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Fallbeschreibung

Ein 86-jahriger Mann stellte sich in der hausarztlichen
Praxis vor, nachdem es in den vergangenen vier Mona-
ten zu einer Allgemeinzustandsverschlechterung mit
Miudigkeit, Energielosigkeit und Appetitlosigkeit ge-
kommen war. Zudem hatte er in den letzten zwei Mo-
naten 6 kg Gewicht verloren, gelegentlich subfebrile
Temperaturen gemessen und Nachtschweiss gehabt.
Die personliche Anamnese war bis auf einen Status
nach transienter ischamischer Attacke (TIA) vor 19 Jah-
ren und ein chronisches lumbovertebrales Schmerz-
syndrom bland. Seit der TIA nahm er regelmassig Ace-
tylsalicylsdure ein. Der klinische Status zeigte sich
unauffillig. Im Labor fielen eine mikrozytare, hypo-
chrome Andmie sowie eine CRP-Erhéhung von 155 mg/1
(Norm <5mg/l) und eine erhohte Blutsenkungs-
geschwindigkeit von 76 mm/h (Norm <20 mm/h) auf.
Ausserdem waren die Cholestaseparameter erhoht mit

Abbildung 1: Hellzelliges Nierenzellkarzinom rechts
als Ursache fiir erhohte Cholestaseparameter ohne Gallen-
abflusshindernis (Stauffer-Syndrom).
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einer Gamma-Glutamyl-Transferase (y-GT) von 137 U/1
(Norm <71 U/]) und einer alkalischen Phosphatase von
292 U/1 (Norm <129 U/]) bei normalen Transaminasen
und normalem Bilirubin. Der Urinstatus war bland.
Die weiterfithrende Abklarung mittels Sonographie des
Abdomens ergab einen grossen Nierentumor rechts,
der sich im Computertomogramm (CT) bestitigte. Eine
Erweiterung der Gallenwege konnte dabei nicht nach-
gewiesen werden. Sowohl im CT wie auch skelettszinti-
graphisch fanden sich keine Hinweise fiir Lymphkno-
ten- oder Fernmetastasen. Interleukin-6 war mit
178,5 pg/ml deutlich erhéht (Norm <3,1 pg/ml).

Es erfolgte die laparoskopische Tumornephrektomie
rechts. Histologisch ergab sich die Diagnose eines hell-
zelligen Nierenzellkarzinoms mit einem Durchmesser
von 6,6 cm. Die Cholestase- und Entzlindungsparame-
ter sowie Interleukin-6 (IL-6) normalisierten sich post-
operativ. Im weiteren Verlauf kam es zu einer deut-
lichen Verbesserung des Allgemeinzustandes mit
vollkommener Regredienz der B-Symptomatik. Uber
den Zeitraum von zwei Jahren konnte kein Rezidiv des
Nierenzellkarzinoms nachgewiesen werden.

Kommentar

Dieser 86-jahrige Mann prasentierte sich mit einer All-
gemeinzustandsverschlechterung und einer B-Sym-
ptomatik. Laborchemisch fiel neben einer Andmie und
erhohten Entzlindungsparametern die Erhohung der
Cholestaseparameter bei allerdings normalem Bilirubin
auf. Auf der Suche nach der Ursache fanden sich er-
staunlicherweise keine Leberpathologie und kein
Gallenabflusshindernis, dafiir jedoch ein hellzelliges
Nierenzellkarzinom. Nach der Tumornephrektomie
normalisierten sich die Cholestase- und Entziindungs-
parameter.

Patienten mit einem hellzelligen Nierenzellkarzinom
koénnen sich mit einem breiten Spektrum an Sympto-
men prasentieren. Die klassische Trias mit Flanken-
schmerzen, Himaturie und palpablem abdominalem
Tumor findet sich bei weniger als 10% der Patienten,
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aber bis zu 20% der Patienten haben verschiedene
paraneoplastische Symptome wie Fieber, Kachexie,
eine Hyperkalzimie, Anamie oder hepatische Dys-
funktion [1]. In einer Studie bei 361 Patienten mit Nie-
renzellkarzinom wurde sogar bei ilber 20% der
Patienten eine erhéhte alkalische Phosphatase nach-
gewiesen, ohne dass eine weitere Ursache hierfir ge-
funden werden konnte [2]. Viele Patienten mit Nieren-
zellkarzinom bleiben jedoch asymptomatisch, bis
die Krankheit fortgeschritten ist. Zum Zeitpunkt der
Diagnosestellung haben 25-30% der Patienten bereits
Fernmetastasen [3].

Stauffer-Syndrom

1961 beschrieb Maurice H. Stauffer (Rochester, Minne-
sota) ein paraneoplastisches Syndrom bei hellzelligem
Nierenzellkarzinom mit Erhéhung der alkalischen
Phosphatase und der y-GT, ohne dass Lebermetastasen
nachgewiesen werden konnen. Die Leberbiopsie zeigt
dabei eine unspezifische Infiltration durch Neutro-
phile, Lymphozyten und Monozyten. Nach der chirur-
gischen Resektion des Nierentumors normalisieren
sich die Cholestaseparameter [4]. Der Begriff «Stauffer-
Syndromb» ist fiir das Nierenzellkarzinom reserviert.
Eine Erh6hung der Cholestaseparameter ohne Leber-
metastasen ist allerdings auch —wenn auch sehr selten -
bei anderen Karzinomen beschrieben worden.

Uber die Haufigkeit des Stauffer-Syndroms gibt es
keine Angaben. In Anbetracht dessen, dass bei ca. 20%
der Patienten mit Nierenzellkarzinom eine erhdhte
alkalische Phosphatase gefunden wird, scheint dieses
Syndrom allerdings nicht so selten zu sein [2].

Die Pathogenese des Stauffer-Syndroms ist ungeklart,
moglicherweise fiihrt die Sekretion von Hepatotoxinen

Schlussfolgerungen fur die Praxis

Das Stauffer-Syndrom ist ein paraneoplastisches Syndrom des Nierenzell-

karzinoms, das sich durch erhéhte Cholestaseparameter ohne Lebermeta-

stasen auszeichnet.

Die entzliindliche Begleitreaktion mit Fieber, Nachtschweiss und Gewichts-

verlust ist durch Interleukin-6 mitverursacht, das moglicherweise auch die

Cholestase auslost.

Bei erhohten Cholestaseparametern sollte differentialdiagnostisch an die

Modglichkeit eines Nierenzellkarzinoms gedacht werden.

Bei Patienten mit Stauffer-Syndrom kdnnen nach der Tumornephrektomie

die Cholestaseparameter zusammen mit der bildgebenden Diagnostik zur

Tumornachsorge hinzugezogen werden. Klare Empfehlungen diesbezlig-

lich gibt es jedoch keine.
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und lysosomaler Enzyme durch den Tumor zu einer
Leberzellschiadigung. Ein leicht messbarer Parameter,
der durch den Tumor produziert wird, ist IL-6. Es han-
delt sich um ein Zytokin mit starker pro-inflammato-
rischer Aktivitdt, das fiir gewisse paraneoplastische
Syndrome beim hellzelligen Nierenzellkarzinom ver-
antwortlich ist [5]. Es ist moglich, dass IL-6 nicht nur
fiir die B-Symptome, sondern auch fiir die entziindli-
che Reaktion im Lebergewebe verantwortlich ist. Beim
beschriebenen Patienten war die IL-6-Konzentration
im Serum stark erh6ht und fiel parallel zu Symptomen
und Cholestase nach Tumorentfernung ab.

Wird bei hellzelligem Nierenzellkarzinom vor der
Tumornephrektomie eine erhohte alkalische Phospha-
tase nachgewiesen, so ist dies mit einer schlechteren
Prognose assoziiert. Wenn zur erhéhten alkalischen
Phosphatase noch weitere paraneoplastische Syndrome
wie Thrombozytose, Hyperkalzamie, Fieber, Andmie,
Erh6hung der Transaminasen, Koagulopathie und Ery-
throzytose vorliegen, so ist die krankheitsspezifische
Uberlebensrate zusitzlich reduziert [2].

Die persistierende Erhéhung der alkalischen Phospha-
tase sowie deren erneuter Anstieg nach der radikalen
Tumornephrektomie weisen auf Metastasen oder ein
Lokalrezidiv hin, die Normalisierung der alkalischen
Phosphatase gibt jedoch keine Garantie fiir Heilung [2].
Empfehlungen zur Bestimmung der alkalischen Phos-
phatase in der Tumornachsorge gibt es nicht. Zusam-
men mit der bildgebenden Diagnostik kdnnte sie fiir
die Uberwachung nach radikaler Tumornephrektomie
hinzugezogen werden, wenn vor der Tumornephrekto-
mie eine erhohte alkalische Phosphatase mit anschlies-
sender Normalisierung nachgewiesen wurde.
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