auf dem Sa-
tellitensymposium des Unternehmens DR.
KADE beim diesjihrigen Koloproktologen-
Kongress in Miinchen.

Hamorrhoidalleiden konservativ
behandeln

Beim iiberaus hiufigen Himorrhoidalleiden
wihlt Dr. Gerd Kolbert vom End- und Dick-
darmzentrum Hannover bei der Lokaltherapie
symptombezogene Wirkstoffe: Bei Schwellun-
gen kombiniert er ein schwach wirksames to-
pisches Kortikoid mit einem lokalen Antisep-
tikum (etwa Postericort® und Rivanol). Gegen
Schmerzen verordnet er nichtsteroidale An-
tiphlogistika. Bei ndssenden Effloreszenzen
wihlt er Adstringenzien wie etwa Hamamelis-
Extrakte und bei begleitenden Hautirritationen
auf eher trockener Haut weiche Zinkpaste. Rund
95 % der Hamorrhoidalleiden sind konserva-
tiv zu behandeln, erklirte Dr. Fedor Ernst vom
Proktologischen Zentrum Berlin. Das A und
O ist wie bei Fissuren die Stuhlregulierung.
Eine Sklerosierung zeigt primér gute Erfolgs-,
langfristig aber auch hohe Rezidivraten (80 %
bzw. 70 %). Bei der Gummibandligatur sind
die Rezidivraten geringer und schwere Kom-
plikationen sehr selten (<1 %). Ambulant gilt
eine Antikoagulationstherapie allerdings als
relative Kontraindikation.

Bei Fissuren mit Himotamps
Wirkstoff gezielt platzieren

Eine effiziente Schmerztherapie hat bei aku-
ten Fissuren oberste Prioritéit. Rektalsalben
mit Lokalangsthetika (wie etwa DoloPosteri-
ne® N, Posterisan® akut) wirken schnell und
effizient. Eine gezielte Platzierung des Wirk-
stoffs im proximalen Analkanal gelingt mit
speziellen Analtampons wie DoloPosterine® N
Zipfchen (Hamotamps).

Bei der kausalen Therapie bevorzugt Kol-
bert Diltiazem- gegeniiber der Nitratsalbe auf-
grund der lingeren Wirkdauer und geringeren
Nebenwirkungen. Botulinumtoxin stufte er
ebenso hoch wirksam wie teuer ein.

Auch bei der chronischen Analfissur ist
eine Relaxation des Sphinkters mit kon-
servativen MaBBnahmen moglich, die kon-
trollierte Dehnung mit Hegar-Stiften eine
gute Option. In therapierefraktiren Féllen
ist fiir Dr. Johannes Jongen aus Kiel eine
Fissurektomie angezeigt. Sie beeintrichtigt
nicht die Kontinenz und hat niedrige Rezi-
divraten (<5 %).

Schwache Kortikoide bei akutem
Analekzem

Beim Analekzem ist die Therapie der Grunder-
krankung mit Beseitigung der Noxen entschei-
dend. Zur Symptomkontrolle ist eine kurz-
fristige Kortisontherapie angezeigt. Um eine
kortikoidvermittelte Atrophie zu vermeiden,
empfiehlt Kolbert mit schwach wirksamem
Hydrocortison (etwa Postericort®) zu begin-
nen. Beim atopischem Ekzem kdnnen auch
Immunmodulatoren eingesetzt werden.

Perianaler Juckreiz

Ein perianaler Juckreiz durch ,,Pilze* ist ent-
gegen verbreiteter Vorstellungen von Laien
selten. Der Pruritus bei perianaler Psoriasis
ist oft extrem quilend. Symptomatisch be-
wihrt hat sich hier auch die kurzfristige Gabe
von Kortikoiden. Zur Nachbehandlung eignen
sich Vitamin-D3-Analoga. Bei einzeln ste-
henden Kondylomen kann eine konservative
Therapie erfolgen. Alle Topika — Podophyl-
lotoxin, Imiquimod oder Catechin-Extrakt
aus den Blittern des griinen Tees — bewir-
ken jedoch nur bei der Hilfte der Patienten
eine Abheilung. <

Quelle: Satellitensymposium ,Neues und Bewéhr-
tes aus Forschung und Praxis“im Rahmen des Ko-
loproktologen-Kongresses am 10. Mérz 2016 in Miin-
chen. Veranstalter: DR.KADE Pharmazeutische Fabrik
GmbH, Berlin.
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Verschmelzung von MRT-Bildern mit Live-Ultraschallaufnahmen
macht Gewebeentnahmen aus der Prostata aussagekraftiger

ie Ulmer Universitétsklinik fiir Uro-

logie und Kinderurologie bietet Pati-

enten jetzt ein neues und priziseres
Verfahren zur Diagnostik des Prostatakarzi-
noms an. Die MRT/TRUS-Fusion (Magnet-
resonanztomographie/Transrektaler Ultraschall-
Fusion) kann zur Anwendung kommen, wenn
die Standarddiagnostik nicht weiterhilft. Bei
Gewebeentnahmen aus der Prostata werden mit
dem neuen Verfahren die live erzeugten Ultra-
schallbilder mit MRT-Aufnahmen verschmol-
zen, die mogliche Tumoren viel deutlicher zei-
gen. So konnen die Gewebeproben gezielt aus
diesen verddchtigen Arealen entnommen wer-
den. Somit erhoht die MRT/TRUS-Fusion ge-
gentiber der herkommlichen Gewebeentnahme
die Aussagekraft von Gewebeproben.

Bei einer herkommlichen Gewebeentnahme
werden mit Hilfe von Live-Ultraschallbildern
zehn bis zwolf Proben aus standardisiert festge-
legten Arealen der Prostata mit einer Nadel ent-

nommen. ,,Da im Ultraschall aber nur maximal
jeder zweite Tumor sichtbar ist, kann es passie-
ren, dass er dabei unentdeckt bleibt. In unklaren
Fillen nutzen wir nun zusétzlich die wesentlich
aussagekriftigeren MRT-Bilder. Zusammen mit
den live erzeugten Ultraschallbildern, die bei
dem neuen Biopsiegerit an einen Hochprizisi-
onsarm gekoppelt sind, haben wir ein Naviga-
tionssystem, das uns zielgenau zu verdichtigen
Gewebeteilen fiihrt. Dort entnehmen wir unse-
re Proben*, sagte Prof. Christian Bolenz, Arzt-
licher Direktor der Urologie in Ulm.

Damit ldsst sich die oft mit groflen Unsi-
cherheiten verbundene Diagnose von Prosta-
takrebs wesentlich verbessern. ,,Je frither wir
den Prostatakrebs sicher erkennen und dessen
Aggressivitit einschitzen konnen, desto aus-
sichtsreicher und moglicherweise schonender
ist eine Therapie®, erlautert Oberarzt Dr. Tho-
mas Martini. ,,Kann oder soll eine Operation
vermieden werden, beispielsweise weil der Tu-

Dr. Thomas Martini, Prof. Christian Bolen, Dr. Oliver
Schindler (v.l.) vor dem MRT/TRUS-Geréat.

mor wenig aggressiv ist oder ein Patient schon
sehr alt ist, ldsst sich der Verlauf der Erkran-
kung mit dem neuen diagnostischen Verfahren
auch viel besser iiberwachen®, ergénzt Marti-
ni, der beim Einsatz des Geriites von Dr. Oli-
ver Schindler, d em Koordinator des Prostata-
karzinomzentrums, unterstiitzt wird. D |

Quelle: Petra Schultze, Universitétsklinikum Ulm.
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