ERGEBNISSE & KASUISTIK

Zusammenfassung

Es wird die Fallgeschichte eines
35jéhrigen Patienten mit einer
schizoaffektiven Psychose vorge-
stellt, bei dem unter der Behand-
lung mit Clozapin knapp 4 Wo-
chen nach Therapiebeginn ein
Priapismus auftrat. Mégliche Ur-
sachen sowie Entstehungsmecha-
nismen werden diskutiert sowie
die Wichtigkeit einer entsprechen-
den Aufklarung erlautert. Verzo-
gerungen in der Therapie dieser
urologischen Notfallsituation ver-
groRern das Risiko einer irreversi-
blen erektilen Impotenz. Wichtig
erscheint ferner, bei der Anamne-
seerhebung vorausgegangene
Dauererektionen zu erfragen.
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Als unerwinschte Wirkung psycho-
troper — insbesondere neurolepti-
scher und mancher antidepressiver —
Medikation ist der Priapismus zwar
selten, aber bekannt und gravierend
[9]. Er wird definiert als schmerz-
hafte Dauererektion, ausschlieRlich
die Corpora cavernosa, nicht aber
das Corpus spongiosum und die
Glans penis betreffend [7]. Auch
manche Antihypertensiva, z.B. Pra-
zosin als postsynaptischer a-1-Blok-
ker [6] sowie Drogen- (insbesondere
Kokain-) Abusus sind mit erhodhter
Inzidenz eines Priapismus behaftet.
Im deutschsprachigen Raum ist bis-
lang noch kein Fall eines Priapismus
unter Therapie mit Clozapin doku-
mentiert, international sind dem Her-
steller insgesamt etwa 20 Félle be-
kannt, bei denen unter Clozapin als
Monotherapie oder Komedikation
ein Priapismus auftrat [8]. Die wahre
Inzidenz ist nicht bekannt.

Fallbericht

Im November 1994 wurde ein 35jahriger Pa-
tient unter dem Bild eines schizomanischen
Syndroms mit anklingenden GroRenideen,
paranoiden Befurchtungen, mystisch-reli-
gibser Wahnthematik sowie assoziativ ge-
lockertem bis ideenflichtigem formalem
Denken stationar geschlossen-psychiatrisch
aufgenommen. Zusatzlich beeindruckten
Affektlabilitdt mit vorherrschender Ge-
reiztheit, massive Antriebssteigerung und
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psychomotorische Unruhe sowie z.T. bi-
zarre Haltungsstereotypien.

Anamnese

Die Erstmanifestation erfolgte 1980 eben-
falls unter dem klinischen Bild eines schizo-
manischen Syndroms, noch wahrend des
ljahrigen Krankenhausaufenthalts kam es
zu einer ersten relevanten depressiven Pha-
se. Auch wéhrend der folgenden 3 Exazer-
bationen, zuletzt im Juni 1989, wurde die
Diagnose einer schizoaffektiven bzw. hebe-
phrenen Psychose gestellt. Zuséatzlich be-
trieb der Patient zeitweilig einen intensiven
Alkohol- und Cannabisabusus, ohne engen
zeitlichen Bezug zur Indexaufnahme spora-
disch auch Kokainmibrauch.

Therapie und Verlauf

Der Patient wurde initial aufgrund groter
angstvoller Erregung kombiniert mit 30 mg
Diazepam/Tag und 20 mg Fluphenazin/Tag
behandelt, letzteres mangels deutlicher Wir-
kung nach 1 Woche ersetzt durch Flupenti-
xol (Wochendosis 30 mg als Depot).
Trotzdem bleibt die Symptomatik na-
hezu unbeeinflullt, so dal} zeitweise Chlor-
prothixen bis zu 500 mg/Tag zur Sedierung
addiert wurde. Ferner wurde zur antimani-
schen Wirkungsverstarkung in Kkurativer
Absicht einschleichend mit Carbamazepin
bis zum Erreichen eines relevanten Plasma-
spiegels behandelt. Dennoch war das Zu-
standsbild des Patienten anhaltend durch
massive Wahnvorstellungen religids-mysti-
schen Inhalts gekennzeichnet, dartiber hin-
aus erschwerte seine auf3erordentliche Ge-
reiztheit, sein provokant-dreistes Verhalten
und z. T. massive verbale Aggression insbe-
sondere den pflegerischnen Umgang mit
ihm. Am 10.Tag brach der Patient die bis-
lang freiwillige Behandlung ab, nach der
Wiederaufnahme nur 4 Tage spater auf-
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Summary

We present the case of a 35-year-
old patient suffering from
schizoaffective psychosis. After
4 weeks on clozapine he devel-
oped acute priapism. Possible ex-
planations and pathophysiology
are discussed as well as the re-
qguirement for sufficient informa-
tion of the patient. Delay of ur-
gent urologic treatment incrases
the risk of irreversible impo-
tence. The patient’s history
should be evaluated with respect
to former unphysiological pro-
longed erections.
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grund richterlicher Anordnung gemat BGB
§ 1906 wurde die Indikation zur Behandlung
mit Clozapin wegen des therapierefraktaren
Verlaufs unter konventionellen Neurolep-
tika gestellt. Das hochpotente Depotneuro-
leptikum wurde nach der letzten Gabe am
8.Tag nach Wiederaufnahme abgesetzt,
stattdessen unter Beachtung der Richtlinien
der kontrollierten Anwendung nach ent-
sprechender Aufklarung und mit Zustim-
mung des Patienten die Clozapinbehand-
lung eingeleitet. Bei guter Vertraglichkeit
konnte nach Beginn mit 75 mg eine schnelle
Aufdosierung erfolgen und am 6.Behand-
lungstag eine Zieldosis von 500 mg/Tag er-
reicht werden. Mit dem Ziel der Monothera-
pie war beabsichtigt, parallel dazu Carba-
mazepin zu reduzieren und schlief3lich abzu-
setzen. Drei Wochen nach der Medikations-
umstellung war der Patient erfreulicher-
weise deutlich geordneter, im Antrieb nur-
mehr méfig gesteigert, im Kontakt ange-
palter und auch erstmals dazu fahig, Ab-
sprachen einzuhalten, so dal er gegen Ende
der 4.Behandlungswoche erstmals einen
Wochenendurlaub erhielt. Sexuelle Funkti-
onsstérungen bestanden bislang nicht.

Nach der Ruckkehr am folgenden Mon-
tagmorgen berichtete der Patient, es be-
stehe seit 24 h ein Priapismus. Einen Tag zu-
vor habe er sich aufgrund einer Hautrdtung
im Genital- und Oberschenkelbereich selbst
die Genitalbehaarung abrasiert. Im Rah-
men einer notfallmaRig eingeleiteten urolo-
gischen Therapie nach Absetzen der gesam-
ten psychotropen Medikation wurden zu-
nachst die Schwellkdrper punktiert sowie
intrakavernos Etilefrin, ein Sympathomi-
metikum, instilliert. Ohne dauerhaften Er-
folg wurde schlieBlich ein Shunt nach Win-
ter inklusive suprapubischer Fistel am glei-
chen sowie eine erneute Shunt-Operation
nach Elghorab [3] am Folgetag notwendig.
Auch unter dieser Maximaltherapie erwies
sich der Priapismus als weitgehend thera-
pierefraktar. Wahrend eines Zeitraums von
7 Tagen nach Rickverlegung aus der urolo-
gischen Abteilung bildete sich die Erektion
langsam zuruck, es bestand jedoch noch
weitere 4 Wochen spater bei der Entlassung
eine erektile Impotenz. Erst Y/, Jahr spater
erfuhren wir Uber eine nachbehandelnde
Kollegin, daf es glucklicherweise nicht zu
einer dauerhaften Erektionsstorung gekom-
men sei.

Diskussion

Eine ursachliche Rolle der Selbstra-
sur im Genitalbereich mit hypotheti-
scher Hautverletzung und -entzin-
dung ist unwahrscheinlich, ein auffal-
liger Haut- oder Lymphstatus im Ge-
nitalbereich fand sich nicht.
Erstaunlich ist, dal3 bei 41% der
Betroffenen der Priapismus in zeitli-
chem Zusammenhang mit psychotro-
per Medikation auftritt, und zwar
weitestgehend unabhéngig von Dosis
und Dauer der vorausgehenden Be-
handlung [7], lediglich bei Trazodon
betragt die Latenz nach Behand-
lungsbeginn typischerweise 3-4 Wo-
chen [4]. Die Inzidenz eines Priapis-
mus unter Trazodon wird zwischen
0,1 und 0,01% angegeben [7]. An-
dere ,,Risikosubstanzen®, samtlich
mit u.a. intrinsischer a-1-adrenolyti-
scher Aktivitat, sind Phenzothiazine
(Chlorpromazin, Thioridazin, Flu-
phenazin) und Haloperidol [7].
Neben dem bekannten Wirkungs-
profil von Clozapin auf dopaminerge
Rezeptoren bestehen daruber hinaus
antihistaminerge,  antiserotonerge,
anticholinerge und a-1-adrenolyti-
sche Effekte, auch an peripheren Re-
zeptoren. Diese bedingen im wesent-
lichen das Spektrum unerwiinschter

Wirkungen im Bereich des Gefal3sy-
stems, v.a. die Senkung des periphe-
ren GefalRwiderstands, was sich kli-
nisch in Form von Hypotension und
Orthostase auRert.

Der ursachliche Mechanismus der
Entstehung eines Priapismus ist nicht
ganzlich bekannt. Man weil} aber,
daR mechanische Faktoren der veno-
sen Abflubehinderung eine Rolle
spielen konnen, z.B. beim Priapis-
mus im Rahmen von lymphatischen
Leuk&mien, &hnlich bei thromboti-
schen Krisen der Sichelzellanamie.
Gleiches gilt fur sein Auftreten als
Folge einer Lymphangitis und -adeni-
tis nach Verletzungen und Entzin-
dungen im Bereich des Perineums
bzw. des Penis; Selbststimulation
scheidet &tiologisch definitionsge-
maf aus [5].

Ursachlich fur den Priapismus un-
ter Trazodon und wohl auch Clozapin
scheint aber die a-adrenolytische
Wirkung dieser Substanzen zu sein:
Man nimmt an, die periphere o-adre-
nolytische Wirkung fihre Uber die
Relaxation der glatten Muskulatur
der Schwellkdrper zu einer Kompres-
sion kleiner Venolen, damit zu einer
Behinderung des vendsen Abflusses
und schlieBlich zur Dauererektion
[5]. Erst sekundar folgen dann ver-
minderter Bluteinstrom, Ischéamie
und schlimmstenfalls Nekrose. An-
dere Hypothesen, daB ein deutliches
Uberwiegen der o-Adrenolyse im
Vergleich zur anticholinergen Wir-
kung zum Priapismus fuhre [1, 2],
treffen zumindest auf das Wirkungs-
profil des Clozapins nicht zu. Zusatz-
lich zu 500 mg Clozapin/Tag hat der
Patient zum Zeitpunkt des Auftre-
tens des Priapismus noch 1200 mg
Carbamazepin/Tag erhalten. Letze-
res wurde auch angesichts erhohter
Blutbildrisiken dieser Kombination
bereits reduziert mit der Absicht, es
komplett auszuschleichen. Die 2.
und letzte Depotneuroleptikagabe
lag 4 Wochen, die letztmalige orale
Gabe von Chlorprothixen 3 Wochen
zurlick. Deshalb ist die Relevanz ei-
ner Interaktion der genannten Sub-
stanzen fir die Pathogenese nicht
auszuschlieRen, obwohl bei Mono-
therapie mit diesen Einzelsubstanzen
unseres Wissens keine Priapismusfal-
le bekannt geworden sind.
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Wichtig sowohl hinsichtlich des
Erkennens besonders geféhrdeter
Personenkreise als auch der Aufkla-
rungspraxis erscheint, dal es bei
mehr als 50% der Betroffenen be-
reits zuvor zu prolongierter, aber
noch spontan reversibler Erektion
gekommen ist [7], was im vorstellten
Fall jedoch nicht zutrifft.

Der Patient unterschéatzte die Ge-
fahrlichkeit der Situation und berich-
tete erst nach der Ruckkehr in die
Klinik dartber, was die Einleitung
der Behandlung um ca. 24 h verzo-
gerte. Die Komplikationsrate hin-
sichtlich irreversibler erektiler Impo-
tenz korreliert eng mit der Dauer
der Erektion [7].
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Als praktische Konsequenz sollte
die Anamneseerhebung bei méannli-
chen Patienten vorausgegangene un-
physiologisch langdauernde Erektio-
nen erfassen, um dann die Betreffen-
den auf eine sehr seltene, gleichwohl
gravierende Komplikation hinweisen
zu koénnen. Der Nutzen einer Be-
handlung mit Clozapin bei klarer In-
dikationsstellung erscheint dadurch
keinesfalls geschmélert.
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