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Ubersetzung

Ubersetzung von J. Kranz

Hintergrund

Operationen zur Verbesserung der Funk-
tion oder zum Ersatz der Harnblase mit-
tels Einsatz von Darmsegmenten werden
seit mehr als einem Jahrhundert durchge-
fithrt. Hauptgriinde chirurgischer Inter-
ventionen sind Blasenkarzinome, neuro-
gene Blasenfunktionsstorungen, Detru-
sorhyperaktivitidt sowie chronisch-ent-
ziindliche Blasenerkrankungen (wie inter-
stitielle Zystitis, Tuberkulose und Bilhar-
ziose). Uber die beste chirurgische Me-
thode herrscht noch Unklarheit. Als Op-
tionen stehen bislang folgende Verfahren
zur Verfiigung:
== inkontinente (Ureterokutaneosto-
mie/Transureteroureterokutaneosto-
mie, Ileumconduit) und kontinente
Harnableitungsformen (Rektosigmo-
idpouch, kontinente kutane Pouchva-
riationen),
== Harnblasenrekonstruktion,
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Harnableitung und

Blasenrekonstruktion/-ersatz

durch Darmsegmente fiir die
therapierefraktare Harninkontinenz
oder nach Zystektomie

== Harnblasenersatz mittels verschiede-
ner Darmsegmente.

Ziel

Festlegung der besten operativen Tech-
nik zur Verbesserung der Funktion oder
zum Ersatz des unteren Harntraktes nach
Zystektomie bei benignen und malignen
Blasenerkrankungen mittels Einsatz von
Darmsegmenten.

Suchmethodik

Eine Datenbankabfrage der Cochrane In-
continence Group wurde am 28. Oktober
2011 durchgefiihrt; diese enthalt Studien
des Cochrane-Hauptregisters kontrollier-
ter Studien (CENTRAL), MEDLINE und
CINAHL. Zudem erfolgte eine manuelle
Suche in Fachzeitschriften, Kongressbei-
tragen und Quellangaben relevanter Fach-
artikel.

Auswabhlkriterien

Alle randomisierten oder quasi-randomi-
sierten kontrollierten Studien zum Ein-
satz von Darmsegmenten in den unteren
Harntrakt wurden eingeschlossen.

Datensammlung und Analyse

Die Studien wurden durch die Autoren
nach Erfiillung der Einschlusskriterien
und dem ,,risk of bias“ beurteilt. Drei Au-

toren waren an der Datenextraktion betei-
ligt. Daten wurden - sofern angemessen —
in eine Metaanalyse inkludiert.

Hauptergebnisse

Fiinf Studien mit insgesamt 355 Teilneh-
mern erfiillten die Einschlusskriterien.
Diese Studien umfassten lediglich 5 der
14 im Protokoll vorab festgelegten Verglei-
che. Eine Studie zeigte keine statistisch si-
gnifikanten Unterschiede in der Héufig-
keit von Pyelonephritiden, Implantations-
stenosen und Verschlechterung der Nie-
renfunktion zwischen kontinenter Harn-
ableitung und Conduit-Anlage. Die Kon-
fidenzintervalle waren breit und schlossen
wichtige, klinische Unterschiede nicht aus.
Eine zweite Studie belegte, dass es keine
Unterschiede in der Haufigkeit von Pye-
lonephritiden und Implantationsstenosen
zwischen Kolon- und Ileumconduits gibt.
Eine Metaanalyse zweier Studien erbrach-
te keine statistisch signifikanten Unter-
schiede hinsichtlich diurner oder noctur-
ner Harninkontinenz zwischen Harnbla-
senersatz mittels ileokolischer/ileozoka-
ler und ilealer Darmsegmente. Eine klei-
ne Studie deutet auf einen Vorteil ilealer
Ersatzblasen beziiglich nachtlicher Harn-
inkontinenz im Vergleich zum Harnbla-
senersatz mittels ileokolischer Segmente

Die Zusammenfassung der Studie ist die Uber-
setzung des englischen Abstracts der Original-
publikation.



hin. Es konnte kein Unterschied in Hin-
blick auf die Inzidenz oberer Harntraktdi-
latationen, diurner Harninkontinenz oder
Wundinfektionen zwischen verschie-
denen Darmabschnitten zum Blasener-
satz festgestellt werden. Die Ergebnisse
wurden jedoch fiir ,renale Einheiten’ be-
schrieben, ohne dabei deren Abhéngigkeit
in einem Patienten bei der Analyse zu be-
riicksichtigen oder eine nachtragliche ge-
paarte Analyse zu ermoglichen. Es wurde
kein statistisch signifikanter Unterschied
in der Inzidenz renaler Narbenbildung
zwischen refluxiver versus antirefluxiver
Harnleitereinpflanzung von Ersatzbla-
sen und Conduits festgestellt. Anzumer-
ken ist, dass die Outcome-Daten nicht als
Ergebnis eines paarweisen Vergleichs be-
richtet wurden oder auf eine Art, die paar-
weise Vergleiche ermdglicht.

Schlussfolgerung der Autoren

Die Evidenz aus den eingeschlossenen
Studien ist stark limitiert. Insgesamt er-

fiillten nur fiinf Studien die Einschluss-
kriterien; diese Studien beinhalten eine
geringe Patientenanzahl, waren von ma-
Biger bis schlechter methodischer Qua-
litdt und untersuchten nur wenige der
vordefinierten Ergebnisparameter. Die-
se Ubersichtsarbeit konnte keine Evidenz
finden, die einen Vorteil orthotoper oder
kontinenter Harnableitung im Vergleich
zur Anlage eines Conduits nach Zystekto-
mie bei Urothelkarzinom aufzeigt. Eben-
falls gibt es keinen Vorteil fiir Blasenre-
konstruktion versus Conduit-Anlage bei
benignen Veridnderungen. Die klinische
Bedeutung einer kleinen Studie, die einen
Vorteil ilealer Ersatzblasen im Vergleich
zum Blasenersatz mittels ileokolischer
Segmente bezogen auf geringere nicht-
liche Harninkontinenz nahe legt, ist un-
gewiss. Die vorliegenden Daten bestitigen
die Notwendigkeit der Durchfithrung von
Multi-Center-Studien, die, wenn méglich,
eine randomisierte Zuordnung zu einem
Harnableitungsverfahren beinhalten soll-
ten.

Kommentar

Von J. Kranz

Seit mehr als einem Jahrhundert steht
der Harnableitungschirurgie eine Vielfalt
operativer Moglichkeiten zur Verfiigung,
bei denen verschiedene Darmabschnitte
zur plastischen Rekonstruktion des unte-
ren Harntrakts eingesetzt werden. Wih-
rend dieser Zeit lag das Bestreben in einer
stetigen Verbesserung der verschiedenen
chirurgischen Techniken. Im Fokus der
Aufmerksambkeit stand insbesondere das
Ermitteln der besten operativen Tech-
nik zur Verbesserung der Funktion oder
zum Ersatz des unteren Harntrakts mit-
tels Einsatz von Darmsegmenten bei beni-
gnen und malignen Blasenerkrankungen.

Die vorliegende systematische Uber-
sichtsarbeit aus dem Jahre 2012 befasst
sich mit ebendieser Fragestellung. Indi-
kationen zur Harnableitung und Blasen-
rekonstruktion/-ersatz sind neurogene
Blasenfunktionsstérungen, Blasenkarzi-
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nome, idiopathische Detrusorhyperakti-
vitat sowie chronisch-entziindliche Bla-
senerkrankungen, wie interstitielle Zys-
titis, Tuberkulose, Bilharziose sowie die
postaktinische Schrumpfblase. Die Auto-
ren unterscheiden zwischen inkontinen-
ter (Conduit) und kontinenter (heteroto-
pes, kutanes, katheterisierbares Reservoir
oder Sigma-Rektum-Pouch) Harnablei-
tung, Blasenrekonstruktion (Augmenta-
tion mit Darmsegmenten, ausgeschlos-
sen Autoaugmentation/Detrusormyekto-
mie) sowie Blasenersatz nach Zystektomie
(orthotope Neoblase).

Nach umfassender Literaturrecher-
che erfiillten nur insgesamt fiinf rando-
misierte oder quasi-randomisierte Studi-
en die Einschlusskriterien des Reviews |1,
2,3,4, 6]. Die Ergebnisse beruhen auf Da-
ten von lediglich 355 Patienten. Die Evi-
denz eingeschlossener Studien ist stark li-
mitiert — aufgrund der geringen Patien-
tenanzahl, méflig bis schlechter metho-
discher Qualitat und der grofien Hetero-
genitit der Studien.

Die Autoren definierten im Studien-
protokoll 14 relevante Vergleiche zu die-
sem Thema, welche in der Ubersichtsar-
beit untersucht werden sollten. Insgesamt
konnten aufgrund der verfiigbaren Evi-
denzlage jedoch nur 5 der 14 Vergleiche
untersucht werden: kontinente vs. inkon-
tinente Harnableitung; Verwendung von
Diinn- vs. Dickdarm fiir die inkontinente
Harnableitung, Verwendung von Diinn-
vs. Dickdarm fiir den Blasenersatz, reflu-
xive vs. antirefluxive Harnleiterimplanta-
tion bei Blasenersatz, refluxive vs. antire-
fluxive Harnleiterimplantation bei inkon-
tinenter Harnableitung.

Eine Studie [6] mit insgesamt 70 Pati-
enten verglich die refluxive (afferentes ile-
ales Segment; n=35) vs. antirefluxive Harn-
leiterimplantation (Anti-Reflux-Nippel;
n=35) nach Zystektomie mit lleumersatz-
blase bei Mannern. Untersucht wurden
hierbei die Anzahl von Pyelonephritiden,
Harninkontinenz (diurn/nocturn), urete-
rointestinalen Stenosen sowie physiolo-
gische/radiologische Merkmale wie obe-

re Harntraktdilatation und Nierengrofie.
Das mediane Follow-up betrug 57 Monate
in der antirefluxiven- und 45 in der reflu-
xiven Patientengruppe. Es zeigte sich eine
marginale statistische Signifikanz fiir eine
hohere Rate oberer Harntraktinfektionen
in der antirefluxiven Gruppe (RR 0,22;
95% KI 0,05-0,96), wobei dieses Ergebnis
auf lediglich 11 Féllen beruht. Die tibrigen
oben genannten Endpunkte erbrachten
keinerlei statistische Signifikanz.

Eine andere Studie [4] untersuchte die
Endpunkte bei refluxiver vs. antirefluxiver
Harnleiterimplantation nach Anlage einer
ilealen Ersatzblase bei 60 Patienten. Hier-
bei wurde der obere Harntrakt eines Pa-
tienten in renale Einheiten (rechts und
links) unterteilt und die operative Technik
randomisiert zugeteilt. Aufgrund dieser
Tatsache sind die Daten der beiden oben
genannten Studien nicht miteinander ver-
gleichbar. Shaaban et al. zeigten, dass die
postoperative glomerulére Filtrationsrate
zwischen beiden Gruppen keinen signifi-
kanten Unterschied aufwies. Die Rate ure-
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terointestinaler Stenosen war in der reflu-
xiven Gruppe niedriger als in der antire-
fluxiven Gruppe (1/53 vs. 5/53). Uretero-
intestinale Stenosen antirefluxiv implan-
tierter Harnleiter sind mégliche Ursachen
rezidivierender Infekte des oberen Harn-
trakts, was auch Studer et al. [6] in ihrer
Studie zeigen konnten.

Zwei weitere Studien [1, 2] analysierten
die Unterschiede hinsichtlich des verwen-
deten Darmsegments (Diinn- vs. Dick-
darm) fiir den Blasenersatz. Khafagy et al.
[2] (n=60) untersuchten hierbei im Spe-
ziellen die ileale Ersatzblase (n. Studer)
und eine mit ileozokalen Darmsegmenten
konfigurierte Neoblase (antirefluxiv), wo-
hingegen Chen et al. [1] (n=71) die ileokoli-
sche (Le-Bag-Technik mit refluxiver Harn-
leiterimplantation) mit der Studer-Ersatz-
blase verglichen. In beiden Studien wurden
Frithkomplikationen (Wundinfektion, Uri-
nextravasation), Harninkontinenz, labor-
chemische Auffilligkeiten sowie radiolo-
gische Veranderungen des oberen Harn-
traktes (i.v. Pyelogramm) untersucht. In-
dikationen fiir den Blasenersatz in beiden
Studien war ein muskelinvasiver Blasentu-
mor. Die Metaanalyse beider Studien zeig-
te keinen Unterschied hinsichtlich diurner
Harninkontinenz. Die Daten zur néchtli-
chen Harninkontinenz dieser zweier Stu-
dien mit geringer Patientenanzahl sind wi-
derspriichlich; Chen et al. [1] wiesen einen
Vorteil der Studer-Ersatzblase in ihrer
Untersuchung nach (RR 0,35, 95% KI 0,15~
0,79), wohingegen Khafagy et al. [2] keine
Unterschiede feststellen konnten.

Die erhohten Restharnwerte und Azi-
doserate nach ilealem Blasenersatz in Kha-
fagys Patientenkollektiv sollten aufgrund
der niedrigen Fallzahl und des kurzen Fol-
low-up mit 2 Jahren vorsichtig interpretiert
werden. Die klinische Relevanz, Patienten
tiber regelméflige Blutgasuntersuchungen
und sonographische Kontrollen aufzukla-
ren, ist gruppenunspezifisch und gilt fiir
jegliche Art der Harnableitung bzw. Bla-
senrekonstruktion/-ersatz.

Die fiinfte inkludierte Studie [3] um-
fasst 94 Patienten, von denen 38 Patien-
ten ein Ileum-, 30 ein Kolonconduit und
26 Patienten ein kontinentes zokales Re-
servoir aufgrund eines Blasenkarzinoms
oder einer neurogenen Blasenentlee-
rungsstorung erhielten. Daten von 38 Pa-
tienten waren ohne Angabe von Griin-

den seitens der Autoren nicht auswertbar.
Der Vergleich kontinente vs. inkontinente
Harnableitung konnte jedoch anhand der
Studie ausgewertet werden: Hierzu wur-
den die Patienten mit ilealem und koli-
schem Conduit (n=38) jenen mit konti-
nentem Pouch (n=8) gegeniibergestellt.
Es waren keine Unterschiede hinsicht-
lich oberer Harntraktinfektionen, Harn-
leiterimplantationsstenosen, renaler Nar-
benbildung und Abnahme der glomeru-
laren Filtrationsrate (GFR) detektierbar.
Die Abnahme der GFR von bis zu 25% in
beiden untersuchten Gruppen ist von ent-
scheidender klinischer Bedeutung, leider
haben die Autoren keine weiteren Aussa-
gen liber den Fortgang Betroffener (aktu-
elle Dialyserate etc.) gemacht. Ein signifi-
kanter Unterschied zwischen Ileum und
Kolon bei der Harnableitung mittels Con-
duit konnte seitens der Autoren dariiber
hinaus nicht festgestellt werden.

Beurteilung der
methodischen Qualitat

Cochrane-Reviews zeichnen sich durch ei-
nen besonders hohen Grad der Standardi-
sierung aus; besonderer Wert wird auf ei-
ne umfassende Literaturrecherche gelegt.
Vorliegende Arbeit erfiillt ausnahmslos
die oben genannten Kriterien. Die Auto-
ren haben in threm Protokoll 14 mégliche
Vergleiche operativer Verfahren erarbei-
tet, von denen insgesamt allerdings nur
finf durch die schwache Datenlage der
inkludierten Studien untersucht werden
konnten. Einschrankend ist hinzuzufi-
gen, dass bei vier der fiinf durchgefiihrten
Vergleiche (kontinente vs. inkontinente
Harnableitung, Verwendung von Diinn-
vs. Dickdarm fiir den Blasenersatz, Ver-
wendung von Diinn- vs. Dickdarm fiir die
inkontinente Harnableitung, refluxive vs.
antirefluxive Harnleiterimplantation bei
inkontinenter Harnableitung) jeweils nur
eine Studie und bei einem weiteren Ver-
gleich (refluxive vs. antirefluxive Harnlei-
terimplantation bei Blasenersatz) nur zwei
Studien als Datengrundlage dienten. Die
Studien weisen eine z. T. grofe Heteroge-
nitét bei geringer Fallzahl auf, weswegen
eine statistische Zusammenfithrung der
Ergebnisse im Rahmen einer Metaanaly-
se nur mit eingeschrinkter Aussagefihig-
keit moglich war. Viele von den Autoren

als wichtig definierte Endpunkte waren
wegen Datenmangel nicht auswertbar; di-
es betraf beispielweise die Lebensqualitat
der Patienten, stoffwechselbedingte Kno-
chenerkrankungen, metabolische Entglei-
sungen (Azidose/Alkalose), Steinbildung
des oberen Harntrakts, sekundére Tumo-
rentstehung sowie 6konomische Aspekte
der Gesundheitsversorgung.

Die Arbeit spiegelt die wissenschaft-
liche Evidenz bis Oktober 2011 wieder. Ei-
ne prospektive, randomisierte Studie von
Skinner [5], die zum Zeitpunkt des Re-
views noch nicht fertiggestellt war, verg-
lich zwei verschiedene Ersatzblasen, reflu-
xive Ileumneoblase nach Studer und anti-
refluxiver T-Pouch, hinsichtlich der post-
operativen Nierenfunktion und -anato-
mie. Bis 2009 wurden insgesamt 465 Pa-
tienten eingeschlossen, 10% mussten bei
positivem urethralen Schnittrand ausge-
schlossen werden. Langzeitergebnisse die-
ser Studie stehen noch aus, sollten aber die
Frage nach der Bedeutung eines Antire-
fluxmechanismus in der orthotopen Ne-
oblase voraussichtlich beantworten.

Fazit fiir die Praxis

Die vorliegenden Daten zur Harnablei-
tung und Blasenrekonstruktion/-ersatz
durch Darmsegmente fiir die therapiere-
fraktdre Harninkontinenz oder nach Zyst-
ektomie sind in ihrer Anzahl und Qualit&t
der Methodik stark limitiert. Der offen-
sichtliche Mangel qualitativ hochwerti-
ger Daten einer nahezu alltdglichen chir-
urgischen Intervention bestatigt die Not-
wendigkeit weiterer, randomisierter Mul-
ti-Center-Studien. Bisherige Daten konn-
ten keinen Vorteil orthotoper oder kon-
tinenter Harnableitungen im Vergleich
zur Anlage eines Conduits nach Zystekto-
mie bei Karzinom belegen. Die Verwen-
dung von Diinn- oder Dickdarm zur An-
lage eines Conduits, kontinenter Harn-
ableitung oder Schaffung einer Neoblase
ist nach aktueller Datenlage gleichwer-
tig. Auch bei der refluxiven vs. antireflu-
xiven Harnleiterimplantation gibt es kei-
ne verlassliche Evidenz. Daten zur néacht-
lichen Harninkontinenz nach ilealem
bzw. ileokolischem Blasenersatz zweier
kleiner Studien [1, 2] mit geringer Patien-
tenanzahl sind widerspriichlich und so-
mit nicht verlasslich.
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