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Erschaffen Sie sich lhre
ertragreiche grine Oase in
lhrem Zuhause oder in lhrer
Praxis

Mehr als nur eine Dekoration:

. Sie wollen das Besondere?

 Sie mochten Ihre eigenen Salate,
Krauter und auch |hr Gemuse

ernten?
e Frisch, reif, ungespritzt und voller
Geschmack?
. Ohne Vorkenntnisse und ganz
ohne grunen Daumen?
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1. Anti-Aging- und

16. Menopausekongress

Vom 18. bis 21. Oktober vergangenen Jahres trafen sich zahlreiche internationale Experten in der Wiener

Hofburg, um Gber die Themen Anti-Aging und Menopause zu diskutieren. Es ist in diesem Rahmen unmdog-

lich eine auch nur anndhernd komplette Darstellung der behandelten Themen wiederzugeben. Der folgen-

de Beitrag stellt deshalb nur eine kurze Zusammenschau der wichtigsten Aspekte dar, die auf dem Kongress

behandelt wurden.

Hormonersatztherapie -
zu friih zum alten Eisen

Die Hormonersatztherapie konnte in
nichster Zeit wieder eine tragende Rolle
in der Menopause spielen, dariiber wa-
ren sich zahlreiche Experten wie etwa
Prim. Dr. Ewald Boschitsch, Gynikologe
und Arztlicher Leiter des Wiener Ambu-
latorium KLIMAX einig. Schliisse, die
aus der Women’s-Health-Initiative
(WHI)-Studie gezogen wurden, diirften
niher betrachtet den Empfehlungen der
EMEA nicht standhalten. Diese hatte
nach der Versffentlichung der Studie in

der Folge im Jahr 2003 der Hormoner-
satztherapie ein negatives Nutzen-Risiko-
Profil bescheinigt und die Empfehlung
fir deren Einsatz zuriickgezogen. Die be-
kannten Griinde: erhohtes Brustkrebsri-
siko und vermehrte kardiovaskulire Ri-
siken. Da die Studie jedoch vorwiegend
eine spezielle Gruppe, nimlich iltere Pa-
tientinnen mit jahrelanger HRT, um-
fasste, konnen ihre Ergebnisse nicht 1:1
auf jene Frauen umgelegt werden, die in
der Praxis hauptsichlich mit einer HRT
behandelt werden.

Die HRT ist laut Boschitsch nach wie
vor eindeutig die Therapie der Wahl, um

Zahlreiche in- und ausléndische Experten trafen sich in der Hofburg zum Meinungsaustausch
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Osteoporose, aber natiirlich auch nega-
tive hormonelle Auswirkungen in der
Menopause zu verhindern bzw. zu mini-
mieren. Entscheidend ist dabei, dass die
Gabe bei relativ jiingeren Frauen (im
Zeitraum der Peri-Menopause bzw. der
frithen Postmenopause) und nur iiber we-
nige Jahre erfolgen sollte. Eine individu-
elle Abstimmung mit dem behandelnden
Arzt ist ebenso erforderlich. Ob und
wann die EMEA ihre Entscheidung re-
vidieren wird, ist noch offen.

Anti-Aging-MaBnahme
Kinder kriegen

Ein erfolgreiches und dabei zudem auch
Freude bereitendes Mittel fiir gutes Anti-
Aging diirften Kinder in einem spiten
Lebensalter sein (40+). Univ.-Prof. Dr.
Franz Fischl berichtete in seinem Vor-
trag, dass in der Gruppe von Frauen, die
hundert oder mehr Jahre alt werden, sich
vermehrt Frauen finden, die Kinder nach
dem 40. Lebensjahr zur Welt gebracht
haben. Spontanschwangerschaften ab 40
diirften somit ein wichtiger Faktor sein,
um linger am Leben zu bleiben. Es gibt
zwar einige Hypothesen dazu, weshalb
dies so ist — sie reichen vom hormonel-
len Einfluss bis hin zu einer erhohten
kérperlichen Aktivitde, die ein kleines
Kind mit sich bringt — der exakte Grund
fiir die positive Wirkung auf das Alter-
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werden konnte jedoch noch nicht ent-
schliisselt werden. Ob sich dieser Trend
auch bei kiinstlichen Schwangerschaften
zeigen wird, ist naturgemifl noch of-
fen.

Fit im Alter

Auch das Ausiiben von Sport bringt nicht
nur momentane Freude, sondern ist ein
wesentlicher Fakror fiir gesundes Alter-
werden. Laut Univ.-Prof. Dr. Paul Ha-
ber lassen sich dabei 3 Biomarker-Kate-
gorien bilden, die sich hierarchisch be-
einflussen. Wesentlichster Faktor ist die
korperliche Aktivitit, der die beiden an-
deren Kategorien beeinflusst. In der 2.
Kategorie finden sich die VO2max, also
jene Kennzahl, die fiir die Ausdauer steht,
sowie die Muskelmasse. Die 3. Katego-
rie umfasst BMI, Knochendichte, Insu-
linsensitivitit, LDL/HDL-Verhiltnis so-
wie den Blutdruck. Diese Kategorie wird
durch die beiden ersten je nach Verhal-
ten giinstig oder eben auch negativ be-
einflusst. Ausdauersport, aber auch asi-
atische Sportarten haben dabei einen ent-
scheidenden Vorteil, da diese am besten
als Anti-Aging-Mafinahme wirken. Um-
gekehrt bewirkt eine Verinderung einer
der Biomarker der 3. Kategorie keine
Verbesserung in einer der beiden {iber-
geordneten Kategorien — weder durch
Medikamente noch auf dem Weg der Er-
nihrung.

In einem anderen Vortrag zeigte sich,
welche Leistungsfihigkeit selbst fiir sehr
alte Menschen noch méglich ist: an Bei-

spielen von iiber 90-Jihrigen, die einen
Marathon laufen kénnen. So liegt die
schnellste Zeit, in der ein 50-Jihriger ei-
nen 100m-Lauf schafft, mit etwa 12s
nicht sehr weit iiber der aktuellen Welt-
rekordzeit; und selbst 70-Jahrige kén-
nen die 100m noch in rund 18s laufen.
Sicher sind dies ebenso Ausnahmeath-
leten wie der Weltmeister, doch zeigt
sich so eindrucksvoll was tiberhaupt
méglich ist.

| kongress -

NADH - Anti-Aging-Substanz

Die Wundersubstanz schlechthin fiir ein
wirkliches Anti-Aging wurde bislang
nicht gefunden (sieche auch Kasten zu
DHEA, auf einer NEJM-Studie basie-
rend), doch einige positive Anderungen
konnen mit NADH erreicht werden, wie
Prof. Birkmayer in seinem Vortrag aus-
fithrte. Durch eine stabile Form, die eine
Anwendung als Tablette erméglicht, kann
NADH im Gegensatz zu frither in einer
patientengerechten Weise angewandt
werden. In einer von der FDA approbier-
ten placebokontrollierten Doppelblind-
studie zeigten sich positive Auswirkungen
der Behandlung fiir Alzheimerpatienten,
aber auch bei Menschen mit chronischem
Miidigkeitssyndrom. Eine weitere Stu-
die zeigt, dass auch Menschen mit nur
leichten Kognitionsproblemen von der
NADH-Gabe profitieren konnten. Mog-
licherweise gibt es auch positive Auswir-
kungen in der Karzinomtherapie — erste
Versuche bei Prostata-, Mamma- und
Lungenkarzinomen gaben Hinweise in
diese Richtung.

||

Bericht: Christian Fexa

Quelle: 1t European Congress on Anti-Aging
Medicine & 16th Congress on Menopause
Andropause Anti-Aging

18.-21. Oktober 2006, Hofburg, Wien
fau070120

Testosteron und DHEA erfiillen Traum von der Jugend nicht

Eine 2-Jahres-Studie der Mayoklinik gelangt zum Schluss,
dass weder die Testosteronsupplementation beim Mann noch
eine DHEA-Supplementation ein effektives Mittel ist, um den
Alterungsprozess signifikant zu verzégern. Die diesbeztigliche
randomisierte placebokontrollierte Studie wurde von einer
Gruppe um Sreekumaran Nair im New England Journal of
Medicine ver&ffentlicht. Insgesamt nahmen 87 Manner mit
niedrigem DHEA-Sulfat-Spiegel (<1,57pg/ml) und geringem
bioverfugbarem Testosteron (<103ng/ml) sowie 57 Frauen
mit ebenfalls niedrigem DHEA-Sulfat-Spiegel (<0,95ug/ml) im
Alter von 60 Jahren teil. 29 Méanner erhielten DHEA, 27 Tes-
tosteron und 31 Placebo. Von den Frauen erhielten 27 DHEA
und 30 Placebo. Primare Endpunkte waren korperliche Leis-
tungsfahigkeit, Verteilung der Muskel- und Fettmasse, Kno-
chendichte, Glukosetoleranz sowie die Lebensqualitat.

Nach 23-monatiger Supplementation (75mg/d) stieg der
Plasmaspiegel von DHEA-Sulfat bei Mannern um 3,4ug/ml

universimed.com

gegenuber dem Basiswert an, bei Frauen unter 50mg/d-Sup-
plementation um 3,8ug/ml; der Testosteronspiegel kletterte
bei Mannern, die eine Supplementation (5mg/d transdermal)
erhalten hatten, im gleichen Zeitraum um 30,4ng/dl — ver-
glichen jeweils mit der Placebogruppe. Die Auswertung der
primaren Endpunkte ergab, dass weder bei Frauen, noch bei
Mannern durch die Hormongaben die Leistungsfahigkeit ge-
steigert wurde, auch die Muskelkraft wurde nicht verbessert,
ebenso wenig wie die Insulinsensitivitat und die Lebensquali-
tat. Dagegen kam es unter Testosteronsupplementation bei
Mannern zu einer leichten Erhéhung der fettfreien Korper-
masse sowie zu einer Erhohung der Knochendichte des
Schenkelhalses. Letzteres war auch unter DHEA-Gabe der
Fall. Bei Frauen, die DHEA erhalten hatten, kam es zu einer
Steigerung der Knochendichte im ultradistalen Radius.

K Sreekumaran Nair et al, NEJM 2006; 16: 1647-1659
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Pfizer: Unser Service fur Ihre Ordination

Neues Jahr —

neue Informationen

| pharma-news -

Vier neue Broschiren zum Thema Schwangerschaft sowie eine Kombi-Mappe mit Anatomie- und Anamnese-

Block: ab sofort erhaltlich

Rechtzeitig zum Jahresstart bekommt die
GynLine-Family von Pfizer Zuwachs: Ein
eigener Aufsteller fiir Thr Wartezimmer
vereint vier neue Broschiiren, die die un-
terschiedlichsten Bereiche in und nach
der Schwangerschaft beleuchten. Von Be-
ckenbodengymnastik iiber Verhiitung
und Verreisen bis hin zu vorgeburtlichen
Untersuchungen: und das alles griffbe-
reit in einem Aufsteller. Neu ist ebenso
die Kombi-Mappe mit Anatomie- und
Anamnese-Block.

Kleine Broschiiren mit groBer
Wirkung

Die Gynline-Broschiiren (Abb. 1) sollen
Sie in Ihrer tiglichen Arbeit unterstiit-
zen, indem sie Thre Patientinnen leser-
freundlich informieren, viele niitzliche
Tipps geben, auf Risiken aufmerksam
machen und fiir heikle Themen sensibi-
lisieren.

Die Broschiire ,,Beckenboden in Form*“
macht Thre Patientinnen nach der Ge-
burt mit Riickbildungsgymnastik wieder
fit fiir den Alltag. Wie kriftig ist der Be-
ckenboden? Ein Selbsttest sowie Ubungen
zum Ausprobieren erleichtern den Ein-
stieg in das Training.

,Liebeslust statt Liebesfrust“ beschiftigt
sich mit dem Thema Verhiitung sowie
Sexualitit wihrend und nach der Schwan-
gerschaft. Die Broschiire informiert tiber
die emotionale Berg- und Talfahrt der
Lust und zeigt empfehlenswerte Verhii-
tungsmethoden nach der Geburt auf.
Wer mit Bauch und spiter dann mit
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Abb. 1: Die GynLine-Broschurren: ,Beckenboden
in Form”, ,Liebeslust statt Liebesfrust”, ,Reisen
im Doppelpack” und , Gesund zur Geburt”

Baby verreisen mochte, sollte den Ur-
laub genau planen. Die Broschiire ,Rei-
sen im Doppelpack® gibt viele hilfreiche
Tipps zur Urlaubsplanung und infor-
miert dariiber, was es am Urlaubsort zu
beachten gilt und wann von einer Reise
abzuraten ist.

Abb. 2: Die GynLine-Kombi-Mappe

Die vierte Broschiire erliutert den Mut-
ter-Kind-Pass sowie die vorgeburtlichen
Untersuchungen. ,Gesund zur Geburt®
informiert aber auch iiber die Méglich-
keiten der prinatalen Diagnostik. Ein
sensibles Thema, bei dem das personliche
Gesprich mit dem Gynikologen/der Gy-
nikologin immer an oberster Stelle
steht.

Zwei auf einen Streich

Anatomie- und Anamnese-Block: Die
GynLine-Kombi-Mappe (Abb. 2) vereint
gleich zwei Serviceleistungen in sich.

Mit dem neuen Anamnese-Bogen kon-
nen Sie jetzt rasch und einheitlich den
Gyn-Status Threr Patientinnen erheben.
Der grof3e Vorteil: Die Patientin kann in
Ruhe im Wartezimmer den Anamnese-
Bogen ausfiillen und Ihnen liegen bereits
zu Beginn des Arzt-Patienten-Gesprichs
die wichtigsten gesundheitlichen Infor-
mationen fiir die gynikologische Unter-
suchung und Behandlung vor.

Der Anatomie-Block unterstiitzt Sie dann
withrend des Gesprichs: Die Abbildungen
veranschaulichen der Patientin die weib-
lichen Geschlechtsorgane, die Lymph-
knoten der Brust sowie den Zusammen-
hang zwischen dem weiblichen Zyklus
und den Temperaturinderungen.

[ ]
Bestellen Sie jetzt die neuen
GynLine-Servicetools von Pfizer unter:
Gyn Serviceline 01/975 20 20
fau070122
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Fungata (Fluconazol) in der griinen Box
Ein-Tages-Erfolgstherapie
bel Vaginalmykosen

| pharma-news -

Bei bis zu 30% der Frauen findet sich neben der Scheidenflora auch Candida albicans in der Scheide. Wenn

die Scheidenflora aus dem Gleichgewicht gerdt und Beschwerden wie Schmerzen im Scheidenbereich,

Rotung der Schamlippen, Juckreiz bzw. Brennen sowie ein weiBlich-brockeliger Ausfluss auftreten, kommen

Antimykotika zum Einsatz. Neu! Das 1-Tages-Fluconazol Fungata® 150mg ist seit 1. September 2006 in der

grinen Box frei verschreibbar!

Ursachen wie Verinderung des Hor-
monspiegels in der Schwangerschaft,
Stoffwechselerkrankungen wie Dia-
betes mellitus, Medikamente wie An-
tibiotika, Krebsmittel und Kortison,
tibertriebene Kérperhygiene im In-
timbereich kénnen das Gleichge-
wicht der Scheidenflora stéren und
Pilzinfektionen begiinstigen. Fluco-
nazol (Fungata®), ein Breitspektrum-
Antimykotikum aus der Klasse der
Triazole, wirkt gegen Fluconazol-
empfindliche Pilze wie Dermato-
phyten, Hefe- und Schimmelpilze,
insbesondere Candida-Arten und Kryp-
tokokken. Die antimykotische Wirkung
beruht auf einer starken spezifischen
Hemmung der Ergosterolsynthese von
Pilzen. Fungata 150mg kommt bei aku-
ten oder rezidivierenden Vaginalmyko-
sen bei Erwachsenen zum Einsatz.

Gute Wirksamkeit bewiesen

Bei akuter vulvovaginaler Candidiasis ist
eine kurzfristige topische oder syste-
mische antifungale Behandlung empfeh-
lenswert. Topische Substanzen sind sehr
wirksam, kdnnen aber Reizungen und
allergische Reaktionen hervorrufen. Im
Gegensatz dazu ist die orale Therapie
leichter zu verabreichen und wird von
den Patientinnen bevorzugt.

Eine doppelblinde, randomisierte Studie!

universimed.com
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Symptomreduktion

~ 100
‘@ M Fungata 150mg
< g0- Single-Shot-Therapie  Schwerer
E ltraconazol 200mg Juckreiz
- 3-Tages-Therapie
g 60 ‘
g Moderater
c 40 luckreiz
=
€ 20
.g Milder
© Juckreiz
o

Baseline Tag7 Tag21

mit 70 Patientinnen hat gezeigt, dass die
Single-Shot-Therapie bei vulvovaginaler
Candidiasis mit 150mg Fungata gleich-
wertig zu einer 3-Tages-Therapie mit Itra-
conazol 200myg ist. Bei der Nachkontrolle
am 7. Tag nach Therapiebeginn waren alle
bis auf eine Patientin aus der Fungata-
Gruppe geheilt bzw. hat sich der Gesund-
heitszustand deutlich verbessert. Die mi-
krobiologische Eradikation lag am 7. Tag
bei 97% in der Fungata-Gruppe und 93%
in der Itraconazol-Gruppe. Nach 21 Ta-
gen wurde in beiden Gruppen eine Riick-
fallsrate von rund 13% beobachtet; 76%
Eradikations-Rate in der Fungata-Gruppe
und 66% in der Itraconazol-Gruppe.

Weiters erfasste die Studie die Schwere
der Hauptsymptome bei vulvovaginaler
Candidiasis und deren Riickgang. Bereits
am 7. Tag nach Therapiebeginn waren

Abb.: Vergleichbar gute Symptomreduktion der Single-
Shot-Fungata-Therapie'

die Symptome wie Juckreiz und Bren-
nen in beiden Gruppen drastisch zu-
riickgegangen. Am 21. Tag litten die
Patientinnen
Gruppe hiufiger an Juckreiz als die
der Fungata-Gruppe (Abb.).

in der Itraconazol-

Fazit

Beide untersuchten Therapieformen
zeigten bereits 7 Tage nach Therapie-
beginn eine gute klinische und my-
kologische Wirksamkeit sowie einen
deutlichen Riickgang der Symptome.
Fungata besticht durch eine hohe Com-
pliance bei den Patientinnen, die bereits
mehrfach an vulvovaginaler Candidiasis
erkrankt sind.
Therapie mit Fungata auf einen Blick:
* Anwendung bei akuter oder rezidivie-
render Vaginalmykose bei Erwachsenen
¢ Schnelle und hohe Wirksamkeit
* Gute Vertriglichkeit
¢ Orale Einnahme als Einzeldosis mit
150 mg
e Langjihrige Erfahrung und umfang-
reiche Dokumentation
(]

Bericht: Mark Rudiger

Quelle: 'De Punzio C et al, European Journal
of Obstetrics & Gynecology and
Reproductve Biology 2003; 106: 193-197
fau070123
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Inkontinenz

t= & Inkontinenzpflaster” —
&/ das transdermale Oxybutynin

Oxybutynin ist ein anticholinerges Medikament, das durch kompetitive Hemmung der M1-, M2- und M3-

Subtypen des muskarinen Azetylcholinrezeptors zur Reduktion von glattmuskularen Spasmen fihrt. Seit den

1970er Jahren wird Oxybutynin bei der Behandlung von Patientinnen mit Uberaktiver Blase eingesetzt.

Die Geschichte des O

Wihrend die Effektivitit dieser Substanz
durch zahlreiche Studien belegt ist, wa-
ren gleichzeitig die Nebenwirkungen im-
mer schon Grund zur Kritik. Vor allem
Mundtrockenheit fiithrte hiufig dazu, dass

und schlechter Wirksambkeit. Trotz dieser
etwas ambivalenten Situation und eines
betrichtlichen Konkurrenzdruckes ande-
rer Anticholinergika konnte sich Oxybu-
tynin auf dem Markt behaupten und er-
fuhr nach und nach Verbesserungen. Die
Entdeckung, dass durch eine langsamere

Freisetzung der Substanz in so

CH,

<N \/\\/\o o)

genannten ,slow release®-Pri-
paraten nicht nur kontinuier-
lichere Serumspiegel, sondern
— durch Vermeidung von Do-
sisspitzen — auch eine Reduk-
tion der Nebenwirkungen er-
zielt werden konnte, war ein
wichtiger Fortschritt.

OH
Transdermal

Die Entwicklung machte aber
bei den Slow- oder Extended-
Release-Produkten nicht Halt:
Ein weiterer wichtiger Meilen-

4-diethylaminobut-2-ynyl12-cyclohexyl1-2hydroxy-2-phenyl-

ethanoate (Oxybutynin)

das Medikament trotz erwiinschten Ef-
fektes auf die Blase von vielen Patien-
tinnen abgesetzt wurde. Eine weitere
Schwiche lag in der kurzen Halbwerts-
zeit, die stirkere Schwankungen des Se-
rumspiegels mit sich brachte, wodurch die
Wirksamkeit stark von der regelmifligen
Einnahme abhingig war. Gerade bei il-
teren Betroffenen mit Gedichtnisstorung
fithrte daher auch eine liickenhafte Me-
dikamenteneinnahme zu Unzufriedenheit

stein war die Erforschung trans-
dermaler Systeme, mit denen
nicht nur durch die fiir anticho-
linerge Medikamente giinstige verzogerte
Freisetzung mit den daraus resultierenden
pharmakodynamischen Eigenschaften, son-
dern durch Umgehung des so genannten
Lfirst-pass“-Effektes (die unmittelbare Ver-
arbeitung einer Substanz durch den Leber-
stoffwechsel bei oraler Aufnahme) noch zu-
sitzliche Vorteile erwartet werden konn-
ten. Gerade die Gynikologie ist ja ein Fach,
in dem sehr viele transdermale Darrei-
chungsformen zum Einsatz kommen. Die

Erfahrung mit dieser Applikationsform
konnte sich daher im Bereich der anticho-
linergen Therapie giinstig auswirken.

Die Evidenz

Transdermales Oxybutynin (OXY-TDS)
zeigte in einer randomisierten, placebo-
kontrollierten Studie, die 12 Wochen
doppelblind, 12 Wochen offen und 28
weitere Wochen offen zur Erhebung der
Sicherheit iiber einen lingeren Zeitraum
gefithrt wurde, einen dosisabhingigen
Wirkungsverlauf und eine gegeniiber Pla-
cebo signifikant héhere Wirksamkeit, bei
einer Dosis von 3,9mg/Tag. Dies traf fiir
die Reduktion der Inkontinenzepisoden,
die Miktionsepisoden und das Miktions-
volumen zu.! In einer anderen Studie
wurde randomisiert und doppelblind
OXY-TDS mit Tolterodin-LA (einem an-
deren Slow-Release-Anticholinergikum)
und Placebo verglichen. Dabei zeigten
sich die Uberlegenheit beider Substanzen
gegeniiber Placebo, eine vergleichbare
Wirksamkeit der beiden Anticholinergika
und ein besseres Nebenwirkungsprofil
von OXY-TDS gegeniiber Tolterodin.?
Eine weitere randomisierte Studie ver-
glich OXY-TDS mit oralem Oxybuty-
nin, wobei hier eine vergleichbare Wirk-
samkeit bei deutlich besserem Nebenwir-
kungsprofil fiir OXY-TDS bestitigt wer-
den konnte.? Durch die transdermale
Applikationsform tritt eine neue Klasse
von Nebenwirkungen auf, und zwar der-
matologische Probleme an der Applika-

universimed.com
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Abb.: Transdermales Inkontinenzpflaster

tionsstelle. Insgesamt schlugen diese un-
erwiinschten Ereignisse in den Studien
mit 23% zu Buche, davon 16% Pruritus
und 7% Erytheme. Insgesamt kam es bei
8,4% der Studienpatientinnen zum Ab-
bruch der Studie wegen arzneimittelbe-
dingter Nebenwirkungen.

Anwendung

Oxybutynin Transdermales System (OXY-
TDS) wird in Osterreich von der Firma
UCB-Pharma angeboten und steht als
7,6x5,7cm (39cm?) grofles, durchsich-
tiges Pflaster, das insgesamt 36mg Oxy-

universimed.com

butynin enthilt und davon tiglich 3,9mg
abgibt, unter dem Handelsnamen Ken-
tera™ zur Verfiigung. Die Applikation
wird 2-mal wochentlich auf sauberer, tro-
ckener, glatter und gesunder Haut emp-
fohlen, wobei jedes Mal ein Wechsel der
Applikationsstelle erfolgen soll (Abb.). Als
besonders giinstig haben sich Unterbauch,
die Region knapp oberhalb des GesifSes

und die Lendengegend erwiesen.
Zusammenfassung

Die Entwicklung des ,Inkontinenzpflas-
ters* Oxybutynin transdermal zeigt, wie

| referat [N

eine bewihrte, wenn auch nicht ganz un-
problematische Substanz durch schrittweise
Verbesserungen iiber viele Jahre einen
bedeutenden Stellenwert in der Behand-
lung der tiberaktiven Blase behauptet hat.
Die Erfahrung mit den Betroffenen zeigt,
dass Langzeitbehandlungen eher die Re-
gel als die Ausnahme darstellen. Sehr
oft kommen daher aus verschiedenen
Griinden mehrere Substanzen zum Ein-
satz. Umso begriiflenswerter erscheint
eine neue Behandlungsalternative mit
dem Potenzial, bei hoher Anwender-
freundlichkeit und Wirksamkeit gleich-
zeitig Nebenwirkungen zu reduzieren.

Literatur:

" Dmochowski RR et al, J Urol 2002, 168: 580-586

2 Dmochowski RR et al, Urology 2003; 62 (2): 237-
242

3 Davila GW et al, J Urol 2001, 166: 140-145

Autor:

a.o. Univ.-Prof. Dr. Engelbert Hanzal
Universitatsklinik fur Frauenheilkunde,
Medizinische Universitat, Wien

stv. Vorsitzender der Medizinischen
Kontinenz-Gesellschaft Osterreich MKO
fau010724
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Y Mammakarzinom

Aromatasehemmer und
metronomische Chemotherapie

| referat [N

Aromatasehemmer haben sich in der Behandlung des Mammakarzinoms als wirksamere Alternative zu

Tamoxifen etabliert. Als eine der Maglichkeiten, die Wirksamkeit von Aromatasehemmern zu verbessern, wur-

de die Kombination mit einer metronomischen Chemotherapie untersucht — mit ermutigenden Ergebnissen.

Fiir Patientinnen mit Hormonrezeptor-
positivem Mammakarzinom ist die en-
dokrine Therapie seit Jahrzehnten eine
etablierte Behandlung. Dank der Ent-
wicklung der Aromataschemmer steht
eine wirksamere Alternative zu Tamoxi-
fen zur Verfiigung. Eine italienische Stu-
diengruppe hat sich mit der Frage be-
fasst, ob die Kombination eines Aroma-
taschemmers mit niedrig dosierter me-
tronomischer Chemotherapie zu einer
Steigerung der Wirksamkeit fiihrt.

Die Kombination von endokriner The-
rapie mit einer konventionell dosierten
Chemotherapie ist wenig Erfolg verspre-
chend, da die Hormontherapie zytosta-
tisch wirkt und somit der antiprolifera-
tiven Wirkung der Chemotherapie ent-
gegensteht. Diese Uberlegung wird durch
randomisierte Studien untermauert.
Das Rationale fiir die niedrig dosierte
metronomische Chemotherapie beruht
auf dem Konzept, dass dank besserer Ver-
triglichkeit hiufige Gaben und so-

positiv) randomisiert einer Behandlung
mit Letrozol (2,5mg/Tag) oder der Kom-
bination von Letrozol (2,5mg/Tag) und
Cyclophosphamid (50mg oral/Tag) zu-
geordnet. Die Therapie wurde kontinu-
ierlich iiber 6 Monate bis zur chirur-
gischen Behandlung verabreicht.

Das mediane Alter der Patientinnen lag
bei iiber 75 Jahren. Rund ein Drittel der
Patientinnen war nodalpositiv. Bei drei
Vierteln der Patientinnen lag ein T2-Sta-
dium vor.

Ergebnisse

Unter Letrozol wurde bei 72% der Pati-
entinnen ein Ansprechen erzielt, ver-
glichen mit 88% unter der Kombinati-
onstherapie. Bezogen auf die Rate an kom-
pletten Remissionen (40 versus 44%) war
kein nennenswerter Unterschied festzu-
stellen. Auch die Haufigkeit einer patho-
logischen CR (3,5%) war in beiden Grup-

pen gleich. Basierend auf Subgruppen-
analysen kann man annehmen, dass der
Vorteil der Kombinationstherapie insbe-
sondere bei Patientinnen mit duktalem
Karzinom gegeben ist (Responserate 91%
versus 73%), wihrend bei Patientinnen
mit lobuldrem Karzinom kein Unterschied
bestand (Responserate 70%; Abb.).

Im Rahmen der Studie wurden auch bio-
logische Parameter wie Ki67- und VEGF-
Expression bestimmt. Die Ki67-Expres-
sion — gemessen am Anteil der Ki67-po-
sitiven Zellen — sank unter Letrozol von
15% auf 4%. Durch die Kombinations-
therapie wurde dieser Wert von 16%
auf 2% gesenkt. Auch in Bezug auf die
VEGE-Expression erwies sich die Kom-
binationstherapie als die effektivere Be-
handlung. Die Therapie mit Letrozol
fithrte bei 8% der Tumore zu einem Ver-
schwinden der VEGF-Expression, verg-
lichen mit 35% unter der Kombinations-
therapie. Fiir das Ansprechen kénnte die
Beeinflussung der VEGF-Expres-

mit eine prolongierte Exposition
ermoglicht werden. Mit diesem
Therapieansatz sollen in erster Li-
nie die Endothelzellen (welche
langsam proliferieren) in den tu-
morversorgenden Blutgefiflen ge-
troffen werden.

Methodik und Patientinnen

Ansprechrate (%)

In der vorliegenden Studie wurden
114 iltere Patientinnen mit neu di-
agnostiziertem Mammakarzinom
(T2-T4, NO-1, ER- und/oder PR-

| 26

Ansprechraten
91 MCT = metronomische
Chemotherapie
73
70 70
Letrozol Letrozol+MCT Letrozol Letrozol+MCT

Duktales Karzinom

Abb.: Ansprechraten in Abhéangigkeit von der Tumorhistologie

Lobulares Karzinom

sion von Bedeutung sein. Denn die
Ansprechrate war bei Patientinnen
mit kompletter VEGF-Reduktion
héher als bei Patientinnen mit par-
tieller oder fehlender VEGF-Re-
duktion (89% vs. 82% vs. 70%).

© UNIVERSIMED®

Bericht: Dr. Florian Neuhauser

Quelle:

Bottini et al, J Clin Oncol 2006;
24:3623-3628
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Therapie des sekundaren Lymphddems

Mikrochirurgische
Lymphgefal3transplantation

Derzeit erkrankt etwa jede 8.-9. Frau in Osterreich an Brustkrebs. Bei etwa 40% der Betroffenen muss die

Brust vollstandig entfernt werden, bei den Ubrigen 60% reicht die Tumorektomie bzw. eine so genannte

brusterhaltende Operation. Bei 75% der Patientinnen missen die axillaren Lymphknoten entfernt werden,

und der betroffene Arm schwillt in der Folge deutlich an. Was sowohl optisch als auch wegen der reduzier-

ten Bewegungsfreiheit eine bedeutende EinbuBe der Lebensqualitat darstellt.

Hinzu kommen noch hiufige Infektionen
mit Erysipel und die Stigmatisierung, weil
der andauernd getragene Stiitzstrumpf
und die im Alltag oft sehr auffillige obere
Extremitit von den Patientinnen beson-
ders unangenehm empfunden werden. Bis
dato ist die Therapie der Wahl die all-
seits bekannte Lymphdrainage, die von
den betroffenen Patientinnen 2-3x/Wo-
che jahrein, jahraus durchgefiihrt werden
muss. Diese Behandlung bringt fiir na-
hezu 80% der Patientinnen eine deut-
liche Besserung, bei etwa 20% versagt di-
ese Therapie jedoch.

Miinchner Weiterentwicklung
hat sich bewéhrt

Vor etwa 23 Jahren fiihrten
unabhingig voneinander der
Wiener plastische Chirurg
Doz. Mandl und sein Miinch-
ner Kollege Prof. Baumeister
die ersten Therapieversuche
mittels autologer Lymphge-
fifltransplantation  durch.
Vom Oberschenkel wurden
nach Anfirbung mit Patent-
blau 2-3 Lymphgefifle ent-
nommen und unter dem Mi-
kroskop an Lymphgefifie des
proximalen Oberarms und des
Halses angeschlossen. Auf
diese Weise wurden die ent-

fernten Lymphknoten ,gebypasst“. (Abb.
1). Doz. Mandl fiihrte nach 2 oder 3
Operationen keine weiteren Eingriffe
durch, weil die Zuweisungen von Pati-
entinnen ausblieben — die Methode ge-
riet in Osterreich in Vergessenheit.

In Miinchen lief die Sache anders: Prof.
Baumeister spezialisierte sich mit groffem
Einsatz auf diesem Gebiet und optimierte
den Eingriff in jahrelanger Arbeit in Be-
zug auf Technik, Anwendbarkeit, Naht-
material, prioperative Diagnostik, pri-
und postoperative Verlaufs- und Durch-
flusskontrolle u.v.m.: Seine Methode
wurde zur Reife gebracht. Es folgten
mehrere Publikationen, und die Opera-
tion wurde immer bekannter, wobei die
publizierte Erfolgsrate bei etwa 66%
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Abb. 1: Skizze - so verlauft der Lymphbypass (Grafik nach Prof. Baumei-
ster, Miinchen)

liegt. Damit ist gemeint, dass innerhalb
von 6 Monaten nach dem Eingriff eine
Verkleinerung des Armumfanges ohne
Lymphdrainage festzustellen ist.

AKH Wien hat Vorreiterrolle

Seit Juni 2006 koénnen sich betroffene
Frauen nun auch in Osterreich operie-
ren lassen: Im AKH Wien hat der plasti-
sche Chirurg Univ.-Prof. Dr. Edvin Tur-
kof erstmals nach iiber 20 Jahren diese
Operation gemeinsam mit dem Gyni-
kologen Univ.-Prof. Michael Seifert wie-
der ecingefiihrt und mittlerweile bereits
an 5 Patientinnen erfolgreich eingesetzt.
Prof. Turkof ist derzeit an der Abteilung
fur Spezielle Gynikologie (Leiter: Univ.-
Prof. Dr. Ernst Kubista) haupt-
verantwortlich fiir Brustwie-
derherstellungen nach Krebs-
operationen. Sein operatives
Spektrum wurde durch die
Einfithrung der eingangs be-
schriebenen autologen Lymph-
gefdfitransplantation zur The-
rapie des sekundiren Lymph-
6dems bedeutend erweitert.
Dieses zurzeit in Osterreich
einmalige Service wurde er-
moglicht, weil sowohl der
Klinikvorstand  (Univ.-Prof.
Dr. Peter Husslein) als auch
der fiir die Bereitstellung der

© Baumeister
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operativen Ressourcen zustin-
digen Abteilungsleiter (Univ.-
Prof. Dr. Sepp Leodolter) die
Durchfithrung dieser aufwin-
digen, mehrere Stunden in
Anspruch nehmenden Ope-

rationen unterstiitzen.

Mikrochirurgische
Nahttechnik erfordert
erfahrenen Experten

Fiir die Patientin selbst ist der
Eingriff kaum belastend.
Nach Identifizierung geeig-
neter Spendergefifle am pro-
ximalen Oberschenkel werden
diese zundchst auf einer Linge
von 25cm dargestellt. Dabei werden die
durch das Patentblau angefirbten Gefifle
Zentimeter fiir Zentimeter nach distal
verfolgt und schliefSlich entnommen. Da-
nach erfolgt die Identifizierung geeig-
neter Anschlussgefiffe am proximalen
Oberarm und am lateralen Jugulum. In
weiterer Folge werden die GefifSe in ei-
nen Silikonschlauch eingefidelt, dieser
wird unter die Haut zwischen Axilla und
Hals durchgezogen und danach unter Be-

universimed.com
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Abb. 2: Die neue Lymphbypass-OP erfordert viel mikrochirurgisches Geschick

lassung der 2 oder 3 Lymphgefif(e her-
ausgezogen. Die zur Wiederherstellung
der Zirkulation notwendigen Gefiflanas-
tomosen erfolgen mit mikrochirugischer
Nahttechnik, die jedoch bei weitem an-
spruchsvoller ist als etwa die Durchfiih-
rung einer freien Lappenplastik: Die
transplantierten Lymphgefifle sind be-
deutend diinnwandiger als jede Finger-
vene und im Durchmesser ebenfalls deut-
lich kleiner als etwa Gefif3e eines Klein-

cover-story -

fingers. Deswegen sollte diese
Operation mittels mikrochir-
urgischen  Spezialbestecks
durchgefiihrt werden (beson-
ders diinne Pinzetten), und
der Mikrochirurg muss jeden-
falls iiber langjihrige Erfah-
rung und auch die nétige Ge-
duld verfiigen (Abb. 2). Pro-
fessor Dr. Edvin Turkof: ,In
der derzeitigen Form ist die
mikrochirurgische Lymphge-
filtransplantation bereits eine
grofle Hilfe fiir betroffene
Frauen und wir hoffen, in 1
bis 2 Jahren dhnliche Erfolge
zu erzielen wie Prof. Baumeis-
ter in Miinchen.®

Nachsorge: Am Bein sollten die Patien-
tinnen etwa 6 Monate Stiitzstriimpfe tra-
gen und ihr normales Arbeitsprogramm
fortsetzen.

© Turkof
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Kontakt:

Univ.-Prof. Dr. Edvin Turkof

Nahere fachliche Informationen telefonisch
unter: 01/587 00 00
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Mammakarzinom:

HER2 und Ostrogen gleichzeitig hemmen

Alle zwei Jahre findet der Kongress der European Society of
Medical Oncology (ESMO) statt — nach dem ASCO-Kongress
sicherlich einer der wichtigsten Krebskongresse weltweit. Der
Einsatz des monoklonalen Anti-HER2-Antikdrpers Tras-
tuzumab hat sich zu einer Erfolgsgeschichte bei den etwa
30% HER2-positiven Mammakarzinomen entwickelt. Wahr-
scheinlich lasst sich das Ergebnis noch verbessern, wenn man
den etwa 50% der Patientinnen, deren Tumoren neben ei-
ner HER2-Uberexpression auch noch Ostrogenrezeptoren
tragen, zusatzlich eine Hormontherapie verschreibt: In der
weltweit durchgefihrten TAnNDEM-Studie, die Bella Kauf-
man, Tel Hashomer, vorstellte, erhielten 208 solche Patien-
tinnen mit metastasierten Mammakarzinomen als First-Line-
Therapie entweder den Aromataseinhibitor Anastrozol allei-
ne (1mg/d) oder zusatzlich eine Trastuzumab-Therapie (4mg/
kg initial und dann woéchentlich 2mg/kg bis zur Progression).
Die Ansprechrate verdreifachte sich durch die Antikérperthe-
rapie von 6,8 auf 20,2%, der primdre Endpunkt, die pro-
gressionsfreie Uberlebenszeit, verdoppelte sich von 2,4 auf

4,8 Monate (p=0,0016). Die Gesamtiberlebenszeit stieg um
4,6 Monate von 23,9 auf 28,5 Monate; dass dieser Unter-
schied nicht gréBer und nicht signifikant ausfiel, liegt wahr-
scheinlich daran, so Kaufman, dass den Patientinnen aus der
Kontrollgruppe, sobald ihre Erkrankung progredient war,
auch die Antikdrper-Behandlung angeboten worden war,
was 70% von ihnen auch wahrnahmen. Dadurch wurden
die Uberlebensunterschiede nattirlich zu Ungunsten der initi-
alen Kombinationsgruppe beeinflusst. Ungefahr jede 6. Pati-
entin war unter der Hormon- plus Antikorpertherapie min-
destens zwei Jahre progressionsfrei; d.h., dass eine Chemo-
therapie in diesen Féllen erheblich hinausgezdgert werden
konnte — und das bei einem Nebenwirkungsprofil, das durch-
aus akzeptabel war und keine Uberraschungen bot.

Bericht: Josef Gulden

Quelle: 315t Congress of the European Society of Medical Oncology
(ESMO), 29. September bis 3. Oktober 2006, Istanbul, Turkei



HPV-Vierfachimpfstoff erhalt

news [N

Scrip Award 2006 als ,,.Best New Biological Drug”

Der Preis, der von der renommierten Fachzeitschrift Scrip
vergeben wird, ist eine Auszeichnung fur herausragende
Leistungen auf dem Gebiet der pharmazeutischen Entwick-
lung, durch den groBe Errungenschaften Anerkennung fin-
den, die weiter in wissenschaftliches Neuland vorstoBen. Die
Jury, die sich aus internationalen Experten in den Bereichen
Wissenschaft, Medizin und pharmazeutische Industrie zu-
sammensetzt, wahlte den HPV-Vierfachimpfstoff fir 2006
als , Best New Biological Drug” des Jahres, weil sie der Mei-
nung war, dass dieser Impfstoff den besten wissenschaft-
lichen Durchbruch auf diesem Gebiet darstellt.

In mehreren klinischen Studien (Future | und Future Il), an
denen weltweit mehr als 25.000 Frauen beteiligt waren,
schutzte der HPV-Vierfachimpfstoff mit einer Wirksamkeit
von bis zu 100 % vor dem Zervixkarzinom, vor prakanze-
rosen und potenziell prakanzerdsen zervikalen Lasionen, vul-
varen und vaginalen prakanzerésen Lasionen sowie vor Ge-
nitalwarzen, die durch die HPV-Typen 6,11,16 und 18 her-
vorgerufen werden.

Uber die Dauer von funf Jahren wurde eine hohe und be-
standige Wirksamkeit beobachtet, und man nimmt an, dass
diese eine lange Zeit anhalt. Friihe Labordaten weisen darauf
hin, dass eine Impfung mit dem HPV-Vierfachimpfstoff auch
gegen eine Infektion mit den HPV-Typen 31 und 45 schiitzen
konnte, gegen die sich der Impfstoff nicht direkt richtet.

Der HPV-Vierfachimpfstoff wurde am 20. September 2006 in
Europa zugelassen und ist jetzt in Osterreich, Deutschland,
Finnland, Schweden, GroBbritannien, Nordirland, in der Re-
publik Irland, in Belgien, Danemark, den Niederlanden und
in Luxemburg verftgbar.

Anfragen:

Medizin: Dr. Astrid Dworan-Timler;

Marketing: Mag. Bernhard Prager

Sanofi Pasteur MSD Campus 21,

Europaring F11/402, 2345 Brunn am Gebirge

Tel: +43/1/866 70-22 200, E-Mail: bprager@spmsd.com
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Polkorperdiagnostik:
deutlich héhere Chancen bei IVF

| kongress -

Erfahrungen am Wunschbaby-Zentrum in Wien zeigen, dass die Wahrscheinlichkeit fir eine Schwanger-

schaft nach Polkdrperdiagnostik nahezu doppelt so groB3 ist wie ohne vorherigen Test. Der Grund dafr:

Rund die Halfte aller Eizellen, die fur eine IVF verwendet werden, weisen Pathologien auf, die eine Schwan-

gerschaft unmaoglich machen.

Im Rahmen eines Pressegesprichs am 6.
Dezember 2006 in Wien berichteten
Univ.-Prof. Dr. Markus Hengstschliger
und Univ.-Prof. Wilfried Feichtinger
iiber 15 Monate Erfahrung mit der Pol-
kérperdiagnostik am Wunschbaby-Zen-
trum in Wien. Die erste erfolgreiche Pol-
koérperdiagnostik wurde im Juni 2005
durchgefiihrt — die erste Schwangerschaft
kam im darauf folgenden August zu-
stande. Indiziert ist die Methode bei
Frauen iiber 35 Jahren sowie bei Frauen,
die bereits mehrere Fehlversuche hinter
sich haben und fiir die die IVF die letzte
Chance ist, ein eigenes Kind zu bekom-
men (Abb. 1). ,Ziel ist, die Schwanger-
schaftsrate zu verbessern, das Risiko von
Fehlgeburten,  Mehrlingsschwanger-
schaften sowie Schwangerschaftsabbrii-
chen nach Prinataldiagnostik zu redu-
zieren®, so Feichtinger.

Durchfiihrung, Sicherheit,
Limitationen und Moglichkeiten

Bei der Polkorperdiagnostik wird ein,
wenn moglich auch beide Polkdrper
(Abb. 2) der Eizelle noch vor der Be-
fruchtung entnommen, was in Osterreich
erlaubt ist, da dies eben noch vor der Ver-
schmelzung der Ei- und der Samenzelle
durchgefithrt wird. Ziel ist es, in der
Folge beide Polkérper per FISH zu un-
tersuchen, da der 2. Polkérper jedoch oft
sehr stark an die Eizelle gebunden ist, ist
dies nicht immer bei beiden méglich.

| 32

Abb. 1: M. Hengstschlager, Maria Warter mit
Tochter Leonie Melinda und W. Feichtinger

»Untersucht werden somit bestimmte
Chromosomen (derzeit 13, 16, 18, 21,
22) miitterlicherseits — daher lassen sich
Syndrome wie etwa das Down-Syndrom
nicht ausschliefSen, sondern die Wahr-
scheinlichkeit dafiir nur reduzieren®, er-
klirt Hengstschliger. Bislang wurden
Polkérper von 1.026 Eizellen von 225

Abb. 2: Polkérper

Patientinnen untersucht. Die Diagnos-
tik ergab, dass 48,37% normal waren;
51,63% dagegen pathologisch, diese hit-
ten eine Schwangerschaft unmaéglich ge-
macht. In der Gruppe mit 31 Frauen
tiber 40 Jahren ohne Polkérperdiagnos-
tik kamen 6,45% normale Schwanger-
schaften zustande, in einer Vergleichs-
gruppe mit 29 Frauen tiber 40 mit Pol-
korperdiagnostik waren dagegen 10,34%
schwanger geworden. Bei Frauen unter
35 mit mehreren fehlgeschlagenen Ver-
suchen (184 ohne Polkérperdiagnostik
vs. 50 mit Polkérperdiagnostik) lagen die
Resultate bei 24,46% vs. 34% Schwan-
gerschaften; pathologische Schwanger-
schaften traten bei 10,87% vs. 0% auf.
»Rund 10% der Polkdrper gehen bei der
Entnahme fiir die spitere Untersuchung
verloren. Mit einer Sensitivitdt und Spe-
zifitit zwischen jeweils 90 und 95% ist
die Untersuchung sehr genau und liegt
im Bereich anderer genetischer Tests®,
sagt Hengstschliger. Die Polkorperdia-
gnostik ersetzt natiirlich nicht die iib-
lichen Untersuchungen wihrend der
Schwangerschaft. Die Kosten der Pol-
kérperdiagnostik liegen zwischen 1.300
und knapp 2.000 Euro; je nachdem wie
viele Eizellen untersucht werden.

Bericht: Christian Fexa

Quelle: Pressegesprach ,PID bringt's”,
Wunschbaby Zentrum Wien, 6. Dezember 2006
fau070132
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