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Ubersetzung

Hintergrund

Trotz der Bemiihungen, die neurovasku-
laren Biindel durch eine nervenschonen-
de Operation zu erhalten, bleibt die erek-
tile Dysfunktion nach einer radikalen
Prostatektomie hiufig. Die postoperative
Penisrehabilitation versucht, die erekti-
le Funktion wiederherzustellen, aber die
Ergebnisse sind widerspriichlich.

Ziele

Bewertung der Auswirkungen von Pe-
nisrehabilitationsstrategien auf die Wie-
derherstellung der erektilen Funktion
nach radikaler Prostatektomie bei Pro-
statakrebs.

Suchmethodik

Wir fiihrten eine umfassende Suche in
mehreren Datenbanken (CENTRAL,
MEDLINE, Embase), der Cochrane Li-
brary, dem Web of Science, den Registern
fur klinische Studien (Clinical Trials.gov,
International Clinical Trials Registry

Die Zusammenfassung ist eine Ubersetzung des
Abstracts derOriginalpublikation
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Platform) und einem grauen Literatur-
archiv (Gray Literature Report), von der
Griindung der Datenbanken bis zum
3. Januar 2018, durch. Wir haben auch
die Referenzlisten anderer relevanter
Publikationen und Kongressabstracts
durchsucht. Es wurden keine Sprachbe-
schrankungen angewendet.

Auswahlkriterien

Wir haben randomisierte oder quasiran-
domisierte Studien mit parallelen oder
Cross-over-Design eingeschlossen.

Datensammlung und Analyse

Wir verwendeten Standardverfahren
nach Cochrane. Zwei Autoren {iber-
priifften unabhingig voneinander die
Literatur, extrahierten Daten, bewerte-
ten das Biasrisiko der eingeschlossenen
Studien und die Evidenzqualitit gemaf3
GRADE pro Ergebnis. Die primiren
Ergebnisse waren die selbst berichtete
Potenz, die erektile Funktion, gemes-
sen anhand validierter Fragebogen und
schwerwiegende unerwiinschte Ereig-
nisse. Die Potenz wurde als ein IIEF-EF-
Wert (internationaler Index der erektilen
Funktion) von =19 bzw. ein IIEF-5-Wert
von 217 definiert. Beiallen Bewertungen
der Lebensqualitit auf einer kontinuier-
lichen Skala zeigten hohere Werte eine
bessere Lebensqualitit an.

Hauptergebnisse

Wir haben 8 randomisierte kontrollierte
Studien mit 1699 Teilnehmern in drei
Vergleichen eingeschlossen. Diese Zu-

sammenfassung konzentriertsich nur auf
die primiren Ergebnisse dieser Uber-
sichtsarbeit.

Geplante Phosphodiesterase-Typ-

5-Inhibitoren (PDE5I) im Vergleich

zu Placebo oder ohne Behandlung
Geplante PDES5I haben moglicherweise
nur einen geringen oder keinen Einfluss
auf die kurzfristige (bis zu 12 Mona-
te) selbst gemeldete Potenz (Risikover-
hiltnis [RR] 1,13, 95 %-Konfidenzinter-
vall [-KI]) 0,91 bis 1,41; Evidenz von
sehr geringer Qualitdt), was entspricht
an 47 mehr Ménner mit selbstberichte-
ter Potenz pro 1000 Patienten (95 %-KI
33 weniger bis 149 mehr). Dariiber hi-
naus haben geplante PDES5I moglicher-
weise nur einen geringen oder keinen
Einfluss auf kurzfristige erektile Funkti-
on, wie sie durch ein validiertes Instru-
ment bewertet wurde (RR 1,11, 95 %-KI
0,80 bis 1,55; Evidenz von sehr gerin-
ger Qualitit); Dies entspricht 28 mehr
Minnern pro 1000 (95 %-KI 50 weniger
bis 138 mehr), aber wir sind uns iiber
beide Ergebnisse sehr unsicher. Geplan-
te PDESI konnen im Vergleich zu Pla-
cebo zu weniger schwerwiegenden uner-
wiinschten Ereignissen fithren (RR 0,32,
95%-KI 0,11 bis 0,94; Evidenz geringer
Qualitat), obwohl dies biologisch nicht
plausibel erscheint und einen zuflligen
Befund darstellen kann. Wir sind uns die-
ser Feststellung auch sehr unsicher. Wir
fanden keine Langzeitdaten (linger als
12 Monate) fiir die drei priméren End-
punkte.
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Geplante PDES5I im Vergleich zu
On-demand-PDE5I

Tagliches PDESI scheint sowohl in der
kurz- als auch in der langfristigen (mehr
als 12 Monate) selbst berichteten Potenz
zu einem geringen bis keinem Unter-
schied zu fihren (kurzfristig: RR 0,97;
95 %-K10,62 bis 1,53; langfristig: RR 1,00;
95 %-KI 0,60 bis 1,67; beide Beweise von
sehr geringer Qualitit). Dies entspricht
9 weniger Médnnern mit selbst gemelde-
ter kurzfristiger Potenz pro 1000 (95 %-
KI 119 weniger bis 166 mehr) und Null
weniger Ménnern mit selbst gemeldeter
langfristiger Potenz pro 1000 (95 %-KI
153 weniger bis 257 mehr). Wir sind uns
dieser Ergebnisse sehr unsicher. Tagli-
ches PDESI scheint zu einem geringen
bis keinem Unterschied in der kurzfristi-
gen und langfristigen erektilen Funktion
zu fithren (kurzfristig: RR 1,00, 95 %-KI
0,65bis 1,55; langfristig; RR 0,74; 95 %-KI
0,48 bis 1,14; beide Beweise von sehr ge-
ringer Qualitdt), was null Mdnnern mit
kurzfristiger erektiler Dysfunktion pro
1000 (95 %-KI 80 weniger bis 125 mehr)
und 119 weniger Ménnern mit langfristi-
ger erektiler Dysfunktion pro 1000 (95 %-
KI 239 weniger bis 64 mehr) entspricht.
Wir sind uns dieser Ergebnisse sehr un-
sicher. Geplante PDES5I kann zu gerin-
gen oder keinen Auswirkungen auf kurz-
fristige unerwiinschte Ereignisse fiihren
(RR 0,69; 95 %-KI 0,12 bis 4,04; Evidenz
von sehr geringer Qualitit), was 7 Man-
ner weniger mit kurzfristigen schwerwie-
genden unerwiinschten Ereignissen ent-
spricht (95 %-KI 18 weniger bis 64 mehr),
aber wir sind sehr unsicher iiber diese
Ergebnisse. Wir fanden keine Langzeit-
daten fiir schwerwiegende unerwiinschte
Ereignisse.

Geplantes PDE5I vs. geplantes
intraurethrales Prostaglandin E1
Bei der kurzfristigen Nachuntersuchung
kann die tagliche PDES5I zu einem gerin-
gen oder keinem Einfluss auf die selbst
berichtete Potenz fithren (RR 1,10; 95 %-
KI 0,79 bis 1,52; Evidenz von sehr gerin-
ger Qualitdt), was 46 mehr Médnnern pro
1000 entspricht (95 %-KI 97 weniger bis
241 mehr). Tdgliches PDE5I kann zu ei-
ner geringfiigigen Verbesserung der erek-
tilen Funktion fithren (RR 1,64; 95 %-KI
0,84 bis 3,20; Evidenz von sehr geringer
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Qualitdt), was 92 mehr Mannern pro 1000
entspricht (95%-KI 23 weniger bis 318
mehr), aber wir sind sehr unsicher tiber
diese beiden Befunde. Wir fanden keine
Langzeitdaten (linger als 12 Monate) fiir
einen der drei primédren Endpunkte.
Wir fanden keine Hinweise auf andere
Vergleiche und konnten keine der vorge-
planten Untergruppenanalysen durch-
fihren, die auf der nervschonenden
Technik, dem Alter oder der erektilen
Grundfunktion basierten.

Schlussfolgerungen der Autoren

Basierend auf grofitenteils sehr gerin-
gen und einigen minderwertigen Bewei-
sen konnen Penisrehabilitationsstrategi-
en, die aus einer geplanten PDE5I-An-
wendung nach radikaler Prostatektomie
bestehen, die selbst berichtete Potenz und
erektile Funktion moglicherweise nicht
mehr als bei Bedarf fordern.

Kommentar

Die Autoren dieser systematischen Uber-
sicht mit Metaanalyse bewerteten die
Auswirkungen von Penisrehabilitati-
onsstrategien auf die Wiederherstellung
der erektilen Funktion nach radikaler
Prostatektomie bei Prostatakrebs [6].
Dies ist eine klinisch und wissenschaft-
lich interessante Frage, da die aktuellen
Ergebnisse widerspriichlich sind und
zudem die Qualitit der wissenschaftli-
chen Evidenz niedrig ist. Die Autoren
kamen zu der Schlussforderung, dass die
hier zusammengefassten Evidenzen die
verschiedenen Strategien der Penisreha-
bilitation nach radikaler Prostatektomie
(RP) nicht unterstiitzen, um die erektile
Funktion in ihren praoperativen Zustand
zuriickzubringen. Verglichen wurde da-
bei die geplante Gabe von PDE5I mit kei-
ner Behandlung oder Placebo, einer On-
demand-Behandlung allein oder einer
geplanten intraurethralen Verabreichung
von Prostaglandin El. Es sollte jedoch
beachtet werden, dass die in dieser Uber-
sichtsarbeit prasentierten Ergebnisse nur
Studien umfassen, in denen nur PDE5I
und intraurethrales Prostaglandin als
Monotherapie eingeschlossen wurden
[6]. Kombinationstherapien wiéren auch
moglich als Penisrehabilitationsstrategi-

en gewesen, hierzu konnten aber zum
Zeitpunkt des Reviews keine Studien
gefunden werden.

Die vierte internationale Konsultati-
on fiir Sexualmedizin (ICSM 2015) lie-
ferte 9 Empfehlungen fiir die sexuelle
Rehabilitation nach RP. Der Ausschuss
war der Ansicht, dass die postoperati-
ve erektile Funktion mit dem Alter und
der praoperativen erektilen Funktion des
Patienten zusammenhingt [7, 8]. Das
ICSM-Komitee wies jedoch darauf hin,
dass es widerspriichliche Daten dariiber
gibt, ob die Rehabilitation des Penis mit
PDE5Idie Wiederherstellung der sponta-
nen Erektion verbessert [7, 8]. Daher be-
steht keine Einigung dariiber, wann, wie
und welche Rehabilitation des Penis nach
einer radikalen Prostatektomie durchge-
fithrt werden sollte. Offensichtlich haben
PDESI eine therapeutische Wirkung auf
die erektile Funktion nach radikaler Pro-
statektomie, helfen jedoch nicht bei der
Wiederherstellung der spontanen erek-
tilen Funktion, basierend auf aktuellen
Publikationen. Daher ist es wichtig, die-
se Informationen den Patienten zur Ver-
fiigung zu stellen, damit sie realistische
Erwartungen haben kénnen.

Obwohl die tiglichen PDE5I die spon-
tane erektile Funktion nicht verbesserten,
kénnen wir die Tatsache nicht ignorie-
ren, dass die Penisrehabilitation mit den
taglichen PDES5I die Struktur der Corpo-
ra cavernosa und die Penisgrofie erhalten
kann [5]. Bei Ratten mit erektiler Dys-
funktion (ED) kénnen PDES5I die glatte
Muskulatur der Corpora cavernosa er-
halten und die fibrotische Degeneration
sowie die Penishypoxie verbessern. Die
Erhaltung der Penisstruktur kann auch
unter Verwendung eines Vakuumerek-
tionsgerits (VE) erfolgen. Der Einsatz
von VE hat in Rattenmodellen antihypo-
xische, antiapoptotische und antifibroti-
sche Wirkungen. Daher wird weiterhin
die Rehabilitation des Penis von der EAU
empfohlen, um die Integritit des Penis
wihrend der Erholungsphase der erekti-
len Funktion zu erhalten [9].

Eine andere durchgefiithrte Metaana-
lyse bestdtigte, dass die Verabreichung
von PDE5], VE und intrakaverndsen In-
jektionen (ICI) nach RP die Erektions-
funktion wihrend der Behandlungen er-
hohen kann. Aktuelle Erkenntnisse bele-



Weitere Leseempfehlungen*:

gen jedoch nicht, dass die Penisrehabili-
tation mit PDESI die Wiederherstellung
der spontanen erektilen Funktion ver-
bessern kann [3].

Obwohl es nicht geniigend Beweise
gibt, um einen Algorithmus fiir die Reha-
bilitation des Penis zu erstellen, wurde die
Verwendung von untersuchten Therapi-
en und Modalititen gut vertragen, und
es wurde kein signifikanter Schaden der
Rehabilitation nachgewiesen [6], sofern
die Patienten die Nebenwirkungen und
Kosten fiir jede Modalitdt verstehen. Dies
hat Urologen in der ganzen Welt dazu
veranlasst, Penisrehabilitationsprogram-
me in ihre Praxis aufzunehmen [10]. Die
Forschung fithrt zum Einsatz von Kom-
binationstherapien in der Penisrehabili-
tation. Einige Studien haben begonnen,
die Vorteile von Langzeit-PDE5I in Kom-
bination mit einer Stammzelltherapie bei
Ratten mit einer Verletzung des N. caver-
nosus zu bewerten, und fanden heraus,
dass bei Ratten, die eine Doppeltherapie
erhielten, eine vollstindige Wiederher-
stellung der erektilen Funktion erfolg-
te. Bei alleiniger Gabe von PDE5I oder
Stammzelltherapie beobachteten sie nur
eine teilweise erektile Reaktion [4]. An-
dere kombinieren sogar intrakaverndse
Stammzellinjektionen mit neueren Mo-
dalititen wie der Stof8wellentherapie, um
nicht nur verletzte Nn. cavernosa zu ver-
bessern, sondern auch die Angiogenese
im Corpus cavernosum zu férdern [2].

Die Rehabilitation des Penis sollte
eine Schliisselkomponente bei der post-
operativen Versorgung von Patienten
nach RP sein. Die erektile Genesung
sollte sich nicht nur auf die Penis-
funktion konzentrieren, sondern auch
darauf abzielen, ein zufriedenstellendes
und gesundes Sexualleben fiir den Pa-
tienten und seine Partner zu schaffen,
unabhingig davon, ob eine vollstin-
dige Wiederherstellung der spontanen
erektilen Funktion vorliegt [1]. Einige
Forscher haben vorgeschlagen, dass die
Anwendung  verhaltenswissenschaftli-
cher Methoden und Werkzeuge durch
einen klinischen Sexologen zusitzlich
zur standardméfligen medizinischen/
chirurgischen Versorgung die Fahigkeit
verbessern kann. Obwohl die Wirksam-
keit der Modalitaten der Penisrehabilita-
tion kontrovers diskutiert wird, ist jede

Rehabilitation zweifellos besser als gar
keine Mafinahmen [1].

Zusammenfassend sollten die Patien-
ten dariiber informiert werden, dass die
derzeitigen Rehabilitationsprogramme
nachweislich die Erektion ohne Unter-
stitzung nicht signifikant verbessern.
Obwohl die aktuelle Literatur die Wirk-
samkeit der Modalititen der Penisreha-
bilitation nicht stiitzt, hat dies die Urolo-
gen nicht daran gehindert, Programme
zur Penisrehabilitation in ihre Praxis
aufzunehmen. Groflere klinische Studi-
en mit einem besseren methodischen
Design und einer ausreichend lang-
fristigen Nachsorge sind erforderlich,
um die Wirksamkeit der verschiedenen
Penisrehabilitationsstrategien weiter zu
untersuchen.
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