NEURO-UROLOGIE NI

Swiss Continence Foundation
Award 2013

Beim 2" International Neuro-Urology Meeting im Juni 2013 in

Zirich wurde erstmals der mit 10.000 Schweizer Franken dotierte
Swiss Continence Foundation Award vergeben. Der Preis zihlt zu
den hochsten Auszeichnungen in der Neuro-Urologie und der funk-
tionellen Urologie und dient der Forderung und Unterstitzung des
wissenschaftlichen und klinischen Nachwuchses auf diesem Fach-
gebiet. Es werden Arbeiten aus der Grundlagen- wie auch aus der

klinischen Forschung nominiert und ausgezeichnet.

Von den eingegangenen Bewerbungen
fiir den Preis wurden die besten zehn
Kandidaten eingeladen, ihre Arbeit in
einer eigenen Sitzung wihrend des 2™
International Neuro-Urology Meetings
dem Publikum und einer internationa-
len Jury vorzustellen.

Die Jury, die tiber die Preisvergabe
entscheidet, setzt sich aus internatio-
nal anerkannten Experten der Neu-
ro-Urologie und der funktionellen
Urologie zusammen. Fir den Swiss
Continence Foundation Award 2013
waren dies Prof. Emmanuel Chartier-
Kastler (Frankreich), Prof. Francisco
Cruz (Portugal), Prof. John Heesak-
kers (Niederlande), PD Thomas M.
Kessler (Schweiz) und Prof. Helmut
Madersbacher (Osterreich). Die Beur-
teilung der Kandidaten erfolgt nach ei-
nem standardisierten Bewertungs- und
Punkteschema, wobei nicht nur die Be-
werbungsunterlagen und der Studien-
inhalt, sondern auch der Vortrag und
die anschliessende Diskussion in die
Bewertung einfliessen. Der Kandidat
mit der hochsten Punktzahl erhilt den
Swiss Continence Foundation Award.

Im Folgenden sollen die Kandida-
ten 2013 und ihre Beitrige kurz zu-
sammengefasst werden (Mohammad
Rahnama’i, Maastricht, Niederlande,
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musste aus familidren Griinden kurz-
fristig absagen und konnte seine Arbeit
nicht vorstellen).

Bastian Amend,
Tiibingen, Deutschland

Herr Amend berichtete tiber die ersten
Langzeitresultate der Frithanwendung
bilateraler sakraler Neuromodulation
zur Prdvention neurogener Detrusor-
uberaktivitit bei querschnittgelihmten
Patienten. Die initialen Ergebnisse der
Tubinger Gruppe hatten grosses Auf-
sehen erregt und entsprechend gross
war nun die Neugierde auf die ersten
Langzeitresultate. Der bisherige durch-
schnittliche Nachsorgezeitraum betrug
65 Monate. Sechs von neun Patien-
ten mit frither sakraler Neuromodu-
lation profitierten weiterhin von der
Therapie im Sinne einer ,normalen
Blasenkapazitit und des Ausbleibens
von Harninkontinenz und neuroge-
ner Detrusoruberaktivitit. Elektro-
dendislokation und fehlende Patien-
tencompliance scheinen wesentliche
Risikofaktoren fiir ein Therapiever-
sagen zu sein. Der Implantationszeit-
punkt scheint eine wesentliche Rolle
zu spielen, wobei vermutet wird, dass
Implantationen so frith wie moglich
nach Querschnitt das Therapieergebnis
optimieren konnen.

)

U. Mehnert, Zurich

Célia da Conceicao Duarte Cruz,
Porto, Portugal

Frau Cruz prisentierte eine Studie
iiber den Einfluss des ,,brain-derived
neurotrophic factor (BDNF) auf die
molekularen Mechanismen der neu-
rogenen Detrusoriiberaktivitit. Die
Untersuchungen am Rattenmodell
mit Riickenmarkdurchtrennung auf
Hohe Th9 zeigten, dass eine BDNF-
Sequestration  durch  intrathekale
TrkB-Ig2-Applikation eine Woche
nach Riickenmarkdurchtrennung, als
durch den spinalen Schock noch atone
Harnblasen vorlagen, zu einer signi-
fikanten Erhohung der Frequenz und
Amplitude von Blasenkontraktionen
fithrte. Demgegentiber resultierte eine
BDNF-Sequestration durch intrathe-
kales TrkB-Ig2 vier Wochen nach Ru-
ckenmarkdurchtrennung, als bereits
eine neurogene Detrusoruiberaktivitit
vorlag, in eine TrkB-lg2-dosisabhingi-
ge Reduktion der Detrusoriiberaktivi-
tat. So spielt der BDNF in der Phase
des spinalen Schocks moglicherweise
eine protektive Rolle zur Vermeidung
einer neurogenen Detrusoriiberaktivi-
tat, doch bei bereits entstandener De-
trusoriiberaktivitit nach dem spinalen
Schock scheint der BDNF eher zu einer
Zunahme der Detrusoruiberaktivitit
zu fithren.
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Claudius Fillhase,
Miinchen, Deutschland

Herr Fullhase berichtete tiber die
zentralnervos vermittelten urodyna-
mischen Effekte von Fettamidsdu-
rehydrolase-Inhibitoren. Bei Ratten
wurde eine Blasentuiberaktivitit durch
ein chirurgisches Einengen der Harn-
rohre induziert. In anschliessenden
urodynamischen Versuchen konnte
gezeigt werden, dass die Effekte von
Fettamidsidurehydrolase-Inhibitoren
(Reduktion der Miktionsfrequenz)
durch ein vorheriges Blockieren von
Cannabinoid-Typ-2-Rezeptoren  im
sakralen Riuckenmark verhindert
werden konnten. Sakrale Cannabino-
id-Typ-2-Rezeptoren wurden durch
die Applikation einer minimalen Do-
sis eines entsprechenden Antagonis-
ten tber einen zuvor implantierten
Intrathekalkatheter inhibiert. Das
Ergebnis der prisentierten Studie
zeigt, dass die Effekte von Fettamid-
saurehydrolase-Inhibitoren auf die
Blase durch Cannabinoid-Typ-2-Re-
zeptoren im sakralen Riickenmark
vermittelt werden. Somit scheinen

Fettamidsidurehydrolase-Inhibitoren
die Miktionsfrequenz also nicht tber
ein direktes Angreifen am Blasenmus-
kel zu reduzieren, sondern tiber eine
Beeinflussung der nervalen Blasenko-
ordination.

Youko lkeda,
Pittsburgh, USA

Frau Tkeda prasentierte Untersu-
chungsergebnisse zur bidirektionalen
Kommunikation zwischen afferen-
ten Neuronen und Urothelzellen der
Harnblase am Mausmodell. Um die
neuronal-urothelialen Interaktionen
darzustellen, wurde ein Kalziumin-
dikator (GCaMP) mittels Pseudora-
biesvirus in die dorsalen Wurzelgan-
glien L6-S1 bilateral eingebracht. In
der Echtzeit-Ca?*-Bildgebung konn-
ten GCaMP-Floureszenzen in den
dorsalen Wurzelganglien, den affe-
renten Nervenendigungen der Lami-
na propria und im apikalen Bereich
der Urothelzellen festgestellt werden.
Keine GCaMP-Floureszenzen fanden
sich in den dorsalen Wurzelganglien
kranial oder kaudal von L6-S1. Diese
Ergebnisse weisen erstmals auf eine
bidirektionale Kommunikation zwi-
schen afferenten Neuronen und Uro-
thel hin, d.h. nicht nur wie weitge-
hend angenommen vom Urothel tiber
die afferenten Neurone nach zentral,
sondern auch entgegengesetzt von den
afferenten Neuronen nach peripher
zum Urothel. Diese Kommunikation
hat moglicherweise einen relevanten
Einfluss auf die Permeabilitat und die
sensorische Funktion des Urothels
und scheint dadurch wiederum Ein-

fluss auf die afferente Erregbarkeit
und die Blasenfunktion zu nehmen.

Nadir Osman,
Sheffield, UK

Herr Osman berichtete iiber die Ent-
wicklung eines bioabsorbierbaren Ge-
webenetzes aus humanen Fibroblasten
der Mundschleimhaut zur Therapie
der Belastungsharninkontinenz. In der
aktuellen Untersuchung wurden der
Einfluss von chemischen (Ascorbin-
saure-2-Phosphat) und mechanischen
(Scherbelastung) Stimuli auf die ext-
razellulire Matrix und die Zugbelast-
barkeit des Gewebenetzes gepriift. Zu-
fithren von Ascorbinsdure-2-Phosphat
fithrte zu einer signifikanten Zunahme
von Kollagenfasern (insbesondere Typ
I und II) im Gewebenetz, unabhingig
von mechanischer Stimulation. Form-
steifigkeit und Festigkeit verbesserten
sich signifikant durch Ascorbinsdure-
2-Phosphat. Alleinige mechanische Sti-
mulation des Gewebenetzes hingegen
erzeugte keine Verdnderung in Steifig-
keit und Festigkeit. Nach Konstruktion
eines bioabsorbierbaren Gewebenetzes
und Verbesserung von dessen Zugbe-
lastbarkeit sollen am Tiermodell die
genauen Bediirfnisse von Steifigkeit
und Zugbelastbarkeit des Netzes zur
Therapie einer Belastungsinkontinenz
in vivo untersucht werden.

Abb. 1: Die neun Kandidaten fur den Swiss Continence Foundation Award 2013 (ein Kandidat fehlte aus familidren Griinden). Untere/vordere Reihe, v.l.n.r.: Claudius Fullhase
(Deutschland), Véronique Phé (Frankreich), Nadir Osman (UK), Bastian Amend (Deutschland), Paul Veenboer (Niederlande). Obere/hintere Reihe, v.l.n.r.: Jai Seth (UK), Célia da
Conceicdo Duarte Cruz (Portugal), Youko lkeda (USA), Natalia Vasquez Penuela (UK)
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Véronique Phé,
Paris, Frankreich

Frau Phé prisentierte erste Resulta-
te ihrer In-vitro-Untersuchungen zur
Spontankontraktilitit von Gewebe-
streifen aus humanen Harnblasen mit
neurogener Detrusortuberaktivitit. De-
trusorstreifen mit und ohne Mukosa
(Urothel plus Suburothel) wurden in
ein isometrisches Organbad gegeben
und die Fliche unter der Kurve der
aufgezeichneten  Spontankontraktio-
nen ausgewertet. Die Flache unter der
Kurve der Spontankontraktionen von
Detrusor mit Mukosa zeigte eine signi-
fikant positive Korrelation mit dem Pa-
tientenalter, der Dauer der neurogenen
Erkrankung und der maximalen zysto-
metrischen Blasenkapazitit. Die Fliche
unter der Kurve der Spontankontrakti-
onen von Detrusor ohne Mukosa war
signifikant grosser, wenn die Patienten
zuvor mit Antimuskarinika und/oder
Botulinumtoxin-A-Injektionen in den
Detrusor behandelt wurden. Diese ers-
ten Ergebnisse deuten auf eine abnor-
mal hohe Spontankontraktilitit von
Detrusorgewebe aus Harnblasen mit
neurogener Detrusoriiberaktivitit hin,
wobei die Mukosa eine wesentliche
pathophysiologische Rolle zu spielen
scheint.

Jai Seth,
London, UK

Herr Seth berichtete tiber die Ergebnis-
se von Botulinumtoxin-A-Injektionen
in den Harnrohrenschliessmuskel bei
Frauen mit Harnretention infolge von
Fowler-Syndrom. 50 Einheiten Onabo-
tulinumtoxin A wurden unter EMG-
Kontrolle auf jeder Seite des Schliess-
muskels bei 10 Patientinnen injiziert.
10 Wochen nach Injektion konnte mit
der Behandlung die durchschnittliche
maximale Flussrate von 8ml/sec auf
13ml/sec gesteigert werden. Die durch-
schnittliche Restharnmenge konnte von
315ml auf 110ml, der durchschnittli-
che IPSS von 21 auf 15 und die durch-
schnittliche subjektive Belastung durch
die Symptome von 6 auf 4 Punkte ge-
senkt werden. 6 Patientinnen benotig-
ten ab 10 Wochen nach Behandlung
keinen intermittierenden Selbstkathe-
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Abb. 2: Der Gewinner des Swiss Continence Foundation Award 2013 Claudius Fullhase (Mitte). Neben ihm die

beiden Stiftungsratsprasidenten der Swiss Continence Foundation, Thomas M. Kessler (

terismus mehr. Wesentliche Nebenwir-
kungen gab es nicht. So konnten Ona-
botulinumtoxin-A-Injektionen in den
Harnrohrenschliessmuskel eine vielver-
sprechende, ambulant durchfithrbare
Therapieoption fiir Patientinnen mit
Fowler-Syndrom darstellen.

Natalia Vasquez Penuela,
London, UK

Frau Viasquez prasentierte Untersu-
chungsergebnisse zur Verbesserung der
Kontrolle des Harnrohrenschliessmus-
kels nach inkompletter Querschnittlih-
mung mittels transkranieller Magnet-
stimulation (TMS). Dabei wurde der
Effekt von zwei verschiedenen TMS-
Schemata (Schema 1: 5Hz TMS iiber
dem Motorkortex unterhalb der Mo-
torschwelle des Analsphinkters; Sche-
ma 2: TMS uber dem Motorkortex
plus simultane Stimulation des Nervus
dorsalis penis knapp tiber der Motor-
schwelle des Analsphinkters mit einem
Intervall von 40ms bei 2,5Hz) auf
den Pudendo-Anal-Reflex (PAR) und
motorisch evozierte Potenziale (MEP)
des Analsphinkters bei Patienten mit
inkompletter Querschnittlihmung und
einer Kontrollgruppe aus gesunden
Minnern untersucht. Obwohl das
TMS-Schema 1 bei den gesunden Kon-
trollen noch zu einer verbesserten Bah-
nung des PAR fiihrte, zeigte sich diese
Anwendung bei den Querschnittpati-
enten als ungeeignet. Das TMS-Sche-
ma 2 zeigte bei den gesunden Kontrol-
len sowohl eine verbesserte Bahnung
der Schliessmuskel-MEP als auch des

.) und Ulrich Mehnert (r.)

PAR. Trotz inkonsistenter initialer Er-
gebnisse bei den Querschnittpatienten
aufgrund der hohen Variabilitit der
Lisionshohe und des Lisionsausmas-
ses scheint das TMS-Schema 2 prak-
tischer und vielversprechender bei der
Untersuchung und neuroplastischen
Verbesserung der Sphinkterkontrolle
zu sein.

Paul Veenboer,
Utrecht, Niederlande

Herr Veenboer berichtete von Resul-
taten einer Querschnittstudie tber
die Funktion des oberen und unteren
Harntrakts bei erwachsenen Patienten
mit spinaler Dysraphie. Von den 134
untersuchten Patienten hatten 56,1%
zum  Untersuchungszeitpunkt eine
chronische Niereninsuffizienz Stadium
[-1V, bei 4 Patienten mussten insge-
samt 5 Nieren entfernt werden. 52%
wurden konservativ behandelt, 32,8%
hatten einen chirurgischen Eingriff an
der Harnblase (17,9% Detrusormy-
ektomie, 14,2% Enterozystoplastie,
0,75% Indiana-Pouch) und 35,8% ei-
nen am Blasenauslass erhalten. 76,5%
der Patienten verwendeten zum Unter-
suchungszeitpunkt den intermittieren-
den Selbstkatheterismus, 5,2% waren
mit einer Katheterableitung versorgt.
Harninkontinenz trat bei 59,5% auf
(vorwiegend gelegentlich). Bei 91,8%
wurde zum Untersuchungszeitpunkt
eine urodynamische Untersuchung
durchgefiihrt, wobei 66,7% dieser Pa-
tienten akzeptable Harnblasenkapa-
zitaten, intravesikale Driicke und Bla-
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sencompliance aufwiesen. Im Vergleich
zwischen konservativ und chirurgisch
behandelten Patienten zeigte sich in Be-
zug auf urodynamische Parameter und
Stadium der chronischen Niereninsuf-
fizienz kein signifikanter Unterschied,
doch bei den chirurgisch behandelten
Patienten fanden sich tendenziell etwas
bessere urodynamische Ergebnisse.

And the winner is ...

Aufgrund der sehr hohen Qualitdt der
Beitrage der Kandidaten fiel die Ent-
scheidung dusserst knapp aus. Clau-
dius Fiillhase erhielt schliesslich die
meisten Punkte und war somit Gewin-
ner des ersten Swiss Continence Foun-
dation Awards.

Die Verleihung der Teilnahmeurkun-
den und des Swiss Continence Foun-
dation Awards fand im Rahmen des
Gala-Dinners des 2™ International
Neuro-Urology Meetings statt.

Jeder Preistrager des Swiss Continence
Foundation Awards wird Mitglied im
Swiss Continence Foundation Award
Alumni Circle und ist damit bei allen
kommenden International Neuro-
Urology Meetings als Ehrengast ein-
geladen.

In den nichsten Jahren werden hof-
fentlich noch zahlreiche Preistriger
folgen, sodass aus dem Swiss Conti-
nence Foundation Award Alumni Cir-
cle ein internationaler und interaktiver
Kreis junger Akademiker wird, der die
Versorgung und Forschung auf dem
Gebiet der Neuro-Urologie und der
funktionellen Urologie fortfihrt und
erweitert.

Die aktuelle Bewerbungsfrist und Be-
werbungsanforderungen  entnehmen
Sie bitte der Website www.swissconti-
nencefoundation.ch

Wir freuen uns auf Ihre Bewerbung!

Wenn Sie die Arbeit der Swiss Conti-
nence Foundation unterstitzen und
sich an der Forderung des Nachwuch-
ses auf dem Gebiet der Neuro-Urologie
und der funktionellen Urologie betei-
ligen mochten, wiirden wir uns tiber
einen Spendenbeitrag sehr freuen. Ein
Spendenformular finden Sie online
ebenfalls unter www.swisscontinence-
foundation.ch. "

Dr. med. Ulrich Mehnert
Neuro-Urologie, Zentrum fur Paraplegie
Universitat Zurich, Uniklinik Balgrist
Forchstrasse 340, 8008 Zurich, Schweiz

Tel.: +41/44/386 37 21, Fax: +41/44/386 37 31
E-Mail: ulrich.mehnert@paralab.balgrist.ch

The Swiss Continence Foundation Award

promoting the next generation In the field

For details, please visit:

WWW.SWiss




