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En tidrig retrospektiv opgorelse
over patienter opereret for hypospadi
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Resume

Introduktion: Den kliniske undersggelse og kirurgiske behandling
af patienter med hypospadi pa Plastikkirurgisk Afdeling V, Herlev
Hospital, er evalueret.

Materiale og metoder: Der er foretaget en retrospektiv journal-
opgerelse over 96 ikke tidligere opererede hypospadipatienter i
perioden 1993-2003. | alt 58 patienter blev opereret med en mo-
dificeret enstadieprocedure, som kombinerer Scuderis vertikale
vaskulariserede g-lap af penisforhud med en V-lap-glanuloplastik.
Opfalgningstiden var standardiseret til tre maneder postoperativt.
De gvrige patienter blev opereret med anvendelse af tidligere god-
kendte standardprocedurer (n = 38).

Resultater: Ved enstadieproceduren var det kosmetiske og funktio-
nelle resultat tilfredsstillende. Fistelkomplikationsraten var 8,6%
(5,2% behgvede reoperation), og striktur/stenosekomplikations-
raten var 6,7%. Antallet af operationer pr. patient blev nedsat fra
4,57 (Poulsens tostadiemetode) og 1,88 (andre teknikker) til
1,26 med den modificerede enstadieprocedure.

Konklusion: P& Plastikkirurgisk Afdeling V har man igennem flere
ar behandlet bgrn med hypospadi med forskellige kendte opera-
tionsmetoder, som desveerre alle medfarte hyppige indleeggelser.
Dette sendredes, efter man i 1997 indfarte en enstadieprocedure,
som viste sig at give tilfredsstillende kosmetiske og funktionelle
resultater med en lav morbiditet. Opgerelsen anskueligger sveere
mangler og metodiske problemer i forskningsomradet, hvilket mé&
opfordre til en standardiseret og systematisk national registrering
af patienter med denne misdannelse.

Hypospadi er en medfedt misdannelse af de mandlige urin-
veje. Misdannelsen er karakteriseret ved en abnorm lokalisa-
tion af meatus externus urethrae, som athengig af lidelsens
sveerhedsgrad kan vere pd undersiden af glans eller corpus
penis, pd scrotum eller i sjzeldne tilfzelde i perineum. Ofte ses
tillige ventral krumning af penis. Det internationale register
EUROCAT har anfort praevalensen af nyfedte med hypo-
spadi (eksklusive glanuleer hypospadi) i Danmark i 1997-2001
til at vaere 12,85 pr. 10.000 totale antal fodsler (www.eurocat.
ulster.ac.uk), mens man i et nyligt publiceret prospektivt ko-
hortestudie fandt en naesten fem gange hojere forekomst af
hypospadi ved fedslen (inklusive glanulzer hypospadi) [1].
Ztiologien er stadig uafklaret, men anses for at vaere multi-
faktoriel, idet man i studier har pavist bade genetiske [2] og
miljemessige faktorer [3]. Det er tillige blevet foresldet, at
hypospadi, kryptorkisme, nedsat seedkvalitet og testikelkraeft

udgor et muligt testikuleert dysgenesesyndrom (TDS) udlest af
prenatale faktorer [4]. De fire »TDS-tilstande« deler mange
risikofaktorer og er derudover risikofaktorer for hinanden [5].

Hypospadi giver savel funktionelle som kosmetiske gener.
Behandlingen er en kirurgisk specialistopgave, som i Dan-
mark varetages af plastikkirurger, bernekirurger og urologer.
Siden slutningen af 1800-tallet er der i litteraturen beskrevet
over 200 teknikker til operation af hypospadi. Arsagen til de
mangeartede teknikkers opstden ma ses som en folge af den
kirurgiske behandlings tekniske vanskelighed med en hej
forekomst af komplikationer og misdannelsens forskelligar-
tede kliniske manifestationer. Pa Plastikkirurgisk Afdeling V,
Amtssygehuset i Herlev blev der i 1997 indfert en ny ensta-
dieoperationsteknik [6, 7], idet de hidtil benyttede teknikker
(Poulsens tostadieteknik og Mustardés procedure) ofte resul-
terede i reoperationer. Den nye enstadiemodifikation kom-
binerer Scuderis vaskulariserede vertikale preputiale o-lap [6]
og kirurgiske principper fra Horton og Devine (V-lap-glanu-
loplastik og skra suturlinjer ved uretroplastikkens proksimale
anastomose) 7] (Figur 1). I denne retrospektive opgerelse
evalueres, om dette skift til en nyere, lovende operativ me-
tode havde en positiv effekt pa behandlingen, og om den
preoperative kliniske undersogelse og postoperative kontrol
var optimal.

Materiale og metode

Via journalgennemgang pa Plastikkirurgisk Afdeling V fore-
tog vi en retrospektiv opgerelse over patienter opereret for
hypospadi i perioden fra april 1993 til maj 2003. I alt 108 pa-
tienter blev opereret, af dem blev 12 ekskluderet pa grund af
tidligere operation andetsteds. De resterende 96 blev inklu-
deret i opgorelsen.

Hypospadi er klassificeret efter placeringen af uretralab-
ningen, meatus externus urethrae. Indtil efteraret 2003 kunne
misdannelsen som folge af de gzeldende diagnosekoder fra
Sundhedsstyrelsen kun inddeles i hypospadia glandis (Q54.0),
hypospadia corporis penis (Q54.1), hypospadia penoscrotalis
(Q54.2) og hypospadia perinealis (Q54.3) (Figur 2). I denne
opgerelse har vi klassificeret vore patienter efter en anatomisk
lokalisation som definerer den hyppigst forekommende type,
koronal hypospadi, som havende orificium externum i sulcus
coronalis eller 2 mm proksimalt eller distalt herfor.

Ud fra diagnosekodning fra Sundhedsstyrelsen var 18%
glanulere (Q54.0), 73% korporale (Q54.1), 4% penoskrotale
(Q54.2) og 4% uspecificerede (Q54.8). Ved journalgennemgang
var den klinisk diagnosticerede fordeling efter vores klassifi-
kation siledes, at 15% var glanulzre, 58% koronale (distalt
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koronale og proksimalt coronale), 21% korporale (distalt kor-
porale og centralt korporale), 6% penoskrotale og 1% uoplyst

(Figur 2).

Fra 1997 il 2003 blev 58 patienter opereret af den samme
kirurg med en nyudviklet enstadieprocedure (modificeret
vaskulariseret vertikal preputial o-lap kombineret med V-lap-
glanuloplastik (Figur 1)), benzvnt Horton- Scuderi [6, 7] (10%
glanulere typer, 50% koronale, 24% korporale, 3% penoskro-
tale og 2% uoplyst). Fra 1993 til 1997 blev 21 patienter opereret
med Poulsens tostadiemetode (10% glanuleere, 62% koronale,
19% korporale), og 17 patienter blev opereret med andre tek-
nikker (15 patienter ad modum Mustardé, en patient ad mo-
dum MAGPI (the meatal advancement and glanuloplasty proced-
ure) og en patient med operationsteknikken for urethra

Figur 1. A. Der er anlagt tourniquet ved roden af
penis. Forhuden er frigjort cirkuleert, og centralt pa
dens omslagsfold er markeret den vaskuleere hudg
til brug for dannelse af det distale uretralsegment.
B. Den centrale hudg er markeret pa den frilagte
forhuds underside. Det karfgrende subkutane binde-
veev er isoleret fra huden. Et instrument er fort mel-
lem de to lag, sdledes at hudgen kan udskeeres med
bevaret proksimal karstilk. C. Penis er fgrt gennem
en tildannet spalte centralt p& hudgens stilk, sa
den nu ligger pa ventralsiden af penis og ventralt
for den resecerede patologiske del af urethra. Hud-
gens spids er indsyet i det centralt spaltede urethra
som start pa tubulering af denne. D. Den vaskuleere
hudg er tubuleret halvvejs til dannelse af et neoure-
thra med epitelsiden luminalt. En trekantet hudlap
ved spidsen af glans indfeeldes til sidst i hudraret
for at hindre stenosedannelse.
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Figur 2. Indtil efteraret 2003 var det ikke muligt at 0
klassificere de hyppigst forekommende hypospadi-
former (de koronale) som en enhed. | udenlandske 0

opgerelser henregnes de coronaneere former ofte
under de glanuleere.
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breve). I denne periode blev operationerne fortrinsvis udfert
af den samme operater, som senere opererede med Horton-
Scuderi- metoden.

Medianalderen for patienter, som blev opereret med den
nye teknik, var fem ar (speendvidde 3-35 r). Medianalderen
for patienter opereret henholdsvis ad modum Poulsen og
med andre teknikker var fire r (speendvidde 2-11 4r) og fem
ar (spaendvidde 2-25 &r).

Journaloplysninger vedrerende testisforhold forela kun for
56 patienter ud af 96 (53%). Blandt disse var der otte patienter
med retentio testis (14%) - heraf en med bilateral retentio tes-
tis. Med hensyn til familizere dispositioner var oplysningerne
yderst sparsomme (en far og en bror var oplyst at have hypo-

spadi). Opfelgningstiden var standardiseret til tre mineder

Sundhedsstyrelsens inddeling

Egen inddeling
Normal
Glanulaer

Glanulaer
Koronal

(Q54.0)
(Q54.0A)

Distalt koronal
Koronal
Proksimalt koronal

Distalt korporal

Centralt korporal

Proksimalt korporal Korporal (Q54.1)

Penoskrotalt

Skrotalt Penoskrotal (Q54.2)

Perinealt Perineal (Q54.3)
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postoperativt. Uroflowmetri som et objektivt parameter for
det funktionelle resultat blev forst udfort efter 2002 som pree-
og postoperativ standardundersogelse.

Resultater

Af de 58 patienter, som blev opereret med den nye engangs-
procedure, fik 8,6% umiddelbart fistler. Efter to méneder var
de hos to lukket spontant, hvorfor kun tre patienter behovede
reoperation (5,2%). En voksen patient (35 4r) fik spontan rup-
tur af rekonstruktionen og blev reopereret ad modum Byars.
Stenose/strikturkomplikationsraten var 6,7%.

Af de 21 patienter opereret ad modum Poulsen fik hele
86% accidentielle fistler, og 14,3% fik striktur/stenose. 13,3%
af de 15 Mustardé- opererede fik fistler, og 13,3% fik striktur/
stenose (Tabel 1).

Antallet af operationer pr. patient var 1,26 for patienter
opereret med den nye teknik, 3,57 (4,57 inklusive andetstadie)
med ad modum Poulsen og 1,88 med andre teknikker.

Det kosmetiske resultat fandtes anamnestisk (forzldre) og
objektivt (operator) tilfredsstillende ved den nye teknik. Da
man ved metoden benytter forhuden til rekonstruktion af
urinroeret, fremstar der et »omskaret« udseende, hvilket blev
accepteret af alle forzeldrene. Der var ingen krumning eller
deviation, og meatus urethrae fandtes lokaliseret pa spidsen af
glans.

Diskussion og konklusion

Vores resultater viser, at antallet af operationer pr. patient blev
nedsat ved skift til den nye metode, og at antallet af kompli-
kationer faldt. Det kosmetiske resultat blev fundet tilfredsstil-
lende af savel foreldre som operater. Metoden er en modi-
fikation af Scuderis teknik [6], og vores komplikationsrate er
sammenlignelig med Santanellis opgerelse i 2001 af 47 patien-
ter opereret ad modum Scuderi, hvoraf 2% fik fistler, og 9% fik
mild stenose [8].

Vores evaluering af de postoperative forhold er dog be-
grenset af en kort opfelgningstid pa tre méaneder. For at opna
kendskab til de langsigtede funktionelle og kosmetiske resul-
tater er langtidsopfelgning enskelig. Man kunne i den sam-
menhzng argumentere for en standardiseret opfelgningstid
pa tre maneder og et ar postoperativt samt en prae- og post-
puberteer kontrol. Endvidere er den kliniske vurdering af
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penis i hoj grad subjektiv og vurderingen af vandladningen
vanskelig. Selv med miktionsundersogelser kan det vare van-
skeligt at vurdere det funktionelle resultat, idet uroflowkurver
ofte er abnorme efter en uretralrekonstruktion [9]. Disse for-
hold gor det selvsagt vanskeligt at validere de enkelte kirurgi-
ske metoder i forhold til hinanden.

For i tiden var det almindeligt, at man udsked den kirurgi-
ske behandling af hypospadi, til bernene var i skolealderen.
P4 grund af forbedrede kirurgiske teknikker og anzestesi samt
fokus pa barnets psykiske ve og vel har vi valgt at foretage
operationen omkring tredrsalderen. I flere studier har man
fundet, at 6- 12-manedersalderen er det ideelle tidspunkt for
operation, hvor det anzstesiologisk- kirurgiske traume har
mindst effekt pa den psykologiske udvikling (emotionel ud-
vikling, krops- og kensbevidsthed samt kognitiv udvikling)
[10, 11]. Da operation pa bern i denne alder stiller specielle
krav rent kirurgisk og anzstesiologisk, er det essentielt, at
man har optimale resurser prae-, per- og postoperativt. Bracka
[12] fandt derimod, at tredrsalderen var optimal. Bide fordi
barnet koopererer bedre, men ogsa fordi det operationstek-
niske niveau er klart bedre end hos de helt sma born. Den ve-
sentligste grund til psyko-seksuelle problemer skyldes, ifelge
Bracka, et darligt operationsresultat og folger efter reoperatio-
ner pa grund af fisteldannelse.

Journalgennemgangen af den preoperative vurdering
vedrerende testisforhold viste sig overraskende at vaere yderst
mangelfuld. Sammenlignet med forekomsten af kryptorkisme
i den danske normalbefolkning (1,9% i tremanedersalderen,
jf. et nyligt publiceret prospektivt studie [13]) fandt vi en hej
forekomst af kryptorkisme (14%) blandt patienter, hvor dette
var oplyst.

Der foreligger opgorelser, som viser, at der ses en oget fo-
rekomst af kromosomabnormiteter, retentio testis, ingvinal-
hernier, nyreabnormiteter og andre kongenitte anomalier hos
hypospadipatienter [14]. Khuri et al undersogte 1.070 patienter
med hypospadi og fandt en forekomst af kryptorkisme pa
9,3% og en forekomst af ingvinalhernier pa 9,1%. I sveere til-
felde af hypospadi (penoskrotal og perineal type) steg inci-
densen til henholdsvis 31,6% og 17%. Ligeledes fandt Weidner
et al [15] i deres danske registerstudie, at 92 ud af 1.345 patien-
ter (6,8%) med hypospadi ogsa var registreret med diagnose-
koden kryptorkisme. Det er derfor blevet diskuteret, i hvilket

Tabel 1. Operationstyper og
komplikationsrater.

Ny teknik
Postoperative
komplikationer

(Horton-Scuderi)
(n'=58), n (%)

Andre teknikker

Poulsen
(tostadieoperation)
(n=21), n (%)

operationsteknik
Mustardé MAGPI for urethra breve
(n=15),n (%) (n=1),n (%) (n=1),n (%)

Fistler
Stenose/striktur

18 (86,0)
3 (14,3)

2 (13,3)
2 (13,3)

0 (0) 0 (0)
0 (0) 0 (0)

a) Primeert fem patienter med fistler (8,6%), hvoraf de hos to var lukket spontant ved tremanederskontrollen.
MAGPI: meatal advancement and glanuloplasty procedure.
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omfang man skal screene hypospadipatienter for eventuelle
associerede lidelser [16, 17]. Der er enighed om, at alle patien-
ter med hypospadi skal underseges for kryptorkisme. Ved
bilateral kryptorkisme og svaer hypospadi skal der foretages
karyotypning for at udelukke intersextilstand [16]. Forekom-
sten af anomalier af de ovre urinveje ved distal hypospadi er
sjelden, hvorfor yderligere udredning ikke er nedvendig [14,
17]. Ved sver hypospadi anbefales derimod ultralydscreening
af urinveje og eventuelt urografi [18].

Vi fandt, at Sundhedsstyrelsens oprindelige diagnosesy-
stem umuliggjorde en korrekt registrering af hypospaditype,
idet lokalisation af meatus externus i eller omkring sulcus
coronalis ikke var indbefattet i diagnosekodningssystemet.
Fra efteraret 2003 accepterede Sundhedsstyrelsen en subklas-
sifikation Q54.0A for koronale hypospadiformer, hvori ogsi
ber medregnes de hyppige coronanare (distale og proksimale
koronale hypospadityper). Herved kan hypospaditype klas-
sificeres korrekt. Dette afklarer dog ikke klassifikationen en-
tydigt, idet de distale koronale hypospadier i udenlandske
opgorelser henregnes under gruppen »glanuler hypospadi«
[19, 20]. Disse omstendigheder illustrerer svagheden ved op-
gorelser af hypospadi baseret pa registerbaserede data.

Samlende anskueliggor opgerelsen svere diagnostiske og
metodiske problemer i forskningsomradet, hvilket indikerer
behov for en standardiseret og systematisk national registrering
af patienter med denne misdannelse. Et sidant register vil give
mulighed for langtidsopfelgning med hensyn til sivel opera-
tive som funktionelle, kosmetiske og fertilitetsmzessige forhold.
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Leegemiddelstyrelsen

Mulighed for forhgjet tilskud til epilepsipatienter
med seerlig hgj terapeutisk teerskel

Leegemiddelstyrelsen har besluttet fremover at anvende
folgende praksis ved vurdering af ansggninger om forhgjet
tilskud til epilepsipatienter med seerlig hgj terapeutisk
teerskel:

Epilepsipatienter, som har en hgj terapeutisk teerskel, og
som er vanskelige at indstille pa terapeutisk dosis, uden
at de far klinisk uacceptable bivirkninger, kan fa forhgjet
tilskud til et epilepsileegemiddel, som er dyrere end til-
skudsprisen.

For leegemidler, der indeholder lamotrigin, drejer det sig
om epilepsipatienter, som efter optitrering farst bliver
anfaldsfrie eller opnar acceptabel anfaldskontrol ved en
medicinfastende plasmakoncentration (malt umiddelbart
for indtag af morgendosis) af lamotrigin pa over 30 mikro-
mol/l. I ansggningen skal anfgres dels dato for pabegyn-
delse og optitrering af behandlingen, dels plasmakoncen-
tration ved anfaldsfrihed/acceptabel anfaldskontrol. Hvis
patienten er startet behandling med et leegemiddel, der pa
det pageeldende tidspunkt var dyrere end tilskudsprisen,
skal dette begrundes i ansggningen.

Denne praksisaendring er ikke evidensbaseret, men tager
hensyn til de fa epilepsipatienter, der har starst risiko for
at opleve klinisk uacceptable problemer ved skift mellem
synonyme leegemidler, da denne kategori af epilepsipa-
tienter kan veere sarligt falsom over for selv meget sma
aendringer i plasmakoncentration.

Ansggningsskemaet om forhgjet tilskud er tilfgjet et sepa-
rat afsnit for epilepsipatienter med seerlig hgj terapeutisk
teerskel. Skemaet kan hentes af leeger pa www.laeger.dk
Det er ogsa muligt for leeger med digital signatur at an-
sgge om forhgjet tilskud elektronisk. Dette gares via
www.sundhed.dk — Medicinprofilen.




