Ergebnisse nach Mikro-TESE

und ICSI

Das Klinefelter-Syndrom (Karyotyp 47, XXY) ist die haufigste
Ursache fiir eine nicht obstruktive Azoospermie. Verschiedene
Autoren haben bei den Partnerinnen dieser Manner bei Einsatz
moderner reproduktionsmedizinischer Methoden erfolgreiche
Schwangerschaften beschrieben. Eine Gruppe aus Teheran
berichtet tiber ihre Erfahrungen mit der mikrochirurgischen
testikuldren Spermagewinnung (Mikro-TESE) bei diesen

Patienten.
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Die Mikro-TESE mit anschlieRender in-
trazytoplasmatischer Spermieninjektion
(ICSI) ist bei Mdnnern mit Klinefelter-
Syndrom (KS) mindestens dhnlich erfolg-
reich wie bei Mdnnern mit normalem
Karyotyp.

Zu diesem Ergebnis kommen Marjan Sab-
baghian und Kollegen, die retrospektiv die
Daten von insgesamt 134 Patienten mit
reinem, gesichertem Klinefelter-Syndrom
(keine Mosaike) ausgewertet haben. Als

d

Kontrollgruppe dienten 537 Mdnner mit
nicht obstruktiver Azoospermie anderer
Genese.

Bei allen Patienten erfolgte die Spermi-
engewinnung zwischen 2009 und 2011
in einem Teheraner Zentrum. Die ovari-
elle Stimulation und Eizellgewinnung bei
den Frauen fand nach dem iiblichen Pro-
tokoll statt, die ICSI nach der von Van den
Bergh beschriebenen Technik.
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Intrazytoplasmatische Spermieninjektion (ICSI).

a Die Eizelle wird mit dem Polkorper in 6-Uhr-Position durch die Haltepipette links fixiert.

b Die Injektionspipette mit dem Spermium im Spitzenbereich (Pfeil) penetriert die Zona pellucida.
¢ Das Oolemm wolbt sich zeltartig Giber die Spitze der Injektionspipette. Durch Aspiration von Zyto-
plasma wird das Spermium von der Spitze in das Innere der Injektionspipette verlagert (Pfeil).

d Nach Injektion des Inhalts kommt das Spermium im Zytoplasma der Eizelle zu liegen (Pfeil).

(Bild: Kleinstein ], Schuppe HC. Assistierte Fertilisierung. In: Krause W, Weidner W, Sperling H, Die-
mer T, Hrsg. Andrologie. 4.Aufl. Stuttgart: Thieme; 2011)
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Beurteilt wurden

» die Ausbeute bei der Mikro-TESE,

» Faktoren, die mit einem Erfolg dabei
verbunden waren,

» die Anzahl der {ibertragenen Embryos
und der Lebendgeburten.

Die Auswertung ergab eine erfolgreiche
Spermiengewinnung bei 28,4% (n=38)
der Mdnner in der Klinefelter-Gruppe und
bei 22,6 % in der Kontrollgruppe (n=119),
was keinem signifikanten Unterschied
entsprach. Allerdings waren bei den
Klinefelter-Mdnnern die Patienten, bei
denen die Mikro-TESE erfolgreich verlief,
signifikant jiinger als die Patienten, bei
denen das nicht der Fall war (30,8 vs. 33,7
Jahre). Ebenso waren die Partnerinnen
dieser Mdnner deutlich jiinger (25,9 vs.
29,1 Jahre). Zudem war die Testosteron-
konzentration bei den Klinefelter-Man-
nern mit erfolgreicher Mikro-TESE signi-
fikant hoher als bei den Mdnnern ohne
ausreichende Spermatozoengewinnung
(3,4 vs. 2,33ng/ml). In der Vergleichs-
gruppe dagegen zeigten sich keine sol-
chen Unterschiede.

Eine logistische Regressionsanalyse, in die
FSH-, LH- und Testosteronkonzentratio-
nen sowie Alter und Patientengruppe
(Klinefelter vs. Kontrollen) eingingen, er-
gab keinen der untersuchten Faktoren als
signifikanten Prddiktor fiir eine erfolgrei-
che TESE.

Die Fertilisationsrate lag in der Klinefel-
ter-Gruppe hoher als in der Kontrollgrup-
pe (28 vs. 21%), und insgesamt 5 Kinder
aus 4 Schwangerschaften kamen in dieser
Gruppe lebend zur Welt (13 vs. 3% pro
Embryotransfer in der Vergleichsgruppe).

Fazit

Auch bei Mdnnern mit Klinefelter-Syn-
drom ist eine erfolgreiche Kinder-
wunsch-Behandlung mittels Mikro-TE-
SE und anschlieRender ICSI mdglich, so
die Autoren, und hat nicht weniger Aus-
sichten auf Erfolg als bei Mdnnern mit
einer nicht obstruktiven Azoospermie
anderer Genese. Dabei wurden die Em-
bryos vor dem Transfer nicht auf chro-
mosomale Abweichungen getestet. Dies
plant die Gruppe der Verfasser in weite-
ren Untersuchungen.

Dr. Elke Ruchalla, Trossingen
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Die Studie aus Teheran vergleicht ein gro-
Bes Patientenkollektiv von 434 Patienten
mit einem gesicherten Klinefelter-Syn-
drom (KS) ohne Mosaik mit 537 Mdnnern
mit nicht obstruktiver Azoospermie
(NOA) beziiglich des Erfolgs einer mikro-
chirurgischen testikuliren Spermienex-
traktion (mTESE) bzw. einer intrazyto-
plasmatischen Spermieninjektion (ICSI).

Die Altersgruppen der verglichenen Pati-
enten sind dhnlich: Das mittlere Alter in
der KS-Gruppe lag bei 30 Jahren versus
33,64 Jahren in der NOA-Gruppe. Dahin-
gegen ist das Alter der Partnerinnen in
den Gruppen deutlich unterschiedlich: In
der KS-Gruppe waren die Partnerinnen
mit 25,94 Jahren deutlich jiinger als in der
NOA-Gruppe (29,0 Jahre). Dies ist fiir den
Erfolg des Embryonentransfers relevant
und hat moglicherweise Einfluss auf das
Ergebnis der berichteten Lebendgeburten,
die bei 13% (KS) versus 3% (NOA) lagen.
Die Studie liefert keine Daten, ob es sich
um gesunde Neugeborene handelt und
ob eine postnatale Karyotypisierung er-
folgte.

Trotz der genannten Einschrankungen ist

dieses Ergebnis fiir Patienten mit Klinefel-
ter-Syndrom sehr ermutigend, beriick-
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sichtigt man, dass bei der Nicht-Mosaik-
Form dieses Syndroms eine Chromoso-
menanomalie mit einem iiberzdhligen X-
Chromosom in allen somatischen Zellen
und zum groRen Teil auch den Keimzellen
vorliegt. Nur wenige Keimzellen sind eu-
ploid; von diesen Zellen kann eine intakte
Spermatogenese ausgehen. Im Vergleich
zu den Ergebnissen anderer Forscher-
gruppen liegt die Spermien-Asservie-
rungsrate in der hier vorgestellten Arbeit
bei ca. 30%. Beim KS variieren die in der
Literatur berichteten Erfolgsraten zwi-
schen 21 und 72% [1, 2]. Von klinischer
Bedeutung ist, dass bei Patienten mit NOA
die Leydigzellfunktion fiir den mTESE-
Erfolg eine geringfiigigere Rolle zu spielen
scheint als bei den Patienten mit KS. Dass
die Hohe des Testosteronspiegels zum
Zeitpunkt der Operation beim KS fiir das
mTESE-Ergebnis relevant ist, deckt sich
mit bisher bekannten Daten [3].

Zu loben ist, dass im Rahmen der Studie
grundsdtzlich die Ergebnisse bei der Ver-
wendung kryokonservierter Spermien
verglichen wurden, d.h. keine Mischpo-
pulation von frischen und kryokonser-
vierten Spermien verwendet wurde.

Eine Schwdche der Studie liegt in der Tat-
sache, dass die Prozedur der mikroskopi-
schen Spermienasservierung durch ver-
schiedene Chirurgen durchgefiihrt wur-
de, die unterschiedlich in ihrem Ausbil-
dungsstand und ihren Fertigkeiten waren.

Aus den publizierten Studiendaten ist
nicht ersichtlich, ob in der Gruppe der KS-
Patienten, die einen subnormalen Testos-
teronspiegel zum Zeitpunkt der mTESE
hatten, eine vorherige Testosteronsubsti-
tution durchgefiihrt wurde. Insbesondere
bleibt unklar, ob eine eventuelle Testoste-
rontherapie zuvor abgesetzt wurde. Da
exogen zugefiihrtes Testosteron die gona-
dotrope Stimulation der Hoden suppri-
miert, wiirde bei einer solchen Behand-
lung vor der mTESE auch nach dem Abset-
zen moglicherweise noch keine ausrei-
chende Zeit fiir eine Regeneration der
Achse gegeben sein, was sich negativ auf
die Spermienausbeute im Rahmen einer
mTESE auswirken wiirde.

Weiterhin ist offen, ob bei Patienten eine
Stimulation der Leydigzellfunktion mit
hCG, wie von Ramasamy 2009 [4] vor-
beschrieben, oder mit Aromataseinhibito-
ren erfolgte, die moglicherweise die
mTESE-Ergebnisse verbessern kénnten.

Es wurden keine Jugendlichen in die Un-
tersuchung aufgenommen. Eine solche
Untersuchung wadre sinnvoll gewesen, zu-
mal es sich beim Klinefelter-Syndrom um
einen progressiv degenerativen Prozess
der Hoden handelt und daher anzuneh-
men ist, dass eine frith durchgefiihrte
mTESE mit anschlieSender Kryokonser-
vierung die Erfolgsrate einer mTESE von
ca. 30% positiv beeinflusst hdtte [5].

Fiir den Praktiker ist es interessant zu wis-
sen, dass ein jiingeres Lebensalter die
Chancen beim KS steigert, Spermien aus
den Hoden mittels mTESE zu extrahieren,
wohingegen dies nicht bei Mdnnern mit
NOA der Fall ist. Somit ist es vorteilhaft,
Patienten mit Kinderwunsch und KS friih-
zeitig an einen erfahrenen Andrologen zur
Beratung zu verweisen, damit die Chan-
cen auf Vaterschaft optimal ausgeschopft
werden. Wichtig ist auch die Erkenntnis,
dass die endokrine Funktion beim KS
wegweisend fiir den mTESE-Erfolg zu sein
scheint.

AbschlieBend bleibt offen, welche pradik-
tiven Parameter ansonsten verwendet
werden konnten, um vor Durchfiihrung
einer mTESE beim KS prognostische Aus-
sagen zum Erfolg einer Spermienextrakti-
on zu treffen. Dies sollte Gegenstand zu-
kiinftiger Forschung sein, ebenso wie die
Frage, inwiefern der degenerative Prozess
der Hoden beim Patienten mit KS aufhalt-
bar ist.

Dr. Julia Rohayem, Prof. Dr. Sabine Kliesch,
Miinster
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Bildgebende Kontrollen bei

Erwachsenen

Bei Korrektur einer Ureterabgangsstenose nach Anderson-
Hynes resultieren im Allgemeinen gute Ergebnisse, mit
Erfolgsraten von mehr als 90 %. In den letzten Jahren kommen
dabei zunehmend minimalinvasive Verfahren zum Einsatz, mit
anscheinend dhnlichen Erfolgs- und Komplikationsraten wie
beim offenen Zugang. Die Kontrolle erfolgt dabei meistens
klinisch und radiologisch, aber wie lange nach dem Eingriff
die Bildgebung fortgesetzt werden sollte, ist unklar.

J Urol 2014; 191: 1357-1362

Nach Nierenbeckenplastik im Erwachse-
nenalter erfolgt ab Jahr 1 nach dem Ein-
griff oft keine bildgebende Kontrolle
mehr. Das haben Ryan Hsi und seine Mit-
arbeiter festgestellt, die Befunde von ins-
gesamt 742 Patienten retrospektiv ausge-
wertet haben.

Die Wissenschaftler aus Seattle zogen
dazu eine US-weite Datenbank heran, die
ca. 50% aller aus US-amerikanischen
Kliniken entlassenen Patienten umfasst
(MarketScan). In die Auswertung einge-
schlossen wurden Patienten ab dem
18. Lebensjahr, die zwischen 2007 und
2010 wegen einer Ureterabgangsstenose
operativ versorgt - offen oder minimalin-
vasiv — und mindestens 24 Monate nach-
beobachtet worden waren.

Die Mediziner analysierten dann, welche
bildgebenden Verfahren in welchen zeitli-
chen Abstinden zum Eingriff durchge-
fithrt worden waren. Dabei wurden funk-
tionelle Untersuchungen (Ausscheidungs-
urogramm, Nierenfunktionsszintigrafie)
und rein bildgebende Verfahren (CT, MRT,
Sonografie) unterschieden. Die Zeitrdume
wurden kategorisiert als bis Monat 6, Mo-
nat 6-12, Monat 12-24, Monat 24-36 und
ab Monat 36.

Die mittlere Nachbeobachtungszeit der
eingeschlossenen 742 Patienten betrug
etwas mehr als 3 Jahre, knapp zwei Drittel
von ihnen (65%) waren minimalinvasiv
operiert worden. Bei 88% war postinter-
ventionell mindestens 1-mal ein bildge-

bendes Verfahren eingesetzt worden, bei
34% nur innerhalb der ersten 12 Monate,
bei knapp der Halfte (48,5%) sowohl vor
als auch nach Monat 12 und bei 5,5% erst-
mals nach dem ersten postoperativen
Jahr. 12% wurden zu keinem Zeitpunkt
mittels bildgebender Verfahren nach-
untersucht.

Innerhalb der ersten 6 Monate wurde bei
554 Patienten (75 %) mindestens eine bild-
gebende Untersuchung durchgefiihrt, in-
nerhalb der ersten 12 Monate war das bei
82 % der Fall, in der Regel waren dies Funk-
tionsuntersuchungen, meistens ein Nie-
renszintigramm. Zwischen Monat 12 und
Monat 24 wurden hdufiger rein bildgeben-
de Untersuchungen durchgefiihrt, meis-
tens eine Sonografie oder CT.

Die multivariate Analyse ergab eine ho-
here Wahrscheinlichkeit fiir mindestens
1-mal jdhrliche bildgebende Untersu-
chungen bei Frauen (Odds Ratio [OR] 1,48
vs. Mdnner), dlteren Patienten (OR 1,41
fiir Alter 50-63 Jahre vs. 17-39 Jahre) und
lingerem Klinikaufenthalt beim prima-
ren Eingriff (OR 1,92 fiir 26 Tage vs.
< 2 Tage).

Bei 62 Patienten wurden insgesamt 65
Revisionseingriffe notwendig, im Mittel
10,9 Monate nach der ersten Interventi-
on. Dabei wurde in 27 Féllen eine Draina-
ge eingelegt (44%) und in jeweils 19 Fal-
len (31%) eine Rezidiv-Nierenbecken-
plastik bzw. eine Nephrektomie durchge-
fiihrt.

Referiert und kommentiert

Fazit

Zeitpunkt und Art der bildgebenden
Kontrollen nach Nierenbeckenplastik
schwanken bei Erwachsenen deutlich,
meine die Autoren — nur bei etwa der
Hdlfte der Patienten werden ab Monat
12 noch entsprechende Untersuchungen
durchgefiihrt. Das konnte, so Hsi et al.
weiter, zu einer Uberschitzung der tat-
sdchlichen Erfolgsraten fiihren, denn
Spdtkomplikationen auch noch 2 Jahre
und mehr nach der Operation sind
durchaus beschrieben. Vor allem jiinge-
re Manner, die nur kurz in der Klinik ge-
wesen waren, sind von dieser ,Unterdi-
agnostik” betroffen. Zukiinftige Studien
sollten die Griinde dieser Unterschiede
kldaren, weiterhin sollten einheitliche
Standards fiir die postinterventionellen
Kontrollen erarbeitet werden - so die
Autoren.

Dr. Elke Ruchalla, Trossingen

| Kommentar |
Follow-up nach
Pyeloplastik im
Erwachsenenalter -

zu kurz?

PD Dr. Peter
Rubenwolf ist Oberarzt
an der Urologischen
Klinik und Poliklinik der
Universitdtsmedizin
Mainz

Die kontinuitdtsdurchtrennende Pyelo-
plastik ist seit ihrer Erstbeschreibung
durch Anderson und Hynes 1949 ein welt-
weit durchgefiihrtes, fiir alle Patienten-
alter geeignetes, etabliertes Operations-
verfahren, dessen ausgezeichnete Ergeb-
nisse in zahlreichen Publikationen objek-
tiviert werden konnten. Auch den konven-
tionell-laparoskopischen und robotisch
assistierten Techniken wird ein vergleich-
bar gutes Outcome wie der offen-operati-
ven Methode attestiert [1,2].

Es stellt sich insofern zu Recht die Frage,
ob es weiterer Arbeiten bedarf, die die
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Langzeitergebnisse der Pyeloplastik de
novo auf den Priifstand stellen, und in die-
sem Kontext, ob die bislang uneinheitlich
gehandhabte Praxis der Nachsorge mittels
bildgebender Verfahren einer kritischen
Reevaluierung bedarf. Brauchen wir -
ganz im Trend der zunehmend von Leit-
linien geprdgten Medizin - nun auch ein
Schema fiir die Nachsorge nach Pyelo-
plastik?

Hsi und Kollegen kommen in ihrer Arbeit
zu dem Ergebnis, dass lediglich 52% der
untersuchten erwachsenen Studienpopu-
lation nach Pyeloplastik (n=742) ab dem
2. postoperativen Jahr mittels eines bild-
gebenden Verfahrens nachgesorgt wur-
den. Sie schlussfolgern daraus, dass die ge-
meinhin als hoch eingeschitzten (Lang-
zeit-) Erfolgsraten der Pyeloplastik einer
kritischen Uberpriifung nicht standhal-
ten, und insbesondere, dass asymptoma-
tische Therapieversager nicht rechtzeitig
entdeckt wiirden.

Widhrend sich die Starken der Arbeit in der
stattlichen Patientenzahl und ihrer per se
interessanten Fragestellung erschopfen,
sind nachfolgende Aspekte im Rahmen ei-
ner kritischen Wiirdigung der Ergebnisse
und Schlussfolgerungen zu bedenken:

1. Eine allgemein anerkannte Definition
des Terminus ,,OP-Erfolg“ nach Pyelo-
plastik fehlt, sodass die Vergleichbar-
keit der publizierten Ergebnisse der
Methode ohnehin limitiert ist. Es gilt
jedoch zu bedenken, dass die Indika-
tion zur Pyeloplastik beim Erwachsen
im Gegensatz zum Kindesalter prak-
tisch ausschlieflich aufgrund einer
symptomatischen Obstruktion ge-
stellt wird. Die primdre Zielsetzung
des Eingriffs liegt daher nicht in einer
Verbesserung radiomorphologischer
oder nuklearmedizinischer Parame-
ter mit renoprotektiver Intention be-
griffen, sondern in einer Beseitigung
klinischer Symptome. Wenngleich
therapiewiirdige Rezidivobstruktio-
nen nach Pyeloplastik auch nach dem
1. postoperativen Jahr auftreten kén-
nen, so sind diese nahezu ausschlief3-
lich symptomatischer Natur und so-
mit keine primaren Befunde der Bild-
gebung [3]. De facto wird die Rate
asymptomatischer Rezidive in der Li-
teratur lediglich mit etwa 2% angege-
ben [4]. Die Rationale einer funktio-
nellen (MAG III/IVP) oder nicht funk-
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tionellen Bildgebung (Sonografie) al-
ler asymptomatischen adulten Pa-
tienten {iber das 1. postoperative Jahr
hinaus ist aus diesem Grund weder
medizinisch noch 6konomisch zu
vertreten, sondern ist allenfalls aka-
demischen Fragestellungen vorbe-
halten.

2. Hsi et al. geben eine Rate von 8,4% se-
kundarer Prozeduren aufgrund post-
operativer Komplikationen an; eine
Rezidivpyeloplastik wurde bei 19 von
742 Patienten (2,5 %) durchgefiihrt
und eine ebenso grofSe Patientenzahl
einer Nephrektomie unterzogen. Die
jeweiligen Indikationen fiir die durch-
gefithrten Sekunddreingriffe werden
allerdings nicht angegeben. Entschei-
dend im Kontext der Schlussfolgerung
ist zudem, dass Zweiteingriffe auf-
grund einer Obstruktion durch-
schnittlich nach 10,9 Monaten durch-
gefiihrt wurden, also im ersten Drittel
des gesamten Beobachtungszeitraums.
Interessant wdren hier detaillierte
Angaben zu Rezidiv- | Sekundarein-
griffen nach Ablauf des ersten, zwei-
ten oder dritten postoperativen Jah-
res. Insofern ist die Schlussfolgerung
der Autoren nicht iiberzeugend.

3. Die der Studie zugrunde liegende
»MarketScan® database* ldsst einen
Selektionsbias vermuten, sodass die
Ergebnisse und insbesondere die
Ubertragbarkeit auf europdische Ver-
hdltnisse mit der gebotenen Vorsicht
interpretiert werden miissen.

4. Unter anderem wurden CT und MRT
als bildgebende Verfahren im Rahmen
der Nachsorge verwendet; deren Stel-
lenwert nach Pyeloplastik ist besten-
falls zweifelhaft.

Fazit fiir die Praxis

Zusammenfassend ldsst sich schlussfol-
gern, dass die Arbeit von Hsi et al. gemein-
hin bekanntes Wissen, namlich hohe Er-
folgsraten der Pyeloplastik von {iber 90%,
replizieren. Weiterhin, dass Sekundarein-
griffe aufgrund persistierender oder rezi-
divierender Obstruktionen in der iiber-
wiegenden Zahl der Félle innerhalb eines
Jahres nach dem Eingriff auftreten.

Aus akademischer Sicht ist die Arbeit in-
sofern von Interesse, als die in der Litera-
tur publizierten Langzeitergebnisse nach
Pyeloplastik méglicherweise nicht in al-

len Féllen ausreichend objektivierbar sind
und zudem der Terminus ,OP-Erfolg"
nicht einheitlich definiert ist.

Aus klinisch-praktischer Sicht hingegen
ist die Studie wenig hilfreich. An der Uro-
logischen Universitdtsklinik Mainz {iber-
blicken wir die Verldufe von iiber 900
durchgefiihrten Pyeloplastiken in den
letzten 20 Jahren. Patienten, die postope-
rativ asymptomatisch sind bzw. bleiben
und gleichzeitigin der Sonografie eine Ab-
nahme der Nierenbeckenkelchdilatation
im Vergleich zu prdoperativ aufweisen,
bediirfen unserer Ansicht nach weder ei-
ner dynamische Nierenfunktionsszinti-
grafie (MAG3)noch serieller Nephrosono-
grafien iiber das erste postoperative Jahr
hinaus. Es versteht sich von selbst, dass im
Falle unklarer Befunde Verlaufskontrollen
in individuell festzulegenden Intervallen
und ggf. auch Langzeitkontrollen in jdhr-
lichen Abstdnden indiziert sind.

PD Dr. Peter Rubenwolf, Mainz
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Neuer Vorstand

Auf ihrem Jahreskongress waéhlte die
Deutsche Kontinenz Gesellschaft in
Frankfurt einen neuen Vorstand. Dabei
schien das Motto des Kongresses Pate zu
stehen ,Tradition und Innovation®.

Prof. Klaus-Peter Jiinemann scheidet nach
11-jdhriger Arbeit als Erster Vorsitzender
aus. Er trat nicht mehr zur Wahl an. Sein
Nachfolger wird Prof. Axel Haferkamp, Di-
rektor der Klinik fiir Urologie und Kinder-
urologie am Universitdtsklinikum Frank-
furt.

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



Referiert und kommentiert

Prof. Klaus-Peter Jiinemann hat die Deut-
sche Kontinenz Gesellschaft weiter in die
Offentlichkeit gefiihrt. Unter seiner Agide
entstanden ein professioneller Internet-
auftritt sowie aufriittelnde TV-Spots.
Auch die jahrlich stattfindende World
Continence Week wurde in seiner Amts-
zeit eingefiihrt, um Betroffene zu ermuti-
gen, sich drztliche Hilfe zu suchen. Die
Qualitdt der Behandlung stand ebenfalls
in seinem Fokus. Unter anderem resul-
tierte daraus die Initiierung einer Fortbil-
dungsreihe fiir Pflegepersonal. In enger
Kooperation mit Prof. K61bl wurde zudem
die Zertifizierung der Kontinenz- und Be-
ckenboden-Zentren durch die Deutsche
Kontinenz Gesellschaft vorangebracht.

Sein Nachfolger, Prof. Axel Haferkamp,
wird die Verhandlungen mit weiteren me-
dizinischen Fachgesellschaften (Colo-
proktologie, Gyndkologie, Urologie) zur
gemeinsamen einheitlichen Zertifizie-
rung dieser Zentren weiterfithren. ,Die
erfolgreiche Arbeit der Deutschen Konti-
nenz Gesellschaft hat den Betroffenen
eine Stimme gegeben. Eine unserer vor-
dringlichen Aufgabenistes jetzt, die inter-
disziplindire Behandlungsqualitdt weiter
zu steigern. Dazu gehort die Biindelung
unserer Bemiihungen gemeinsam mit
weiteren Fachgesellschaften. So erhalten
wir auch in der Politik Gehor.”

Ohne die Politik, die das letzte Wort bei
Kosteniibernahmen und Anerkennung von
Verfahren hat, kénne immer nur punktuell
gearbeitet werden. Als wissenschaftliche
Fachgesellschaft sei es das Ziel, das Angebot
einer individuellen Therapie als Standard
zu etablieren. ,Dazu gehort auch unser
Vorstof8 zur Einfiihrung einer Kontinenz-
schwester — denn das drztliche Personal
kann dieses absehbar steigende Arbeits-
aufkommen gar nicht alleine bewiltigen®,
betont Haferkamp.

Gemeinsam mit Prof. Axel Haferkamp
steht Prof. Christl Reisenauer, Leitende
Oberdrztin Urogyndkologie der Frauenkli-
nik der Universitdtsklinik Tiibingen, an
der Spitze der Deutschen Kontinenz Ge-
sellschaft. Sie 16st Prof. Heinz Kolbl als
Zweiten Vorsitzenden ab. Mit Prof. Christl
Reisenauer sind nun auch die Frauen mit
einer Expertenstimme im Vorstand ver-
treten — denn jede vierte Frau ist von In-
kontinenz betroffen.

Nach einer Pressemitteilung
(Deutsche Kontinenzgesellschaft)
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Ungerechtfertigte
Werbung fiir IRE

Unter dem Titel ,Die neue Waffe gegen
Prostatakrebs* berichtet das Wochen-
magazin ,,Focus* in der Print-Ausgabe
5/2015 iiber eine neue Methode zur Be-
handlung des Prostatakrebses, bei der an-
geblich ,,mit ultrakurzen Stromst6Ren Tu-
morzellen zerstort werden kdnnen®. Die
sogenannte ,Irreversible Elektroporation®
(IRE) sei eine ,schonende® Methode, die
beim Prostatakrebs Potenz und SchlieR-
muskelfunktion nicht beeintrdchtige und
bei der ,die Harnrohre ebenso erhalten
bleibt wie die Erektionsfahigkeit”, heiRt
es weiter in dem Artikel. Die Deutsche
Gesellschaft fiir Urologie e. V. (DGU) stellt
klar, dass diese Hoffnrung machende Wer-
bung fiir eine ,neue Technik im Kampf
gegen Prostatakrebs* ungerechtfertigt
und gefdhrlich ist, da der Wert dieser Be-
handlung noch vollig ungesichert ist.

»Zur Therapie von Prostatakrebs mittels
dieser Methode finden sich in wissen-
schaftlichen Literaturdatenbanken ledig-
lich 18 Publikationen. Diese beschreiben
die technischen Grundlagen der Methodik
oder Protokolle neuer Studien, die sich
noch in Planung befinden®, sagt Prof. Oli-
ver Hakenberg, Generalsekretdr der Deut-
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schen Gesellschaft fiir Urologie und Direk-
tor der Klinik fiir Urologie der Universitdt
Rostock. ,Lediglich zwei Arbeitsgruppen
beschreiben kurzfristige Behandlungser-
gebnisse, aber auch nur beziiglich der
Durchfiihrbarkeit und der Hadufigkeit
kurzfristiger Behandlungsnebenwirkun-
gen“, so der Generalsekretdr. Mittel- oder
langfristige Ergebnisse zur Wirksamkeit
und zu Nebenwirkungen liegen nicht vor.

»,Niemand kann daher zum gegenwarti-
gen Zeitpunkt irgendeine Aussage dazu
machen, ob diese Methode tiberhaupt in
der Lage ist, einen Prostatakrebs thera-
peutisch zu beeinflussen, noch viel weni-
ger ist klar, ob sie anderen Behandlungs-
methoden iiberlegen ist. Lediglich die
denkbare, aber unbewiesene Vorstellung,
dass diese alternative Therapie Prostata-
krebszellen zerstoren konne, darf keines-
falls Grundlage dafiir sein, Patienten Hoff-
nungen zu machen®, erganzt Prof. Kurt
Miller, 1. DGU-Vizeprdsident und Direktor
der Urologischen Klinik der Charité, Ber-
lin. Zudem ist diese alternative Behand-
lungsmafknahme mit hohen Kosten ver-
bunden, die aufgrund des ganzlich fehlen-
den Nutzennachweises nicht von den
Krankenkassen getragen werden.

»Bei Neuzulassung eines Medikaments
gelten heute strengste Anforderungen an
den Nachweis eines Nutzens durch Studi-

en. Es muss sogar der ,Zusatznutzen“ im
Vergleich zu bestehenden Therapien be-
legt werden. Bei medizinisch-technischen
Behandlungsverfahren ist das anders. Hier
werden solche Anspriiche nicht eingefor-
dert. Allein die technische Durchfiihrbar-
keit wird als ausreichend angesehen, um
die Anwendung am Menschen zu erlau-
ben*, sagt Prof. Jiirgen Gschwend vom
DGU-Ressort Leitlinien und Qualitdtssi-
cherung und Direktor der Klinik fiir Urolo-
gie der Technischen Universitdt Miinchen.

Fiir die Experten der DGU steht fest: Die
Problematik des Prostatakarzinoms mit
moglichen Auswirkungen mancher Be-
handlungen auf die individuelle Lebens-
qualitdt darf nicht dazu Anlass geben,
Hoffnungen zu wecken, die durch keiner-
lei Daten und Fakten gestiitzt werden.
Eine seridse Berichterstattung in den Me-
dien sollte sich immer {iber ihre Wirkung
im Klaren sein: Wie im hier kritisierten
Fall konnten Patienten moglicherweise zu
Therapien verleitet werden, die ihnen
nichts niitzen und bei denen ernsthafte
Nebenwirkungen auftreten konnen. Noch
fataler aber, wenn durch die mit falschen
Hoffnungen verkniipfte Anwendung der
Methode tatsdchlich wirksame Behand-
lungen hinausgezogert werden und dann
fiir manchen Patienten zu spit kommen.

Nach einer Pressemitteilung (DGU)

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.
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Hochstes Risiko nach

radikaler Zystektomie

Obwohl tiefe Venenthrombosen und Lungenembolien
vergleichsweise selten nach urologischen Eingriffen auftreten,
haben doch bestimmte Patientengruppen ein erhhtes Risiko fiir
vendse Thromboembolien. Eine retrospektive US-amerikanische
Studie hat nun gezeigt, dass die postoperative Wahrscheinlichkeit
venoser Thromboembolien stark abhdngig von der Art des

Eingriffs ist.
| Urol 2014; 192: 793-797

Mark D. Tyson, Urologische Abteilung der
Mayo Clinic in Arizona, USA, und Kollegen
werteten die NSQIP-Daten von Patienten
aus, die sich zwischen Januar 2005 und
Dezember 2011 einem urologischen Ein-
griff unterzogen. Das NSQIP (National
Surgical Quality Improvement Program)
sammelt klinische Daten von Patienten in
iitber 200 Krankenhdusern und erfasst
mehr als 130 Parameter, wie z.B. prdaope-
rative demografische Daten, Komorbidita-
ten, intra- und perioperative Komplikati-
onen und die Mortalitdt bis 30 Tage nach
dem Eingriff.

Risiko gleich null bei
laparoskopischer Kolpopexie

v

Insgesamt unterzogen sich 82 808 Patien-
ten in genanntem Zeitraum einer urologi-
schen Operation. Eine postoperative tiefe
Venenthrombose innerhalb von 30 Tagen

entwickelten 0,8 % der Patienten (n=633),
eine Lungenembolie 0,4% (n=349). Das
hochste Risiko fiir eine tiefe Venenthrom-
bose hatten Patienten nach radikaler Zys-
tektomie (4,0%), gefolgt von partieller
Zystektomie (2,4%) und offener radikaler
Nephrektomie (1,7 %). Das geringste Risi-
ko hatten Patienten nach einer laparosko-
pischen Kolpopexie (0,0%) sowie nach
Schlingenplastiken bei weiblicher Harnin-
kontinenz (0,1%). Die meisten Lungenem-
bolien (2,9%) traten nach einer Zystekto-
mie auf,

Waren die Patienten dlter, mdnnlich, hat-
ten einen héheren BMI, einen geringeren
funktionellen Status und disseminierte
Metastasen, entwickelten sie mit einer
hoheren Wahrscheinlichkeit eine tiefe
Venenthrombose. Diabetes, Raucher-
status oder ethnische Herkunft hatten
laut der Studie keinen Einfluss auf das Ri-
siko. Im Median dauerte es 11 Tage bis
eine tiefe Venenthrombose postoperativ
auftrat, bei einer Lungenembolie 9 Tage.

Die starksten Pradiktoren fiir eine venose

Thromboembolie waren

» der funktionelle Status des Patienten
(OR 5,59,95% KI 3,54-8,82, p<0,001),

» eine frithere kongestive Herzinsuffizi-
enz (OR 4,57,95% K1 2,80-7,47,
p<0,001) und

» fortgeschrittene Tumorerkrankung mit
disseminierten Metastasen (OR 3,12,
95% KI2,48-3,93, p<0,001).

Zudem war ein Alter {iber 60 Jahre, eine
Andsthesiedauer von mehr als 120min
und eine chronische Steroideinnahme mit
der Entwicklung einer vendsen Thrombo-
embolie assoziiert.

Referiert und kommentiert ﬂ

Fazit

Die aktuelle Studie ist laut Aussage der
Autoren die erste, die einen umfassen-
den Vergleich von Risiken in Bezug auf
venose Thromboembolien nach urologi-
schen Eingriffen vornimmt. Mit dem
Outcome der Studie kénne ein Beitrag
zur Prdvention von Lungenembolien
und tiefen Venenthrombosen geleistet
werden, so die Autoren. Sie weisen aber
auch auf die Limitationen ihrer Studie
hin: Sie erfassten die Daten retrospektiv
und es lagen keine Angaben fiir eine et-
waige Thromboembolieprophylaxe vor.
Wiinschenswert sei auf3erdem ein post-
operatives Follow-up von 90 Tagen ge-
wesen.

Dr. Antonie Post, Burgstetten

| Kommentar |
Differenzierte

Erkenntnisse fiir die
Urologie

Dr. Axel John ist
wissenschaftlicher
Mitarbeiter an der
Klinik fiir Urologie der
Universitatsmedizin
Mannheim

Prof. Dr. Maurice-
Stephan Michel ist
Direktor der Urolo-
gischen Klinik der
Universitatsmedizin
Mannheim

Tyson und Kollegen zeigen in ihrer Studie
anhand eines grofRen Kollektivs aktuelle
Daten iiber die 30-Tages-Inzidenz von VTE
nach urologischen Eingriffen. Hierbei be-
tonen Sie die im Vergleich zu vorherigen
Publikationen prazise Differenzierung der
unterschiedlichen Operationen. Zum an-
deren erlaubt die Studienpopulation von
knapp 83000 Patienten mit jeweils um-
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fangreicher Charakterisierung (>130 be-
kannte Variablen/Patient) eine aussage-
fihige multivariate Analyse im Hinblick
auf Risikofaktoren fiir VTE [1].

Die aktuellen S3-Leitlinien zur VTE-Pro-
phylaxe in Deutschland empfehlen eine
Einstufung der Patienten in Gruppen mit
geringem, mittleren oder hohem VTE-Ri-
siko. Dafiir miissen expositionelle (aus
dem Eingriff resultierende) und dispositi-
onelle (bei dem Patienten individuell vor-
liegende) Risikofaktoren bedacht werden
[2]. Die vorliegende Arbeit liefert hierfiir
eine breite Datenbasis mit detaillierten
Angaben fiir verschiedene urologische
Eingriffe. Zusdtzlich werden bereits be-
kannte dispositionelle Risikofaktoren
(Vorherige VTE, Alter>60 Jahre, Throm-
bophilie, aktive Malignom-Erkrankung,
Sexualhormonmanipulation, Chronische
Herzinsuffizienz, BMI>30, Infekt mit Im-
mobilisation) um die statistisch signifi-
kanten Pradiktoren schlechter Allgemein-
zustand, Steroidtherapie und Dauer der
Andsthesie>2 Stunden ergdnzt.

Ein interessanter Punkt der vorliegenden
Arbeit sind die unterschiedlichen VTE-Ra-
ten bei offenen vs. laparoskopischen Ein-
griffen. Auch wenn nicht explizit statis-
tisch verglichen, so erscheinen unter den
10 Eingriffen mit der hochsten VTE-Rate
(Zystektomie mit 3,96 % bis zu offener par-
tieller Nephrektomie mit 0,97 %) bis auf
die ,offene oder laparoskopische Steinsa-
nierung“ keine laparoskopischen Inter-
ventionen. Somit scheint hier ein Anhalt
fiir eine moglicherweise geringere VTE-
Rate in der laparoskopischen urologi-
schen Chirurgie zu bestehen. In den Leit-
linien wird bisher keine Differenzierung
zwischen offener und laparoskopischer
Chirurgie betrieben. Aufgrund der hohen
Kosten sowie der potenziellen Risiken der
VTE-Prophylaxe (z.B. heparininduzierte
Thrombozytopenie) kime einer genaue-
ren Unterscheidung eine hohe Relevanz
zu. Aufgrund der einer retrospektiven
Studie inhdrenten Einschrdnkungen in
Bezug auf Selektionsbias und andere Con-
founder sollte hier jedoch nur von einer
Hypothese gesprochen werden und nicht
von einem wissenschaftlichen Nachweis.
Weitere Studien diesbeziiglich wdren
wiinschenswert.

Kritisch zu werten ist der mit 30 Tagen re-
lativ kurze Beobachtungszeitraum der
Studie, wodurch moglicherweise einige
spdteVTEiibersehenwurden.Nichtsdesto-
trotz wissen wir aus dhnlichen Arbeiten,
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dass z.B. fiir die radikale Prostatektomie
die Mehrzahl der VTE innerhalb der ersten
4 Wochen postoperativ auftritt [3]. Ein
Schwachpunkt dieser Arbeit sind die feh-
lenden Angaben zur perioperativen VTE-
Prophylaxe. Prinzipiell stehen hier dem
behandelnden Arzt medikamentose (z.B.
Heparin) und komplementdre (z.B. Friih-
mobilisation, addquate Hydrierung, Kom-
pressionsstriimpfe) MaSnahmen zur Ver-
figung. Die Adhdrenz zu den gdngigen
Leitlinienempfehlungen hatte vermutlich
einen starken Einfluss auf die Studiener-
gebnisse und wurde leider nicht erfasst. So
ist es erstaunlich, dass die TVT-Rate (TVT:
Tiefe-Venen-Thrombose) nach radikaler
Zystektomie mit einem Wert von 3,96% in
der vorliegenden Studie dhnlich den Er-
gebnissen aus den 90er Jahren sind (3,7 %),
einer Zeit als die VTE-Prophylaxe noch
nicht flichendeckend durchgefiihrt wurde
[4]. Beziiglich der Interpretation der Daten
fiir den deutschsprachigen Raum ist anzu-
merken, dass in den USA die VTE-Prophy-
laxe in der Regel erst postoperativ beginnt,
wdhrend in Deutschland die Heparin-Erst-
gabe meist am Vorabend der OP erfolgt.
Des Weiteren werden in den USA einige
Eingriffe, die hierzulande regelhaft unter
stationdren Bedingungen erfolgen, ambu-
lant durchgefiihrt (z.B. die URS).

Fiir die Praxis liefert die vorliegende Ar-
beit eine gute Datenbasis fiir die Einschat-
zung des VTE-Risikos gingiger urologi-
scher Eingriffe und identifiziert einen
schlechten Allgemeinzustand, Steroidthe-
rapie und Dauer der Andsthesie>2 Stun-
den als zusdtzliche unabhdngige Risiko-
faktoren fiir VTE.

Dr. Axel John, Prof. Dr. Maurice-Stephan
Michel, Mannheim
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Gute Blutzucker-
einstellung schiitzt

Diabetes mellitus ist die hdufigste Ursa-
che fiir Potenzstorungen - jeder zweite
mannliche Diabetespatient leidet unter
Erektionsproblemen. Die beste Therapie,
die Potenz zu erhalten und eine begin-
nende Erektionsstdrung zu stoppen, ist
eine gute Blutzuckereinstellung. Darauf
weist die Deutsche Diabetes Gesellschaft
(DDG) hin. Wer erste Anzeichen be-
merkt, sollte daher seinen Lebensstil
Gberpriifen und erwdgen, eine psycholo-
gische Beratung in Anspruch zu nehmen.

Ein iiberhohter Blutzuckerspiegel scha-
digt mitder Zeit die Blutgefdf3e. Die Folgen
davon sind Durchblutungsstérungen. Sie
machen sich oft zuerst an den FiiBen be-
merkbar, die sich taub anfiihlen und
unempfindlich gegeniiber Beriihrungen
werden. ,Danach stellen sich bei Mannern
hdufig auch Erektionsprobleme ein“, er-
ldutert PD Dr. Erhard Siegel, Prasident der
DDG. Bleibt eine ausreichende Erektion in
rund 70% der Versuche aus und halten die
Probleme mindestens 6 Monate an, spre-
chen Arzte von einer ,erektilen Dysfunk-
tion“.

Doch so lange sollten Diabetespatienten
keinesfalls warten, bis sie ihren Arzt auf-
suchen. ,Denn die beste Therapie, die Po-
tenz zu erhalten oder eine beginnende
Erektionsstérung nicht schlimmer wer-
den zu lassen, ist eine gute Blutzuckerein-
stellung”, sagt Siegel. Experten gehen heu-
te davon aus, dass eine schlechte Einstel-
lung auch voriibergehend Erektionspro-
bleme hervorrufen kann - Patienten kon-
nen damit selbst aktiv zur Therapie bei-
tragen.

Wie die Blutzuckereinstellung verbessert
werden kann, besprechen die Patienten
mit dem Diabetologen. Die DDG rdt, zu-
ndchst den Lebensstil zu tiberpriifen: Rau-
chen ist sehr abtraglich, tiberméRiger Al-
koholkonsum ebenfalls. Positiv auf den
Blutzuckerspiegel wirken sich hingegen
Bewegung, gesunde Erndhrung und Ge-
wichtsreduktion aus. ,Sehr effektiv kann
auch eine Beratung sein, wie der Patient
die Blutzuckerkontrolle besser in den Griff
kriegt“, fiigt Siegel hinzu. Dariiber hinaus
kann ein Therapiewechsel helfen, die
Werte zu normalisieren.

Nach einer Pressemitteilung (DDG)
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Erh6ht eine zytoreduktive
Nephrektomie das
Gesamtiiberleben?

Klinische Studien haben gezeigt, dass die zytoreduktive Neph-
rektomie beim metastasierenden Nierenzellkarzinom als Er-
gdnzung einer zielgerichteten Therapie die Lebensdauer von
Patienten verlangern kann. Eine internationale retrospektive
Studie ging nun der Frage nach, ob die zytoreduktive Nephrek-
tomie immer Teil des empfohlenen Behandlungsprotokolls sein
sollte. Laut Heng et al. ist das Krankheitsstadium von entschei-

dender Bedeutung.
Eur Urol 2014; 66: 704-710

Daniel Y.C. Heng vom Tom Baker Cancer

Center Alberta, Kanada, und Kollegen

sammelten retrospektiv Patientendaten

aus 20 internationalen Tumorzentren in

Kanada, USA, Belgien, Siidkorea, Japan,

Ddnemark, Griechenland und Singapur

unter Zuhilfenahme des IMDC (Internati-

onal Metastatic Renal Cell Carcinoma Da-
tabase Consortium). Die IMDC-Prognose-
faktoren waren:

» Hdamoglobin unterhalb des unteren
Grenzwerts des Normalbereichs (Ana-
mie),

» korrigiertes Serumkalzium, neutro-
phile Granulozyten und Thrombozyten
tiber der Obergrenze des Normal-
bereichs,

» Karnofsky-Index<80% und

» Zeit von Diagnose zur Behandlung<1
Jahr.

Einschlusskriterien waren die Diagnose
eines Nierenzellkarzinoms jeglicher Art
mit synchroner Metastasierung plus The-
rapie mit einem Tyrosinkinaseinhibitor.

Von den 3245 Patienten mit metastasier-
tem Nierenzellkarzinom der IMDC wur-
den 79% nephrektomiert (n=2569). Pa-
tienten, die sich einer Nephrektomie vor
der Erstdiagnose einer Metastasierung
unterzogen, d.h. solche mit einer meta-
chronen Metastasierung, schlossen die
Autoren aus (n=1587).In die Analyse gin-
gen letztendlich 1658 Patienten ein. Bei
59% (n=982) ist eine Niere operativ ent-
fernt worden, die restlichen Patienten

(n=676) hatten keine zytoreduktive Ne-
phrektomie. Das Follow-up betrug im Me-
dian 39,1 Monate. Zum Zeitpunkt der
Analyse waren 68,6% der Patienten ver-
storben (n=1137) und 85,4% der Patien-
ten hatten einen progressiven Krankheits-
verlauf erfahren (n=1416).

Nephrektomie-Patienten hatten
insgesamt eine bessere Prognose
v

Alle Patienten der Studie hatten eine ziel-
gerichtete Therapie erhalten, die meisten
eine First-line-Therapie mit Sunitinib
(72%). Nephrektomie-Patienten hatten
eine signifikant bessere Prognose nach
IMDC-Kriterien im Vergleich zu Patienten
ohne Operation:

> giinstig Prognose: 9 vs. 1%

> mittelmdRig: 63 vs.45%

» schlecht: 28 vs. 54%

In der Nephrektomie-Gruppe hatten weni-
ger Patienten eine unklare Zellpathologie
(p=0,042), Knochenmetastasen (p=0,001)
und Lebermetastasen (p=0,001), jedoch
mehr sarkomatoide Varianten (p<0,001).

Das mediane Gesamtiiberleben in der Ne-
phrektomie-Gruppe lag bei 20,6 Monaten,
bei Patienten ohne Nephrektomie bei 9,6
Monaten (p<0,001). Auch nach Anpassung
der IMDC-Risikofaktoren hatten die Pa-
tienten mit einer zytoreduktiven Nephrek-
tomie einen Vorteil. Die Nephrektomie war
zudem assoziiert mit einer héheren pro-

Referiert und kommentiert

gressionsfreien Uberlebensrate von 7,6 vs.
4,5 Monate (p<0,001), die auch nach An-
passung der Prognosefaktoren bestehen
blieb. Je hoher die Uberlebenswahrschein-
lichkeit eines Patienten geschdtzt wurde,
desto vorteilhafter wirkte sich eine Ne-
phrektomie auf das Gesamtiiberleben aus.

Fazit

Eine zytoreduktive Nephrektomie kon-
ne das Gesamtiiberleben bei Patienten
mit einem synchron metastasierten Nie-
renzellkarzinom und zielgerichteter
Therapie verldngern, so die Autoren. Lag
die geschitzte Uberlebensdauer der Pa-
tienten jedoch bei weniger als 12 Mona-
ten, so trug eine Nephrektomie nur we-
nig zu einer Verlangerung des Gesamt-
iiberlebens bei, ebenso bei Patienten, die
mindestens 4 der IMDC-Risikofaktoren
erfiillten.

Dr. Antonie Post, Burgstetten

| Kommentar |
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Das Nierenzellkarzinom macht 3% aller
soliden Tumoren aus. Synchrone Lymph-
knoten und/oder Fernmetastasen treten
bei ca. 20% der Patienten auf[1]. Wahrend
die Resektion synchron solitdrer gut ope-
rativ zugdnglicher Metastasen einen fes-
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ten Stellenwert in der Therapie des metas-
tasierten Nierenzellkarzinoms einnimmt,
wird die Tumornephrektomie im Rahmen
einer Zytoreduktion bei synchron multip-
len Metastasen in der Ara der Multi-Tyro-
sinkinaseinhibitoren kontrovers disku-
tiert. Nach Tumornephrektomie wurden
spontane Remissionsraten von pulmona-
len Metastasen in bis zu 4% der Félle be-
schrieben [2]. Neben der spontanen Re-
mission werden die Reduktion der Tumor-
masse und die Vermeidung von lokalen
Komplikationen mit Steigerung der Le-
bensqualitdt als Begriindung fiir eine zyto-
reduktive Tumornephrektomie angefiihrt.
In einer Studie von Pierorazio et al. fiihrte
eine 90 %ige Reduktion der Tumormasse zu
einer Uberlebensverlingerung von 11,6
Monaten im Vergleich zu 2,8 Monaten
ohne Reduktion der Tumormasse [3].

In der Zytokin-Ara war die zytoreduktive
Tumornephrektomie bei gut selektierten
Patienten mit einem Performancestatus
von 0-2 ein fester Bestandteil des multi-
modalen Therapiekonzepts [2,4]. In den
aktuellen Therapiestrategien ist die Im-
muntherapie durch die besseren Ergeb-
nisse der Tyrosinkinaseinhibitoren in den
Hintergrund getreten [5] und der Stellen-
wert der zytoreduktiven Tumornephrek-
tomie muss neu untersucht und bewertet
werden.

Diesen Stellenwert bertiicksichtigend bie-
tetdie Arbeit von Heng et al. eine sehr gute
Orientierung zur Konsultation der betrof-
fenen Patienten. Aktuell ist es die grof3te
Studie, die an Patienten (n=1658) mit
synchron metastasiertem Nierenzellkar-
zinom durchgefiihrt wurde. Die Patienten,
die sich einer zytoreduktiven Tumorne-
phrektomie (n=982) unterzogen, wurden
Patienten (n=676) gegeniibergestellt, die
nicht operiert wurden. Heng et al. konn-
ten zeigen, dass in der Subgruppenanalyse
Patienten mit multiplen Metastasierungs-
orten, Patienten mit Gehirn-, Knochen-
und Lebermetastasen von einer zytore-
duktiven Therapie profitieren. Ferner war
das mediane Gesamtiiberleben bei den
Patienten mit einem Karnofksy-Perfor-
mance-Status (KPS) <80, bei Patienten
>75 Jahre und bei Patienten mit einem
nicht klarzelligen Karzinom nach zytore-
duktiver Tumornephrektomie signifikant
besser als bei Patienten, die unter Beriick-
sichtigung dieser Parameter nicht ope-
riert wurden.

Die Arbeit konnte deutlich herausstellen,
dass Patienten mit einem dstimierten Ge-
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samtiiberleben von <12 Monaten weniger
von einer zytoreduktiven Therapie profi-
tieren. In Anlehnung an die prognosti-
schen Faktoren des International Metasta-
tic Renal Cell Carcinoma Database Consor-
tium (IMDC) konnte anhand der Cox-Re-
gression gezeigt werden, dass die zytore-
duktive Tumornephrektomie das Gesamt-
tiberleben der Patienten mit >3 Risikofak-
toren nicht verbessern konnte.

In einer japanischen Studie wurden retro-
spektiv 171 Patienten untersucht, von de-
nen 96 Patienten eine zytoreduktive The-
rapie gefolgt von einer Therapie mit Multi-
Tyrosinkinaseinhibitoren und 75 Patien-
ten nur Multi-Tyrosinkinaseinhibitoren
erhielten. Nephrektomierte Patienten mit
<2 Risikofaktoren nach IMDC hatten ei-
nen ca. 10-monatigen Gesamtiiberlebens-
vorteil gegeniiber denjenigen, die nur me-
dikamentds behandelt wurden [6]. Zwei
kiirzlich erschiene Reviews untermauern,
dass Patienten mit einem guten Perfor-
mancestatus von der Operation profitie-
ren werden [7,8].

Die Arbeit um Heng et al. ist retrospektiv
und sicherlich mit Selektionsbias behaf-
tet. Vor allem hinsichtlich der Einschdt-
zung des KPS, welcher sehr subjektiv er-
folgt. 42 % der Patienten, die nicht operiert
wurden, wiesen einen KPS von <80 auf,
wdhrend es in der operierten Gruppe 19%
waren. Die Komorbiditdten, die Einfluss
auf die Operabilitdt und das Gesamtiiber-
leben haben, wurden nicht erfasst. Auch
die perioperative Morbiditdt, findet in der
Arbeit keine Bertiicksichtigung. Kritiker
der zytoreduktiven Therapie argumentie-
ren, dass einige Patienten nach der Opera-
tion einer systemischen Therapie nicht
mehr zugefiihrt werden konnen. In den
grofRen prospektiven Studien, die die In-
terferontherapie nach Tumornephrekto-
mie untersuchten, konnten nur 3 /162 Pa-
tienten keine Anschlusstherapie erhalten
und die perioperative Mortalitdt lag bei
0,08 (SWOG) und 2,4% (EORTC) [2,4].

In den aktuellen EAU-Leitlinien wird die
zytoreduktive Tumornephrektomie als
Standard empfohlen, da bei den meisten
Zulassungsstudien der Multi-Tyrosinki-
naseinhibitoren in ~90% der Fille eine Tu-
mornephrektomie erfolgte [1]. Um den
Stellenwert der Tumornephrektomie ge-
nau zu bewerten, laufen aktuell 2 pros-
pektive, randomisierte Studien. In der kli-
nischen Studie, die die Bedeutung der Ne-
phrektomie beurteilen soll (CARMENA;
NCT00930033), erhalten Patienten mit ei-

nem guten Performance-Status (Eastern
Cooperative Oncology Gruppe 0 oder 1)
randomisiert eine Nephrektomie gefolgt
von der zielgerichteten Therapie mit Suni-
tinib oder Sunitinib allein. Die sofortige
Tumornephrektomie oder die Tumor-
nephrektomie nach Sunitinib wird in ei-
ner anderen prospektiven, randomisier-
ten Studie (SURTIME; NCT01099423) un-
tersucht.

Bis uns die Ergebnisse dieser beiden Stu-
dien zur Verfiigung stehen, bietet die Ar-
beit von Heng et al. die Moglichkeit, Pa-
tienten risikostratifiziert beziiglich einer
zytoreduktiven Tumornephrektomie zu
beraten. Aus unserer Sicht sollten fiir die
Indikationsstellung zur Operation der
Performancestatus, der Patientenwunsch
und die Komorbiditdten des Patienten zu-
sdtzlich mit einflieBen.

PD Dr. Frederik C. Roos, PD Dr. Christian
Thomas, Mainz
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Nach inguinaler Lymph-
adenektomie kommt es
trotz subtiler Praparati-
onstechnik bei bis zu
50% der Patienten zu postoperativen
Wundheilungsstérungen mit sekundarer
Wundheilung, Lymphozelenbildung, per-
sistierender Lymphorrhoe oder Lymph-
6dembildung, die bei bis zu 30 % auf-
grund von Schmerzen, Infektion oder
Kompression von GefdlRen weiterer The-
rapie bedirfen [1,2]. Neben einer Minde-
rung der Lebensqualitdt betroffener Pati-
enten kann dadurch eine Verzégerung
der weiteren onkologischen Therapie so-
wie eine Verschlechterung der Prognose
entstehen. Ein unmittelbar postoperativ
aufgebrachter epidermaler Vakuumver-
band kann mdoglicherweise LymphgefdRe
komprimieren, ein Auftreten von Lym-
phozelen verhindern und auf diese Weise
Wundkomplikationen zumindest zum
Teil vermeiden helfen. Nach einigen klei-
neren positiven Studien bei Risikowun-
den [3,4] inklusive eigenen vielverspre-
chenden retrospektiven Erfahrungen zur
Vorbeugung von Wundkomplikationen
nach inguinaler Lymphadenektomie [5]
soll nun im Rahmen der prospektiven
PraVAC-Studie der Nutzen dieser Wund-
versorgung untersucht werden.

Im Rahmen der PraVAC-Studie (PraVAC:
Pravention von Wundheilungsstérungen
nach inguinaler Lymphadenektomie bei
Patienten mit Peniskarzinom durch epi-
dermale Vakuumtherapie) wird bei Pa-
tienten mit Peniskarzinom unmittelbar
postoperativ nach beidseitiger inguinaler
Lymphadenektomie, Einlage einer subku-
tanen Redondrainage und Wundver-
schluss mittels Klammernaht oder Einzel-
knopfnaht randomisiert auf einer Seite
ein konventioneller Druckverband fiir 24
Std. (Standardversorgung), auf der ande-
ren Seite ein epidermaler Vakuumver-
band fiir 7-8 Tage (Intervention) aufge-
bracht. Als primdrer Endpunkt wird ge-
priift, ob bei mindestens 70% der Patien-
ten die kumulative Drainagenforder-
menge (ml) bis zur Drainagenentfernung
(langstens bis zum 14. postoperativen Tag)
auf der Seite des Vakuumverbands gerin-
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ik der Technischen Universitat Miinchen,

Tab.1 Kontaktdaten der Studienzentren

Zentrum Kontakt

Minchen Dr. T. Maurer, Prof. Dr. M. Retz, Prof. Dr. J. E. Gschwend,
Urologische Klinik und Poliklin
Ismaninger Str. 22, 81675 Miinchen;
089/4140-25 22, t.maurer@Irz.tum.de

Regensburg PD Dr. H.-M. Fritsche, Dr. S. Schneider,
Klinik ftr Urologie der Universitat Regensburg,
Landshuter Str. 65, 93053 Regensburg;
0941/782-35 10, hans-martin.fritsche@ukr.de

Rostock PD Dr. C. Protzel,

Urologische Klinik und Poliklin

k der Universitdt Rostock,

Ernst-Heydemann-StraRe 6, 18 055 Rostock;
0381/494-78 01, protzelc@med.uni-rostock.de

Tab.2 Wichtigste Ein- und Ausschlusskriterien der PraVAC-Studie

Einschlusskriterien

Patienten mit Peniskarzinom und Indikation
zur inguinalen Lymphadenektomie (ab dem
Tumorstadium pT1 G2 oder bei tastbaren
LymphknotenvergroRerungen in der Leiste)

ger ist als auf der Gegenseite. Als sekun-
ddre Endpunkte werden maximale Drai-
nagenfordermenge pro Tag (ml), Draina-
genverweildauer, Auftreten wundassozi-
ierter Komplikationen, Hospitalisations-
dauer, Reinterventionsrate sowie die
Lebensqualitit und Patientenzufrieden-
heit mit der Wundversorgung untersucht.
Die Studie umfasst den Krankenhausauf-
enthalt des Patienten und endet mit einer
Visite 3 Monate postoperativ.

Insgesamt sollen 100 Patienten in dieser
von der Urlogischen Klinik und Poliklinik
der TU Miinchen initiierten Studie einge-
bracht werden. Der epidermale Vakuum-
verband (Prevena™) wird im Rahmen der
Studie von der Firma KCI GmbH, Wiesba-
den, gestellt. Fiir den primdren Endpunkt
soll ein exakter Binomialtest auf einem
2-seitigen Signifikanzniveau von a=3%
erfolgen, da 2 Zwischenauswertungen
(nach 25 und 50 Patienten) auf einem Si-
gnifikanzniveau von jeweils a*=1% ge-
plant sind.

Die Rekrutierung ist ab sofort an den Stu-
dienzentren in Miinchen, Rostock und Re-
gensburg (© Tab. 1) moglich, die sich tiber
Patientenzuweisungen zur Studie sehr
freuen. Ebenso sind weitere Zentren herz-
lich willkommen. Die Rekrutierung ist bis
Ende 2016 geplant. Die Ein- und Aus-
schlusskriterien sind in der cTab.2 ge-

Ausschlusskriterien

Inguinale Voroperationen (z.B. Z.n. femoraler By-
pass-Operation) oder sonst. medizinische Konditio-
nen, die bereits zu einer Behinderung des inguina-
len Lymphabflusses gefiihrt haben (Z.n. Leistenher-
niotomie kein Ausschlusskriterium, sofern OP mehr
als 3 Monate zurtickliegt und diesbeziglich keine
Beschwerden vorliegen wie z.B. gestorter Lymph-
abfluss)

Patienten mit bekannter Allergie gegen Acrylkleb-
stoffe

listet. Bei Fragen zur Studie wenden Sie
sich bitte an den Studienleiter Dr. T. Mau-
rer, 089/4140-2522 (t.maurer@Irz.tum.
de) oder an Frau H. Rexer, 039827/79 677

(heidrun.rexer@meckevidence.de).

T. Maurer, C. Protzel, J. E. Gschwend,
H. Rexer, Geschdiftsstelle der AUO
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