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■ Glukokortikoid-supprimierbarer Hyperaldo-
steronismus

Die Behandlung erfolgt mit niedrigen Dosen Dexame-
thason (0,5–1mg) zur Nacht. Die volle Wirkung tritt erst
nach einigen Wochen auf. Sie kann inkomplett sein und
nachlassen, sodass bei einigen Patienten die zusätzliche
Gabe von Antihypertensiva erforderlich wird.
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5.2 Phäochromozytom
H. Lehnert

■ Einleitung

Das Phäochromozytom ist ein Katechola-
min produzierender Tumor, der von den

chromaffinen Zellen des Nebennierenmarks ausgeht.
Phäochromozytome, die den extraadrenalen chromaffi-
nen Zellen entstammen, werden als Paragangliome be-
zeichnet.

Die unterschiedlichen Lokalisationen, aber auch die bio-
chemische und klinische Heterogenität des Phäochro-
mozytoms erklären sich embryologisch. Chromaffine
Zellen kommen bei Feten in vielen Organen vor; nach
der Geburt degenerieren die meisten Zellen und bleiben
lediglich noch im Nebennierenmark und in den sympa-
thischen Ganglien erhalten. Wichtig sind klinisch v. a.
die Unterscheidung von benignen und malignen Phäo-
chromozytomen sowie die Einteilung in sporadische
Tumoren und solche mit einem familiären Hintergrund.
Diese pathogenetische und morphologische Vielfalt ist
dann auch Grundlage unterschiedlicher therapeutischer
Konzepte.

■ Epidemiologie

Exakte Daten zur Inzidenz und Prävalenz des Phäochro-
mozytoms PCC und Paraganglioms PGL liegen nicht vor.
Bei Patienten mit einer diastolischen Hypertonie beträgt
die Prävalenz 0,1–0,4%. Die geschätzte Inzidenz liegt bei
1–2 Fällen pro 100000 Einwohner und Jahr. Das Phäo-
chromozytom kann in jedem Lebensalter auftreten, eine
Geschlechtspräferenz besteht nicht. Ein Häufigkeitsgip-
fel scheint zwischen dem 30. und 40. Lebensjahr zu
bestehen. Etwa 10% aller Inzidentalome sind Phäochro-
mozytome; dies bedeutet, dass hier die Abklärung von
einem zufällig gefundenen Nebennierentumor außeror-
dentlich bedeutsam ist. Etwa 85–90% aller Phäochromo-

zytome zeigen eine intraadrenale Lage, 20–25% treten
bilateral auf. Etwa drei Viertel aller Tumoren sind spora-
disch, ein Viertel familiärer Genese (s. u.).

Das Risiko einer Malignität des Phäochromozytoms
liegt bei 10–15% bis maximal 25%, bezogen auf extra-
adrenale Tumoren bei 30–40%.

■ Definition und Klassifikation

Wie eingangs erwähnt, sprechen wir von einem Phäo-
chromozytom, wenn dieser Tumor von den chromaffi-
nen Zellen des Nebennierenmarks ausgeht. Tumoren,
die aus den extraadrenalen Zellen stammen, werden
als Paragangliome bezeichnet. Die Sekretion von Kate-
cholaminen ist keine notwendige Voraussetzung für das
Vorliegen eines Phäochromozytoms; bei Sonderformen
familiären Phäochromozytoms kommen auch asekreto-
rische Tumorformen vor.

Neben der Lokalisation wird unterschieden in be-
nigne und maligne Phäochromozytome; die Einteilung
richtet sich in erster Linie nach dem Vorhandensein von
Metastasen in Organen, die normalerweise kein chro-
maffines Gewebe enthalten. Histologische Kriterien, z. B.
Gefäßinvasionen, sind kein striktes Kriterium der Malig-
nität.

Weiterhin ist von wesentlicher Bedeutung die Ein-
teilung des Phäochromozytoms in sporadische und fa-
miliäre Formen. Die familiären Formen, die Häufigkeit
eines Phäochromozytoms und das Risiko der Malignität
sind in Tab. 5.3 dargestellt.

■ Pathogenese und Pathophysiologie

Die Pathogenese des Phäochromozytoms ist immer nur
noch in Teilaspekten verstanden; insbesondere ist die
Entstehung sporadischer Tumoren weitgehend unklar.
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Zahlreiche Arbeiten beschreiben die vermehrte Expres-
sion von z. B. Enzymen der Katecholamin-Biosynthese
oder auch Wachstumsfaktoren in Phäochromozytomen,
ohne dass Klarheit über die transskriptionelle Regula-
tion oder präzise Bedeutung für die Tumorformation
besteht.

Ein definierter und bekannter molekulargenetischer
Hintergrund besteht dafür eindeutig bei den familiären
Tumorsyndromen, so resultiert die Aktivierung des RET-
Protoonkogens im Rahmen einer MEN-2b oder die In-
aktivierung der Genkopien des von Hippel-Lindau-Tu-
mor-Supressor-Gens in der adrenalen, aber auch extra-
adrenalen Tumorformation. Die Entdeckung der SDH-
Gene hat die genetische Klassifikation des Phäochromo-
zytoms ebenfalls erheblich verändert; die Inaktivierung
der Succinatdehydrogenase führt zu einer Heraufregu-
lierung von hypoxie-induzierbaren Genen, die z. B. auch
zu der ausgeprägten Tumorvaskularisierung führt. Von
großer klinischer Bedeutung sind die SDH-Phänotyp-
Genotyp-Korrelationen, beispielsweise ausweislich des
Malignitätsrisikos. So sind z. B. die trunkierenden Muta-
tionen des SDHB-Gens mit einem deutlich maligneren
Phänotyp assoziiert.

■ Klinik

Nach wie vor ist das Leitsymptom des Phäochromozy-
toms die schwere, praktisch immer therapierefrak-
täre Hypertonie als Ausdruck der Katecholamin-Mehr-

sekretion. In etwa jeweils der Hälfte der Fälle liegt ein
Dauerhochdruck beziehungsweise intermittierender
Hochdruck vor. Typisch ist auch die Beschwerde-Trias
vonKopfschmerzen, Schwitzen und Tachykardien. Die
wesentlichen Begleitsymptome des Phäochromozytoms
sind in Tab. 5.4 genannt.

Nur selten werden Verläufe ohne eine Hypertonie
beobachtet, bei denen dann infolge einer katechola-
min-induzierten Kardiomyopathie beispielsweise eine
Herzinsuffizienz entstanden ist. In diesen Fällen finden
sich allerdings auch weitere Stoffwechselstörungen, wie
etwa eine Hyperglykämie oder Hyperlipidämie.

! Allerdings werden immer wieder Fälle von klinisch sehr
untypischen Phäochromozytomen beobachtet, sodass
bei den meisten, unbedingt aber den klinisch auffälli-
gen und therapieresistenten Hypertonie-Patienten,
eine gründliche Abklärung möglicher Ursachen erfol-
gen muss.

Klinisch findet sich im Rahmen einer multiplen endo-
krinen Neoplasie 2a/b mit dem Leitsymptom des me-
dullären Schilddrüsenkarzinoms bei der MEN2a zusätz-
lich ein primärer Hyperparathyreoidismus, bei der
MEN2b auch nicht-endokrine Zeichen, wie insbeson-
dere knöcherne Veränderungen und eine Ganglioneuro-
matose des Gastrointestinaltrakts. Beim vom Hippel-
Lindau-Syndrom finden sich je nach zugrunde liegender
Mutation besonders Hämangiome im ZNS, der Retina
sowie auch Tumoren des Pankreas, der Nieren, Hoden
und Nebenhoden. Bei Mutationen im SDH-Gen bilden
sich typischerweise Paragangliome, bei einer Mutation
des SDHB-Gens v. a. auch maligne Tumore.

Prinzipiell ähneln bei malignen Phäochromozytomen
die klinischen Zeichen denen des benignen Tumors; sie
sind auch hier Folge der erhöhten Hormonsekretion.
Patienten mit einem malignen Phäochromozytom wei-
sen größere Tumoren auf (9,0 cm versus 5,5 cm Durch-
messer) und sind im Übrigen durch die Lokalisierung
der Metastasen charakterisiert. Der häufigste Metasta-
sierungsort ist das Skelett; zusätzlich metastasiert der
Tumor in Leber, Retroperitoneum, Lymphknoten, ZNS,
Pleura und Niere.
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Tabelle 5.3 Klassifikation des familiären Phäochromozytoms

Syndrom Gen Locus Exons Phäo Malignität

Multiple endokrine Neoplasie Typ 2a/b RET 12q 11.2 21 50% 3–5%

Von-Hippel-Lindau-Syndrom VHL 3p 25–26 3 20% 5%

Morbus Recklinghausen (Neurofibromatose Typ I) Nf1 17q 11.2 59 2% 10%

Paragangliom-Syndrom Typ 1 SDHD 11q 23 4 4–7% 23%

Paragangliom-Syndrom Typ 2 SDHB 1p 36 8 3–10% 50%

Tabelle 5.4 Wichtigste Begleitsymptome beim Phäochromo-
zytom

Symptom Häufigkeit

Hypertonie 95–100%

Kopfschmerzen 60–90%

Palpitationen 50–70%

Schwitzen 55–75%

Blässe 40–45%

Übelkeit 20–40%

Gewichtsverlust 20–40%

Müdigkeit 20–40%

Hyperglykämie 20–40%
Quelle: Lenders et al. Lancet 2005
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■ Diagnostik

■ Biochemische Diagnostik

In der biochemischen Diagnostik hat sich ein eindeuti-
ger Wechsel von der Bestimmung der freien Katechola-
mine Adrenalin und Noradrenalin im 24-h-Urin als
Screeningverfahren hin zur Bestimmung der Plasma-
Metanephrine ergeben. Hier zeigen aktuelle Untersu-
chungen eine extrem hohe Sensitivität bei ausreichend
hoher Spezifität.

Die Bedeutung der Bestimmung des Metanephrins
(Metabolit des Adrenalins) und des Normetanephrins
(Metabolit des Noradrenalins) beruht darauf, dass in
Tumorzellen kontinuierlich über die Katecholamin-O-
Methyl-Transferase diese Substanzen gebildet werden.
Damit liegt die große Bedeutung der Bestimmung darin,
dass unabhängig von der Blutdrucksituation pathologi-
sche und damit diagnostisch verwertbare Befunde er-
zielt werden. Sollte diese Diagnostik nicht etabliert sein,
kann alternativ noch die Bestimmung der freien Kate-
cholamine im Urin durchgeführt werden. Obsolet ist die
Bestimmung der Vanillin-Mandelsäure.

Die Bestimmung der freien Katecholamine im Plasma
ist nur dann sinnvoll, wenn gleichzeitig ein erhöhter
Blutdruckwert vorliegt (Tab. 5.5).

Insbesondere bei Grenzwerten (d. h. bis etwa zum
Doppelten des oberen Referenzwerts) wird zur Bestäti-
gung der Clonidin-Suppressionstest angewandt. Cloni-
din ist ein zentral wirksamer präsynaptischer α2-Ago-
nist, der die Freisetzung von Noradrenalin aus sympa-
thischen Nervenendigungen supprimiert. Ein pathologi-
sches Ergebnis liegt mit hoher Spezifität vor, wenn das
Normetanephrin weder in den Normbereich noch um
mindestens 40% des Ausgangswerts abfällt.

Für die familiären Phäochromozytome gilt weiterhin,
dass die Metanephrin-Konzentrationen sehr sicher zwi-
schen MEN2 (erhöht) und von Hippel-Lindau-Syndrom
(normal) diskriminieren. Ein weiterer diagnostischer
Marker kann Chromogranin A sein, das mit einer Sensi-
tivität von bis zu 90% bei Phäochromozytom-Patienten

erhöht ist. Allerdings ist die Spezifität gering, sodass hier
die diagnostische Bedeutung überschaubar ist.

Ein immer unter α-Blockade durchzuführender se-
lektiver Venenkatheter mit seitengetrennter Blutent-
nahme der Katecholamine aus den Nebennierenvenen
ist nur noch in extrem seltenen Fällen indiziert; eine
Indikation wäre ein negatives MIBG-Szintigramm bei
nicht eindeutigem CT/MRT-Befund.

! Bei der Bestimmung der Katecholamine und Metabo-
lite ist darauf zu achten, dass einige Medikamente mit
den Testergebnissen interferieren. Falsch-positive
Werte können aus der Einnahme von α-Blockern
(z. B. Phenoxybenzamin, Doxazosin), trizyklischen An-
tidepressiva und MAO-Inhibitoren resultieren. Parace-
tamol und Levodopa können mit der Analytik inter-
ferieren. ACE-Hemmer, Kalziumantagonisten, Diure-
tika, aber auch β-Blocker beeinflussen die Testergeb-
nisse nicht.

■ Genetische Diagnostik

Die genetische Diagnostik beim Phäochromozytom ist
unverzichtbar; offensichtlich liegt rund einem Viertel
aller vermeintlich sporadischen Phäochromozytome
eine genetische Mutation zugrunde. Die genetische
Diagnostik umfasst daher die sichere und rechtzeitige
Identifizierung von Genträgern bei familiären Phäochro-
mozytomerkrankungen, also insbesondere bei der
MEN2a/b, von Hippel-Lindau-Syndrom und den Succi-
natdehydrogenasen-Genmutationen (SDH). Eine geneti-
sche Diagnostik der Neurofibromatose Typ 1 ist auf-
grund der typischen klinischen Symptomatik verzicht-
bar.

Bei der MEN2a liegen die Phäochromozytome häufig
bilateral; das genetische Screening für eine Mutation
des RET-Protoonkogens umfasst:
E die Exone 10 (Kodons 609, 611, 618, 620),
E Exon 11 (Kodons 630, 634),
E Exon 13 (Kodons 768, 790, 791),
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Tabelle 5.5 Sensitivität und Spezifität biochemischer Testverfahren in der Diagnostik des Phäochromozytoms

Sensitivität Spezifität

Hereditäres P. Sporadisches P. Hereditäres P. Sporadisches P.

Plasma

Metanephrine 98% 99% 96% 82%

Katecholamine* 68% 92% 89% 72%

Urin

Fraktionierte Metanephrine 97% 99% 82% 45%

Katecholamine* 76% 90% 96% 75%

Gesamt-Metanephrine 60% 88% 97% 89%

Vanillinmandelsäure 43% 76% 99% 86%
* Abnahme bei gleichzeitig erhöhten RR-Werten; Manger et al. 2006
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E Exon 14 (Kodon 804),
E Exon 15 (Kodons 883, 891) und
E Exon 16 (Kodon 918).

Bei der MEN2a liegen bei 99% aller bekannten Familien
Mutationen im RET-Protoonkogen vor, die häufigsten
entsprechen dabei den Mutationen in der zysteinrei-
chen Region des Exons 10 sowie des Exon 11 auf Kodon
634.

Das von Hippel-Lindau-Syndrom ist charakterisiert
durch eine heterozygote Mutation des Tumorsupressor-
gens (VHL-Gen) und anschließendem somatischen Ver-
lust des Wildtyp-Allels im Tumorgewebe. Genomische
VHL-Mutationenwerden in nahezu 100% der VHL-Fami-
lien gefunden, mehr als 96% der Patienten weisen Mis-
sense-Mutationen auf. Klinisch werden VHL-Familien
nach Abwesenheit (Typ 1) oder Anwesenheit des Phäo-
chromozytoms (Typ 2) klassifiziert; beim Typ 2c finden
sich ausschließlich ein Phäochromozytom, nicht die
weiteren klinischen Charakteristika des VHL-Syndroms
wie retinale Angiome, zerebrale Angioblastome, Nieren-
karzinome oder Inselzelltumoren.

Mutationen der Succinatdehydrogenasen (SDH), die
mitrochondriale Komplex-2-Untereinheiten konstitu-
tieren, sind in erster Linie für die Entwicklung des Phäo-
chromozytom-/Paragangliom-Syndroms verantwort-
lich. Mutationen der SDHC (funktional und nicht funk-
tional) führen zu Paragangliomen im Kopf-/Nackenbe-
reich, Mutationen der SDHB zu extraadrenalen

Phäochromozytomen mit hohem Malignitätsrisiko, Mu-
tationen der SDHD und ebenfalls zu Paragangliomen im
Hals- und Nackenbereich mit und ohne assoziiertes
Phäochromozytom. Der Erbgang bei der SDHD-Genmu-
tation erfolgt über maternales Imprinting, der der SDHB
und SDHC über maternale oder paternale Vererbung.
Insbesondere bei extraadrenalen und malignen Phäo-
chromozytomen ist das genetische Screening auf eine
SDH-Mutation unverzichtbar. Ein Entscheidungsbaum
für das diagnostische Vorgehen ist in der Abb. 5.1 zu-
sammengefasst.

■ Lokalisationsdiagnostik und bildgebende
Verfahren

Hinsichtlich der Lokalisation bestehen erhebliche Unter-
schiede zwischen Kindern und Erwachsenen. So treten
bei Kindern in über 30% der Fälle multiple Tumoren auf,
in etwa 70% intraadrenale. Bei Erwachsenen sind die
Tumoren in ca. 80–85% intraadrenal und in 15–20% ex-
traadrenal. Auch die extraadrenalen Phäochromozy-
tome verteilen sich überwiegend auf intraabdominelle
Paraganglien. Raritäten sind mediastinale und andere
intrathorakale Lokalisationen sowie Befall der Prostata,
Blase oder des Rektums.

Ein weiteres, diagnostisch und v. a. prognostisch au-
ßerordentlich bedeutsames Problem ist das Maligni-
tätsrisiko der Phäochromozytome. Etwa 10–15% aller
Phäochromozytome sind maligne. Nach Sicherung der
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Abb. 5.1 Genetischer Screening-Algorithmus bei Phäochromoztyom (ENS@T-PCC/PGL) (nach Gimenez-Roqueplo et al. 2006).
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klinischen Diagnose eines Phäochromozytoms kommen
daher zur Klärung der Lokalisation bildgebende Verfah-
ren (Sonografie, Computertomografie, MIBG-Szintigra-
fie, ggf. Magnetresonanztomografie) zum Einsatz. Die
sonografische Lokalisation zeigt je nach Größe des un-
tersuchten Kollektivs und natürlich auch in Abhängig-
keit von der Erfahrung des Untersuchers eine Sensitivi-
tät zwischen 75 und 95%. Die vergleichsweise hohe
Sensitivität der meisten Untersuchungen beruht auf
der geringen Zahl von Phäochromozytomen mit einem
Durchmesser von <1–2 cm. Die Sonografie bietet sicher
gegenüber den anderen Verfahren keine zusätzliche
diagnostische Präzision, ist aber wegen der fehlenden
Nebenwirkungen grundsätzlich einzusetzen. Als sensi-
tivstes Verfahren gelten (v. a. für die intraadrenalen Tu-
moren) Computertomografie und MRT, die Sensitivität
liegt hier zwischen 90 und 100%, die Spezifität zwischen
75 und 90%. Wie erwähnt, werden v. a. intraadrenale
Tumoren ab einer Größe von 1–2 cm mit nahezu
100%iger Genauigkeit erfasst. Falsch negative Befunde
resultieren also wesentlich aus extraadrenal lokalisier-
ten Phäochromozytomen.

Unverzichtbar für die Lokalisationsdiagnostik ist
die Szintigrafie mit 123Metaiodobenzylguanidin
(123I-MIBG). Diese Substanz ist ein Guanethidin- und
Noradrenalinanalog mit hoher intrinsischer Affinität
für chromaffine Zellen und wird über einen energie-
und natriumabhängigen spezifischen Transportmecha-
nismus in die Zellen aufgenommen; zu einem geringe-
ren Teil erfolgt die Aufnahme unspezifisch, also per dif-

fusionem. MIBG kann mit 123I und 131I markiert werden,
wobei heute für die Diagnostik nur 123I-MIBG verwandt
werden sollte. Gründe hierfür sind v. a. die zur Abbil-
dung notwendige nahezu optimale Photonenenergie
(159 keV), die kürzere Halbwertszeit von 13,2h und
ein besseres Verhältnis von Strahlungsdosimetrie pro
μCi. Die Standard-Dosis beträgt für Erwachsene
185MBq, für Kinder je nach Gewicht zwischen 75 und
185 MBq. Ein weiterer Vorteil der Szintigrafie ist auch,
dass zur Durchführung nicht auf die Therapie mit den
üblichen α-adrenergen Blockern verzichtet werden
muss. Eine Aufstellung interferierender Medikamente
ist in der Tab. 5.6 gegeben.

Als Indikationen für den Einsatz der Szintigrafie
sind hauptsächlich die Folgenden zu nennen:
E „biochemische“ Lokalisierung der mit anderen bild-

gebenden Verfahren nachgewiesenen Raumforde-
rung,

E spezifische Diagnose eines Phäochromozytoms,
E Nachweis eines extraadrenalen Tumors, und/oder
E Diagnose und Behandlung bei malignem Phäochro-

mozytom.

Entscheidend für die Indikationsstellung zur MIBG-Szin-
tigrafie ist die Erkenntnis, dass dieses Verfahren extra-
adrenale Tumoren besser visualisiert als das CT. In etwa
80–85% der Tumoren besteht eine Übereinstimmung
beider Verfahren, während in 15–20% der Tumornach-
weis durch eines der Verfahren gelingt. Übereinstim-
mend liegt in den Untersuchungen mit einer Patienten-
zahl von >30 die Sensitivität der Szintigrafie zwischen
85 und 90%, die Spezifität zwischen 96 und 100%. Falsch
negativen Befunden der Szintigrafie liegen dabei in ers-
ter Linie entweder nekrotisch zerfallende Tumoren, die
das Radiopharmakon nicht aufnehmen oder speichern
können (Verlust der Reuptake-Kapazität), oder physio-
logische Überlagerungen zugrunde.

! Es muss daher dringend darauf hingewiesen werden,
dass CT bzw. MRT und MIBG-Szintigrafie als komple-
mentäre Verfahren zu sehen sind; v. a. angesichts der
Möglichkeit einer multiplen Tumorbildung und malig-
nen Entartung ist dies zu fordern. Dabei sollte primär
ein MRT (wegen der diagnostischen Signalintensität in
den T2-gewichteten Bildern) durchgeführt werden,
ersatzweise ein CT.

Die Somatostatinrezeptorszintigrafie (111In-Octreotid-
Szintigrafie) ist eine sehr wertvolle Ergänzung der Lo-
kalisationsdiagnostik, insbesondere bei Verdacht auf
maligne Phäochromozytome. Die Sensitivität und Spezi-
fität ist niedriger als MIBG-Szintigrafie, aber sie kann
MIBG-negative Tumoren und Metastasen entdecken.
Diese Technik sollte daher beim malignen Phäochromo-
zytom routinemäßig eingesetzt werden. Weitere Loka-
lisationsmethoden, die ebenfalls ihren Platz bei MIBG-
negativen Läsionen hat, sind das FDG-PET und – vor-
zugsweise – das Fluorodopamin-PET (Abb. 5.2).
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Tabelle 5.6 Mit der MIBG-Szintigrafie interferierende Medika-
mente

Interferierende Medikamente
(d. h. szintigrafische Darstellung
vermindernd)

Mechanismus

Trizyklische Antidepressiva Aufnahmehemmung

Reserpin Aufnahmehemmung

Antipsychotische Substanzen
(Phenothiazine, Butyrophenone,
Thioxanthiene)

Aufnahmehemmung

Labetolol Aufnahmehemmung,
Depletion der Granula

Sympathomimetika Depletion der Granula

Kalziumantagonisten Unbekannt

Keine wesentliche Interferenz mit:
E α-adrenergen Blockern (Phenoxybenzamine, Phentolamin,

Prazosin)
E α-Methyldopa
E α-Methylparatyrosin
E ACE-Hemmern
E β-adrenergen Blockern
E Clonidin
E Diuretika
E Analgetika
E Benzodiazepinen

5.2 Phäochromozytom
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■ Differenzialdiagnostik

Bei dem Leitsymptom Hochdruck müssen unterschied-
liche Differenzialdiagnosen berücksichtigt werden. Häu-
fig muss natürlich die essenzielle Hypertonie abge-
grenzt werden. Besonders auch bei jungen Männern
kommt gelegentlich im Rahmen der essenziellen Hyper-
tonie eine vermehrte Katecholaminausscheidung im
24-h-Urin vor. Hier hilft in den meisten Fällen der Clo-
nidintest zur Differenzierung. Die Abgrenzung weiterer
endokriner Hochdruckformen wird in den entsprechen-
den Kapiteln diskutiert. Zusammenfassend muss v. a. an
die folgenden Differenzialdiagnosen gedacht werden:
E „Hyperadrenerge“ essenzielle Hypertonie,
E Panikattacken,
E Hyperthyreose,
E Einnahme von MAO-Hemmern (Tyramineffekt),
E Alkoholentzugssymptomatik,
E Hyperventilation,
E akute intermittierende Poryphyrie und
E Hypoglykämie.

178

Abb. 5.2 Zusammenfassung des diagnostischen Vorgehens bei Phäochromozytom.

■ Therapie

■ Benignes Phäochromozytom

Prä- und perioperative internistische Therapie. Ziel der
präoperativen Behandlung ist es, die biologische Wir-
kung der sezernierten Katecholamine mit α-Rezeptor-
blockierenden Substanzen aufzuheben. Hierzu wird
meistens Phenoxybenzamin (nichtspezifischer α-Rezep-
tor-Antagonist), seltener Prazosin (postsynaptischer α1-
Antagonist) eingesetzt ist (s. u.). Mit der Therapie wird
10–14 Tage vor der Operation begonnen, um eine aus-
reichende Normalisierung des Blutdrucks und Blutvolu-
mens und damit eine Senkung des intraoperativen Risi-
kos zu erreichen. Unerwünschte Wirkungen der α-Blo-
ckade, z. B. Tachykardien, können dann mit einem β-
Blocker behandelt werden. Die Gabe eines β-Blockers
ohne gleichzeitige α-Blockade ist kontraindiziert. Eine
optimale präoperative Einstellungwird mit folgenden
Kriterien erreicht:
E Blutdruckwerte konstant <160/90mmHg über die

letzten 2–3 Tage präoperativ,
E einer pathologischen ST-Streckensenkung oder T-

Wellen im Langzeit-EKG,
E maximal eine ventrikuläre Extrasystole im EKG in

5min.

Nebenniere

5
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Prä- und intraoperativ auftretende Blutdruckspitzen mit
systolischenWerten >200mmHgwerden ambesten mit
Phentolamin (Tab. 5.7) oder Nitroprussid-Natrium, int-
raoperativ auftretende Arrhythmien mit Lidocain oder
Propanolol behandelt.

Unmittelbar präoperativ wird der α-Blocker bis ein-
schließlich des Vorabends der Operation gegeben, bei
frühzeitiger Operation am kommenden Morgen kann
auf die Gabe am Operationstag verzichtet werden. Die
Prämedikation sollte üblicherweise mit einem Benzo-
diazepin am Vorabend erfolgen, vermiedenwerden soll-
ten Atrophin- und Morphinderivate (aufgrund der Ta-
chykardien bzw. der Freisetzung von Katecholaminen).
Die Einleitung erfolgt zumeist mit Thiopental, die Auf-
rechterhaltung mit Stickstoff oder einem Halogenäther
(Enfluran oder Isofluran). Halothan sollte wegen der
proarrythomogenen Effekte hier nicht verwandt wer-
den. Da Laryngoskopie und nachfolgende endotracheale
Intravention einen starken Stimulus für die Freisetzung
von Katecholaminen darstellen, wird die Applikation
von Lidocain (1,5mg/kg i. v.) 3min vorher empfohlen.

Operative Therapie. Operatives Verfahren der Wahl ist
bei unilateralen Tumoren die einseitige minimal-inva-
sive videoassistierte endoskopische Adrenalektomie.
Es stehen dabei prinzipiell retroperitoneale (dorsal
oder lateral) und transperitoneale (anteriore und late-
rale) Zugangswege zur Auswahl. Wir favorisieren den
transperitonealen anterioren Zugang, da er leichter er-
lernbar ist und optimale Übersicht bietet. Kontraindi-
kationen für die minimal-invasive Vorgehensweise
sind:
E Voroperationen im ipsilateralen Oberbauch,
E eine Tumorgröße von >6 cm und
E der Malignomverdacht.

Hauptvorteil der minimal-invasiven Verfahren gegen-
über den konventionell-offenen Verfahren sind schnel-
lere Rekonvaleszenz und ein niedrigerer Bedarf an pe-
rioperativen Analgetika. Bei abdominellen Voroperatio-
nen wird beim Phäochromozytom abweichend zu den
Nebennierenadenomen der transperitoneale Zugangs-

weg über eine quere Oberbauchlaparotomie gewählt,
da bei dieser Technik die Nebennierengefäße wesentlich
einfacher vor ausgiebiger Manipulation am tumortra-
genden Organ dargestellt und ligiert werden können.

! Beim sporadischen unilateralen Phäochromozytom
sollte aufgrund der häufigeren Malignominzidenz
(5–10%) die unilaterale totale Adrenalektomie erfol-
gen.

Bei hereditären Formen sollten parenchymsparende
Operationsverfahren zur Anwendung kommen. Grund-
sätzlich sollte im Rahmen der operativen Strategien
beim Phächromozytom vor jeder Operation geklärt
sein, ob ein sporadischer oder familiärer Tumor vorliegt.
Dann gilt (Adx: Adrenalektomie):
E Sporadisch und unilateral → totale Adx
E MEN-2/VHLS und unilateral→ subtotale Adx (Rezidiv

in ca. 25% der Fälle möglich)
E Sporadisch und bilateral → subtotale Adx
E Familiär und bilateral→ unilateral totale Adx, kontra-

lateral subtotal

Die früher oft durchgeführte bilaterale Adrenalektomie
erfordert notwendigerweise eine lebenslange Substitu-
tionstherapie und bedingt damit auch eine Einschrän-
kung der Lebensqualität. Die partielle Adrenalektomie
kann die Notwendigkeit einer Hormonsubstitution und
das Risiko einer Addison-Krise vermeiden. Natürlich ist
grundsätzlich ein Rezidivrisiko gegeben, die langen In-
tervalle des Auftretens von metachronen Phäochromo-
zytomen sprechen aber eindeutig gegen die „prophylak-
tische Entfernung“ der kontralateralen normalen Ne-
benniere. Bei bilateralem Befall sollte zumindest auf
einer Seite parenchymerhaltend operiert werden. Bis-
lang hat sich die totale Adrenalektomie und heterotope
Transplantationvon medullafreiem Kortexgewebe ge-
genüber der subtotalen Adrenalektomie noch nicht als
erfolgreiche Alternative erwiesen. Bei simultaner Diag-
nose eines medullären Schilddrüsenkarzinoms und ei-
nes Phäochromozytoms im Rahmen einer MEN-2 sollte
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Tabelle 5.7 Behandlung der prä- und intraoperativ auftretenden Blutdruckspitzen

Wirkstoff Wirkung Dosierung Nebenwirkungen

Phenoxy-
benzamin

Hemmung prä-/
postsynaptischer
α-Rezeptoren

Beginnend mit 2-mal 10mg am Tag
Maximal 140–200mg am Tag, verteilt auf
4 Einzeldosen
Nur in Einzelfällen Dosierung mit 240mg
am Tag notwendig

Orthostatische Hypotonie
Reflextachykardie
Schwellung der Nasenschleimhaut (guter Hin-
weis auf eine effektive Blockade)
Gastrointestinale Beschwerden

Prazosin Spezifischer post-
synaptischer α1-
Antagonist

Beginnend mit 0,5mg (abends Beginn!)
Gesamtdosis: 6–10mg am Tag verteilt auf
4 Einzeldosen

Ausgeprägte orthostatische Hypotonie
Synkopale Zustände etwa 30–90min nach Ein-
nahme der Initialdosis

Phentolamin α1- und α2-Rezep-
toren-Blocker

Beginnend mit 5mg i. v. als Bolus
Anschließend Infusion mit 1mg/min
Maximal 120mg/h

Gastrointestinale Beschwerden
Alternative zu Phentolamin (da in Deutschland
nur noch über Auslandsapotheken zu beziehen):
Nitroprussid-Natrium in einer Dosierung von
0,5–1,5μg/kg/min
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