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Adrenalektomie bei Adenomen und
Karzinomen der Nebenniere

B Zusammenfassung

Jedes Inzidentalom sollte endokrinolo-
gisch und radiologisch abgeklért wer-
den. Bei hormonproduzierenden Adeno-
men, Tumoren mit einer Grofle > 4 cm
und radiologisch malignitétsverdich-
tigen Befunden muss die chirurgische
Entfernung empfohlen werden.

B Einleitung

Aufgrund der hohen Verfiigbarkeit und
Frequenz bildgebender Untersuchungen
werden heute bei 3—4 % der Erwachse-
nen nebenbefundlich Nebennierentu-
moren gefunden [1, 2]. Diese zufillig
entdeckten Tumoren werden Inziden-
talome (vom englischen ,.incidental* —
zufillig, beildufig) genannt.

Bei 80 % der Tumoren handelt es sich
um gutartige, hormoninaktive Adenome
der Nebenniere.

Differenzialdiagnostisch muss an ein
hormonproduzierendes Adenom der Ne-
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bennierenrinde, ein Phdochromozytom
oder ein primédres Nebennierenkarzinom
gedacht werden, welche operativ entfernt
werden sollten. Bei bereits vorliegendem
Karzinomleiden muss an eine Metastase
in der Nebenniere gedacht werden, sel-
ten kann sich auch ein Lymphom in der
Nebenniere prisentieren.

B Adenome

Gemil den aktuell giiltigen Leitlinien
soll bei jedem Inzidentalom eine klini-
sche, laborchemische und radiologische
Abkldrung stattfinden [3].

Da es gelegentlich zu subklinischer Hor-
monproduktion kommt, reichen der Aus-
schluss einer arteriellen Hypertonie und
die weitere klinische Untersuchung nicht
zum Ausschluss eines hormonproduzie-
renden Tumors. Die typische Klinik und
die Labordiagnostik der Nebennierenhor-
mone sind in Tabelle 1 zusammengefasst.

Bei 25 % der Patienten mit einem Phio-
chromozytom liegt ein familidres Syn-

drom mit Mutation des RET-Gens (mul-
tiple endokrine Neoplasien Typ 2) oder
des VHL-Gens (von-Hippel-Lindau-
Syndrom) vor [3], weshalb nach wei-
teren entsprechenden Merkmalen des
Syndroms gesucht werden und eine Ab-
klarung der Familienmitglieder erfolgen
sollte.

Bei vorliegender Hormonproduktion ist
die operative Entfernung des Adenoms
indiziert. Sollte sich keine Hormonpro-
duktion zeigen, so wird eine jdhrliche
Kontrolle der Hormonaktivitit iiber 5
Jahre empfohlen. Das Risiko fiir eine
beginnende Hormonproduktion nach 1,
2 und 5 Jahren liegt bei 17 %, 29 % und
47 % [3].

Sowohl im CT als auch im MRI gibt es
Hinweise fiir das Vorliegen eines be-
nignen bzw. malignen Befundes. Gele-
gentlich ist es sinnvoll, beide Techni-
ken zur Abkldrung der Dignitidt anzu-
wenden. Beurteilt werden einerseits der
Fettgehalt, im CT durch die Messung
der Hounsfield-Einheiten, und anderer-

Tabelle 1: Hormonproduktion der Nebenniere, Symptome der Uberproduktion und deren Labordiagnostik.

Hormone

Symptome der Hormon-
tiiberproduktion

Labordiagnostik

Nebennierenrinde

— Zona glomerulosa

— Zona fascicularis

— Zona reticularis

Mineralkortikoide (Aldosteron)

Glukokortikoide (Kortisol)

Androgene (Dihydroepiandrosteron/

schwache, Parasthesien

Morbus Conn oder Conn-Syndrom;
Hypertonie, Hypokalidmie, metabo-
lische Alkalose, Polyurie, Muskel-

Cushing-Syndrom; Pergamenthaut,
Striae rubrae, Akne, Stamm-Adipo-
sitas, Hypertonie, Muskelschwa-
che, Glukoseintoleranz/Diabetes
mellitus, Osteoporose; bei Frauen:
Hirsutismus, Zyklusstoérungen, Viri-

Labordiagnostik unter salzreicher
Diat und ohne Antihypertensiva
oder Diuretika: Serum-Kalium, Se-
rum-Aldosteron, Aldosteron im
24-h-Sammelurin, Aldosteron/Re-
nin-Quotient

Dexamethason-Hemmtest, freies
Kortisol im 24-h-Sammelurin, Kor-
tisol im Speichel oder im Serum zu
verschiedenen Tageszeiten (physio-
logische Tagesschwankungen auf-
gehoben)

lisierung; bei Mannern: Impotenz,

Gynakomastie

Bei Frauen: Virilisierung

DHEA und Androstendion)

Serum-DHEA

Nebennierenmark
adrenalin)

Katecholamine (Adrenalin und Nor-

Phaochromozytom; Anfalle (15-90
min) mit Hypertonie, Kopfschmer
zen, Schwitzen, Herzklopfen/Tachy-
kardie, Tremor, innere Unruhe, Blés-

(Nor-) Metanephrin im Plasma, Ka-
techolamine und (Nor-) Metanephrin
im 24-h-Sammelurin, Clonidin-
Hemmtest

se (cave: an Syndrome wie MEN Il

und von-Hippel-Lindau denken)
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Abbildung 1: Algorithmus zur Abkldrung und Therapie eines Inzidentaloms der Nebenniere. Mod. nach [3]. * Bild-
morphologische Abschétzung der Dignitét durch den Fettgehalt (anhand der ,Hounsfield units”) und das Kontrastmit-

telverhalten, insbesondere das Wash-out.

seits die Aufnahme und das Wash-out
des Kontrastmittels.

Verlaufskontrollen bei gutartigen Be-
funden, welche < 4 cm messen, soll-
ten jeweils mit der gleichen Metho-
dik durchgefiihrt werden. Ein GroBen-
wachstum konnte bei 6 %, 14 % und
29 % innerhalb von 1, 2 und 5 Jahren
festgestellt werden [3].

Bei einer Adenomgréfe > 4 cm sollte
immer eine operative Entfernung ange-
strebt werden.

Abbildung 1 zeigt den Algorithmus zur
Abkldrung von Inzidentalomen.

B Karzinome

Das sporadische Phdochromozytom des
Nebennierenmarks ist in 10 % der Félle
maligne, bei den familidren Phdochro-
mozytomen findet sich in 20 % der Fille
eine Malignitit. Eine sichere Dignitits-
zuteilung ist weder bildmorphologisch
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im CT oder MRI noch histopathologisch
sicher moglich. Maligne Phidochromo-
zytome korrelieren mit hohen Dopamin-
konzentrationen im 24-h-Sammelurin
préoperativ, mit extraadrenaler Tumor-
lokalisation, hohem Tumorgewicht und
postoperativ persistierender arterieller
Hypertonie [4]. Nach chirurgischer Re-
sektion kommt es in 10-15 % der Fille
zu einem Rezidiv [3].

Das Nebennierenrindenkarzinom ist mit
einer Inzidenz von 1:2 Millionen pro
Jahr ein sehr seltenes Karzinom, kann
aber in jedem Lebensalter auftreten.
Uber die Entstehung von Nebennieren-
karzinomen ist wenig bekannt. Es wird
jedoch davon ausgegangen, dass sie
nicht aus Adenomen entstehen [5].

60 % der Patienten sind aufgrund einer
Hormonproduktion analog den hormon-
aktiven Adenomen symptomatisch. Des
Weiteren treten Allgemeinsymptome
wie Vollegefiihl und Flankenschmer-
zen auf.

Das Risiko fiir ein Karzinom steigt mit
der GroBe des Inzidentaloms. Bei ei-
ner GroBie < 4 cm ist bei 2 % mit einem
Karzinom zu rechnen, bei einer Grofie
zwischen 4 und 6 cm liegt bei 6 % und
ab 6 cm liegt bei 25 % der Inzidenta-
lome ein Karzinom vor [3]. Die labor-
chemische Untersuchung des Hormon-
haushaltes kann weitere Hinweise auf
ein malignes Geschehen geben. So lie-
gen bei Karzinomen hiufiger ein erhoh-
tes DHEAS und ein erhohter Ostrogen-
spiegel vor [6]. Die prioperativ erhoh-
ten Hormone dienen in der Tumornach-
sorge als Tumormarker.

Eine Biopsie des Befundes ist aufgrund
der héufig in Feinnadelbiopsien histo-
logisch nicht eindeutigen Befunde ob-
solet. AuBerdem bestehen ein gerin-
ges Risiko einer Stichkanalmetastasie-
rung und das Risiko einer hypertensi-
ven Krise, sollte ein Phaochromozytom
biopsiert werden. In einer groeren Stu-
die war die Biopsie kein entscheidender
Faktor zur Therapiefindung [7].

Bei der Diagnose liegen in 40 % der
Fille bereits Metastasen vor, welche
vornehmlich die Lunge und die Leber
betreffen. Zum Staging eines Neben-
nierenkarzinoms gehdren eine thorako-
abdominale Computertomographie und
bei Auffilligkeiten oder Symptomatik
eine Skelettszintigraphie. Zunehmend
wird zum Staging ein PET-CT durchge-
fiihrt, fiir die Dignitétsklarung des Pri-
mirbefundes ist das PET jedoch nicht
hilfreich [8].

Bei Vorliegen eines Phiochromozytoms
konnen die Metastasen mit einer MIBG-
Szintigraphie (Metaiodobenzylguanidin
markiert mit *'Jod oder '*Jod) darge-
stellt werden.

® Operative Therapie

Hormonproduzierende Adenome kon-
nen meist retroperitoneoskopisch oder
laparoskopisch entfernt werden. Die Re-
troperitoneoskopie ist vor allem bei ab-
dominal voroperierten Patienten vorteil-
haft, da potenzielle intraperitoneale Ver-
wachsungen den Situs nicht betreffen.
Zudem wird die retroperitoneal gele-
gene Nebenniere durch einen retroperi-
toneoskopischen Zugang direkt erreicht
— eine Kolonmobilisation eriibrigt sich
[9]. Die postoperative Rekonvaleszenz
ist aufgrund des minimalinvasiven Zu-
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ganges meist kurz. Bei Vorliegen eines
Cushing-Syndroms muss an den intra-
operativen Beginn der Hormonsubstitu-
tion zur Vermeidung einer Addison-Kri-
se gedacht werden.

Das Phidochromozytom bedarf einer
prioperativen medikamentosen Thera-
pie mit dem irreversiblen Alpha-Blo-
cker Phenoxybenzamin, welcher min-
destes eine Woche pridoperativ begon-
nen werden sollte. Die Initialdosis be-
trigt 10 mg 2x tédglich. Die Dosis wird
bis zum Erreichen einer Normotensi-
on oder bis zur maximalen Dosis von
600 mg pro Tag gesteigert. Sollten eine
Tachykardie, Extrasystolen oder eine
Arrhythmie persistieren, kann zusitz-
lich zur etablierten Alpha-Blockade ein
Beta-Blocker eingesetzt werden. Meist
wird Propranolol in Dosierungen von
10-40 mg alle 6-8 Stunden verwendet.
Intraoperativ kann es durch die Manipu-
lation am Adenom zu einer exzessiven
Katecholaminausschiittung ~ kommen,
welche durch weitere Antihypertensiva
kontrolliert werden muss. Nach Ent-
fernung des Phdochromozytoms muss
dann mit einer arteriellen Hypotonie ge-
rechnet werden, welche mit geniigend
Volumen und Alpha-Mimetika kontrol-
liert wird. Phdochromozytome sollten
nur in Spitdlern mit intensivmedizini-
scher Nachbetreuungsmoglichkeit ope-
riert werden.

Karzinomverdédchtige Nebennierentu-
moren werden auch heute noch offen
reseziert. Je nach Grole des Befundes
kann ein retroperitonealer Zugang iiber
eine Lumbotomie oder ein abdominaler

Zugang tiber eine Laparotomie oder ei-
nen Subkostalschnitt (Hemi-/Chevron)
erfolgen. Die Resektion ist en bloc an-
zustreben, mit Durchfiihrung einer loka-
len Lymphadenektomie. Bei lokal aus-
gedehnten Befunden mit Infiltration der
Nachbarorgane sind zudem je nach Be-
fall die ipsilaterale Niere sowie Anteile
der Leber, der Vena cava und der Milz
zu entfernen. Insbesondere bei hormon-
aktiven Karzinomen lohnt sich die Re-
sektion, auch wenn keine RO-Resektion
moglich ist, um das hormonproduzie-
rende Gewebe zu reduzieren.

Sollte erst intraoperativ der Verdacht auf
ein Karzinom auftreten, lohnt sich eine
Konversion zur offenen Operation, da
minimalinvasive Operationen mit einem
erhohten Risiko eines Lokalrezidivs, ei-
ner peritonealen Tumoraussaat und von
Port-Metastasen einhergehen [3].

Nach operativer Entfernung eines Ne-
bennierenkarzinoms wird in den meis-
ten Fillen eine adjuvante Chemothera-
pie mit Mitotan durchgefiihrt [4], wel-
ches einen spezifischen zystotoxischen
Effekt auf Zellen der Nebennierenrin-
de hat. Ebenso wird Mitotan auch pal-
liativ im metastasierten Stadium einge-
setzt. Bei hohem Risiko fiir ein Lokalre-
zidiv wird auch eine lokale Radiothera-
pie empfohlen [10].

Tumornachsorgekontrollen sollten mit-
tels thorakoabdominaler CT und Kon-
trolle der préaoperativ erhohten Hormo-
ne alle 3 Monate fiir 2 Jahre erfolgen.
Eine friihe Erfassung von singulédren
Metastasen und deren chirurgische Re-

sektion verbessern das mediane Uberle-
ben [5]. Weitere Kontrollen sollten bis
5 Jahre nach der Adrenalektomie statt-
finden.

Das mediane Uberleben eines metasta-
sierten Nebennierenkarzinoms liegt je-
doch auch heute noch bei < 12 Monaten.
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