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nisk heterogent. Det er karakteriseret ved NPHP, som
forer til ESRD i barndoms- eller ungdomsérene, og
samtidig gjensygdom (Tabel 1). Syndromet kan ogsa
vare associeret med cerebellar ataksi og skeletabnor-
miteter. Nogle patienter med Senior-Lokens syndrom
har samme neurologiske manifestationer som ved
Jouberts syndrom [2, 8, 16]. Senior-Lokens syndrom
er ogsa genetisk heterogent med mindst fem gener
associeret med sygdommen (Tabel 1).

KONKLUSION

De sjeldne cerebrookulorenale syndromer bgr over-
vejes hos patienter med mentalt handikap, nedsat
syn og progredierende nyreinsufficiens. Sygdom-
mene kan i nogle tilfeelde diagnosticeres ved en gene-
tisk test, men da der er tale om genetisk heterogene
tilstande, vil det vaere mest hensigtsmaessigt, at den
genetiske udredning foregér i samrad med en klinisk
genetisk afdeling.

Patienternes nyrefunktion bgr felges teet, og de
bgr henvises tidligt i forlgbet med henblik p& udred-
ning i nefrologisk regi. Der er pa trods af de sveare
handikap mulighed for behandling af den kroniske
nyreinsufficiens med sével dialyse som nyretrans-
plantation, hvorved patienternes overlevelse og livs-
kvalitet bedres.
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Radikal prostatektomi (RP) nedsetter mortaliteten
ved prostatacancer, men resulterer ofte i erektil dys-
funktion (ED). Det skyldes, at de nervefibre, der initi-
erer rejsningen, findes i de kaverngse nerver, der 1g-
ber taet op ad prostata. Ved ikkenervebevarende RP
fjernes disse nerver, og det er ikke muligt at opna
hverken spontan rejsning eller rejsning med fosfodie-
sterase type 5 (PDE5)-ha@mmere. Imidlertid kan be-
varelse af de kaverngse nerver forbedre den postope-
rative rejsningsfunktion [1]. Selv med god nerve-
bevarelse er det dog ikke altid muligt at undga ED.

I et nyligt publiceret studie har man pévist, at ca. 20%
bevarede fuld rejsningsfunktion efter RP, mens ca.
40% kunne opna den ved hjeelp af PDE5-haammere

[2]. Derfor tilbydes patienterne ofte fast behandling —
sékaldt penil rehabilitering — i perioden umiddelbart
efter en nervebevarende RP i hdb om, at man kan
forebygge permanent ED [3]. Man forestiller sig, at
denne behandling vil have en rehabiliterende effekt
og séledes gore gavn pa leengere sigt. I denne artikel
gennemgds evidensen bag disse behandlingsregimer,
og der gives kliniske anbefalinger med udgangspunkt
iden nuverende viden. Artiklen er udelukkende rela-
teret til forholdene efter nervebevarende operationer.
Efter ikkenervebevarende RP vil nasten alle patienter
lide af permanent ED, og behandling vil kun vere
mulig med penispumper, injektionsterapi eller penis-
implantater.
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PATOFYSIOLOGIEN BAG REJSNINGSBESVAR

EFTER NERVEBEVARENDE RADIKAL PROSTATEKTOMI
Ved nervebevarende RP er det sandsynligt, at ner-
verne alligevel pavirkes, fordi de strackkes, opvar-
mes og udsettes for lokal iskeemi og inflammation
[4]. Samtidig er det pavist, at rejsningsfunktionen
kan forbedres med tiden efter en nervebevarende RP
[5]. Det har affgdt en teori om midlertidig postopera-
tiv neuropraksi. Under perioden med neuropraksi vil
rejsningsevnen vere nedsat, hvilket medfgrer nedsat
oxygenering af det kaverngse vaev. Manglende rejs-
ninger er tidligere pavist at kunne medfgre dgd af
glat muskulatur og fibrosedannelse i penis [6]. Her-
ved gdelegges den venookklusive mekanisme, der

er ngdvendig for normal rejsningsfunktion, og funk-
tionen vil — ifglge teorien — ikke kunne genvindes,
selvom nerverne kommer sig. Det kan vere forklarin-
gen pa, at ikke alle genvinder deres rejsningsfunk-
tion.

Teorien understgttes af dyrestudier, hvor man
har beskadiget de kaverngse nerver, idet dette resul-
terer i dod af glat muskulatur og fibrose i corpora ca-
vernosa [7-9]. Endvidere er postoperativ penil fibrose
pavist i et enkelt klinisk studie [10]. Her tog man
biopsier f@r og efter RP hos 19 mend og fandt en re-
duktion i glat muskulatur og en forggelse af kollagen
efter operationen.

1lyset af ovenstdende har man forsggt at gge
oxygeneringen af det penile veaev i perioden umiddel-
bart efter RP ved hjelp af de geengse behandlinger for
ED.

FAST DOSERING MED

FOSFODIESTERASE TYPE 5-HEMMERE

Behandling med PDE5-hammere efter induceret ner-
veskade hos rotter er pavist at kunne reducere hypo-
ksiidet penile veev, at bevare glat muskulatur og at
reducere dannelsen af bindevaev [9, 11, 12]. PDE5-
hemmerne er ogsé pavist at kunne forbedre de ner-
veskadede rotters rejsningsfunktion [13, 14].

Til trods for den overvaldende dokumentation
fra dyrestudier findes der kun f gode humanstudier
pa omradet. Det forste blev udfert i 2004 [15]. Her
randomiserede man 40 patienter for RP til at indtage
enten 50 mg eller 100 mg sildenafil hver anden aften
i seks méneder efter operationen.

Biopsier fra corpus cavernosum hos de 21 meend,
der gennemfgrte studiet, viste, at der ikke var nogen
reduktion i glat muskulatur. Faktisk var der en stig-
ning i indholdet hos de mend, der havde indtaget
100 mg sildenafil, fra gennemsnitligt 42,8% praeope-
rativt til 56,9% efter seks méneder (p < 0,05). 1 et
lignende studie kunne man pévise, at der ikke var for-
pget bindevavsdannelse i corpus cavernosum hos 21

Erektil dysfunktion er
hyppigt forekommende
efter radikal prostatek-
tomi. Da man ved, at
leengere tid uden sam-
leje kan pavirke et pars
sexliv negativt, er det
vigtigt, at problemet be-
handles, nar patienten
har et gnske herom.
Derimod er der ikke do-
kumentation for, at fast
dosering af medicin mod
rejsningsbesvaer i sig
selv forbedrer den lang-
sigtede seksualfunktion.

mand, der indtog 50 mg sildenafil tre gange om ugen
i to maneder efter RP [16]. Desvarre havde ingen af
de to studier en kontrolgruppe, og det er uklart, om
behandlingen havde nogen indflydelse pa deltager-
nes rejsningsfunktion.

Der findes kun to randomiserede og placebokon-
trollerede studier om vurderingen af ED efter syste-
matisk behandling med PDE5-he&mmere. I det fgrste
studie (n = 76) blev mand, der gennemgik nervebe-
varende RP, randomiseret til at indtage enten 100 mg
sildenafil, 50 mg sildenafil eller placebo hver aften i
ni maneder efter operationen [17]. Rejsningsfunk-
tionen blev vurderet efter en otteugersperiode uden
medicin. Man fandt, at 14 af 51 maend (27%), der
havde indtaget sildenafil, kunne f3 tilfredsstillende
rejsninger, mens dette kun var tilfeeldet hos en af 25 i
placebogruppen (4%) (p = 0,0156). Der var ikke for-
skel mellem 100 mg- og 50 mg-grupperne.

I det andet randomiserede studie kunne man dog
ikke bekrafte dette resultat. Her blev 423 patienter
randomiseret til at tage enten 10 mg vardenafil hver
aften, vardenafil on demand eller placebomedicin i
en periode pa ni maneder efter RP [18]. Ikke overra-
skende var rejsningsfunktionen over de ni méneder
bedst hos patienter, der fik aktiv behandling. Der-
imod var der ingen forskel mellem grupperne, da de
blev vurderet efter otte uger, hvor alle udelukkende
fik placebomedicin. Saledes var der tilfredsstillende
rejsningsfunktion hos 28,9% i placebogruppen, hos
24,1% i gruppen, der tidligere fik fast dosering af var-
denafil, og hos 29,1% i gruppen, der tidligere fik on
demand-behandling. Studiet blev fulgt op af en peri-
ode, hvor deltagerne blev tilbudt open label-behand-
ling med vardenafil. Her var der ingen signifikant for-
skel i responsrater mellem de tre grupper (47,8% i
placebogruppen, 52,6% i gruppen med fast dosering
0g 54,2% i on demand-gruppen).
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Erektil dysfunktion er hyppigt forekommende efter nervebevarende radikal prostatektomi.
Et tilfredsstillende sexliv har betydning for livskvaliteten hos mange mennesker.
En lang periode uden samleje kan pavirke et pars sexliv negativt.

Der er ikke grund til at udskrive fast erektionsfremmende medicin mod erektil dysfunktion for at
forbedre den langsigtede funktion.

Der er ikke dokumentation for, at den faste medicinering har klinisk effekt.

Patienter, der gnsker at genoptage seksuel aktivitet, bgr behandles efter saedvanlige retningslinjer
for erektil dysfunktion, sa de bliver i stand til at opna rejsninger, der er tilstraekkelige til at gennem-
fgre seksuel aktivitet.

INJEKTIONSBEHANDLING OG

INTRAURETRAL ALPROSTADIL

Som alternativer til PDE5-haammere benyttes injek-
tionsbehandling eller intrauretral alprostadil
(MUSE). Det eneste randomiserede studie med injek-
tionsbehandling blev udfgrt i 1997 [19]. Her blev 30
mend, der havde fiet nervebevarende RP, randomi-
seret til enten alprostadilinjektionsbehandling tre
gange om ugen i 12 uger eller en kontrolgruppe. Tolv
mend gennemfgrte injektionsbehandlingerne, og
otte af dem genvandt deres rejsningsfunktion i hen-
hold til studiets definition. I kontrolgruppen opndede
kun tre af 15 en tilsvarende rejsningsfunktion. Det
blev vurderet, at der var flere natlige rejsninger og en
stgrre forekomst af normal penil haamodynamik i be-
handlingsgruppen. Til trods for de lovende resultater
ma studiet dog betragtes som et pilotstudie pga. det
lave deltagerantal, og fordi flere af de patienter, der
blev vurderet til at have genvundet deres rejsnings-
funktion, faktisk havde behov for injektionsbehand-
ling ved en del af deres seksuelle aktivitet.

Der findes ligeledes kun et randomiseret studie
om MUSE. Her blev 139 patienter randomiseret til
enten daglig sildenafil eller daglig MUSE i ni mane-
der efter RP [20]. Man fandt ingen forskel i rejsnings-
funktion mellem de to grupper et ar efter operatio-
nen. Desverre var der ingen placebogruppe, og da
effekten af PDE5-ha@mmere er uklar, kan studiet ikke
bruges som dokumentation for en effekt af MUSE.

VAKUUMPUMPER

Anvendelse af vakuumpumper har vist sig at gge oxy-
generingen af det penile veev kortvarigt, og for at
undga hypoksi benyttes de i forbindelse med »penil
rehabilitering« uden penisring (der normalt applice-
res for at vedligeholde rejsningen) [21]. Det er pa-
vist, at vakuumpumperne kan have en positiv effekt i
dyreforsgg [22], men der er kun foretaget to rando-
miserede forsgg med mennesker. I det fgrste studie
blev 28 mand randomiseret til daglig ti minutters be-

handling med en vakuumpumpe i seks maneder efter
RP eller til observation i samme periode [23]. I be-
handlingsgruppen var det tilladt at bruge pumpen
med penisring i forbindelse med samleje. Efter seks
maneder fik begge grupper stillet bAde pumper og
PDE5-heemmere til rddighed. Ikke overraskende var
rejsningsfunktionen bedst i behandlingsgruppen i de
forste seks maneder. Derimod var der ingen forskel
mellem grupperne et ar efter operationen (p = 0,75).
I det andet studie blev 109 mend randomiseret til
daglig behandling i ni maneder eller til observation
[24]. Igen var det tilladt for behandlingsgruppen at
benytte en penisring i forbindelse med samleje. Efter
ni méneder var rejsningsfunktionen — naturligt nok —
bedre i den gruppe, der fik aktiv behandling med va-
kuumpumper end i gruppen, der ikke fik behandling.
Hvis man derimod vurderede antallet af patienter
med spontan rejsningsfunktion i de to grupper, var
der ingen signifikant forskel (32% i behandlingsgrup-
pen og 37% i observationsgruppen).

YDERLIGERE STUDIER

I tilleeg til de studier, der er beskrevet ovenfor, er der
foretaget en lang reekke ikkerandomiserede forsgg,
hvor der enten manglede kontrolgrupper, eller hvor
patienterne blev allokeret til behandling eller kontrol
efter eget valg [25-27]. I disse studier argumenteres
der generelt for en positiv effekt af fast behandling
efter RP. Det ma dog kraftigt understreges, at sé-
danne studier skal fortolkes meget forsigtigt, idet pa-
tienter, der aktivt veelger de faste behandlinger natur-
ligvis udggr en selekteret gruppe, der er staerkt
motiveret for at genoptage seksuel aktivitet.

DISKUSSION

Der er ingen tvivl om, at et tilfredsstillende sexliv har
betydning for livskvaliteten hos mange mennesker
[28]. Derfor er forskellige programmer med sékaldt
penil rehabilitering efter nervebevarende RP blevet
udbredt [3]. Der er imidlertid ingen overbevisende
dokumentation for, at de har nogen langsigtet effekt
pa patienternes rejsningsfunktion. Det er dog tidli-
gere pavist, at en lang periode uden samleje kan pé-
virke et pars sexliv negativt [29]. Samtidig har man i
studier fundet, at manglende initial behandlingsef-
fekt kan fa prostatektomerede mend til at opgive
fremtidig behandling og seksuel aktivitet [30]. Dette
understreger, at det er vigtigt at have fokus pé patien-
ternes seksualfunktion. Her er det for det fgrste vig-
tigt, at patienterne er orienteret om, at funktionen ef-
ter nervebevarende kirurgi kan forbedres gradvist i
flere &r efter operationen, og at effekten af specielt
PDE5-hemmere kan forbedres med tiden [5]. Der-
neest synes det at veere rationelt lgbende at disku-
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tere situationen med patienterne og at tilbyde aktiv
behandling, sa snart der er et gnske herom. I den
sammenheang ma det understreges, at bide PDE5-
hemmere, injektionsbehandling, MUSE og vakuum-
pumper er pavist at vaere virksomme hos nogle
patienter. Dette er bl.a. illustreret ovenfor, hvor rejs-
ningsfunktionen i flere af studierne var bedst i de
grupper, der fik aktiv behandling, mens denne stod
pa. Hvis man sztter tidligt ind med behandling er det
muligt, at der vil vaere en psykologisk gevinst pa lang
sigt. Det er dog vigtigt at understrege, at behandling
altid skal sigte mod at genskabe rejsningsfunktionen,
og at der — som illustreret i denne artikel — ikke er be-
leeg for at ordinere fast behandling i en periode, hvor
den ikke umiddelbart er virksom. Desuden er der ikke
belag for at anbefale fast behandling til patienter, der
ikke p.t. gnsker at have seksuel aktivitet. Hvis alle an-
dre behandlingsmodaliteter svigter, kan man — lige-
som hos de ikkenervebevarede opererede patienter —
tilbyde et penisimplantat. Dette bgr dog overvejes
ngje, da den spontane rejsningsfunktion gradvist kan
forbedres i flere ar efter en nervebevarende operation

[5].

KONKLUSION

Teoretiske overvejelser og dyreforsgg peger i retning
af, at der kan vaere en langsigtet effekt af sakaldt pe-
nil rehabilitering efter nervebevarende RP. Der er
dog ikke klinisk dokumentation for, at fast dosering
af PDE5-he&mmere eller behandling med injektion,
MUSE og vakuumpumper i sig selv har nogen betyd-
ning for den spontane rejsningsfunktion pé lang sigt.
Derimod er det veldokumenteret, at disse behandlin-
ger virker hos mange patienter her og nu. Derfor fore-
kommer det rimeligt at tilbyde patienter behandling
efter gnske, idet man efter normale ED-behandlings-
principper sgger at genskabe en rejsningsfunktion,
der er tilstraekkelig til at gennemfgre seksuel aktivi-
tet. Sdkaldt penil rehabilitering kan derimod ikke an-
befales ud fra den eksisterende litteratur.
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