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Rekonstruktive Urologie des oberen und unteren
Harntraktes — ein Therapieupdate

H. John', B. Amend?, C. Mdckel', M. Renninger?, J.-L. Fehr!, G. Feil?, J. Seibold?, K.-D. Sievert?

Kurzfassung: Trotz des Fortschritts konservativer
Therapiemdglichkeiten ist fiir viele urologische Er-
krankungen ein chirurgisches Vorgehen unabding-
bar. Hieraus resultiert die Notwendigkeit einer aus-
gefeilten rekonstruktiven Chirurgie, um verloren
gegangene Funktionen der einzelnen Urogenital-
organe zu ersetzen bzw. wiederherzustellen. In ers-
ter Linie bedingen ausgedehnte radikalchirurgische
Eingriffe der Onkologischen Urologie einen rekon-
struktiven Ersatz im Bereich des oberen und unte-
ren Harntraktes. Neben der Rekonstruktiven Urolo-
gie als Teil der Onkologie werden diese Techniken
auch fiir Krankheitsbilder auerhalb des onkologi-
schen Krankheitskreises bendtigt. Der vorliegende
Artikel gibt anhand Peer-reviewter Literatur einen
Uberblick der therapeutischen Maglichkeiten des
Hamblasen- und Harnleiterersatzes, der rekonstruk-
tiven Harnrohrenchirurgie und der Maglichkeiten
der operativen Korrektur der Nierenbeckenabgangs-
stenose. Ahnlich wie in anderen Fachrichtungen
wird auch in der Urologie der Gewebeersatz durch
Tissue Engineering im Labor und Tiermodell voran-

getrieben. Es ist davon auszugehen, dass eine
optimalere und damit funktionellere Rekonstruk-
tion moglich und dadurch die Lebensqualitét der
Patienten weitreichend verbessert wird. Durch
Tissue Engineering wird ein Organ- und Ge-
webeersatz unter mdglichst dquivalenten ana-
tomischen und funktionellen Gesichtspunkten
mdglich. Die Kombination altbewahrter Techni-
ken mit innovativen Neuerungen wird sich vor
allem in der nahen Zukunft an Therapieerfolg,
Lebensqualitat und Patientenzufriedenheit mes-
sen mussen.

Abstract: Reconstructive Urology of the Upper
and Lower Urinary Tract — Therapeutic Update.
Despite the progress of conservative treatment op-
tions for many urological diseases surgical ap-
proach is essential. This results in the need for a
sophisticated reconstructive surgery to restore or
replace the lost functions of each urogenital organ.
In the first instance extensive, radical surgery of the
oncological urology require a reconstructive re-

placement of the different parts of the upper and
lower urinary tract. Furthermore other diseases
outside the circle of oncological ailments need the
techniques of reconstructive surgery.

This article is based on peer-reviewed literature
an gives an overview of the therapeutic possibili-
ties of the bladder and ureter replacement, urethral
reconstructive surgery and the potential of correct-
ing the ureteropelvic junction obstruction. Similar
to other disciplines tissue replacement by tissue
engineering in the laboratory and animal model
systems is also used in the urological field. It is ex-
pected that a more optimal and functional recon-
struction is possible, and thus the quality of life of
patients far-reaching improves. Tissue engineering
enables an organ and tissue replacement with opti-
mal anatomical and functional results. In the future
the combination of well-tried techniques with inno-
vative new features will be mainly measured by the
therapeutic success, the quality of life and the pa-
tient satisfaction. J Urol Urogynékel 2009; 16
(1): 7-14.

B Harnrohrenchirurgie

Lange Zeit war die Therapie der Harnrohrenstrikturen domi-
niert vom grofziigigen Gebrauch der Sichturethrotomie nach
Sachse. Leider ist diese nur selten langfristig erfolgreich an-
haltend. Die plastischen Harnrohrenrekonstruktionsverfahren
wurden erst in den letzten 15-20 Jahren entwickelt, dank zu-
nehmendem Wissen der urethralen Pathophysiologie einer-
seits sowie den plastischen Operationsverfahren der freien
und gestielten Lappen andererseits. Meist konnen vordere und
hintere Harnrohrenstrikturen durch Exzision und End-zu-
End-Anastomosen oder freie und gestielte Lappenplastiken
einzeitig mit guten Langzeitresultaten behandelt werden.
Komplexe Strikturen, mehrmals voroperierte Strikturen und
Harnrohrenstenosen iiber die gesamte Harnrohrenldnge kon-
nen auch einmal ein zweizeitiges Vorgehen verlangen. In aus-
gewihlten Fillen haben auch alternative endourologische
Optionen wie Stents, die regelmédfige Fremd- oder Selbst-
bougierung und die wiederholte Sachse-Urethrotomie ihre
Bedeutung. Eine kurze bulbire Striktur wird auch heute sicher
erst mit einer Sichturethrotomie behandelt, das Rezidiv aber
meist mit offener Chirurgie versorgt [1].

Sichturethrotomie
Entgegen der hiufigen Vermutung hinterlédsst die Sichture-
throtomie (Urethrotomia interna, Sachse-Urethrotomie) eine
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langere Narbe als die primire Striktur mit Langzeitrezidiv-
raten bis zu 70 % [2] (Abb. 1). Wiederholte Sachse-Urethro-
tomien verbessern die Resultate nicht — im Gegenteil: Eine
Heilung ist durch zusétzliche Fibrosierung des Corpus spon-
giosum unwahrscheinlich. Ebenso werden die anatomischen
Schichten fiir eine spétere offene Rekonstruktion beeintréich-
tigt. Die Indikation zur Sachse-Urethrotomie ist deshalb nur
bei Ersteingriffen bei kurzen bulbédren Stenosen unter 1 cm
Linge sinnvoll, Rezidivstenosen sollten offen angegangen
werden. Laserverfahren sind der kalten Inzision nicht iiberle-
gen [3].

Strikturresektion und End-zu-End-Anastomose
Bulbire Strikturen unter 2 cm werden reseziert und gute Er-
gebnisse mit einer End-zu-End-Anastomose erreicht. Idealer-
weise wird die Harnrohre vollstindig mobilisiert, nach distal
und proximal spatuliert und damit eine spannungsfreie Anas-
tomose mit langanhaltendem Erfolg bis zu 90 % ermoglicht

Abbildung 1: Bulbére Harnrohrenstriktur mit zwei Narbenringen vor der Sachse-Inzision
(links) und nach Sachse-Inzision (rechts).
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[4, 5]. Vorteile der End-zu-End-Anastomose sind das potenti-
elle Vermeiden von Divertikeln und Schrumpfungen bei Lap-
pen- oder Transplantattechniken [1].

Urethraplastik mit freiem Transplantat

Liangere Strikturen bediirfen eine Defektdeckung nach voll-
standiger Inzision iiber die gesamte Linge und Erweiterung.
Mehrere Gewebe wurden zur Nutzung als freie Grafts vorge-
schlagen. Die Mundschleimhaut wird heute favorisiert einge-
setzt, aber auch ausgediinnte Vorhaut oder gemeshte haarlose
Oberschenkelhaut finden Verwendung. Dorsale Onlay-Plasti-
ken verhindern Divertikelbildungen und optimieren die
Durchblutung des Grafts durch Ausdiinnung der Schwellkor-
per-Tunica albuginea; aber auch ventrale Onlay-Techniken
erreichen vergleichbare gute Resultate bei einfacherer Opera-
tionstechnik [6].

Urethraplastik mit gestieltem Transplantat
Strikturen in der penilen Harnrohre konnen héufig nicht mit
einer End-zu-End-Resektion behandelt werden, da die Ver-
kiirzung der Harnrohre zu einer ventralen Chordae fiihren
wiirde. Daher ist in der penilen Harnrohre ein Penishautlap-
pen-Onlay eine giinstige kurative Behandlungsoption. Ein
ventraler longitudinaler (Orandi-) Lappen oder ein zirkum-
ferenter Graft (transverse island flap) kann mobilisiert und
gedreht werden, um den Defekt zu decken und die Harnr6hre
zu erweitern.

Zweizeitige Harnrohrenplastik

Lange Rezidivstrikturen oder das Fehlen von elastischem Ge-
webe zur Harnrohrenrekonstruktion verlangen selten ein
zweizeitiges Vorgehen [7]. Die Harnrohre wird dabei in ei-
nem ersten Schritt marsupialisiert und sekundér die Harnroh-
re rekonstruktuiert. Die initial verwendete behaarte Penis-
und Skrotalhaut ist dabei freien Transplantationen von nicht
behaarten Mesh-Grafts gewichen, die mit einem Dermatom
zu einem Netz verarbeitet werden und in die Stelle der inzi-
dierten und exzidierten Harnrohre als Bett gelegt werden.
Nach vollstindiger Epithelialisierung erfolgt die Bildung der
neuen Harnréhre durch zirkuldren Verschluss als Zweitein-
griff nach 3—6 Monaten [1].

Stents und Selbstbougierung

Ausnahmsweise kann die Einlage von permanenten Stents
beirezidivierenden bulbédren Stenosen durchgefiihrt werden,
wenn offen rekonstruktive Verfahren nicht durchfiihrbar
sind [8]. Die regelméfige Selbstkatheterisierung vor allem
beim dlteren Patienten verbleibt schlieBlich als Moglichkeit,
eine penobulbire Striktur nicht kurativ offen zu halten.

Hypospadie-Korrektur

Als Besonderheit gelten die Harnrohrenfehlbildungen. In den
meisten Fillen liegt eine distale Hypospadie vor, die durch
verschiedene Operationstechniken versorgt werden kann.
Trotzdem bestand bisher die Gefahr, dass es zu Strikturen
oder Fistelbildungen kam. Durch die MEMO-Technik kann
in den meisten Fillen auf eine Durchtrennung der Harnréhre
verzichtet werden, wodurch in 98 % der Fille auch im Lang-
zeit-Follow-up jegliche Komplikationen vermieden wurden
[1,9].

B Therapie der Nierenbeckenabgangs-
stenose

Die Referenzmethode zur Behandlung der Nierenbeckenab-
gangsstenose ist die offene Nierenbeckenplastik mit 90 % an-
haltendem Erfolg. Die endourologischen Techniken mit ante-
oder retrogradem Zugang entwickelten sich in den 1980er
Jahren mit Erfolgsraten zwischen 70 % und 90 %. Als Vorteil
sind sie weniger invasiv und haben einen vorteilhaften post-
operativen Verlauf, haben aber potentielle Nachteile bei Pati-
enten mit kreuzendem Unterpolgefiss, groen Nierenbecken
oder langstreckigen Stenosen. Die Laparoskopie (transperi-
toneal, retroperitoneal, roboterassistiert) scheint die kombi-
nierten Vorteile von offener und endoskopischer Technik mit
guten Langzeitresultaten zu haben, wobei die Robotertechno-
logie die anspruchsvolle rekonstruktive laparoskopische
Technik erleichtert (Tab. 1).

Offene Pyeloplastik

Die offene pyelo-ureterale Rekonstruktion kann durch einen
dorsalen/posterioren oder anterioren Zugang erfolgen. Tech-
nisch sind verschiedene Verfahren wie die meist verwendete
Anderson-Hynes-Plastik, V-Y-Plastiken und Lappenplasti-
ken beschrieben. Die Erfolgsraten der offenen Rekonstruk-
tion liegt bei iiber 90 % [10, 11]. Hauptnachteil der offenen
Operation ist der relativ invasive Flankenzugang und dessen
Morbiditit.

Endopyelotomie

Die Endopyelotomie nimmt eine transmurale vollstindige In-
zision des pyeloureteralen Uberganges vor. Der Zugang kann
retrograd oder antegrad erfolgen. Technisch kann sie mit Dia-
thermie oder Laserenergie erfolgen, die Durchleuchtung be-
stitigt die Inzision mit periureteralem Kontrastmittelaustritt.
Patienten mit szintigraphischer Nierenfunktion unter 25 %,
Stenosenldnge iiber 2 cm und groBer Nierenbeckendilatation
haben jedoch Erfolgsraten nur um 50 % [12].

Laparoskopische Nierenbeckenplastik

Die laparoskopische Technik zeigt eine hohe Erfolgsrate bei
schneller Rekonvaleszenz [13]. Der Zugang kann transperi-
toneal oder retroperitoneoskopisch erfolgen und hat den Vor-
teil, dass die definitive Technik intraoperativ entschieden
werden kann: Anderson-Hynes- vs. V-Y-Plastik / Lappen,
Ausmass der Nierenbeckenresektion. Die Morbiditit einer lapa-
roskopischen Technik ist groer als bei der Endopyelotomie,
aber sicher kleiner als bei der Lumbotomie. Obwohl die
laparoskopischen Serien vergleichbar gute Resultate mit der

Tabelle 1: Resultate nach offener, konventionell laparoskopi-
scher und roboterassistierter Nierenbeckenplastik

Autoren Jahr | Methode | Zugang |Anzahl | Follow-up | Erfolgs-
[N] [Mt] rate [%]
Gogus et al. | 2004 | Offen retro 180 12 91
Inagaki et al. | 2005 | Lap trans 147 24 98
Moon et al. | 2006 | Lap retro 170 15 97
Mufarrij et al. 2008 | Robotic | trans 140 72 96
Patel et al. | 2005| Robotic | trans 50 11 96

J UROL UROGYNAKOL 2009; 16 (1) 9
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Abbildung 2: Roboterassistierte Nierenbeckenplastik nach Anderson-Hynes: Nieren-
beckenresektion (links) und -rekonstruktion (rechts).

offenen Nierenbeckenplastik zeigen, hat sich die Technik
nicht breit etablieren konnen — die Anastomosentechnik mit
feinsten Strukturen wie der Ureterwand mit 4-0- und 5-0-Fi-
den blieb fiir groBere Serien laparoskopischen Experten vor-
behalten [14, 15].

Liegt bei Kindern eine Funktionseinschrinkung durch eine
refluxive Einheit vor kann durch die friihzeitige laparosko-
pische Heminephroureterektomie bei Duplexsituation die
Restniere mit der entsprechenden Funktion geschiitzt werden
[16].

Roboterassistierte Nierenbeckenplastik

Die Einfiihrung des daVinci-Systems erlaubt komplexe lapa-
roskopische Eingriffe ohne die Einschrinkungen der konven-
tionellen Laparoskopie [17]. Entsprechend ist die roboter-
assistierte Nierenbeckenplastik in transperitonealer oder
retroperitoneoskopischer Technik zu einem Routineeingriff
geworden, wobei er meist transperitoneal ausgefiihrt wird
[18, 19] (Abb. 2). Die funktionellen Resultate entsprechen
den offenen Serien mit Vorteil der niedrigen Morbiditét [20].
Zentren, die ein etabliertes daVinci-System zur Verfiigung
haben, werden sich in Zukunft kaum mehr fiir eine offene
Nierenbeckenplastik oder konventionell laparoskopische
Operationstechnik entscheiden.

B Harnleiterersatzverfahren

Eine operative Wiederherstellung von Kontinuitit und Funk-
tion des Harnleiters kann aufgrund verschiedenster Ursachen
notwendig werden. Hierzu zédhlen neben onkologischen Er-
krankungen mit notwendigem radikalchirurgischem Vorge-
hen bei urogenitalen als auch benachbarten Tumorerkran-
kungen vor allem iatrogene Verletzungen des Ureters und
Harnleiterstrikturierungen (durch retroperitoneale Fibrose
oder radiogene Genese). Hauptaugenmerk jeglicher Harn-
leiterchirurgie liegt auf einer optimalen Vaskularisation des
Harnleiters beziehungsweise der Harnleiterstiimpfe. In jedem
Fall ist Kenntnis iiber die besondere Anatomie der segmenta-
len, vor allem kranial und kaudal ausgeprigten Gefidl3anato-
mie fiir einen Erfolg des gewéhlten operativen Verfahrens
entscheidend. Ein ausgedehnter rekonstruktiver Ersatz ist hier
einer unzureichenden Durchblutung des Harnleiters inklusive
Anastomosen bei Wahl eines minimalen Verfahrens vorzu-
ziehen. Somit richtet sich die rekonstruktive Technik sowohl
nach der Linge des zu ersetzenden Abschnittes, als auch nach
der bestehenden, moglichst optimierten Vaskularisation.
Wihrend Gefid3versorgung und Vitalitdt des Harnleiterge-
webes, insbesondere bei iatrogener Verletzung durch breit-

10 JUROL UROGYNAKOL 2009; 16 (1)

flachige Koagulation, intraoperativ evaluiert und beurteilt
werden miissen, sollte priaoperativ die Linge des zu ersetzen-
den Abschnittes mittels entsprechender Bildgebung (retrogra-
de Ureteropyelographie, Ausscheidungsurographie oder
kontrastmittelangehobenem CT mit Spitphase) erhoben wer-
den. Eine spannungsfreie Versorgung des Gewebes gewihr-
leistet schlieBlich im postoperativen Verlauf eine optimale
Heilung mit niedriger Strikturrate [21, 22].

Der Zeitpunkt der Versorgung hingt im wesentlichen vom
Zeitpunkt der Diagnosestellung ab. Nicht selten werden iatro-
gene Harnleiterldsionen durch Koagulation erst in der post-
operativen Phase erkannt. In jedem Fall sollten intraoperativ
festgestellte Harnleiterldsionen umgehend rekonstruiert wer-
den. Bei postoperativer Diagnose konnen etwa 50 % der kurz-
streckigen Lisionen iiber eine Harnleiterschienung versorgt
werden. Sollte eine operative Korrektur notwendig sein, so
konnte gezeigt werden, dass neben dem iiblichen Vorgehen
mit bis zu 3 Monaten Wartezeit auch ein direkter Eingriff ver-
gleichbare Ergebnisse liefert. Die Komplikationsrate der re-
konstruktiven Harnleiterchirurgie wird mit 14 bis 25 % bei
einer Nephrektomierate von 4 bis 8 % angegeben [23].

End-zu-End-Anastomose und Transuretero-
ureterostomie

Die Ureteroureterostomie findet in erster Linie bei iatrogenen
Harnleiterverletzungen ohne oder mit kurzstreckigem Defekt
ihre Anwendung. Voraussetzung ist eine ausreichende Mobi-
lisation der Harnleiterstiimpfe unter strikter Erhaltung des
gefdlBfiihrenden periureteralen Fett- und Bindegewebes. Um
einer Strikturbildung vorzubeugen, sollten beide Stiimpfe
jeweils auf kontralateralen Seiten iiber 10—15 mm spatuliert
werden. In jedem Fall ist eine Harnleiterschienung fiir
mindestens 14 Tage anzustreben [21-23].

Die Durchfiihrung einer Transureteroureterostomie ist im
Laufe der Zeit zunehmend in den Hintergrund getreten. Haupt-
griinde sind zum einen die erhohte Rate an Komplikationen
inklusive Strikturbildung und zum anderen der sehr schwieri-
ge bis fehlende retrograde Zugang zum oberen Harntrakt bei
erneut notwendigen Interventionen. Wenngleich mehrfach
die oben genannten Nachteile publiziert wurden, berichten
aktuelle Veroffentlichungen vom erfolgreichen Einsatz dieses
rekonstruktiven Verfahrens. Zusammenfassend ist die Trans-
ureteroureterostomie dann als Verfahren der Wahl anzusehen,
wenn eine Ureterozystoneostomie mit anderen Optionen
aufgrund von Voroperationen als nicht moglich oder zu risi-
koreich erscheinen [22, 23].

Ureterocystoneostomie, Psoas-Hitch-Pastik
und Boari-Lappen

In dieser Gruppe werden Techniken der Ureterocystoneo-
stomie ohne Zwischenschaltung organfremden Gewebes zu-
sammengefasst. Es handelt sich um Verfahren zum Ersatz des
distalen bis mittleren Harnleiterabschnittes. Bei einer distal
gelegenen Harnleiterverletzung/-striktur ist in vielen Fillen
keine Mobilisation der Harnblase zur Lingengewinnung not-
wendig. Es kann in diesem Fall die direkte Ureterocystoneo-
stomie mit Antirefluxschutz durch submukose Tunnelierung
nach Leadbetter-Politano angewendet werden.
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Lisst sich eine direkte Neueinpflanzung des Harnleiters in die
Harnblase spannungsfrei nicht gestalten, so bietet die Durch-
fiihrung einer Psoas-Hitch-Plastik durch Mobilisation und Fi-
xierung der Harnblase am Musculus psoas mit antirefluxiver
Harnleiterimplanatation in das dadurch entstandene ,,Blasen-
horn* die Moglichkeit, Defekte von bis zu 7-10 cm zu iiber-
briicken. Die Verwendung eines Boari-Harnblasenlappens
(tubularisierter, ca. 2 cm breiter Lappen der Harnblase), ge-
gebenenfalls auch in Kombination mit einer Psoas-Hitch-
Plastik, erweitert die rekonstruktiven Moglichkeiten bis zu
Defekten von 12 bis 15 cm [21-23]. Zunehmend werden die
genannten Eingriffe auch laparoskopisch und endoskopisch
roboterassistiert durchgefiihrt [24].

Harnleiterersatz unter Verwendung von Darm
Ist ein langstreckiger oder kompletter Ersatz des Harnleiters
notwendig, eine Autotransplantation nicht gewiinscht oder
durchfiihrbar und kann der bestehende Defekt durch Kombi-
nation der vorangehenden Verfahren inklusive einer Mobili-
sation der Niere nicht {iberbriickt werden, so kann unter Ver-
wendung von Diinndarm der fehlende Harnleiterabschnitt er-
setzt werden. Es konnte gezeigt werden, dass die Verwendung
von Ileum trotz Mukusbildung eine effektive, nierenfunk-
tionserhaltende und im Langzeitverlauf komplikationsarme
Methode darstellt, die im Zuge der minimal-invasiven Tech-
nik sowohl laparoskopisch als auch roboterassistiert durchge-
fiihrt werden kann [25].

Kann eine Rekonstruktion des Harnleiters nicht durchgefiihrt
werden, so bleibt oftmals die Mdoglichkeit der Stenteinlage.
Im Gegensatz zu den ,herkommlichen* DJ-Kathetern kann
durch neuartige Stents oftmals eine ldngere Verweildauer er-
zielt werden [26]. Bei eingeschrinkter Operabilitit kann auch
ein ,,Umleitungsverfahren® subkutan eingebracht werden
[27].

B Harnblasenersatzverfahren

Die rekonstruktive Harnblasenchirurgie beschéftigt sich zum
einen mit der Harnableitung nach Cystektomie, zum anderen
mit der funktionellen Beeinflussung der Harnblase hinsicht-
lich Druck und Kapazitit bei neurogenen Erkrankungen oder
zum Beispiel der Interstitiellen Cystitis durch Blasenaug-
mentation mit gegebenenfalls Vesikokutaneostomie.

Kaum ein Bereich der urologischen Chirurgie hat sich iiber
die Zeit hinsichtlich der operativen Moglichkeiten und Vor-
gehensweisen so weiterentwickelt wie die Harnableitungs-
chirurgie. Dabei sind traditionelle Harnableitungen wie zum
Beispiel die Ureterosigmoidostomie noch lange nicht von der
Bildflache verschwunden, vielmehr hat sich die Indikation
aufgrund von Innovationen und auch Patientenanspruch deut-
lich gedndert. Vom gesamten Spektrum der Harnableitungen
werden heute vorwiegend der orthotope Harnblasenersatz und
die Ureteroileokutaneostomie (Ileum-Conduit) durchgefiihrt.
Eine Aufarbeitung durch eine Konsensuskonferenz ergab
2007 folgende Verteilung der Harnableitungen nach Cystek-
tomie: orthotoper Harnblasenersatz 47 %, Conduit 33 %, ana-
le Harnableitung 10 %, kontinente kutane Harnableitung 8 %,
inkontinente kutane Harnableitung 2 % [21, 28].

Harnblasenaugmentation

Durch den Einsatz von Anticholinergika und zunehmend
Botulinumtoxin ist die Augmentation der Harnblase bei neu-
rogenen Blasenentleerungsstérungen mit Detrusoriiberak-
tivitit ein seltenerer Eingriff geworden, stellt aber bei frustra-
nem Einsatz der medikamentdsen Optionen nach wie vor eine
Therapiemdglichkeit dar. Mit Ausnahme des Jejunums (Was-
serresorption) konnen Darmabschnitte vom Ileum bis zum
Colon sigmoideum zur Augmentation verwendet werden.
Aufgrund des weiterhin notwendigen intermittierenden Ein-
malkatheterismus kann die Augmentation insbesondere bei
erschwertem transurethralem Katheterismus mit einem konti-
nenten, katheterisierbaren Nippel kombiniert werden. Hier
bietet sich neben der Verwendung der Appendix die Bildung
eines tubularisierten Ileumabschnittes nach Yang-Monti an
[29]. Zu den typischen Komplikationen zihlen Mukuspro-
duktion (mit der Zeit abnehmend, abhingig von der Ernéh-
rung), Neoplasie (interessanterweise unabhingig von den ver-
wendeten Darmsegmenten, Mortalitit bis zu 30 %), metaboli-
sche Entgleisung, Harnwegsinfektionen, Steinbildung, Ileus
(bis zu 10 % im Langzeitverlauf) und Perforation (in bis zu 5—
10 % der Patienten) [30].

Orthotoper Harnblasenersatz

Mit der Weiterentwicklung der operativen Technik des ortho-
topen Harnblasenersatzes hat sich dieser aktuell zum am hiu-
figsten angewendeten Verfahren entwickelt. Verschiedene
Modifikationen des Harnblasenersatzes werden angewandt.
Allen gemeinsam ist die Verwendung von Ileum beginnend
15 bis 20 cm vor der Bauhinschen Klappe (Vermeidung eines
B12-Mangels) und die Bildung eines detubularisierten Reser-
voirs mit Neuimplantation der Harnleiter und Anastomosie-
rung zur Harnrohre. Neben der Art der Pouchbildung liegen
Unterschiede vor allem in der Art des antirefluxiven Mecha-
nismus: afferentes, isoperistaltisch angelegtes Darmstiick
zwischen Ureterimplantation und Pouch versus Verschluss-
mechanismen durch Tunnelierung oder Modellierung des
Uretereintrittes [31].

Lange wurde der orthotope Harnblasenersatz nur beim Mann
durchgefiihrt — Hauptbedenken waren hierbei ein urethrales
Tumorrezidiv und Restharnbildung. Es konnte mittlerweile
gezeigt werden, dass der orthotope Harnblasenersatz bei der
Frau technisch moglich und mit vergleichbaren funktionellen
und onkologischen Ergebnissen durchzufiihren ist [32, 33].
Die Kontinenzraten tagsiiber werden beim Mann mit bis zu
95 % und bei der Frau mit 82 % berichtet. Bekannt fiir den
orthotopen Harnblasenersatz ist eine erhohte néchtliche In-
kontinenz. Hier werden fiir Patientinnen Kontinenzraten um
72 % berichtet [33, 34]. Metabolische Azidose durch verstirkte
Bicarbonatsekretion und B12-Mangel stellen die wesentli-
chen Stoffwechselbeeintrichtigungen dar. Analog der Blasen-
augmentation erfordert eine Mukusbildung eine erhohte
Fliissigkeitsaufnahme und gegebenenfalls eine Erndhrungs-
umstellung. Ein Katheterismus aufgrund von Restharnbil-
dung oder Unfidhigkeit zur Spontanmiktion ist in zirka 12 %
bei der Frau und in zirka 4 % beim Mann beschrieben [33, 34].
Die Rate der urethralen Rezidive wird mit 0,5 % beim Mann
und vergleichbaren Werten bei Patientinnen mit orthotopem
Ersatz angegeben [33, 35]. Wenngleich randomisierte Studien
zum Vergleich der Lebensqualitit zwischen orthotopem Er-
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satz und Ileum-Conduit ausstehen, so sprechen fiir viele Patien-
ten das ungestorte ,,Body Image* und die Funktionalitit fiir die
Entscheidung zum orthotopen Ersatz [28].

Kutane Harnableitung mittels Ureteroileokuta-
neostomie

In erster Linie wird heutzutage Ileum fiir die Bildung eines
Conduits verwendet. Indikationen zur Harnableitung mittels
Ileum-Conduit sind neben der Notwendigkeit einer Urethrek-
tomie bei positivem Absetzungsrand oder konkretem Befall
der Urethra, die Notwendigkeit einer adjuvanten oder palliati-
ven Radiatio, eine Niereninsuffizienz (GFR < 60 ml/min.),
welche ein Niederdrucksystem zwangsldufig erfordert, oder
die Unfihigkeit des Patienten, mit einem orthotopen Harn-
blasenersatz umzugehen (zum Beispiel mangelnde Comp-
liance). Die Implantation der Harnleiter erfolgt meistens
durch eine ,,Wallace“~-Anastomose. Kleinere Patientenkol-
lektive zeigen vergleichbare Lebensqualitidtsdaten zum ortho-
topen Ersatz — randomisierte kontrollierte Studien stehen
weiterhin aus.

B Tissue Engineering

Ein alternativer Therapieansatz ist die regenerative Medizin.
TIhr Ziel ist die Wiederherstellung der normalen Funktionen
von Zellen, Geweben und Organen, die durch Krankheit oder
Verletzung beschidigt wurden. Die Strategien der regenerati-
ven Medizin fallen fiir gewohnlich unter eine der drei Katego-
rien: zellbasierte Therapie, Verwendung von Biomaterialien
allein oder Verwendung von azelluldren Strukturen und ggf.
Besiedelung mit Zellen.

Die Stammzelle wurde lange als ideale Quelle fiir zellbasierte
therapeutische Strategien angesehen. Stammzellen werden
anhand von drei wichtigen Eigenschaften definiert: (1) die
Féhigkeit, sich selbst zu erneuern, (2) die Féahigkeit, sich in
eine Anzahl verschiedener Zelltypen zu differenzieren, und
(3) die Fihigkeit, leicht klonale Populationen zu bilden.
Stammzellen kénnen aus frithen Embryos nach Bildung der
Blastozyste (embryonale Stammzellen) oder aus fetalen, post-
natalen oder adulten Quellen gewonnen werden. Embryonale
Stammzellen sind der primitivste dieser Stammzelltypen und
konnen daher in Zelltypen der drei embryonalen Keimblitter
(Ektoderm, Mesoderm und Endoderm) differenziert werden.
Aus diesen embryonalen Keimblittern entstehen auch adulte
Stammzellen, die sich im ganzen Korper finden und von de-
nen angenommen wird, dass sie als primidre Wiederherstel-
lungseinheiten fiir das entsprechende Organe dienen. Die
Stammezelltherapie macht sich die spezifischen Eigenschaften
dieser Zellen zu Nutze, um Zellpopulationen zu generieren,
die in Patienten transplantiert werden kénnen, um eine Reihe
von Funktionsstorungen zu behandeln.

In der Urologie konnten neuartige Anwendungen des Tissue
Engineering und der regenerativen Medizin vielen Funktions-
storungen zugute kommen, und der Umfang der Forschung
auf diesem Gebiet hat iiber das letzte Jahrzehnt dramatisch
zugenommen. Eine grole Anzahl von Tierstudien und einige
friihe klinische Studien wurden mit ermutigenden Ergebnis-
sen abgeschlossen und werden wahrscheinlich Einzug in die
Klinik finden [36, 37].
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Im Allgemeinen konnen zwei breite Kategorien von Stamm-
zellen aus lebendem Gewebe gewonnen und fiir Zelltherapien
genutzt werden. Embryonale Stammzellen werden durch As-
piration der inneren Zellmasse einer Blastozyste oder, in letz-
ter Zeit, durch die Isolation einer einzelnen Zelle aus dieser
Masse, gewonnen. Adulte Stammzellen werden hingegen aus
Organ- oder Knochenmarkbiopsieproben isoliert. Zudem
wurden kiirzlich Fruchtwasser und Plazenta als potenzielle
Zellquellen fiir die Anwendung innerhalb von Zelltherapien
entdeckt. Im Gegensatz zur embryonalen Stammzellfor-
schung erscheint die mit ,,adulten Stammzellen ethisch und
politisch unproblematisch [38]. In einer jiingst erschienen Pu-
blikation konnten pluripotente Stammzellen aus humanem
Hodengewebe gewonnen und in Zellen der drei Keimblitter
differenziert werden. Dieses gibt berechtigte Hoffnung, dass
in absehbarer Zeit fiir die verschiedensten Ansétze zumindest
fiir den Mann auch im Erwachsenenalter eine Quelle omnipo-
tenter Stammzellen minimal invasiv erreicht werden kann
[39].

Tissue Engineering im Bereich des oberen
Harntrakts

Bereits 2002 berichteten Lanza et al. tiber die Moglichkeit der
nukledren Transplantation, wodurch einem Klon entsprechen-
de Zellverbiande geschaffen werden konnten. Im Speziellen
wurden histologische Nierenanteile mit funktionellen Ne-
phronen mit entsprechender Urinproduktion geschaffen [40].

Die Rekonstruktion des unteren Harntraktes

Im Jahr 2006 wurde gezeigt, dass diese Zellen fiir das Einset-
zen artifizieller ,,Scaffolds* genutzt werden konnen, die dann
fiir den Blasenersatz verwendet werden konnen. Diese Zellen
wurden erfolgreich aus einer kleinen Blasenbiopsieprobe iso-
liert, die sowohl Urothel- als auch Muskelstammzellen ergab
und wurden auf einem Scaffold in Blasenform geziichtet [41].
Andere Studien berichteten iiber den Urethraersatz mittels
derselben Technik. Bis jetzt haben viele klinische Studien
eine erfolgreiche Urethraaugmentation unter Verwendung einer
azelluldren Urethral- bzw. Blasenmatrix gezeigt [37, 42]. Insge-
samt belegen diese Studien die Moglichkeit der Tierstudien.
Diese sind bereits im Gange, um das beste Scaffold-Material zu
definieren sowie die Zellkombination zu optimieren, um einen
kompletten, funktionalen Blasenersatz herzustellen.

Ein weiterer Ansatz ist die Moglichkeit, aus der Spiilfliis-
sigkeit der Harnblase Urothelzellen zu isolieren und so zu be-
einflussen, dass sie sich vermehren und unter speziellen
Voraussetzungen zu Urothel stratifizieren lassen. Dieses
mehrschichtige Urothel soll im Bereich der Harnr6hrenrekon-
struktion bzw. der Harnblasenaugmentation Anwendung fin-
den [43, 44].

Therapieanséatze fiir die Belastungsharn-
inkontinenz

Durch die Applikation von Fibroblasten und Myoblasten bzw.
durch die Applikation von Progenitorzellen konnte eine Ver-
besserung, bzw. Wiederherstellung der urethralen Sphinkter-
funktion im Tiermodell dokumentiert werden [45, 46].

Stammzellen konnten auch zur Widerherstellung der Sperma-
togenese in Féllen von Infertilitét niitzlich sein. Nach der Iso-
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lation spermatogener Stammzellen wurden diese in vitro an-
gereichert und abschliefend in die Hoden infertiler Miuse in-
jiziert, wodurch die spermatogene Fihigkeit dieser Tiere wie-
derherstellen wurde. Diese Technologie ist sehr vielverspre-
chend: Wenn sie auf Menschen iibertragen werden kann,
konnten Zellbiopsien von Patienten entnommen werden, be-
vor diese sich einer Strahlentherapie aufgrund eines Tumors
unterziehen. Nach der Behandlung konnte die Anreicherung
und erneute Injektion der Zellen des Biopsiegewebes die sper-
matogene Aktivitit bei Individuen, die andernfalls infertil ge-
worden wiren, komplett wieder herstellen [47].

Die Aufgabe ist jetzt, unter Einhaltung entsprechender Richt-
linien (EMEA, CAT) die Ubertragung in die Klinik zu erzie-
len [38, 44].

B Relevanz fiir die Praxis

Harnrohrenchirurgie: Eine erstmalige kurzstreckige Ure-
thrastriktur kann als kurative Therapie eine Urethro-
tomie analog Sachse versucht werden. Wiederholte In-
zisionen sollten vermieden werden, da ansonsten die
Spongiofibrose und Strikturlinge zunehmen. Bei ei-
nem Strikturrezidiv nach Sachse-Urethrotomie ist eine
offene Rekonstruktion indiziert.

Nierenbeckenplastik: Die Nierenbeckenplastik ist eine
Domaine der laparoskopischen Versorgung geworden.
Durch den minimalinvasiven Eingriff ist nicht nur ein
der offenen Operation ebenbiirtiges Verfahren gegenti-
bergestellt worden, durch die in der Regel drei Trokare
konnen die Hautwunden minimiert werden und da-
durch eine schnelle Rekonvaleszenz und damit Entlas-
sung aus dem stationdren Bereich erzielt werden. In
Kliniken, in denen ein DaVinci-System steht, stellt
diese Operation eine ideale roboterassistierte Indikation
dar.

Harnleiterersatz: Der Harnleiterersatz bleibt in allen
Bereichen nach wie vor eine Herausforderung an den
operativ Tétigen. Solange eine End-zu-End-Anasto-
mose bzw. bei distalen Strikturen die Psoas-Hitch-
oder Boari-Plastik durchfiihrbar ist, kann auf ein Ileum-
interpronat verzichtet werden, welches zusétzlich die
Problematik der potenziellen Riickresorption harnpflich-
tiger Substanzen in sich birgt.

Harnblasenersatz: Heute kann beiden Geschlechtern in
gleicher Weise der orthotope Harnblasenersatz ange-
boten werden, welches besonders im jiingeren Patien-
tenkollektiv geschitzt wird, da durch ein intaktes
.Bodyimage* die Lebensqualitit weniger beeinflusst
wird.

Tissue Engineering: Auch in der Urologie werden in
absehbarer Zeit Tissue Engineering und Stammzell-
therapie die klinische Therapie beeinflussen. Die Ergeb-
nisse aus den verschiedenen Labors sind, wie auch ers-
te klinische Einsitze, vielversprechend. Durch diese
neuen Therapieformen werden bereits versierte Ver-
fahren in der Zukunft eine weiter verbesserte Funktio-
nalitdt beim Patienten erzielen.
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