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I. EINLEITUNG

I.1. Das Prostatakarzinom (PCa)

[.1.1. Epidemiologie und Atiologie

Das PCa ist die haufigste diagnostizierte Krebserkrankung des Mannes. Die Schatzung
der in Deutschland auftretenden Neuerkrankungen an Prostatakrebs liegt bei 48.600 Fal-
len im Jahr (Robert-Koch-Institut [I]). Das PCa ist ein Tumor ,des alten Mannes®. Das
Durchschnittsalter zum Zeitpunkt der Diagnhosestellung liegt bei ca. 67 Jahren, das Ster-
bealter bei ca. 78 Jahren (Shibata und Whittemore 2001). Das PCa ist deutschlandweit
die Ursache fir geschatzte 24 Krebstodesfalle pro 100.000 Einwohner im Jahr. Das ent-
spricht einer Gesamtzahl von fast 20.000 letalen Verlaufen per anno. Damit ist das PCa
die dritthaufigste Krebstodesursache des Mannes nach dem fuhrenden Lungen- und
Bronchialkrebs und dem durch kolorektale Tumore verursachten Krebstod (Robert-Koch-
Institut [II]). Als Ursache fur die Variation in der Inzidenz des PCa werden genetische Fak-
toren und Umwelteinflisse angesehen. Bei einem Erkrankungsfall in der Verwandtschaft
ersten Grades ist das Erkrankungsrisiko verdoppelt, bei zwei oder drei Erkrankungsfallen
bereits um das 5- bis 11-Fache erhoht. Hinweise fur den Einfluss von Umweltfaktoren auf
die Inzidenz des PCa finden sich in Migrationsstudien. Ein wesentlicher, bekannter Um-
weltfaktor ist die Erndhrung. Bedeutsam scheint die Ernéhrung vor allem fiir die Progres-
sion vom latenten zum klinisch manifesten PCa. Die Hypothesen zu verschiedenen Er-
nahrungsfaktoren haben zwar eine wissenschaftliche Basis, jedoch liegen widerspriichli-
che Studienergebnisse vor. Untersuchungen zu anderen, hypothetischen Risikofaktoren
wie Kdrpergroflie und -gewicht, Alkohol- und Nikotinkonsum oder auch sexuelle Aktivitaten
konnten keinen Zusammenhang mit dem Risiko, an einem PCa zu erkranken, aufzeigen
(Hakenberg und Wirth 2006).

1.1.2. Pathologie

[.1.2.1. Klassifikation des PCa

Histologisch handelt es sich bei 97% aller PCa um Adenokarzinome. Diese bilden ver-
schiedene Wachstumsmuster und kommen in folgenden Formen vor:

*hochdifferenziertes glandulares Karzinom

swenig differenziertes glanduléares Karzinom

*kribiformes Karzinom

*solides undifferenziertes Karzinom.



Dabei haben die hochdifferenzierten glanduléaren eine niedrige, die soliden PCa eine hohe
Malignitat. Bei den meisten PCa findet man mehrere dieser Wachstumsmuster nebenei-
nander (=pluriforme Karzinome). Der Tumor wird immer nach dem am wenigsten differen-

zierten Anteil benannt (Bécking und Riede 1999).
[.1.2.2. Formen des PCa

Es gibt beim PCa Karzinomtrager und Karzinomkranke. Aus Autopsiestudien ist bekannt,
dass 40% der Uber 50-Jahrigen und 55% der Uber 80-Jahrigen ein klinisch inapparentes
PCa aufweisen, das so genannte latente Karzinom, ohne daran je manifest zu erkranken.
Bei etwa jedem 10. Patienten, der sich einer Operation wegen eines Prostataadenoms
unterzieht, wird histologisch ein Karzinom gefunden, ohne dass klinisch ein Verdacht be-
stand. Dies wird als inzidentelles Karzinom bezeichnet (Merkle und Diederichs 1997). Ein
klinisch nicht entdecktes sondern durch Metastasen primar manifestiertes Karzinom nennt
man okkultes Karzinom. Beim klinisch manifesten Karzinom gilt es zwischen dem lokal
begrenzten Karzinom (Stadium T2a und T2b) und dem lokal fortgeschrittenen Karzinom
(Stadium T3) zu unterscheiden (Wetterauer und Dreikorn 1995).

1.1.2.3. Grading

Gleason entwickelte 1966 ein Gradingschema fir das PCa, das auf Architekturverénde-
rungen der verschiedenen Formen der Karzinome beruht und als Hauptbefund die Ent-
wicklung von einer gewissen anfanglichen Ordnung (Grad 1) zum morphologischen
Chaos (Grad 5) darstellt. Aus den funf verschiedenen Drisenmustern werden die beiden
entdifferenziertesten Befunde addiert und daraus der Gleasonscore 2 bis 10 gebildet. Das
Gleasongrading hat sich zum weltweit fihrenden Grading des PCa entwickelt und ist in
der WHO-Tumor-Klassifikation als das Grading fiir das PCa festgeschrieben. Anhand von
Verlaufsdaten und den in Praparaten nach radikaler Prostatovesikuloektomie (rPE) ge-
messenen Gleasonscores haben sich die bis zu einem Score von 6 reichenden Werte als
prognostisch ginstig erwiesen und werden mit dem Begriff Low-grade-Karzinom bezeich-
net. Beim originaren Gleasonscore liegt die Ubereinstimmung zwischen Biopsie und post-
operativer Histologie nur bei 45%. Dies ist die Folge eines Uberwiegenden Undergradings
bei den Stanzbiopsien. In mehreren Konferenzen der ,International Society of Uropatho-
logy* (ISUP) wurde das Gleasongrading in der Routinediagnostik (Stanzbiopsien aus der
Prostata) angepasst und modifiziert. Bei der Wahl der verschiedenen Therapieoptionen
sollen die Gleasonscores nach dem modifizierten Grading bertcksichtigt werden. Die we-
sentlichen Ergebnisse der Modifikation sind die Dokumentation aller vorkommenden Mus-

ter (primar, sekundar und tertiar) und eine Verschiebung der maximalen Gleasonscores



bei Biopsien von 6 nach 7a(3+4), bei rPE von 6 und 7 nach 7a und 7b(4+3). Die Uberein
stimmung zwischen Biopsie und rPE nach der modifizierten Form des Gleasonscores be-
tragt so uber 80%. Der prognostische Wert von Gleason 6 und 7a ist ahnlich, so dass die
Grenze von Low-grade-Karzinomen zu High-grade-Karzinomen wahrscheinlich zwischen

Gleasonscore 7a und 7b liegt (Helpap und Egevad 2007).

1.1.3. Diagnostik

Aufgrund seiner Entstehung in der Peripherie, d.h. entfernt von der Harnréhre macht das
PCa im Fruhstadium nur selten Beschwerden. Auch bewirken kleine, noch auf das Organ
beschrankte Karzinome keine Schmerzen. Da eine Heilung auf Dauer aber lediglich im
Frahstadium erreicht werden kann, erscheint ein Screening zur Friiherkennung sinnvoll.
Es steht ein probates Instrumentarium zur Friherkennung zur Verfiigung (Sokeland et al.
2002).

[.1.3.1 Digital rektale Untersuchung (DRU)

Unter den diagnostischen Mdglichkeiten zur Prostatakrebs-Friiherkennung ist die DRU die
alteste und am wenigsten invasive Screeningmethode. Obwohl sowohl falsch-positive als
auch falsch-negative Untersuchungsergebnisse erhalten werden kdnnen, spirt die DRU
einige Prostatakrebsfélle auf, welche durch PSA-Screening nicht erfasst werden kénnen
(Song et al. 2005). Die DRU weist bei einer niedrigen Sensitivitat (deutlich unter 40%)
auch eine erhebliche Untersucherabhéngigkeit auf. Das PCa kann durch DRU erst ab ei-
nem Volumen von 0,2 ml entdeckt werden. Uber die Hélfte aller durch DRU gefundenen
PCa sind lokal fortgeschritten (Hakenberg und Wirth 2006).

1.1.3.2. Prostataspezifisches Antigen (PSA)

Die Bestimmung des PSA gehort zu den besten Screeningmethoden, die der Medizin
heutzutage zur Verfiigung stehen. Der PSA-Test gilt derzeit als bester Marker zur Friher-
kennung eines PCa. Jedoch ist der Mangel an Spezifitdt eine wichtige Limitierung des
PSA-Tests. Erhohte Werte lassen sich nicht nur bei Patienten mit PCa nachweisen, son-
dern auch bei Patienten mit gutartigen Erkrankungen der Prostata (Stephan et al. 2005).
Im Allgemeinen wird ein Gesamt-PSA-Wert von unter 4 ng/ml als Normalwert angegeben.
Es wird ein alterspezifischer Grenzwert definiert (Huland 2006):

* bis 50 Jahre : 2,5 ng/mi

* bis 60 Jahre : 3,5 ng/ml

* bis 70 Jahre : 4,5 ng/mi

* bis 80 Jahre : 6,5 ng/ml.



Besonders in der Grauzone bei Werten zwischen 4 und 10 ng/ml vermag der PSA-
Serumtest allein nicht zwischen benigner Prostatahyperplasie (BPH) und PCa zu unter-
scheiden. Erschwerend kommt hinzu, dass Werte von weniger als 4 ng/ml nicht das Vor-
handensein eines PCa ausschlielen (Stephan et al. 2007). Verschiedene Annaherungen
wurden erarbeitet, um die mangelhafte Spezifitit des Gesamt-PSA (tPSA), welches im
Serum sowohl in gebundener Form (PSA-ACT) als auch als freies, ungebundenes PSA (f-
PSA) im Umlauf ist, zu verbessern. Viele Arbeitsgruppen konnten zeigen, dass die Be-
stimmung des Quotienten (%f-PSA =Prozent freies PSA) aus freiem PSA (f-PSA) und
Gesamt-PSA (tPSA) zu einer signifikanten Verbesserung der Spezifitat fuhrt. Unter Pa-
tienten mit erhbhtem Gesamt-PSA neigen Méanner mit BPH zu héheren Quotienten (%f-
PSA) als Manner mit PCa. Trotz dieser ermutigenden Ergebnisse bleiben etliche Proble-
me hinsichtlich des %f-PSA bestehen (Stephan et al. 2005). Der Quotient des freien zum
Gesamt-PSA wird durch das Prostatavolumen beeinflusst. Er liefert nitzliche Informatio-
nen um zwischen BPH und PCa bei Patienten mit kleiner Driise zu unterscheiden. Bei Pa-
tienten mit groRer Drlse zeigt er sich aber als weniger hilfreich, wahrscheinlich wegen
des groReren Anteils an benignem, hypertrophiertem Gewebe (Haese et al. 1997). Eine
weitere Moglichkeit, die Spezifitdt des PSA-Wertes zu verbessern, ist die PSA Anstiegs-
geschwindigkeit. Es konnte gezeigt werden, dass Patienten mit einem PCa eine rasantere
Zunahme ihrer PSA-Serumkonzentration pro Jahr aufweisen (>0,75ng/ml/Jahr) als Patien-
ten mit einer gutartigen Prostataerkrankung. Aufgrund der Schwankungen der einzelnen
PSA-Testverfahren sind diese Unterschiede oft jedoch nicht aussagefahig genug (Huland
2006). Ebenfalls zur Verbesserung der Spezifitat des PSA-Wertes tragt auch die Bestim-
mung der PSA-Dichte (PSAD) bei: Dieser Quotient aus PSA-Wert und sonografisch ermit-
teltem Prostatavolumen zeigte sich der Bestimmung des %f-PSA vor allem im Bereich

von tPSA-Werten kleiner 4 ng/ml als signifikant Gberlegen (Stephan et al. 2005).
[.1.3.3. Transrektale Sonografie (TRUS)

Heute stehen Spezial-Schallképfe mit 7,5-10 Mega-Hertz zur Verfigung. Diese kdnnen
transrektal eingefuihrt werden und die Prostata in Langs- und Querrichtung untersuchen.
Hyporeflexive Areale gelten als typische Zeichen fur ein PCa. Sie sind jedoch nicht sehr
spezifisch, da auch die BPH, Gefal3e, Zysten und Entziindungsprozesse derartig imponie-
ren kénnen (Huland 2006). Dennoch ist die TRUS-Untersuchung das wichtigste bildge-
bende Verfahren zur Darstellung des lokal begrenzten PCa. Denn neben Aussagen zur
Ausdehnung erlaubt sie auch eine gezielte Biopsie tumorverdéchtiger Areale (Wetterauer
und Dreikorn 1995).



[.1.3.4. Ultraschallgesteuerte, transrektale Prostatastanzbiopsie
[.1.3.4.1.Indikation

Unter Berucksichtigung der therapeutischen Konsequenzen stellt ein suspekter Tast-
befund ungeachtet der Hohe des PSA-Wertes eine absolute Indikation zur Stanzbiopsie
dar. Altersadjustierte PSA-Werte sollen eine frilhe Diagnosestellung bei jungen Mannern
mit langer Lebenserwartung gewahrleisten, wahrend minimale PSA-Werterh6hungen bei
alteren Patienten durch die héheren, altersspezifischen Grenzwerte keine Biopsie zur
Folge haben missen. So soll die Anzahl ,unnétiger Biopsien verringert werden. Die Ver-
wendung dieser altersadjustierten PSA-Werte ist jedoch umstritten und findet in den Leit-
linien der Deutschen Gesellschaft fir Urologie (DGU) keine Berticksichtigung (Palisaar et
al. 2003).

1.1.3.4.2.Biopsieprotokolle und Technik

Hodge und Coner zeigten als erste, dass die systematische, ultraschallgesteuerte Prosta-
tabiopsie eine hoéhere Karzinomdetektionsrate aufweist, als die Biopsie suspekter Areale
allein (Palisaar et al. 2003). Die TRUS-Biopsie ist die bedeutendste Methode fir den
Nachweis eines PCa. Wahrend die systematische, parasagitale Sextantenbiopsie (Basis,
Mittelzone und apikale Region auf jeder Seite) Uber Jahre hinweg als Standardprotokoll
galt, zeigen Studien mit erweiterten Biopsieprotokollen, dass die klassische Sextanten-
biopsie 10% bis 30% der Karzinome verfehlt. Daher sollte nach der aktuellen Literatur die
Anzahl der Proben auf 10 bis 12 oder sogar 18 Proben bei gro3er Prostata erhéht wer-
den. Derzeitiges Datenmaterial lasst darauf schliel3en, dass Karzinome, die bei Wiederho-
lungsbiopsien gefunden werden, gleiche Werte im Grading, im Staging und in der HOhe
des bestimmten PSA-Wertes aufweisen, wie Karzinomdetektionen aus Erstbiopsie. Aller-
dings tendieren Karzinome, die bei der Erstbiopsie verfehlt wurden, zu einer mehr apiko-
basalen Lokalisation. Um die Detektionsrate zu erh6hen sollte folglich dieses Gebiet in die
Wiederholungsbiopsie mit eingeschlossen werden. Bei Karzinomen, die erst bei der drit-
ten oder vierten systematischen Biopsie gefunden werden, handelt es sich in aller Regel
um nicht signifikante Karzinome. Daher ist die Indikation, bei Patienten mit einem PSA-
Wert zwischen 2,5 und 10 ng/ml und zwei negativen Biopsien eine weitere solche durch-
zufuhren, umstritten. Ein wachsames, abwartendes Verhalten (,watchful waiting protocol®)

sollte bei diesen Patienten eingeleitet werden (Djavan und Margreiter 2007).
1.1.3.5. Stadiendiagnostik (Staging)

Die Festlegung des Tumorstadiums wird im Einzelfall durch die Ermittlung des lokalen
Tumorstadiums (T-Kategorie), des regionaren Lymphknotenstatus (N-Kategorie) und an-
5



hand des Vorliegen oder Ausschlusses von Fernmetastasen (M-Kategorie) vorgenom-
men. (Wetterauer und Dreikorn 1995). Tabelle 1 zeigt die TNM-Klassifikation der UICC fur
das Adenokarzinom der Prostata aus dem Jahre 2003.

T1 Tumor weder tastbar noch in bildgebenden Verfahren sichtbar
Tla Zufalliger Befund, bis 5% des resezierten Gewebes

Tlb Zufalliger Befund, mehr als 5% des resezierten Gewebes
Tilc Diagnose durch Nadelbiopsie

T2 Tumor auf Prostata begrenzt

T2a Tumor in <50% eines Seitenlappens

T2b Tumor in >50% eines Seitenlappens

T2c Tumor in beiden Seitenlappen

T3 Extrakapsulare Ausbreitung des Tumors

T3a Kapseliiberschreitung ohne Befall der Samenblasen

T3b Samenblaseninfiltration

T4 Befall anderer Nachbarstrukturen als Samenblasen

NO Keine regiondren LK-Metastasen

N1 Regionare LK Metastase(n)

MO Keine Fernmetastasen

M1 Fernmetastasen vorhanden

Mla LK-Metastasen in nicht regiondren Lymphknoten

M1b Knochenmetastasen

Mlc Andere Fernmetastasen

Tabelle 1: UICC TNM-Klassifikation des PCa




.1.4. Therapie

[.1.4.1. Prinzipien

Die Behandlung des klinisch diagnostizierten PCa beriicksichtigt Alter und Allgemeinzu-
stand des Patienten, seine Lebenserwartung, das Tumorstadium nach der TNM-
Klassifikation sowie den Differenzierungsgrad des Tumors. Dementsprechend gilt es, ein
kuratives, palliatives oder abwartendes Therapiekonzept auszuwéahlen. Die Behandlung
des lokal fortgeschrittenen oder metastasierten PCa hat nur palliativen Charakter. Mit kei-
ner der heute zur Verfiigung stehenden Behandlungsmethoden ist eine Heilung erreich-
bar. Die Therapie der Wahl im operativ nicht kurablen Stadium des PCa ist die antiandro-
gene Therapie (Merkle und Diederichs 1997). Die Progression zur hormonrefraktéaren
Phase, definiert als ein kontinuierlicher PSA-Anstieg unter antiandrogener Therapie, ist
ein unausweichlicher und irreversibler Prozess, der 12 bis 18 Monate nach dem Beginn
einer endokrinen Behandlung eintritt. Die verbleibenden therapeutischen Maoglichkeiten
der Behandlung eines hormonrefraktdren PCa streben allesamt eine Verbesserung des
Befindens und der Lebensqualitat an. Neben dem Versuch einer Chemotherapie mit Do-
cetaxel gilt es vor allem die progressionsbedingten Schmerzen (iberwiegend diffuse und
lokale Knochenschmerzen) zu lindern. Die pharmakologische Schmerztherapie nach
WHO-Stufenschema wird hierbei durch die Gabe von Bisphosphonaten und den Einsatz
fokaler Strahlentherapie erganzt (Hakenberg und Wirth 2006).

[.1.4.2. Kurative Therapie des lokal begrenzten PCa
[.1.4.2.1. Radikale Prostatovesikuloektomie (rPE)

Die rPE ist die Behandlungsform der Wahl des lokalisierten Prostatakrebses mit kurativer
Zielsetzung. Sie beinhaltet die chirurgische Entfernung der Prostata und der Samenbla-
sen. Die Zielsetzung der rPE ist es, an erster Stelle die komplette Resektion des Karzi-
noms zu gewahrleisten. Daneben ist es vor allem wichtig die Kontinenz zu erhalten und,
wenn moglich, auch die sexuelle Potenz. Die Behandlung des lokalisierten PCa hat in den
vergangenen zwei Jahrzehnten dramatische Anderungen erfahren. Die Friiherkennung
und das Staging des PCa wurden durch verbesserte Methoden erleichtert und prazisiert.
Hier sind vor allem die Bestimmung des PSA-Wertes und die ultraschallgestiitzte Biopsie
zu nennen. Auch die chirurgischen Techniken erfahren eine stetige Weiterentwicklung.
Diese Entwicklungsprozesse haben zu einer generellen Akzeptanz der rPE als Behand-

lungsoption erster Wahl fir das lokalisierte PCa gefihrt (Damber und Khatami 2005).



1.1.4.2.2. Strahlentherapie

Die Strahlenbehandlung ist eine therapeutische Alternative zur rPE. Sie erfolgt entweder
in Form einer perkutanen Hochvolt-Radiotherapie oder in Form einer Brachytherapie. Bei
dieser wird durch eine prazise Applikation von zytotoxischen Strahlendosen im Bereich
der Prostata die Strahlenbelastung der Umgebungsorgane erheblich kleiner gehalten. Die
Vorteile der Strahlentherapie sind die Vermeidung eines Operations- sowie Narkose-
risikos. Generell existieren auch nur wenige Behandlungseinschréankungen bei Komorbidi-
tat des Patienten. Die Nachteile einer Strahlentherapie sind das Fehlen eines pathologi-
schen Stagings und damit auch valider posttherapeutischer Prognoseparameter. Ferner
gilt auch eine lokale Sekundartherapie bei Therapieversagern nach Bestrahlung als
schwierig (Hakenberg und Wirth 2006).

I.1.5. Operationstechniken

[.1.5.1. Prinzipien der rPE

Die exakte Kenntnis der Anatomie der Prostata und der angrenzenden Strukturen sind der
Schlussel fur die operative Behandlung des PCa und kénnen helfen, die unerwiinschten
Begleiterscheinungen (vor allem Inkontinenz und erektile Dysfunktion) zu verhindern. Dies
ist relevant seit die exzellente Langzeitiberlebensrate heutiger PCa-Patienten, aufgrund
der moglichen Nebeneffekte zu einem Leben mit merklich reduzierter Lebensqualitat fuh-
ren kann. In diesem Zusammenhang sind die ausschlaggebende Strukturen das autono-
me Nervensystem mit seiner Verantwortlichkeit fir die erektile Funktion und der externe
Sphinkter fir die Kontinenz. Die Schonung des autonomen Nervensystems im Becken
wird durch die Tatsache erschwert, dass seine Nervenfasern im chirurgischen Feld nicht
eindeutig definiert werden kdénnen. Bedingt ist dies einerseits durch ihre sehr kleine struk-
turelle Beschaffenheit andererseits durch die Tiefe und Enge des Beckens (Walz, Graefen
et al. 2007). Zuvor missen allerdings die vorliegenden Ergebnisse eines akkuraten Sta-
gings in die Entscheidungsfindung mit einflie3en, ob eine einseitige oder beidseitige Ner-
venschonung beim Eingriff méglich ist oder nicht. Die rPE kann in einer offenen Operation
mit retropubischem Zugang oder perinealem Zugang durchgefiihrt werden. Bei der lapa-
roskopischen Operation ist dem Operateur der transperitoneale sowie der extraperitonea-
le Zugang moglich. Bislang gibt es keine kontrollierten, vergleichenden Studien unter die-
sen drei Zugangswegen. Die meisten Arbeiten vergleichen die retropubische mit der peri-
nealen Technik. Deren Ergebnisse zeigen fur beide Wege eine gleichwertige onkologi-
sche Kontrolle. Studien, welche die retropubische mit der laparoskopischen rPE verglei-

chen, deuten ebenfalls auf gleichwertige funktionelle Ergebnisse (Kontinenz und erektile



Dysfunktion) hin, wie auch die onkologischen Resultate (Schnittrénder) beider Zugangs-

formen als ebenburtig eingestuft werden (Damber und Khatami 2005).
1.1.5.2. Retropubischer Zugangsweg

Die chirurgische Entfernung der Prostata samt Samenblasen wurde erstmals 1905 von
Young beschrieben. Die Technik war verbunden mit einer erheblichen intra- und periope-
rativen Morbiditat. Der Wegbereiter des retropubischen Zugangs zur rPE war Terence Mil-
lin 1945. Allerdings dauerte es noch Uber vier Jahrzehnte ehe Patrick Walsh in den friihen
1980er Jahren die retropubische rPE in einer Technik beschrieb, welche diejenigen Ner-
ven schonte, die fUr die Erhaltung der erektilen Funktion von entscheidender Bedeutung
waren. Die Methode basierte auf préazisen, anatomischen Studien des Harnblasensphink-
ters und des neuro-vaskularen Bundels (Damber und Khatami 2005). Intraoperative
Komplikationen sind neben Blutung (5%) sehr selten auch Rektumverletzungen (0,5-1%)
und Ureterlasionen (0,5-1%). Postoperativ muss neben sekundaren Blutungen auch bei 5
bis 10% der Patienten mit einer Inkontinenz als Spatfolge des Eingriffs gerechnet werden.
Eine spontane Erektionsfahigkeit findet sich bei bilateraler Nervenschonung bei 50-60%
der Patienten, bei unilateraler Nervenschonung berichten dies 30-40% der Operierten. Ei-
ne Verbesserung der Erektionsfahigkeit ist noch bis zu 2 Jahre nach dem Eingriff moglich.
Ansonsten gilt es noch die Anastomosenstriktur (3-5%) als operative Spatkomplikation zu
beachten (Hakenberg und Wirth 2006).

1.1.5.3. Perinealer Zugangsweg

Billroth flihrte die erste geplante perineale rPE im Jahre 1867 durch. Die Vorteile der peri-
nealen gegenuber der retropubischen Vorgehensweise beinhalten einen im Mittel geringe-
ren Blutverlust (durch das Umgehen des dorsalen Venenkomplexes) sowie eine schnelle-
re Mobilisation verbunden mit kiirzerem Krankenhausaufenthalt postoperativ. Die Haupt-
nachteile der perinealen Vorgehensweise verglichen mit der retropubischen sind, dass die
pLA nicht durch die gleiche Inzision durchgefihrt werden kann und dass es eine hohere
Rate von Rektum-Verletzungen gibt. Auch kann die GrofRe der Drise technische Ein-
schrankungen bedingen. Mit der Entwicklung der cavernosalen, nervenschonenden
Technik einer perinealen rPE durch Weldon und Tavel im Jahre 1988 gibt es keine ein-
deutige Uberlegenheit des retropubischen Vorgehens gegeniiber dem perinealen Vorge-

hen mehr zu verzeichnen, was den Erhalt der Potenz betrifft (Lance et al. 2001).
1.1.5.4. Laparoskopische Operation

Die laparoskopisch durchgefiihrte rPE wurde erstmals von Raboy et al. (1997) beschrie-
ben. Im selben Jahr berichtet auch Schuessler et al. (1997) von neun weiteren Fallen der
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minimal-invasiven Methode zur Entfernung der Prostata. In einer aktuellen Studie postu-
lieren Pow-Sang et al. (2007), dass gegenwartig nur noch etwas mehr als die Halfte aller
rPE weltweit in einer offenen OP durchgefuhrt werden. Verglichen mit der retropubischen
rPE kdnnen sowohl das onkologische Outcome als auch die funktionellen Ergebnisse
nach laparoskopischer rPE als gleichwertig angesehen werden. Zu den meist genannten
Vorziigen laparoskopischer Technik gehoren der geringe Blutverlust, ein verkirzter Kran-
kenhausaufenthalt und ein geringerer, postoperativer Schmerz. Auch die Verbesserung
der Sicht durch optische VergréRerung erweist sich als vorteilhaft (Salomon et al. 2002;
Erdogru et al. 2004). Zu den Nachteilen der laparoskopischen Technik gehdren neben ei-
ner langeren Operationszeit auch eine steilere Lernkurve sowie hohere Kosten (Haken-
berg und Wirth 2006).

1.2. Die pelvine Lymphadenektomie (pLA)

[.2.1. Anatomie der Lymphknotenstationen

Die Anatomie des prostatischen Lymphsystems wurde schon vor mehr als 100 Jahren
beschrieben (Abbildung 1). Diese LymphgefaRe flieBen in ein periprostatisches Netzwerk

ab, aus welchem drei Gruppen von Lymphgéangen hervorgehen:

*Der aufsteigende Gang vom
kranialen Anteil der Prostata
fuhrt zu den externen, iliacalen

Lymphknoten.

*Der laterale Gang fuhrt zu den
internen, iliacalen Lymphkno-

ten.

*Der posteriore Gang fuhrt vom

kaudalen Teil der Prostata zu

den prasakralen Lymphknoten.

Abbildung 1: Lymphabflusssystem der Prostata
(Malmstrom 2005)
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Lymphographischen Studien zufolge sind die vier Hauptregionen dieser Génge:
«die intra-iliacalen Knoten als Primérregion
«die obturatorischen Knoten als Sekundéarregion
«die extra-iliacalen Knoten als Tertiarregion
«die prasakralen Knoten als Quartérregion

Die Gesamtzahl der Beckenlymphknoten liegt bei ungefahr 40 (Malmstrom 2005).

[.2.2. Indikation zur pLA

Gegenwartig wird die pLA als einzig verlassliches, diagnostisches Verfahren akzeptiert,
um zum Zeitpunkt einer rPE so viele individuelle pathohistologische Staginginformationen
wie mdglich zu erhalten, um das erforderliche, postoperative, adjuvante Management ein-
zuleiten (Heidenreich et al. 2007). Die Indikationsstellung zur pLA variiert von der Praxis
der ausgedehnten pLA in jedem Fall, Gber den Gebrauch von pradiktiven Nomogrammen
bei der Entscheidungsfindung, bis hin zum seltener anzutreffenden Verfahren, grundsatz-
lich keine pLA bei ,low-risk-disease” Patienten durchzufiihren (Dhar et al. 2007). Trotz des
unbestrittenen Nutzen einer pLA stellen sich zwei grundsatzliche Fragen: In welchem
Ausmald sollte die pLA erfolgen? Welche Patienten brauchen eine pLA (Burkhard und
Studer 2004)?

[.2.3. Nutzen der pLA

Das Organigramm soll verdeutlichen, dass es zwei generelle Aspekte bei der Frage nach

dem Nutzen einer zum Zeitpunkt der rPE durchgefiihrten pLA gibt:

Nutzen der
PLA
|
| |
l. 1.
Histopathologischer Kurativer
Aspekt Aspekt
|
| |
2.3.1. 2.3.2. 2.3.3.
Prognostischer Therapeutischer Einfluss auf das

Faktor Faktor Uberleben ?
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[.2.3.1. Prognostischer Faktor

Die Bedeutung des Lymphknotenstatus (N-Status) als prognostischer Faktor ist gut be-
legt. Die Risikofaktoren einer Progression bei Patienten mit PCa, klinisches Stadium T1
bis T2, wurden nach Durchfuhrung der rPE mit dazugehdriger pLA bewertet. Dabei wird
neben dem Gleasonscore aus dem OP-Préparat, extrakapsularem Wachstum, Befall der
Samenblasen, Status der chirurgischen Schnittrénder, eben auch das Vorkommen von
Metastasen in den Lymphknoten als eigenstandiger Faktor bewertet (Malmstrom 2005).
Das Auftreten von Lymphknotenmetastasen beim klinisch lokalisierten PCa ist im Allge-
meinen gleichbedeutend mit einer schlechten Prognose und Patienten in solch einem
Krankheitsstadium werden eigentlich als unheilbar angesehen (Gervasi et al. 1989;
Malmstrom 2005, Dhar et al. 2007).

[.2.3.2. Therapeutischer Faktor

Der Lymphknotenstatus hat neben der prognostischen auch eine enorme therapeutische
Relevanz. Viele Urologen sehen von der Durchfilhrung einer rPE ab, wenn positive
Lymphknoten histologisch identifiziert wurden. Im Allgemeinen kommt bei lymphknoten-
positiven Patienten eine adjuvante Hormon- oder Strahlentherapie zum Einsatz (Bader et
al. 2003). Messing et al (1999) zeigen in einer randomisierten Studie, dass eine unmittel-
bare adjuvante, hormonablative Therapie die Uberlebenschance verbessert.

1.2.3.3. Einfluss auf das Uberleben

Ein Teil der Patienten mit operativ entfernten Lymphknotenmetastasen nach rPE mit pLA
Uberlebte mehr als 10 Jahre rezidivfrei. Dies weist darauf hin, dass eine komplette Entfer-
nung der Tumormasse, insbesondere von Mikrometastasen in regiondren Lymphknoten,
bei Patienten mit einem PCa kurativ sein kénnte (Burkhard und Studer 2004). Andere
Beispiele von Karzinomen, bei welchen die Ausdehnung der Lymphknotenmetastasen
und deren chirurgische Entfernung Einfluss auf die Progressionsrate nehmen, sind das
Peniskarzinom, das Melanom und Karzinome der Brust und des Kolons. Bader et al.

(2003) stellen die Frage, warum das so nicht auch fur das PCa gelten solle.

1.2.4. In welchem Ausmall sollte die pLA erfolgen?

Die aktuellen Definitionen einer minimalen (limited) oder erweiterten (extended) pLA sind
wechselhaft. Die minimale pLA berlcksichtigt nur die Fossa obturatoria, die Standardva-
riante schlie3t auch noch die Lymphknoten entlang der Vena iliaca externa mit ein (Dhar
et al. 2007). Zur vollstandigen Entfernung samtlicher primérer Drainagegebiete der Pros-

tata sollte das Lymphgewebe auch entlang der Arteria und Vena iliaca interna, in man-
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chen Fallen dariber hinaus noch der gemeinsamen lliakalgefaRe, entfernt werden. Bei
dieser so genannten erweiterten oder radikalen pLA betragt die mediane Anzahl entfern-
ter Lymphknoten mindestens 20 Stick. In den meisten bisher publizierten Arbeiten wird
eine minimale pLA durchgefuhrt. Hierbei wird ein signifikanter Anteil moglicher positiver
Lymphknoten nicht entfernt (Burkhard und Studer 2004). Mit getrennten Untersuchungen
der verschiedenen Lymphabflusslokalisationen kann die Arbeitsgruppe um Wawroschek
et al. (2003, 1) zeigen, dass bei 58% der Félle positive Lymphknoten im Gebiet der hypo-
gastrischen Gefalie (A. iliaca interna) und in 19% nur dort zu finden sind. Ohne die Ent-
fernung des lymphatischen Gewebes entlang der Arteria iliaca interna waren somit circa
20% der Patienten ,understaged” und bei fast zwei Dritteln der Patienten mit positiven

Lymphknoten waren solche zuriickgelassen worden. (Burkhard und Studer 2004).

|.2.5. Die pLA in der Sentinel-Technik

Cabanas, ein Urologe aus Paraguay, erwahnte als Erster den Begriff des Sentinel-
Lymphknotens (SLN) beim Peniskarzinom. Das Prinzip wurde von Morton allgemein for-
muliert und basiert auf der Annahme, dass im Friihstadium eines lymphogen metastasie-
renden Tumors nur ein oder wenige Lymphknoten, die sogenannte SNL, metastatisch be-
fallen und somit reprasentativ fur den Metastasierungsstatus der entsprechenden Lymph-
region sind. Die Lymphabflusswege der Prostata mittels Lymphszintigraphie zu untersu-
chen gelang erstmals der Gruppe um Gardiner im Jahre 1979 mit ausreichender Sicher-
heit. Der entscheidende Schritt war die transrektale und intrakapsulare, intraprostatische
Injektion (Vogt et al. 2002). Einen Tag vor der pLA wird 99m-Technetium-Nanocolloid in
die Prostata injiziert. Spater erfolgt dann in einer Lymphabflussszinthigraphie die Lokalisa-
tion der radioaktiv markierten Schildwachterlymphknoten. Intraoperativ werden dann nur
die tracerbeladenen Lymphknoten mit einer Gammasonde detektiert und anschlieRend
reseziert (Weckermann et al. 2006). Die Einfiihrung der SLN-Dissektion (SLND) erbringt
trotz Reduktion der entfernten Lymphknoten auf durchschnittlich nur vier eine deutliche
Steigerung des Nachweises von Lymphknotenmetastasen (Vogt et al. 2002). Wecker-
mann et al. (2006) konnen in ihrer Studie mit 860 Patienten zeigen, dass die Lymphkno-
tenmetastasen angezeigt durch SLND wesentlich h&aufiger sind als von Partins Nomog-
rammen prognostiziert (siehe Tabelle 3, 4 und 5). Mit der SLND findet man Lymphkno-
tenmetastasen aulerhalb der Region von Standard- und ausgedehnter pLA (Wecker-
mann et al. 2006).
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.2.6. Welche Patienten brauchen eine pLA?

Bis heute gibt es kein sicheres Verfahren, um praoperativ Lymphknotenmetastasen zu er-
kennen. Bildgebende Verfahren wie CT, MRT oder bipedale Lymphangiographie sind
nicht von signifikantem Wert beim PCa (Burkhard und Studer 2004). Durch die Stadien-
Verschiebung ist das Vorliegen von Lymphknotenmetastasen zum Zeitpunkt der rPE ge-
ring. Deshalb hat die Mehrzahl der Patienten durch die pLA keinen Benefit. Dies ist ein
Argument gegen die routinemafige Durchfiihrung dieser Prozedur und deutet an, dass,
wenn eine prazise Vorhersage uber den Lymphknotenbefall moglich ware, vielen Patien-
ten mit einer geringen Befall-Wahrscheinlichkeit die pLA erspart bleiben konnte (Cagian-
nos et al. 2003).

|.2.7. Praoperative Nomogramme

Verschiedene Gruppen haben Modelle aufgestellt, um anhand von paraklinischen Para-
metern Voraussagen Uber die Wahrscheinlichkeit von positiven Lymphknoten zu treffen
(Burkhard und Studer 2004). Die meisten dieser Nomogramme, so auch die wohl bekann-
testen Tabellen von Partin, lassen drei Variablen in ihre Prognose einflieRen. Praoperati-
ves PSA, klinisches Tumorstadium (T) und den Gleasonscore aus der Biopsie. Tabelle 2
gibt einen Uberblick tber einige der gebrauchlichsten Nomogramm-Modelle, deren Prog-
nose uber die Wahrscheinlichkeit eines Lymphknotenbefalls (Pravalenz LK positiv) bei

Jow-risk-Patienten” und deren eigene Angabe zur Treffgenauigkeit ihrer Prognose (TGP).

Referenz Pravalenz LK positiv TGP
Partin et al. (1997) 5% 82%
Cagiannos et al. (2003) 3,7% 76%
Graefen et al. (2003) 5% 80%
Augustin et al. (2004) 29% 79%
Karakiewicz et al. (2006) 6 % 76%
Tabelle 2: Treffgenauigkeit (TGP) einiger Modelle, die den Lymphknotenbefall anhand des

PSA, Gleason-Score und T-Stadium vorhersagen.
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Da jedoch die Modelle auf unterschiedlicher Ausdehnung der pLA und damit einer unter-
schiedlichen Anzahl von entfernten oder nicht entfernten Lymphknoten beruhen, ist die
Aussagekraft dieser Arbeiten tber die Indikation zur pLA kritisch zu beurteilen (Burkhard
und Studer 2004). Die Arbeitsgruppe um Weckermann untersucht im Jahre 2006 die Hau-
figkeit einer Lymphknotenmetastasierung auch bei niedrigen paraklinischen Parametern.
Die nachfolgenden Tabellen 3, 4 und 5 fassen die Ergebnisse von Weckermann et al.

(2006) zusammen.

PSA (ng/ml) Patienten Positive SLN & (n(%))

0-4 70 14 (20,0)

>4-10 447 55 (12,3)

>10-20 236 65 (27,5)

>20 107 45 (42,1)

Tabelle 3: Haufigkeit von Patienten mit positiven SLN in Abhangigkeit vom

praoperativen PSA

Gleason-Score Patienten Positive SLN & (n(%))

2-4 118 17 (14,4)

5-6 529 78 (14,7)

7 144 48 (33,3)

8-10 69 36 (52,2)

Tabelle 4 : Haufigkeit von Patienten mit positiven SLN in Abhangigkeit vom

bioptischen Gleason-Score

Tumorstadium Patienten Positive SLN & (n(%))

<pT2b 444 54 (12,2)

2pT2b 416 125 (30,1)

Tabelle 5: Haufigkeit von Patienten mit positiven SLN in Abhangigkeit vom

klinischen Tumorstadium
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Die potenzielle Anwendungsmoglichkeit der Nomogramme liegt in der Unterstitzung in
der Entscheidung, ob eine pLA durchgefuhrt werden soll oder nicht. Die ,Cut-off-Grenze*
bezeichnet den von der behandelnden Klinik festgelegten pradiktiven Wert eines Nomo-
gramms (Vorhersage in % fir die Wahrscheinlichkeit einer Lymphknotenmetastasierung;
pN+), bei welchem auf eine pLA verzichtet werden kann. Tabelle 6 quantifiziert die Aus-
wirkungen, die ein Verschieben des pradiktiven Wertes der Nomogramme als ,Cut-off-
Grenze® auf den Anteil nicht durchgeflihrter pLAs hat. Zuséatzlich wird der Prozentsatz der
Patienten angegeben, bei welchen ein positiver Lymphknotenbefall durch den Verzicht auf

eine pLA Ubersehen wird (Cagiannos et al. 2003).

% % %

Cut-Off unentdeckter, pos. LK Verzicht auf pLA
1,0 oder weniger 0,97 02,3

1,5 oder weniger 6,3 26,6

2,0 oder weniger 12,1 43,8

2,5 oder weniger 20,9 57,0

3,0 oder weniger 27,2 66,8

3,5 oder weniger 34,0 72,1

4,0 oder weniger 37,4 16,0

4,5 oder weniger 41,7 79,5

5,0 oder weniger 45,6 82,8

Tabelle 6: Ergebnisse der aus Cagiannos Nomogrammen abgeleiteten Cut-Offs zur

Entscheidung, ob eine pLA durchgefiihrt wird oder nicht

1.2.8. Komplikationen der pLA

Perioperative Komplikationen der pLA kdnnen in lokale und generalisierte Komplikationen

unterteilt werden. Die haufigsten lokalen Komplikationen sind Wundinfektionen gefolgt von

Lymphozelen und Harnwegsinfektionen. Auch von anderen Komplikationen wie Becken-

venenthrombosen, Wundhdmatomen, Dehiszenz, Beckenhamatomen, Neuropathien,

Harnverhalt und lymphatischen Fisteln wird berichtet. Lungenembolien, Pneumonien und
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Myokardinfarkte gehdren zu den héaufigsten generalisierten Komplikationen (Solberg et al.

2003). Uber die Haufigkeit von Komplikationen nach pLA finden sich in der Literatur un-

terschiedliche Angaben (Tabelle 7):

Referenz No. Pa- | % Kompli- Ausdehnung der pLA Anzahl ent-

tienten kationen fernter LK

Bader et al. (2003) | 365 2,1 Ausgedehnt, offen 21

Heidenreich et al. | 203 8,7vs9 Ausgedehnt vs madifiziert, offen | 28 vs 11

(2007)

Stone (1997) 189 35,9vs 2 | Ausgedehnt vs maodifiziert, lap. 178vs 11

Clark et al. (2003) | 123 8,1vs 2,4 | Ausgedehnt vs modifiziert, lap. k.A.

Herrel (1997) 68 20 Modifiziert, offen 9,2

Paul (1983) 150 51 Ausgedehnt, offen k.A.

Jeschke et al.| 71 7 Ausgedehnt lap. k.A.

(2005)

McDowell (1990) 217 22 Ausgedehnt, offen k.A.

Schuessler (1993) | 147 31 Ausgedehnt, lap. k.A.

Tabelle 7: Komplikationsraten der pelvinen pLA

Briganti et al. (2006) untersuchen in ihrer Analyse der Daten von 963 Patienten den Zu-

sammenhang der Ausdehnung einer pLA und ihrer Komplikationsrate in Abhangigkeit von

der Anzahl entfernter Lymphknoten. Sie kdnnen beweisen, dass es eine direkte Bezie-

hung zwischen der Anzahl entfernter Lymphknoten und dem Auftreten von Komplikatio-

nen gibt.
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12.9. Die Lymphozele als wichtigste Komplikation der pLA

[.2.9.1 Historie und Inzidenz

Eine Lymphozele, auch Lymphocyst genannt, ist im Wesentlichen ein mit Lymphflissig-
keit geflllter Raum im Retroperitoneum. Pelvine Lymphozelen werden erstmals im Jahre
1950 in der japanischen Literatur von Kobayashi erwahnt. Erst im Jahre 1958 beschreiben
Gray et al. die Lymphozele auch in der amerikanischen Literatur. Uber die Gesamtinzi-
denz von Lymphozelen nach pLA finden sich unterschiedliche Angaben in der Literatur.
Die hochsten Inzidenzen mit Angaben zwischen 13% und 50% werden in vielen Studien
zur radikalen Hysterektomie mit pLA (Wertheim Operation) berichtet (Sogani et al. 1981).
Lymphozelen werden bei bis zu 18% der Patienten nach Nierentransplantation gefunden.
Hier spielen sie eine wichtige klinische Rolle, weil eine lokale Kompression die Funktion
der Spenderniere beeintréachtigen kann, au3erdem kann es zu einer Harnleiterobstruktion
kommen (McDowell et al. 1991). Basinger und Gittes (1975) waren die Ersten, die tber
das Auftreten einer Lymphozele nach einer urologischen pLA mit einer Inzidenz von 3,1 %
berichten. In den meisten Féllen bleiben die Lymphozelen asymptomatisch und das ist der
Grund, warum die Rate klinisch relevanter Lymphozelen in der Literatur Ubereinstimmend
als insgesamt sehr gering angegeben wird. Tabelle 8 fasst die Angaben zur Lymphoze-

lenrate nach offener pLA aus verschiedenen Studien zusammen.

Referenz Patientengut Lymphozelenrate (symptomatisch)
Gillitzer und Thuroff (2002) k. A. 2,3%

Jakse et al. (2000) 125 1,6 %

Bader et al. (2003) 365 1,1%

Salomon et al. (2002) 306 4,6 %

Sogani et al. (1981) 187 4,7 %

Donohue et al. (1990) 284 4,2 %

Pepper et al. (2005) 260 3,5%

Solberg et al. (2003) 94 3,2%

Tabelle 8: Lymphozelenraten nach offener pLA in der Literatur

Benutzt man routinemaf3ig Ultraschall, Computertomographie oder andere bildgebende

Verfahren, so zeigt sich eine merkliche hoherer Inzidenz von postoperativen, oft auch kli-
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nisch stummen Lymphozelen. Die Arbeitsgruppe um Freid beschreibt in ihrer CT-
gestutzten Untersuchung an einem Patientengut von 23 Patienten nach laparoskopischer
pLA eine Lymphozelenh&ufigkeit von 30,4% (Freid et al. 1998). Mit einer Gesamtinzidenz
von 37% berichten Solberg et al. (2003) tber ein &hnlich haufiges Auftreten asymptomati-
scher Lymphozelen ihrer Studie mit 38 Patienten nach limitierter pLA. Nach offen durch-
gefuihrter pLA berichtet dieselbe Arbeitsgruppe sogar von einer Lymphozelenhaufigkeit
von 58 %, von denen aber nur die oben aufgefiuihrten 3,2% symptomatisch waren (Sol-
berg et al. 2003).

[.2.9.2. Ursache

Es wird davon ausgegangen, dass eine pelvine Lymphozele nach radikaler pLA das Re-
sultat der chirurgischen Durchtrennung oder inadaquaten Ligatur der lymphatischen Ge-
fake wahrend der pLA ist. Ist die Verletzung der lymphatischen Gefalze nur mild, so findet
die Lymphe ihren Abfluss in Kollateralen mit einer eventuellen Regeneration des lympha-
tischen Netzwerks. Handelt es sich jedoch um eine ernste Verletzung der Lymphgeféaliie,
kann es zu keiner Regeneration kommen und die Lymphflissigkeit aus durchtrennten Ge-
faken sammelt sich in verschiedenen anatomischen Hohlrdumen wie Becken oder Retro-
peritoneum (Kim et al. 1999). Die proteinreiche Lymphe ist frei von Thrombozyten und be-
sitzt nur geringe Konzentrationen an Gerinnungsfaktoren. Daher kommt es in durchtrenn-
ten LymphgefalZen zu keiner Gerinselbildung und die Lymphe neigt dazu stetig weiter zu

rinnen, was zur Ausbildung einer Lymphozele fiihrt (Lohrmann et al. 2006).
1.2.9.3. Histologie und Differentialdiagnosen

In histologischer Hinsicht besteht die Wand einer Lymphozele aus dichtem, fibrotischem
Gewebe ohne Epithelzellauskleidung. Die Wand einer Lymphozele infiltriert keine angren-
zenden Strukturen. Differentialdiagnostisch muss die Lymphozele von einem postoperati-
ven Urinom, einem Hamatom, einem Serom oder einem Abszess unterschieden werden.
Manchmal stellt sich dies auf der Basis radiologischer Hilfsmittel als schwierig dar. In ei-
ner biochemischen Analyse zeigt eine Lymphozele die gleichen Werte fir Protein, Harn-
stoff, Kreatinin, Elektrolyte und manchmal auch Fette, wie das Serum. So ist eine Unter-

scheidung von den oben genannten Differentialdiagnosen moglich (Kim et al. 1999).
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1.2.9.4. Klinische Symptome und Komplikationen

Die meisten Lymphozelen sind klein, steril und asymptomatisch und heilen spontan durch
Reabsorption. Grol3e oder infizierte Lymphozelen jedoch kénnen symptomatisch werden.
(Lohrmann et al. 2006) Die klinischen Symptome von Lymphozelen sind abhangig von der
Seite, Grof3e und dem Vorhandensein einer Infektion. Moglich ist eine sichtbare oder pal-
pable Schwellung im Becken, die zu Schmerzen im Abdomen oder Becken fihrt. Klini-
sche Symptome kdnnen das Resultat einer venésen Kompression sein, die zu einem ein-
seitigen Beinddem mit Beinschmerzen oder zu einer tiefen Beinvenenthrombose fuhren
kann. Die Kompression eines Harnleiters kann zu einer Harnabflussstérung mit einer Ein-
schrankung der Nierenfunktion fiihren. Fieber und Schiittelfrost sollten den Verdacht einer
Infizierung aufwerfen (Pepper et al. 2005). Kim et al. (1999) berichten tUber weitere Symp-
tome hervorgerufen durch Kompression wie Blasenfehlfunktionen, Obstipation und Te-
nesmen. Wenn derartige Symptome auftreten, muss eine therapeutische Intervention er-

folgen.
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1.2.9.5. Lymphozelen in der Bildgebung

Der Nachweis postoperativer Lymphozelen ist sowohl mittels Ultraschallgeraten als auch
Computertomographen mdglich. Die Abbildungen 2 und 3 zeigen das Ultraschallbild und
das CT-Bild einer Lymphozele.

Abbildung 2: Sonographisches Bild einer Lymphozele

Abbildung 3: CT-Bild einer Lymphozele

21



1.2.9.6. Therapeutische Intervention und Pravention

Die Behandlung der Lymphozelen reicht von einmaliger und wiederholter perkutaner
Punktion, Uber perkutane Drainagen mit oder ohne Sklerosierungstherapie, bis hin zum
chirurgischen Eingriff (Pepper et al. 2005). Die chirurgischen Optionen umfassen eine of-
fene oder laparoskopisch durchgefiihrte Drainage sowie die peritoneale Marsupilisation
(Kim et al. 1999). Die Vielzahl der Behandlungsmodalitdten hat immer die definitive Ent-
lastung einer symptomatischen Lymphozele zum Ziel mit unterschiedlichen Erfolgsquoten,
unterschiedlichen Risiken und einer Riickfallquote von bis zu 50% (Lohrmann et al. 2006).
Im Sinne der Pravention von Lymphozelen weisen Burkhard und Studer (2004) darauf hin,
dass die Morbiditat der pLA, insbesondere der Lymphozelen, deutlich durch die ange-
wandte chirurgische Technik reduziert werden kann. Es liegt also in der Verantwortung
des Chirurgen die Morbiditat so klein wie moglich zu halten. Dieses Ziel kann in den Au-
gen von Studer und Collette (2006) nur erreicht werden, wenn alle lymphatischen Gefalle,
die den Lymphabfluss der unteren Extremitat gewahrleisten, an ihrer Eintrittsstelle ins Be-
cken sorgfaltig ligiert werden. Auf dem Kongress Osterreichischer Urologen in Graz im
Jahre 2002 postuliert Studer: ,Die Fadenligatur ist die beste Methode zum Verschluss der

Lymphbahn.*
1.3. Zielstellung dieser Arbeit

Die Idee eine deutschlandweite Befragung an urologischen Einrichtungen durchzufuhren,
entsteht im Rahmen eines Aufrufes im Vorfeld des Kongresses Norddeutschen Urologen
im Jahre 2004. Gefragt sind Vortréage und Prasentationen die sich mit dem Motto der Ver-
anstaltung ,Komplikationen in der Urologie“ auseinander setzen. Aus dieser grob skizzier-
ten Vorgabe entwickelt sich die Idee, an allen urologischen Einrichtungen in Deutschland
eine Erhebung zur individuellen Haufigkeit einer spezifischen Komplikation durchzufuhren:

die postoperative Lymphozele nach pLA im Rahmen einer rPE.
In der vorliegenden Arbeit sollen folgende Fragen beantwortet werden:

1. Gibt es eine Abhangigkeit der Lymphozelenhaufigkeit von der zum Einsatz
kommenden Ligationstechnik und lasst sich insbesondere die von Studer postulier-
te Uberlegenheit der Fadenligatur gegeniiber anderen Verschlusstechniken besta-

tigen?

2. Welche verschiedenen Behandlungsstrategien beim lokoregiondren PCa kom-

men derzeit im medizinischen Alltag an deutschen Kliniken zum Einsatz? Ausfihr-

lich sollen an dieser Stelle gegenwartige Konzepte der Operationstechnik der rPE,

Durchfihrung einer pLA sowie deren Indikationsstellung analysiert werden.
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[l. MATERIAL UND METHODEN

[I.2.  Auswahl der Krankenh&user und Versandpraktik

Im Rahmen dieser deutschlandweiten Befragung wurden 320 urologische Abteilungen
von Kliniken und urologische Belegérzte angeschrieben und um Beantwortung eines ano-
nymen Fragebogens gebeten. Als Teilnehmer der Umfrage wurden alle diejenigen urolo-
gischen Kliniken und Belegpraxen ausgewahlt, die die rPE in ihrem Therapiespektrum
fuhren. Angaben hierzu sowie Name und Anschrift der entsprechenden Einrichtung wur-
den dem Verzeichnis der DGU entnommen. Das Schreiben war namentlich an den jewei-
ligen Leiter der urologischen Abteilung personlich adressiert. Dem Anschreiben wurde,
um die Anonymitéat zu gewabhrleisten, ein frankiertes und adressiertes Riicksendekuvert

beigelegt.
II.2. Fragebogen

11.2.1. Beschreibung des Fragebogens

Der Fragebogen (Anhang 1) umfasste eine DIN/A4 Seite und war untergliedert in finf Ab-
schnitte A bis E. Zum einen Teil waren die einzelnen Abschnitte des Fragebogens nach
Art des Multiple-Choice-Verfahrens gestaltet. Folglich waren entsprechende Fragen durch
Ankreuzen zu beantworten. Mehrfachnennungen waren hierbei mdglich. Zum anderen
Teil verlangten die Fragen der tbrigen Abschnitte das Angeben von absoluten oder pro-
zentualen Zahlen. AbschlieRend fand sich auf dem Fragebogen noch eine Frage ohne

vorformulierte Antwortméglichkeit zur freien, schriftlichen Beantwortung.

11.2.2. Erlauterung der einzelnen Abschnitte

Abschnitt A ,Allgemeine Angaben”
Um die ungefahre GroéRenordnung des antwortenden Klinikums abschatzen zu kénnen
wurde hier die Anzahl der Klinikbetten und die Gesamtzahl der Operationen pro Jahr er-

fragt.

Abschnitt B ,Radikale rPE“
Hier wurde neben der Frage nach der absoluten Anzahl an durchgefihrten rPE auch noch
weiter die Frage nach den gewahlten chirurgischen Zugangswegen und deren jeweiliger

Anzahl gestellt. Als Zugangsalternativen fanden sich bei der offenen Operation retropu-
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bisch oder perineal und bei der laparoskopischen Operation transperitoneal oder extrape-

ritoneal als Antwort.

Abschnitt C ,Pelvine Lymphadenektomie*®

Mit drei Fragen im Multiple-Choice-Format wurde nach der Indikationsstellung einer, die
rPE begleitenden, pLA geforscht. Zur Auswahl stand die Anwendung der pLA in jedem
Fall, in Abhangigkeit von PSA/Gleason-Score oder als SLN-Technik. Dartiber hinaus soll-
te in einer vierten Frage der prozentuale Anteil der radikal prostatektomierten Patienten

ohne pLA angegeben werden.

Abschnitt D ,Versorgung der Hauptlymphbahnen®

Nach einer pLA bieten sich drei mogliche Versorgungen der Hauptlymphbahnen. In die-
sem Abschnitt sollten die Befragten angeben, ob in lhrer Klinik sowohl bei offener als
auch bei laparoskopischer RPE die Versorgung der Hauptlymphbahnen mittels Fadenliga-
tur, Clip oder Koagulation erfolgt. Die Antworten galt es wiederum mittels Multiple-Choice-

Verfahren zu erbringen, auch mehrfaches Ankreuzen war hier moglich.

Abschnitt E ,Lymphozelen*

Im letzten Abschnitt des Fragebogens sollten sich die Befragten zu der absoluten Haufig-
keit von Lymphozelen pro Jahr &u3ern. Die zweite Frage galt der Anzahl der Lymphoze-
len, die interventionsbedirftig wurden. AbschlieBend konnte noch in frei-schriftlicher Form
das therapeutische Vorgehen bei eben diesen behandlungsbedurftigen Lymphozelen dar-
gelegt werden.

[1.3. Anschreiben

Jedem Fragebogen wurde ein einseitiges Anschreiben beigelegt. Diese Anschreiben er-
klarte, dass die Umfrage in Vorbereitung auf den 2004 in Potsdam stattfindenden Kon-
gress Norddeutscher und Berliner Urologen durchgefuhrt wiirde. Hier solle unter dem
Kongress-Thema ,Komplikationen in der Urologie“ auch die Ergebnisse dieser deutsch-
landweiten Umfrage zu Operationsstrategie und Lymphozelenrate nach pLA prasentiert

werden. Anhang 2 gibt Aussehen und Inhalt des Begleitschreibens wieder.
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[1.4. Auswertung

Zur Datenerfassung der zurtickgesandten Fragebdgen wurden alle Angaben in tabellari-
scher Form Uber ,Excel“ (Programm aus Office von Microsoft) erfasst. Die empirische
Auswertung der Datenséatze und das Erstellen der Schaubilder erfolgten ebenfalls mit Hil-
fe des Programms ,Excel“. Zur Uberpriifung der statistischen Signifikanz wurde der

tabellarische  Datensatz noch in das Programm  ,SPSS*  Ubertragen.
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[ll. Ergebnisse

1. ERGEBNISSE

[l1.2. Fragebogenricklauf

Von den 320 angeschriebenen Kliniken und Belegpraxen schickten 202 Kliniken und Be-
legpraxen den Fragebogen zuriick. Dies entspricht einer Responserate von 63%
(Abbildung 4).

Responserrate

118; 37%

B Antwortschreiben Keine Antwort

Abbildung 4:  Responserate

Von den 202 zurlickgesandten Fragebdgen waren 197 (97,5%) vollstandig ausgefiillt und
auswertbar. Nur finf Antwortschreiben (2,5%) enthielten abschlagige Bescheide oder
nicht ausgeflllte/auswertbare Fragebodgen. Fir die Ablehnung der Teilnahme an der Um-
frage fanden sich nachfolgende Grinde: Zwei der Kliniken sahen sich aufgrund ,desolater
Arztebesetzung“ und ,personeller Kapazitatsdefizite* grundsatzlich nicht in der Lage an
Datenerhebungen fur Studien teilzunehmen. Die drei anderen Kliniken gaben an, generell
keine ,grol3en” operativen Eingriffe durchzufiihren, was von zwei der antwortenden Klini-
ken ebenfalls durch Personalmangel begriindet wurde. Bei der Dritten war die Spezialisie-
rung zur Rehabilitationsklinik der Grund.
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lll. Ergebnisse

lll.2. Operative Techniken der radikalen Prostatovesikulektomie

[11.2.1. Die Operationsmethoden im Uberblick

Die retropubische rPE stellt die dominierende OP-Methode dar. 188 der insgesamt 197
antwortenden Kliniken wéhlen diesen operativen Zugang ausschlie3lich oder teilweise.
Dies entspricht einer prozentualen Verbreitung der retroupubischen rPE in 95,4 % aller
befragten Kliniken. Die rPE Uber den perinealen Zugang kommt in insgesamt 46 Kliniken
teilweise oder ausschlie3lich zum Einsatz. Dies entspricht einer prozentualen Verbreitung
dieser Methode in 23,3 % der Kliniken. Die Durchfiihrung einer rPE in laparoskopischer
Technik hat in 38 aller antwortenden Kliniken Einzug gehalten. Dies entspricht einer pro-
zentualen Verbreitung der Methode in 19,2 % der Kliniken; hier kommt das laparoskopi-

sche Vorgehen teilweise oder ausschlie3lich zum Einsatz (Abbildung 5).

OP-Methoden der antwortenden Kliniken im Uberblick

Kliniken

Retropubisch Perineal Laparoskopisch
OP-Methode

Abbildung 5:  OP-Methoden der antwortenden Kliniken im Uberblick

[11.2.2. Die Verteilung der operativen Technik der rPE im Einzelnen

Den retropubischen Zugang bei der rPE setzen 124 Kliniken (62,9%) als ausschliefliche,
operative Methode ein. Sowohl retropubisch als auch perineal wird die rPE in 33 Kliniken
(16,7%) durchgefuhrt. Die zweithaufigste Kombination verschiedener operativer Tech-
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[ll. Ergebnisse

niken findet sich in 17 Kliniken (8.6%), wo die rPE neben der retropubischen Methode
auch in laparoskopischer Technik durchgefiihrt wird. Weiter findet sich in 11 Kliniken
(5,6%) die parallele Verwendung aller drei Methoden, also sowohl des retropubischen als
auch perinealen Zugangs neben der laparoskopischen Vorgehensweise. Nur 5 Kliniken
(2,5%) verwenden neben der laparoskopischen rPE auch den perinealen Zugangsweg.
Gleichgrof} ist mit 5 Kliniken (2,5%) die Anzahl derer, die sich auf ein ausschlie3liches, la-
paroskopisches Vorgehen spezialisiert haben. Alleinig Uber den perinealen Zugangsweg

wird die rPE in nur 2 der antwortenden Einrichtungen (1%) durchgefuhrt (Abbildung 6).

Verteilung der operativen Technik der rPE

2% 2% 1%
‘

M Retropubisch M Retropub./Perin. H Retropub./Lap. M Retropub./Lap./Perin/

B Laparaskopisch M Perin./Lap. Perineal

Abbildung 6:  Verteilung der operativen Technik der rPE

111.2.3. Laparoskopische rPE

[11.2.3.1. Zugangswege

Die zwei moglichen Zugangswege bei einer laparoskopisch durchgefiihrten rPE lassen in
den Umfrageergebnissen keine bevorzugte Tendenz einer der beiden Wege erkennen: 18

Kliniken (47,4%) wahlen den extraperitonealen Weg als Zugang. Mit 17 Kliniken (44,7%)
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[ll. Ergebnisse

praferieren fast ebenso viele den transperitonealen Weg bei der laparoskopischen OP.
Bei 3 Kliniken (7,9%) finden sowohl die transperitoneal als auch die extraperitoneal

durchgefuhrte laparoskopische rPE Verwendung (Abbildung 7).

Zugangsweg bei laparoskopischer rPE

17

KLiniken

3

..

extraperitoneal transperitoneal sowohl als auch

Zugangsweg

Abbildung 7: Zugangswege bei laparoskopischer rPE

[11.2.3.2.Einsatz verschiedener Operationstechniken an laparoskopisch arbeitenden

Kliniken

Tabelle 9 zeigt den Anteil der jeweiligen Operationstechnik, welche in den 38 laparosko-

pisch operierenden Kliniken neben der minimal-invasiven Methode zum Einsatz kommen.

OP-Kombinationen Prozentsatz (Kliniken)
LAP + retropubisch 45 % (17)
LAP + retropubisch + perineal 29 % (11)
LAP ausschlielich 13 % (5)
LAP + perineal 13% (5)

Tabelle 9 : Einsatz verschiedener OP-Techniken an laparoskopisch operierenden Einrichtungen
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111.2.4. Literaturrecherche in PubMed

Tabelle 10 gibt einen Uberblick ber die Anzahl der Artikel, die bei der PubMed-
Schlagwortsuche gefunden wurden. Neben dem jeweiligen Erscheinungsjahr wurden als
Suchkriterien das gleichzeitige Vorkommen der Wérter ,prostatectomy” und ,laparoscopic”
im Titel der jeweiligen Arbeit festgelegt. Namentlich listet Tabelle 10 daraus ausgewahite
Studien, publiziert seit 2003, auf. Die aufgefuihrten Studien zeichnen sich sowohl durch
die Grol3e ihres Patientenguts aus, als auch durch die inhaltliche, klare Trennung der zwei
moglichen, laparoskopischen Zugangswege: extraperitoneal (ELRP) und transperitoneal
(TLRP).

Jahr Treffer ELRP TLRP
in PubMed Referenz (Patientengut) Referenz (Patientengut)
2003 | 46 Roumeguere et al. (85) Guilloneau et al. (1000)

Rassweiler et al. (438)

2004 | 60 Stolzenburg et al. (300) Rassweiler et al. (1000)
Ruiz et al. (165) Ruiz et al. (165)
Cathelineau et al. (100) Cathelineau et al. (100)

Tse und Knaus (200)

2005 | 79 Rozet et al. (600) Brown et al. (122)
Stolzenburg et al. (750) Gonzalgo et al. (250)
Chang et al. (289) Chang et al. (111)
2006 | 97 Rassweiler et al. (1889) Rassweiler et al. (3935)
Goemann et al. (550) Lein et al. (1000)
Hu et al. (358) Galli et al. (150)

Poulakis et al. (255)

2007 | 92 Stolzenburg et al. (1300)

Jurczok et al. (403)

Rodriguez et al. (300)

Tabelle 10: Ergebnis der Literaturrecherche in PubMed
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[ll. Ergebnisse

I.3. Die pLA

[11.3.1. Indikation zur pLA

Bezuglich der Indikationsstellung zur pLA zeigen sich groRe Unterschiede. Mit 149 Kilini-
ken (75,6%) fuhrt die groRe Mehrzahl der antwortenden Zentren in jedem Falle eine pLA
durch. 9 dieser Kliniken greifen dabei auch selektiv auf die SLN-Technik zurtick. Mit 48
Kliniken (24,4%) ist der Anteil derer deutlich kleiner, die ausschlie3lich die PSA-Wert und
Gleasonscore gesteuerte Strategie bei der pLA verfolgen. Drei dieser Kliniken setzen da-
bei auch vereinzelt die SLN-Technik ein (Abbildung 9). Keine der antwortenden Kliniken
gab an, sich bei der Frage nach einer pLA ausschlieB3lich auf das SLN-Verfahren zu stit-
zen. In der Gesamtheit ergibt sich eine Anzahl von 12 Kliniken (6,1%), in denen das radio-
aktive Markieren von Lymphknoten Einzug in die klinische Praxis gehalten hat.

Indikation zur pelvinen Lymphadenektomie

160 A

140 -

120 -

100 -

Anzahl der Kliniken80 -
60 -

40 -

20 -

0 T ;

In jedem Fall PSA/Gleason abhingig

M zusatzlich Sentinel-Technik

Abb. 9: Indikation zur pLA
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[ll. Ergebnisse

[11.3.2. Anteil der Patienten ohne pLA

Eine breite Streuung findet sich beim prozentualen Anteil der Patienten, bei denen eine
rPE ohne pLA durchgefiihrt wird. In den 48 Kliniken mit PSA-Wert und Gleasonscore
adaptiertem Vorgehen liegt dieser Anteil zwischen 5% und 90%. In 16 Kliniken (33,3%)
liegt der Anteil der Patienten ohne pLA zwischen 5% und 20 %. 13 Kliniken (27,1%) flh-
ren bei zwischen 21% und 40% ihrer Patienten eine rPE ohne pLA durch. Ein prozentua-
ler Anteil von 41% bis 70% der Patienten ohne eine pLA bei rPE findet sich in 10 der 48
Kliniken (20,8%). Nur 5 Kliniken (10,4%) weisen einen grof3er als 70%-igen Anteil an Pa-
tienten ohne pLA bei rPE auf. Vier Kliniken mit PSA-Wert und Gleasonscore adaptiertem
Vorgehen machen keine Angaben Uber den prozentualen Anteil der Patienten ohne pLA.
Eine der antwortenden Kliniken fuhrt grundsatzlich alle rPE ohne pLA durch und gibt fol-
gerichtig den Anteil Ihrer Patienten ohne pLA mit 100% an (Abbildung 9). Es nennen 11
der 149 Kiliniken trotz vorheriger Angabe, in jedem Fall eine pLA durchzufiihren, dennoch
einen gewissen prozentualen Anteil an Patienten ohne pLA bei rPE. Bei der Hauptzahl (8
Kliniken (73%)) der genannten 11 Kliniken liegt dieser Anteil unter 10% (darunter finden
sich wiederum bei der Halfte ein angegebener Anteil von nur 1% bis 2%). Die restlichen 3
Kliniken (27%) beziffern den prozentualen Anteil der Patienten ohne pLA mit Werten zwi-
schen 20% und 40%.

Kliniken mit PSA-adaptierten Vorgehen geordnet nach Anteil der
Patienten ohne Lymphadenektomie

18

16

14 -

Kliniken
(o]

5-20% 21-40 % 41-70% >70 % keine Angabe
Prozentualer Anteil der Pat. ohne PLA

Abbildung 9: Kliniken mit PSA-adaptiertem Vorgehen
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lll.4. Lymphozelen

[11.4.1. Die Lymphozelenrate der antwortenden Kliniken

Ungeachtet der zum Einsatz gekommenen Operationsmethode liegt die berichtete Lym-
phozelenrate nach pLA im Rahmen einer rPE an allen antwortenden Kliniken im Gesamt-
schnitt bei 8,8%.

[11.4.1.1. Lymphozelenrate nach offener OP

Es liegen von 177 Kliniken Angaben zur Lymphozelenrate nach offener Operation vor.
Davon geben 133 Kliniken (75,1%) eine Lymphozelenrate von 10% und darunter an. In 8
der Kliniken (4,5%) liegt die Rate zwischen 11% und 15%. Eine Lymphozelenh&ufigkeit
zwischen 16% und 20% beobachten 22 Kliniken (12,5%). 13 Kliniken (7,3%) vermerken
eine Rate an Lymphozelen die zwischen 21% und 40% liegt. Nur eine Klinik (0,6%) be-
richtet von einer Lymphozelenrate tber 40%. Die sich daraus ergebende durchschnittliche
Lymphozelenrate nach offen durchgefiihrter rPE liegt bei 9,2% (Abbildung 10).

Lymphozelenrate nach offener OP
140 133
120 -
100 -
80 -
Kliniken
60 -
40 -
22
13
20 - 8
- 1
0 i T E T T T 1
0-10% 11-15% 16-20% 21-40% <40%
Lymphozelenhaufigkeit

Abbildung 10: Lymphozelenrate nach offener OP

33



lll. Ergebnisse

[11.4.1.2. Verteilung der einzelnen Lymphozelenhaufigkeiten der Werte bis 15%
in offener Operationstechnik.

Nach offen durchgefiihrter pLA im Rahmen einer rPE geben 80% aller Kliniken (141) ei-
nen Lymphozelenhaufigkeit von 15% und darunter an. Der Durchschnitt an Lymphozelen
innerhalb dieser Auswahl von 141 Kliniken liegt bei nur 5,3 %. Die Verteilung der angege-
benen Lymphozelenh&ufigkeiten in dieser Gruppe zeigt Abbildung 11.

Verteilung der einzelnen Lymphozelenhdufigkeiten
der Werte bis 15% (offene OP)
>0 47
45
40
35 4
30 - 28
25 -
Kliniken 21
20 A
15 A
10 A 7
5 | i
0 T T T 1
0-2% 3-5% 6-8% 8-11% 12-15%
Lymphozelenhadufigkeit

Abbildung 11: Verteilung der einzelnen Lymphozelenh&ufigkeiten der Werte bis 15% (offen)

[11.4.1.3. Lymphozelenrate nach laparoskopischer OP

Zur Lymphozelenrate nach laparoskopisch durchgefuhrter rPE liegen Angaben von 38
Kliniken vor. Dabei liegt die Lymphozelenrate in 32 Kliniken (84%) bei 10% und darunter.
Vier der Kliniken (10,5%) beziffern die Lymphozelenrate nach laparoskopischer OP mit
Werten zwischen 10% und 40%. In 2 Kliniken (5,3%) wird von einer Lymphozelenrate von
mehr als 40% berichtet. Die sich daraus ergebende durchschnittliche Lymphozelenrate
nach laparoskopisch durchgefiihrter rPE liegt bei 8,4% (Abbildung 12).
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Lymphozelenrate nach laparoskopischer OP
35 37
30 -
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Abbildung 12: Lymphozelenrate nach laparoskopischer OP

[11.4.1.4. Verteilung der einzelnen Lymphozelenhaufigkeiten der Werte bis 15%

in laparoskopischer Operationstechnik

Nach laparoskopisch durchgefuhrter pLA im Rahmen einer rPE geben 89% aller Kliniken
(34) eine Lymphozelenhaufigkeit von 15% und darunter an. Die durchschnittliche Haufig-
keit von Lymphozelen innerhalb dieser Auswahl von 34 Kliniken liegt bei nur 2,6%. Die
Verteilung der angegebenen Lymphozelenhaufigkeiten in dieser Gruppe zeigt Abbildung
13.

111.4.2. Notwendigkeit der Intervention

In ungeféahr einem Drittel aller diagnostizierten Lymphozelen war eine therapeutische
Intervention von Néten. Was die Notwendigkeit eines therapeutischen Eingreifens angeht,
lassen sich nur kleinste Unterschiede im Vergleich der beiden OP-Strategien feststellen.
Bei der offenen rPE findet sich eine mittlere Rate an interventionsbedurftigen Lymphoze-
len von 29,7%. Bei der laparoskopisch durchgefiihrten RPE ergibt sich eine durchschnitt-
liche Rate an therapeutischer Intervention von 28,6% (Abbildung 14).
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Abbildung 13: Verteilung der einzelnen Lymphozelenhaufigkeiten der Werte bis 15%
(laparoskopische OP)
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Abbildung 14 : Prozentualer Anteil an interventionsbeddurftigen Lymphozelen
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lll. Ergebnisse

111.4.3. Therapeutisches Vorgehen

Uber das therapeutische Vorgehen der ersten Wahl machen 158 der antwortenden Kilini-
ken Angaben. Bei interventionsbedirftigen Lymphozelen findet sich hier als haufigste Me-
thode die Punktion. 88 Kliniken (55,7%) sehen in ihr die erste Therapieoption. 34 Kliniken
(21,5%) geben die Drainage der Lymphozele als bevorzugte Therapie an. Die laparosko-
pische Fensterung der Lymphozele wird von 22 Kliniken (13,9%) bei der Frage nach dem
therapeutischen Vorgehen genannt. Nur vereinzelt vorkommende Therapieoptionen erster
Wabhl sind: die offene Operation mit Revision und/oder Fensterung in 5 Kliniken (3,2%),
die Instillation von Sklerosierungsmitteln bzw. Fibrin-Verklebung in 4 Kliniken (2,5%), die
Bestrahlung in 2 der antwortenden Kliniken (1,3%) und ein generell abwartendes Verhal-
ten in 3 Kliniken (1,9%) (Abbildung 15).

Therapeutisches Vorgehen 1. Wahl
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Punktion Drainage lap. Fensterung  offene Revision Instillation/Fibrin Abwarten Radiatio
88 34 22 5 4 3 2

Abb. 15: Therapeutisches Vorgehen der 1. Wahl
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lll. Ergebnisse

In 37% der Félle liegt die Strategie einer weiterfuhrenden Therapie nach erfolgloser Punk-
tion in der Drainage. Die zweithaufigste Alternative ist in 27% der Falle die Instillation von
Sklerosierungsmitteln bzw. eine Fibrin-Verklebung nach frustraner Punktion. Eine erneute
Punktion kommt in 24% der vergeblichen Erstpunktionen zum Einsatz. Die laparoskopi-
sche Fensterung als sich einer Punktion anschlieende Alternative findet in 11% der Félle
Verwendung (Abbildung 16).

Weiteres therapeutisches Vorgehen nach erfolgter Punktion

1%

B Drainage

| Instillation/Sklerosierung
1 erneute Punktion

M Fensterung

m offene Revision

Abbildung 16: Therapeutisches Vorgehen nach erfolgloser Punktion

[11.5. Versorgung der Hauptlymphbahnen

[11.5.1. Die verschiedenen Ligationstechniken

181 Kliniken machten Angaben uber die jeweils praktizierte Technik fur den Verschluss
der Hauptlymphbahnen nach erfolgter offener pLA. Eine Ubersicht tiber die Haufigkeit der
Anwendung der gefragten Ligationstechniken gibt Abbildung 17.

6 Kliniken machten Angaben Uber den Verschluss der Hauptlymphbahnen im Rahmen ei-
ner laparoskopischen pLA. Eine Ubersicht liber die Haufigkeit der Verschlusstechniken
gibt Abbildung 18.
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Versorgung der Hauptlymphbahn bei offener pLA
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Abbildung 17: Versorgung der Hauptlymphbahn bei offener pLA
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Abbildung 18: Versorgung der Hauptlymphbahnen bei laparoskopischer pLA.
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111.5.2. Die Lymphozelenrate in Abh&ngigkeit von der Ligationstechnik bei offener pLA

Die Analyse der Versorgung der Hauptlymphwege an der Lacuna vasorum zeigt bei ins-
gesamt geringen Unterschieden zwischen den verschiedenen Strategien die geringste
Lymphozelenrate mit 7,3% nach Fadenligatur. An zweiter Stelle folgen Kliniken, die so-
wohl Fadenligatur als auch Koagulation zur Versorgung der Lymphbahnen fir sich nut-
zen. Hier findet sich eine Lymphozelenrate von 8,2%. Auf Platz drei rangiert die aus-
schlieR3liche Versorgung mit Clip (8,7%) nur knapp vor gleichermaf3en Nutzung von Faden
und Clip mit einer Lymphozelenh&ufigkeit von 8,9%. Deutlich schlechter schneidet die
Versorgung mit Clip und Koagulation ab. Hier betragt die Lymphozelenhaufigkeit 12,8%.
Am schlechtesten schneiden die Kliniken ohne einheitliche Strategie bei der Versorgung
der Hauptlymphbahnen ab. Beim wechselnden Einsatz aller drei Ligationstechniken liegt
deren Lymphozelenrate bei 13,9% (Tabelle 11). Hieraus ergibt sich jedoch keine statisti-

sche Signifikanz.

Kliniken Lymphozelenrate Therapiebedarf
Fadenligatur 66 7,3% 11%
Faden/Koagulation 28 8,2% 10%
Clip 19 8,7% 24%
Faden/Clip 33 8,9% 24%
Clip/Koagulation 5 12,8% 20%
Faden/Clip/Koagulation 26 13,9% 32%
Clip/Koagulation 5 12,8% 20%

Tabelle 11: Lymphozelenrate nach offener OP in Abh&ngigkeit von der Ligationstechnik

111.5.3. Die Lymphozelenrate in Abh&nqgigkeit von der Ligationstechnik bei lap. pLA

Die Analyse der Angaben zur laparoskopischen pLA zeigt die geringste Lymphozelenh&u-
figkeit mit 6% nach einem Verschluss der offenen Hauptlymphbahnen durch Koagulation.
Erfolgt die Versorgung mit einem Clip, so ergibt sich eine Lymphozelenhaufigkeit von
7,1%. Auch bei laparoskopischen Operationen schneiden Zentren ohne einheitliches Vor-

gehen mit einer Lymphozelenhéaufigkeit von 10,9% schlechter ab (Tabelle 12).
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Kliniken Lymphozelenrate Therapiebedarf
Koagulation 17 6% 13, 7%
Clip 10 7,1% 6,3%
Koagulation/Clip 15 10,9% 26%

Tabelle 12: Lymphozelenrate nach laparoskopischer OP in Abhéngigkeit von der Ligationstechnik
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IV DISKUSSION

IV.1. Methode

IV.1.1. Der Fragebogen

Um eine deutschlandweite Befragung aller urologischen Einrichtungen durchzufihren,
wird aufgrund der weiten regionalen Streuung und der grof3en Anzahl an Adressaten die
schriftliche Befragung mit einem standardisierten Fragebogen als Instrument gewahlt. Ein
Hauptproblem schriftlicher Befragungen liegt in der Gewahrleistung einer ausreichenden
und damit aussagekraftigen Ricklaufquote. In der vorliegenden Arbeit bestatigte sich die-
se Schwierigkeit nicht. Durch die erfreulich hohe Ricklaufquote von 63% ist die Relevanz
dieser Arbeit als positiv einzuschatzen. Uber die moglichen Griinde der positiven Riick-
laufresonanz wird im folgenden Abschnitt (1.2.) genauer eingegangen.

Die einfache und Ubersichtliche Struktur des Fragebogens soll verdeutlichen, dass es sich
um eine Erhebung zur derzeitigen klinisch-urologischen Routine handelt und keine ,Son-
derfalle und Randbedingungen® untersucht werden. Dem erklarten Ziel einen einfachen
und Ubersichtlichen Fragebogen zugunsten einer hohen Akzeptanz und Rucklaufquote zu
entwerfen, missen damit einhergehende Probleme beigemessen werden. Stellenweise
zeigt sich bei der Ergebnisauswertung eine Schwierigkeit, welche durch fehlende Informa-
tionen zum erwarteten ,Angabemodus” (ankreuzen oder konkrete Zahl) bewirkt wird. Des
Weiteren finden sich neben solch einer formellen Ungenauigkeit auch thematische Prob-
lemstellungen, denen der Umfang des Fragebogens nicht immer ganz gerecht wird. Hier
ist neben der fehlenden Moglichkeit Angaben zur anatomischen Ausdehnung der pLA zu
machen, besonders die nicht gegebene Unterscheidungsmoglichkeit zwischen symptoma-
tischer und asymptomatischer Lymphozele zu nennen. Die jeweilige Relevanz dieser As-

pekte wird in der Diskussion der Ergebnisse eingehend erortert.

IV.1.2. Die Ricklaufquote

Mit einer Ricklaufquote von 63% findet sich die vorliegende Untersuchung im Vergleich
mit anderen Fragebogenstudien auf einem vorderen Platz. Eine mdgliche Ursache fir
diesen als sehr gut einzustufenden Riicklauf ist die Ubersichtlichkeit des Bogens. Die ein-
fachen Formulierungen, klar strukturiert und grof3 gedruckt, finden auf einer einzigen
DIN/A4 Seite Platz. Der so geschaffene wichtige Ersteindruck impliziert einen relativ ge-
ringen zeitlichen Aufwand, was im heutigen Arbeitsalltag eine nicht zu unterschatzende

Rolle spielt. Die Mdglichkeit einer anonymen Teilnahme an der Umfrage ist aller Voraus-
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sicht nach ein weiterer Aspekt, der fir den hohen Ricklauf verantwortlich ist. Die Erhe-
bung von Komplikationshaufigkeiten im Rahmen chirurgischer Interventionen muss als
sehr sensible Thematik eingeschétzt werden. Eine weitere Verbesserung der Rucklauf-
quote ware mittels einer einmaligen schriftlichen Erinnerung mit nochmaliger Beilage des
Bogens mdglich gewesen. Aufgrund der raschen und zufriedenstellenden Resonanz wur-

de davon jedoch abgesehen.
IV.2. Ergebnisse

IV.2.1. Einfihrung

Prostatakrebs ist heutzutage der haufigste, bdsartige Tumor des Mannes und steht an
dritter Stelle der todlich verlaufenden Krebserkrankungen. Er manifestiert sich gro3tenteils
im Alter jenseits von 50 Jahren, mit merklich ansteigender Pravalenz in jedem darauf fol-
genden Jahrzehnt. Da die Lebenserwartung in der Bevolkerung stetig steigt, ist es offen-
sichtlich, dass man von einer wachsenden Inzidenz des PCa in der Zukunft ausgehen
kann (Gillitzer und Thuroff 2002). Vor allem mit der Erweiterung des Prostatakrebs-
Vorsorgeprogramms durch das PSA-Screening in den 1990er Jahren und mit der Einflh-
rung der Ultraschall-gesteuerten Biopsie hat unter den entdeckten Fallen der Anteil von
Frihstadien deutlich zu- und die Rate an fortgeschrittenen Stadien abgenommen. Dieser
als ,stage-shift* bezeichnete Effekt rickt die rPE als Goldstandard fur die Behandlung des
ortlich begrenzten PCa (Gillitzer und Thuroff 2002) ins Zentrum des Interesses. Der Ein-
zug neuer operativer Techniken wie die laparoskopisch durchgefiihrte rPE oder die gam-
masondengefihrte SLN-ektomie in den klinisch-urologischen Alltag schiirt kréaftig die rege
geflhrten Debatten Uber die Wertigkeit sowohl der langer etablierten als auch der jlinge-
ren, operativen Strategien.

Beim Betrachten der Anzahl nationaler und internationaler Veroffentlichungen, die sich
verschiedenster Aspekte des Themas ,PCa“ annehmen, findet sich das stetig zunehmen-
de Interesse bestétigt. Eine entsprechende Schlagwortrecherche (,cancer” + ,prostate®) in
PubMed weist eine Verdopplung der Veroéffentlichungen zum Themenkreis in den letzten

7 Jahren auf.

IV.2.2. Operationstechniken

Mit der Frage nach der zum Einsatz kommenden Operationstechnik vermag diese Arbeit
aktuelle Trends Uber die Verbreitung der drei bestehenden operativen Verfahren einer
rPE im Kklinischen Alltag an urologischen Einrichtungen zu erfassen. In der Literatur finden
sich keine vergleichbaren statistischen Erhebungen zur Haufigkeitsverteilung von retropu-

bisch, perineal und laparoskopisch durchgefuihrten rPE an Kliniken eines Landes.
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IV.2.2.1. Die Verbreitung der retropubischen rPE

Mit einer Verbreitung von 95% aller in dieser Studie antwortenden Kliniken stellt die retro-
pubische rPE die dominierende Operationsmethode in Deutschland dar. Ist dieser opera-
tive Zugang den Operateuren also in nahezu allen Kliniken vertraut, so kommt er in fast
63% der urologischen Einrichtungen sogar ausschlie3lich zum Einsatz. Diese Dominanz
liegt zum Teil in der geschichtlichen Entwicklung der rPE begriindet. Nach der Erstbe-
schreibung des retropubischen Zugangsweges durch Millin bereits im Jahre 1945 legen
vor allem die anatomischen Studien von Walsh und Donker in den 80er Jahren den
Grundstein fur die retropubische rPE als ,Goldstandard” in der kurativen Behandlung des
klinisch begrenzten PCa. Die Moglichkeit der Lymphknotenentfernung und die Schonung
der cavernosalen Nerven waren die Hauptvorteile welche zur Akzeptanz dieser Methode
als gegenwartigen Standard fuihrten, mit dem alle anderen verglichen werden (Lance et al.
2001). Auch Salomon et al. (2002) sehen die Analyse der Anatomie durch Walsh und die
im Anschluss daran eingeflihrten technischen Verbesserungen in Bezug auf die Scho-
nung des neurovaskuldren Biundels und den Kontinenzmechanismus, verantwortlich da-
fur, dass sich dieses Verfahren bei den Chirurgen in groiem Umfang durchsetzte. Ebenso
bestéatigen auch weitere vergleichende Studien zur rPE den retropubischen Zugang als
den weithin favorisierten Weg. So erganzen Gillitzer und Thuroff (2002) die Griinde fiir die
ausgedehnte Verbreitung des retropubischen Zugangs mit der These, dass die meisten
Urologen mit eben dieser Methode so sehr vertraut sind, weil sie auch fur viele andere
urologische, operative Verfahren als gangiger Zugangsweg zum Einsatz kommt.

Ist das oben beschriebene eine historische Erklarung fur die Position der retropubischen
rPE als allgemein anerkannte Standardoperation, so nennen zahlreiche Autoren als ent-
scheidenden weiteren Grund folgenden Vorteil: Der retropubische Zugang gestattet dem
Operateur die Durchfiihrung der pLA durch die gleiche Inzision, ohne die Notwendigkeit
eines zweiten Schnittes (Gillitzer und Thuroff 2002; Lance et al. 2001). Auf die rege disku-
tierte Frage nach der Notwendigkeit einer routinemafig eingesetzten pLA beim lokal be-

grenzten PCa soll in Abschnitt 2.3 der Diskussion noch ausfihrlich eingegangen werden.
IV.2.2.2. Die Verbreitung der perinealen rPE

Mit Sicherheit ist die Erforderlichkeit eines zweiten Schnittes fur die pLA im Rahmen des
Stagings der Hauptnachteil des perinealen Vorgehens (Gillitzer und Thuroff 2002, Salo-
mon et al 2004). Dass die perineale rPE in einem Viertel (25,8%) aller antwortenden Kiini-
ken dennoch zur Anwendung kommt, stiitzt sich daher grof3tenteils auf den Ausschluss
vieler Patienten von der Notwendigkeit einer pLA. Die Entscheidung wann auch ohne pLA

eine rPE durchgefihrt wird, basiert in diesen Kliniken in der Regel auf Nomogrammen. So
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liegt fir Lance et al (2001) das Wiederaufleben der Nutzung des perinealen Zugangswe-
ges zum Teil in diesen Studien Uber die Vorhersagbarkeit pelviner Lymphknotenmetasta-
sen begrindet. Gestutzt wird diese Einschatzung durch das Ergebnis der vorliegenden
Arbeit, welches zeigt, dass in praktisch allen Kliniken, die angeben perineale rPE durchzu-
fuhren, auch andere OP-Methoden Verwendung finden. Eine rPE ausschlief3lich in peri-
nealem Zugang praktiziert mit nur 1% (2 Kliniken) ein verschwindend kleiner Anteil aller
antwortenden Kliniken. Offen bleibt hier, ob sich diese zwei Kliniken in jedem Fall gegen
eine pLA aussprechen, oder ob eine generelle Vorauswahl der zur Behandlung aufge-
nommenen Patienten ebenfalls nach Nomogramm-Kriterien besteht.

Beide chirurgischen Techniken, retropubisch und perineal, wurden in der Literatur aus-
fuhrlich beschrieben, waren Gegenstand vieler Studien und wurden unter Einbezug gro-
Rer Patientenreihen in langen ,follow-up® Perioden verglichen. Es konnte bewiesen wer-
den, dass die komplette Resektion des Karzinoms mittels beider Methoden gewahrleistet
ist (Salomon et al 2002). Auch Gillitzer und Thuroff (2002) und Lance et al. (2001) be-
schreiben die Gleichwertigkeit der Strategien, sowohl was die vollstandige Resektion des
Tumors als auch das Auftreten von Komplikationen betrifft. Dennoch gilt es natirlich, ge-
wisse Vor- und Nachteile der beiden Operationsformen zu unterscheiden. Fir Boccon-
Gibod et al. (1998) besteht bei perinealem Zugang ein erhthtes Risiko von Kapsel-
inzisionen und chirurgisch induzierten, positiven Schnittrandern. Lance et al. (2001) be-
richten in ihrer vergleichenden Studie von einer hoheren Verletzungsquote des Rektums
in der perinealen Gruppe. Auch Lassen und Kearse (1995) bestatigen die signifikant ho-
here rektale Verletzungsrate.

Einigkeit herrscht in vielen vergleichenden Studien tGber einen zu nennenden, klaren Vor-
teil der perinealen rPE. Sie geht einher mit einem geringeren, intraoperativen Blutverlust
und folglich mit einer niedrigeren Rate an erforderlichen Bluttransfusion (Lance et al.
(2001), Salomon et al. (2002), Gillitzer und Thuroff (2002), Salomon et al. (2004)). Auch
Jakse et al. (2000) berichten Gber nur sehr seltene Falle von ausgepragten, intraoperati-
ven Blutungen. Sie fuhren dies auf das Abschieben des dorsalen Venenkonvoluts zurtick.
Seit der Einfihrung der minimal-invasiven, laparoskopischen pLA zu Beginn der 90er Jah-
re verfechten einige Autoren die Auffassung, dass die perineale rPE in Verbindung mit der
laparoskopisch durchgefuihrten pLA zwei sich, auf ,natirliche Art‘, gegenseitig erganzen-
de Methoden seien (Gillitzer und Thuroff 2002). Weiter sehen neben Lance et al. (2001)
auch Salomon et al. (2002) das Wiederaufleben der radikalen perinealen rPE zum Teil in

der Entwicklung laparoskopischer Techniken begriindet.
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IV.2.2.3. Die Verbreitung der laparoskopischen rPE

Die vorliegende Arbeit zeigt, dass die laparoskopisch durchgefiihrte rPE in fast einem
Funftel der antwortenden Kliniken (38) Anwendung findet. Allerdings ist aus Tabelle 9 im
Ergebnisteil auch ersichtlich, dass in diesen Hausern haufig noch andere Operationsme-
thoden bei der rPE nebeneinander zum Einsatz kommen. Als Grund hierfir kommt die Ta-
tigkeit verschiedener Operateure an einer Klinik in Frage, von denen nicht jeder mit der
Methode des laparoskopischen Arbeitens vertraut ist. Nichtsdestotrotz fasst die Technik
der minimal-invasiven rPE mehr und mehr Fuf3 in der urologischen Routine an deutschen
Kliniken. Die vorliegenden Daten bestatigen den von Salomon et al. (2004) vermuteten
allm&hlichen Vormarsch der laparoskopischen Technik. Vor allem an Zentren findet die
jungste der drei Techniken ihren festen Platz in den deutschen Operationssélen.
Erstaunlich ist die nachweisliche Rasanz mit der die laparoskopische Methode zur Entfer-
nung der Prostata innerhalb der letzten 10 Jahre weltweite Verbreitung gefunden hat. Seit
der Erstbeschreibung im Jahre 1997 durch Raboy et al. und der Arbeit von Schuessler et
al. im gleichen Jahr erweckten Guillonneau und Vallancien im Jahre 1999 in ihrer Studie
mit 65 Fallen von laparoskopischer rPE erstmals die Vorstellung, dass dieser Eingriff sei-
nen Platz in der urologischen Routine bekommen kdnnte. Und wirklich entwickelte sich
der laparoskopische Zugang in den folgenden Jahren zu einer brauchbaren und reprodu-
zierbaren Technik mit mehr als 1200 in der Literatur berichteten Fallen im Jahre 2001 (Sa-
lomon et al. 2002). Im weiteren Verlauf bestatigen Rassweiler et al. (2005) in einer pros-
pektiven Vergleichsstudie, dass die laparoskopische rPE eine allgemein anerkannte Al-
ternative zur offenen Operation darstellt.

Fast die Halfte aller rPE sollen nach einer Studie der Gruppe um Pow-Sang (2007) welt-
weit laparoskopisch durchgefiihrt werden. Im globalen Vergleich kdnnen die vorliegenden
Ergebnisse einen derartig haufigen Einsatz der laparoskopischen Technik an deutschen
Kliniken nicht bestatigen. An dieser Stelle muss eine weitere Verschiebung der Relationen
in Deutschland seit Erhebung der Daten 2004 angemerkt weden.

Viele Studien haben den Beweis der Uberlegenheit einer laparoskopischen Vorgehens-
weise zum Ziel, was postoperative Schmerzen und die Dauer des postoperativen Kran-
kenhausaufenthalts angeht (Stolzenburg et al. 2007). Betrachtet man die publizierten Stu-
dien und vergleicht deren Daten, so darf man nicht vergessen, dass die Ergebnisse der
laparoskopischen rPE nur auf Patienten zuriickgreifen, die nach 1998 operiert wurden.
Dieses Patientengut profitiert aber auch immer von chirurgischer und anasthesiologischer
Erfahrung, gesammelt in mehr als 20 Jahren retropubischer und perinealer rPE (Salomon
et al. 2004).
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IV.2.2.4. Zugangswege der laparoskopischen rPE

Bei der laparoskopischen rPE stehen dem Operateur zwei mdgliche Zugangswege zur
Verfigung. Die Operation kann sowohl unter Nutzung eines transperitonealen als auch
eines direkten, extraperitonealen Zugangs durchgefuhrt werden (Pow-Sang et al. 2007).
Die vorliegende Arbeit zeigt, dass sich an deutschen Kliniken keine bevorzugte Tendenz
zu einer der beiden Mdoglichkeiten erkennen lasst. Der extraperitoneale Weg findet in 18
Kliniken (47%) Verwendung und fast gleichhaufig ist in 17 (45%) Kliniken der transperito-
neale Weg zum Zeitpunkt der Umfrage in Gebrauch. Die ausgeglichene Verteilung der
beiden Methoden liegt moglicherweise in mehreren, aktuellen Vergleichsstudien begriin-
det. Diese besagen, dass sich betreffend aller wichtigen Parameter keine signifikanten
Unterschiede zwischen der extraperitoneal und der transperitoneal durchgefiihrten, lapa-
roskopischen rPE in Heilbronner Technik finden (Erdogru et al. 2004; Gao et al. 2006).
Fur Stolzenburg et al. (2007) stellt sich die Situation etwas anders dar. Er postuliert, dass
der transperitoneale Zugang zu einem extraperitoneal gelegenen Organ mit Sicherheit
auch mdagliche intraperitoneale Komplikationen nach sich ziehe. Fir ihn sind die Vorteile
der minimal-invasiven Chirurgie (geringe Morbiditat) und der retropubischen rPE (onkolo-
gische Ergebnisse) erst in der totalen (nervenschonenden), extraperitonealen (geringe
Komplikationsrate), endoskopischen rPE vereint (Stolzenburg et al. 2007). Die Diskussion
welcher endoskopische Zugang bevorzugt eingesetzt werden sollte, wird also nach wie
vor kontrovers gefiihrt. Neben der individuellen Vorliebe und Erfahrung des Operateurs
gibt es aber durchaus auch selektive Indikationen zur extraperitonealen Durchflihrung ei-
ner laparoskopischen rPE. Diese sind neben vorangegangenen, abdominellen Operatio-
nen auch starke Fettleibigkeit und die Erfordernis einer gleichzeitigen Inguinalhernien-OP
(Erdogru et al. 2004).

Anhand der aktuellen Literaturrecherche in PubMed (siehe Tabelle 10) wird versucht, die
im Verlauf der letzten Jahre stetig zunehmende Bedeutung des minimal-invasiven Vorge-
hens zu belegen. Darliber hinaus vermag die Recherche eventuell Aufschluss dartber
geben, ob dem extraperitonealen Zugang im Laufe der vergangenen vier Jahren vermehrt
der Vorzug gegeben wird und ob somit das transperitoneale Vorgehen merklich an Ver-
breitung verliert.

Unubersehbar, belegt durch jahrlich steigende Trefferzahlen, zeigt sich ein Anstieg der
publizierten Arbeiten zur laparoskopischen rPE im Allgemeinen. Schwieriger stellt sich die
Interpretation der Ergebnisse dar, was eine etwaige Dominanz des extraperitonealen Vor-
gehens anbelangt. Lasst sich aus dem gewonnenen Uberblick auch keine klar erkennbare
Vormachtstellung ableiten, so macht sich doch immerhin ein vermehrter Trend in den pub-
lizierten Arbeiten zur extraperitonealen Durchfiihrung der laparoskopischen rPE bemerk-

bar.
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IV.2.3. Die pLA

Die pLA liefert wichtige Informationen beziglich Tumorstadium und Prognose. |Ihre Be-
deutung als Staging-Untersuchung beim klinisch lokalisierten PCa ist unbestritten (Burk-
hard und Studer 2004). Dennoch gibt es eine schon langjahrige Serie weltweit gefihrter,
veritabler Debatten Gber den Nutzwert der pLA. Zentraler Aspekt ist neben der anatomi-
schen Ausdehnung der pLA auch immer die Frage, ob sich ein Patientengut bestimmen
lasst, dem die Prozedur einer pLA ganz erspart bleiben kann. Sowohl die globalen als
auch die nationalen Gepflogenheiten variieren hierbei stark. Die vorliegende Arbeit besta-
tigt diese aus diversen Publikationen ersichtliche grof3e Varianz der Handhabung im klini-
schen Alltag auch an den antwortenden deutschen Einrichtungen.

IV.2.3.1. Die pLA in jedem Fall

Im Rahmen einer rPE, auch immer die pLA durchzufiihren, stellt flr dreiviertel, damit dem
klar gro3ten Teil, aller antwortenden urologischen Einrichtungen das Vorgehen der Wahl
in der Behandlung des klinisch begrenzten PCa dar. Studer und Colette (2006) mahnen in
den einleitenden Worten ihrer Diskussion, dass jede Erweiterung eines chirurgischen Ein-
griffs mit zusatzlichen Risiken und Komplikationen verbunden sei, welche sorgfaltig gegen
den potentiellen Nutzen und Gewinn aufgewogen werden mussten. Wie die Umfrageer-
gebnisse der vorliegenden Arbeit belegen, Gberwiegt fir den Grof3teil der chirurgisch téti-
gen Urologen an deutschen Einrichtungen dieser potentielle Nutzen und etwaige Gewinn,
resultierend aus der pLA die mit der Eingriffserweiterung verbundene, héhere Komplikati-
onsrate. An dieser Stelle soll noch einmal an die in der Einleitung genannten Aspekte ei-
ner pLA erinnert werden. Die Bedeutung des prognostischen Faktors und der therapeuti-
schen Relevanz ist unbestritten. Da es bisher keine zuverlassigen Selektionsverfahren
beziiglich adjuvanter Therapien gibt, gilt es den potenziellen Uberlebensvorteil fiir Einzel-
ne gegenldber dem Behandlungsnachteil abzuwégen. Dhar et al. (2007) glauben an das
Potential einer exakten pLA mit der Erkenntnis, welche Patienten von einer sofortigen ad-
juvanten Therapie profitieren (mehrere Lymphknoten befallen) und welchen man diese
nebenwirkungsreiche Therapie ersparen kann (einzelne Lymphknoten befallen). Auch der
kurative Aspekt mit einem mdglichen Einfluss auf das Uberleben kann nicht auRRer Acht
gelassen werden. Histologisch bewiesener Lymphknotenbefall fiihrt nicht zwingend zu ei-
nem Abbruch der eingeschlagenen Therapiestrategie durch rPE. Einige Operateure ent-
schliel3en sich in manchen Fallen zur Fortfihrung der Entfernung des Prim&rtumors, um
zukunftigen lokalen Komplikationen vorzubeugen. Es ist Thema zahlreicher Untersuchun-
gen ob diese Verfahrensweise auch Einfluss auf das Uberleben der Patienten mit

Lymphknotenmetastasen hat oder ob sie gar in einigen Fallen zu kompletter Heilung fih-
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ren kann. Schon 1988 weist die Gruppe um Catalona nach, dass die Fortfihrung der chi-
rurgischen Behandlung auch bei Lymphknotenmetastasen kurativ sein kann. Ebenso
postulieren Burkhard und Studer (2004) dass ein Teil der Patienten mit operativ entfernten
Lymphknotenmetastasen nach rPE und pLA mehr als zehn Jahre rezidivfrei Uberleben.
Uber ahnlich lange rezidivfreie Phasen berichten auch Bader et al. (2003) bei Patienten
mit minimalen Lymphknotenbefall nach rPE und akribischer Lymphknotenentfernung ohne
adjuvante Chemotherapie. All dies weist darauf hin, dass eine komplette Entfernung der
vorhandenen Tumormasse, insbesondere von Mikrometastasen in regionaren Lymphkno-
ten, auch bei PCa-Patienten kurativ sein kann.

Bei oben genanntem mdglichen Benefit flir den Patienten stellt sich die Frage, warum die
Strategie der pLA in jedem Fall bei klinisch lokalisiertem PCa nicht als Goldstandard der
Behandlung in ausnahmslos allen Kliniken existiert. Auf die moéglichen Griinde wird in den

folgenden beiden Abschnitten eingegangen.
IV.2.3.2. Umfang der pLA

Eine nach wie vor kontrovers diskutierte Frage lautet: , In welchem Umfang sollte die pLA
erfolgen?“ Leider gelingt es bis zum heutigen Tage nicht, einheitliche chirurgische Stan-
dards zur pLA beim PCa aus der gegenwartigen Literatur zu ermitteln. Es wurde darauf
verzichtet, mit Hilfe des Fragebogens die Ausdehnung der durchgefihrten pLA an den
antwortenden Kliniken genauer zu erfragen. Dies stellte sich im Nachhinein als Manko der
vorliegenden Umfrage auch in Bezug auf die Lymphozelenrate (vgl. Kap. IV.2.4) heraus.
Ein umso wichtigerer Sachverhalt da Wawroschek et al. (2003, 11) friihere Ergebnisse be-
statigen, wonach der Nachweis positiver Lymphknoten signifikant von der Ausdehnung
der pLA abhéngt. Die Anzahl entdeckter Lymphknotenmetastasen korreliert also streng
mit der Anzahl entfernter Lymphknoten. Die Rate an pNO-Patienten mit Tumorprogression
ist deutlich héher bei Patienten mit nur einigen entfernten Lymphknoten (Bader et. al
2003). Malmstrom gelingt es 2005, die Unterschiede der verschiedenen Ausdehnungen in
einer einfachen Faustformel festzuhalten: “Eine minimale Dissektion wird mehr als die
Halfte der positiven Lymphknoten verfehlen!” Stone et al. (1997) und Heidenreich et al.
(2002) untermauern diese Einschatzung. In den meisten bisher publizierten Arbeiten wur-
de aber nur eine minimale pLA durchgefihrt. Dies flihrte zu einer gro3en Varianz in den
Angaben uber die prozentuale Haufigkeit von Patienten mit Lymphknotenmetastasen bei
lokalisiertem PCa. Burkard et al. (2002) beziffern diese Streuung in den Literaturangaben
mit Werten zwischen 2% und 57%. Solche Schwankungen mdgen gewiss fur einen be-
trachtlichen Grad an Verunsicherung uber den Stellenwert einer pLA, vor allem bei der
Gruppe der als im Stadium einer ,Low-risk-disease® eingestuften Patienten, verantwort-

lich sein. Ausgehend von den irrefiihrenden Literaturangaben mit teilweise sehr geringer
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Haufigkeit von Lymphknotenmetastasen beim klinisch begrenzten PCa, ist dies eine Er-
klarung fur die fortwdhrende Verbreitung einer vom Gleasonscore und PSA-Wert abhén-
gigen Indikationsstellung zur pLA.

IV.2.3.3. Die pLA mit PSA/Gleason adaptiertem Vorgehen

Im Fragebogen wird der Einsatz von Nomogrammen an den teilnehmenden Kliniken er-
fragt. Diese Praxis wird als PSA- und Gleasonwert- abhéngiges Vorgehen zusammenge-
fasst, wobei ganz bewusst darauf verzichtet wurde, die jeweils zum Einsatz kommenden
Parameter und deren spezifische Grenzwerte genauer zu beleuchten. Es lberrascht doch
einigermal3en, dass in immerhin einem Viertel der antwortenden Kliniken bei der Indikati-
onsstellung zur pLA derartige Nomogramme zum Einsatz kommen. Bei Patienten mit
gunstigen praoperativen Risikofaktoren (PSA <10 ng/ml, Gleasonscore < 6 und organbe-
grenztes Wachstum) verzichtet ein Teil der Urologen auf ein operatives Lymphknotensta-
ging, da die Nomogramme auf eine sehr geringe Wahrscheinlichkeit von Lymphknoten-
metastasen hindeuten (Weckermann et al. 2005).

In den Augen vieler Autoren werden die Vorhersagen dieser Wahrscheinlichkeiten als zu
niedrig angesehen. Unter einem Grol3teil der Autoren herrscht Einigkeit Gber die Griinde
solchermal3en geringer Pravalenzen, wie sie sich in den gebréuchlichen Nomogrammen
finden. Allen Untersuchungen lagen zum Zeitpunkt ihrer Studie immer nur die histologi-
schen Ergebnisse einer minimalen pLA zugrunde. Uber die Anzahl der dadurch (iberse-
henen, mdglich positiven Lymphknoten ist im vorangegangenen Abschnitt schon naher
eingegangen worden. Durch die Untersuchung des Lymphknotenstatus beim PCa in der
SLN-Technik, wies die Gruppe um Vogt 2002 die Mdglichkeit einer Lymphknotenmetasta-
sierung auch bei niedrigen Werten der praklinischen Parameter (PSA, Gleason, T-
Stadium) nach. Die Bestétigung dieser Untersuchungen gelingt auch Weckermann et al.
im Jahre 2006 mit der Arbeit zur Haufigkeit von Patienten mit positiven SLN in Abhangig-
keit der drei haufigsten, praklinischen Parameter (Einleitung Tabelle 3, 4 und 5). Als wei-
tere Grliinde zu niedriger Vorhersagewerte in den pradiktiven Tabellen nennt Weckermann
et al. (2006) das haufige klinische Undergrading und Understaging als Folge unterschied-
licher Biopsietechniken, zu wenigen Biopsien und deren Beurteilung durch verschiedene
Pathologen. Die aufgefuhrten Aspekte verdeutlichen die Vielzahl mdglicher Fehlerquellen.
Sie verleihen der Forderung, dass urologische Operateure niemals auf die Durchfliihrung
einer pLA verzichten sollten, auch nicht im Falle einer als ,Low-risk-disease® eingestuften

Erkrankung, besonderen Nachdruck (Weckermann et al. 2005).
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IV.2.3.4. Anteil der Patienten ohne pLA

Ein Uberraschendes Ergebnis der vorliegenden Arbeit brachte die Frage nach dem Anteil
der Patienten, bei denen Bezug nehmend auf den pradiktiven Wert der benutzten Nomog-
ramme bei der rPE auf die pLA verzichtet wurde. Es findet sich eine beachtliche Streuung
mit Anteilen zwischen 5% und 90 % bei einem mittleren Anteil von ca. 40%. Wie lasst sich
diese breite Disparitat der Haufigkeiten zwischen den einzelnen Kliniken erkléren, die sich
doch alle bei der Indikationsstellung auf den Einsatz weitestgehend &hnlicher Nomog-
ramme verlassen? Eine mogliche Erklarung fir diesen Umstand ist das Ansetzen ver-
schiedener ,Cut-off-Grenzen®. Cagiannos et al. (2003) belegen in ihrer Arbeit (Tabelle 6
Einleitung) eindrucksvoll, welche grof3en Auswirkungen ein Verschieben des pradiktiven
Werts als ,Cut-off-Grenze® auf den Anteil nicht durchgefuhrter pLA hat. Es ist offensich-
tlich, dass in Kliniken die einen kleineren Vorhersagewert der Wahrscheinlichkeit als Cut-
Off festlegen, weniger positive Lymphknoten tbersehen werden, dafir aber nattrlich auch
bei weniger Patienten von der Notwendigkeit einer pLA abgesehen wird. Die breite Streu-
ung in den Umfrage-Ergebnissen, begriindet durch die Verschiedenheit der zum Einsatz
kommenden Cut-Off-Grenzen, offenbart einen zu grof3en Interpretationsspielraum bei der
Anwendung von Nomogrammen. Letztlich fihrt wohl dieser Spielraum zur offenbaren
Konfusion Uber den Umgang mit den Nomogrammen an den befragten Einrichtungen.
Burkhard et al. (2002) beschlie3en ihre Suche nach verlasslichen Cut-Off-Werten mit ei-
ner ernlchternden Feststellung: ,, In unserer Untersuchung konnten wir keine zuverlassi-
gen Cut-Off-Werte fiir die Entscheidung zur Nichtdurchflihrung einer pLA bestimmen, mit

Ausnahme der Patienten mit einem PSA <10ng/ml und einem G1 Tumor!®
IV.2.3.5. Komplikationsraten der pLA

Bei der Diskussion bezuglich Ausdehnung der pLA werden oft die hthere Komplikations-
rate und die héheren Kosten ins Spiel gebracht (Burkhard und Studer 2004). Analog zu
den Angaben Uber die Haufigkeit von Lymphknotenmetastasen findet sich ebenso bezlig-
lich der Komplikationsraten nach pLA wieder eine grof3e Bandbreite an Angaben in der Li-
teratur. Die angegeben Komplikationsraten reicht von 2,1% bis hin zu 51% (Tabelle 7 Ein-
leitung). Autoren, die auf einer geringen Komplikationsrate bei Durchfiihrung einer pLA
beharren, so postuliert Wawroschek et al. (2003, 1), erheben ihre Ergebnisse in den meis-
ten Fallen aus einer Anzahl von nur rund 10 entfernten Lymphknoten oder sie machen
tiberhaupt keine Angaben zur Zahl entfernter Lymphknoten. Was die niedrigste Komplika-
tionsrate von 2,1% der Gruppe um Bader angeht, kann diesem Postulat bei einer Anzahl
von durchschnittlich 21 entfernten Lymphknoten widersprochen werden. Stone et al.

(1997) berichten tber die naheliegende Wechselwirkung zwischen Komplikationsrate und
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Anzahl entfernter Lymphknoten und werden durch die Analyse von Briganti et al. (2006)
bestatigt, die eine direkte Beziehung zwischen der Anzahl entfernter Lymphknoten und
dem Auftreten von Komplikationen nachweisen (Abbildung 2 Einleitung). Heidenreich et
al. (2007) hingegen sehen den Ursprung hoher Komplikationsraten in der Literatur, vor al-
lem in alten Studien aus den 70er und 80er Jahren. In Ubereinstimmung mit den Ergeb-
nissen von Clark et al. (2003) und Brigant et al. (2006) verdachtigen sie 75% der Kompli-
kationen, die einer ausgedehnten Variante der pLA zurechenbar sind, eine Folge der aus-
giebigen Dissektion von lymphatischem Gewebe lateral der Arteria iliaca externa zu sein.
Ein Gebiet in welchem in anatomischen Kartierungsstudien noch nie positive Lymphkno-
ten nachgewiesen wurden und welches in erster Linie die untere Extremitat drainiert. In
aktuellen Studien unterscheiden sich die Haufigkeit und der Schweregrad intra- und pe-
rioperativer Komplikationen nicht signifikant zwischen der limitierten und der ausgedehn-
ten Variante der pLA. Wenn sie von einem erfahrenen Chirurgen durchgefihrt wird so

liegt die der pLA zuschreibbare Komplikationsrate bei rund 7% (Heidenreich et al. 2007).
IV.2.3.6. Die pLA in der SLN-Technik

Die SLN-Diagnostik beim PCa hat, basierend auf den Erfahrungen der Augsburger Ar-
beitsgruppe um Wawroschek (Vogt et al. 2002), Einzug in den klinischen Alltag erfahren.
Allerdings ist der Anteil mit nur 12 der antwortenden Kliniken (6%), bei denen neben an-
deren Strategien auch teilweise eine Lymphknotendissektion in SLN-Technik zum Einsatz
kommt, sehr gering. Die geringe Verbreitung der Methode mag verwundern, findet sich
doch in der Literatur eine weithin gangige Akzeptanz der Vorteile einer y-Sonden-
gefiihrten pLA mit préaoperativer Lymphoszintigraphie. Die von der Arbeitsgruppe um
Wawroschek (Vogt et al. 2002) im Jahre 2002 beschriebene Kombination setzt die Aus-
dehnung der pLA auf ein Mindestmaf3 herab und verbessert dennoch deren Sensitivitat
indem sie die Anzahl entfernter Lymphknoten limitiert. Entfernt werden nur die Knoten mit
der hochsten Wahrscheinlichkeit einer lymphogenen Metastasierung (Brenot-Rossi et al.
2005). Es leuchtet ein, dass durch die geringe Ausdehnung des Eingriffs auch die Morbi-
ditat, verglichen mit der erweiterten Form der pLA, gesenkt werden kann (Weckermann et
al. 2005, Brenot-Rossi et al. 2005, Wawroschek et al. 2003, II).

Worin aber kdnnten die Grinde fir die relativ geringe Verbreitung der SLNE in der Fruh-
diagnostik einer lymphogenen Metastasierung an den urologischen Einrichtungen in

Deutschland liegen?

I) Technischer Aufwand
Mit Sicherheit gilt es zu berlcksichtigen, dass langst nicht jedes Haus Uber eine eigene

Abteilung fur Nuklearmedizin verfugt. Die Durchfihrung einer praoperativen Lymphszinti-
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graphie ist wichtig, um die minimale Anzahl der zu entfernenden SLN und deren Lokalisa-
tion festzulegen. In zukinftigen Studien gilt es nun zu untersuchen, ob eine gleichwertige
SLND auch ohne den Mehraufwand einer vorangestellten Lymphoszintigraphie durchge-
fuhrt werden kann. Auch sind die technischen Anforderungen an die Gammasonden auf-
grund der Operationsverhaltnisse (raumliche Enge im OP-Feld und Nahe der Lymphkno-
ten zur radioaktivitdtsbeladenen Prostata) hoch und kénnen von nur wenigen, ausgewahl-

ten Systemen erfillt werden (Vogt et al. 2002).

II) Zeitlicher Aufwand

Naturlich erscheint der zeitliche Mehraufwand vor allem durch das 24-stiindige Zeitinter-
vall zwischen intraprostatischer Injektion und dem operativen Eingriff auf den ersten Blick
betrachtlich. Auch weist Vogt et al. (2002) darauf hin, dass die intraoperative Detektion,
insbesondere der SLNs in Prostatanahe, schwierig ist, da das lokale Radioaktivitatsmaxi-
mum in der Prostata liegt und die Radioaktivititsaufnahme in den SLNs teilweise sehr
niedrig ist. Dennoch bietet die SLND gegenlber der ausgedehnten pLA den Vorteil eines
geringeren Zeitaufwands. Schlie3lich werden ja zundchst einmal ausschlieRlich die préo-
perativ lokalisierten und operativ detektierten SLNs entfernt, was zu einer verkirzten Ope-
rationszeit mit ganz allgemeinen, daraus resultierenden Vorteilen fuhrt (Weckermann et
al. 2006).

[II) Hohe zusatzliche Kosten

Bei der Frage nach den entstehenden Kosten gilt es, zwei Aspekte gegeneinander abzu-
wiegen. Auf der einen Seite stehen die reinen Mehrkosten der zusatzlichen Untersu-
chung. Diese setzen sich aus dem héheren personellen Aufwand, dem Einsatz kostspieli-
ger, apparativer Instrumente sowie zusatzlicher Verbrauchsmaterialien zusammen. Auf
der Seite der durch den Einsatz der SLND erzielten Einsparungen wiegt die oben be-
schriebene Verkirzung der Operationszeiten am schwersten (Weckermann et al. 2005).
Auch lasst sich durch die geringere Anzahl an zu untersuchenden Lymphknoten ein be-
trachtlicher Teil der Kosten der pathohistologischen Analyse einsparen. Denn erweisen
sich die SLN in der histologischen Untersuchung als negativ, dann bleibt dem Patienten
eine ausgedehnte pLA erspart (Heidenreich et al. 2007). Der somit gesicherte Ausschluss
von der Notwendigkeit einer erweiterten pLA minimiert auch das Risiko moglicher Kompli-
kationen und tragt dadurch zur Kostenreduzierung bei. In der Literatur findet sich beim
aufstellen dieser Kosten-Nutzen-Rechnung Ubereinstimmend ein Kostenvorteil durch den
Einsatz der SLN-Methode (Weckermann et al. 2005).
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IV.2.4. Die Lymphozelenrate

Will man Aussagen zur Haufigkeit von Lymphozelen nach pLA treffen, so gilt es eine
wichtige Differenzierung zu machen. Richtet man sein Augenmerk auf die Inzidenz kli-
nisch apparenter Lymphozelen (zumeist grof3e), also die Lymphozelen, die beim Patien-
ten tatsachlich zu definitiven Symptomen gefiihrt haben? Oder ist man an der Gesamtin-
zidenz von Lymphozelen aller Grof3e interessiert, die nach pLA im Rahmen einer rPE auf-
treten? Die Frequenz des Auftretens sowohl symptomatischer als auch nicht symptomati-
scher Lymphozelen kann nur durch systematische, auf Bildgebung basierende Studien al-
ler Patienten einer Serie ermittelt werden (Hakenberg 2005). Erst bei Auswertung aller
Fragebogen wurde die Problematik ersichtlich, welche die fehlende Mdoglichkeit der ge-
nauen Differenzierung zwischen symptomatischen und asymptomatischen Lymphozelen
mit sich bringt. Als Erklarung fur die grof3e Spanne berichteter Lymphozelenraten zwi-
schen 0% und 60% waren Angaben etwaiger durchgefiihrter Diagnostik mit Sicherheit
hinweisgebend gewesen. Zweifelsohne kann man davon ausgehen, dass in den meisten
Fallen keine systematische Suche nach Lymphozelen mittels bildgebender Verfahren
durchgefuhrt wurde und sich der Grof3teil der erhobenen Daten auf die Inzidenz klinisch
apparenter Lymphozelen bezieht. Inwieweit die Moglichkeit einer strukturierten Erfassung
aller Lymphozelen an einigen der antwortenden Kliniken besteht und welche Auswirkun-

gen dies auf die Umfrageergebnisse hat, soll im Folgenden diskutiert werden.
IV.2.4.1. Lymphozelenrate nach offener pLA

Arithmetisch korrekt ermittelt, ergibt sich aus den Ergebnissen der durchgefihrten Befra-
gung eine durchschnittliche Gesamtrate an diagnostizierten Lymphozelen von 9,2% nach
offener pLA. Auf den ersten Blick erscheint diese Quote der haufigsten Komplikation nach
pLA zwar hoch, aber durchaus im Bereich literarischer Angaben. So beziffert Carbone et
al. (1996) die Inzidenz symptomatischer Lymphozelen in einer Spanne von 6% bis 10%.
Im oberen Mittelfeld liegen die Ergebnisse der vorliegenden Umfrage wenn man als Refe-
renz die Werte von Solberg et al. (2003) zu Grunde legt. Diese Gruppe nennt als
Hochstwert 14,8% und als Tiefstwert 4,8% berichteter Inzidenzen klinisch nachgewiese-
ner Lymphozelen. Viele Arbeiten befassen sich nicht gezielt mit dem Auftreten von Lym-
phozelen, sondern haben zumeist die rPE im Allgemeinen oder die Durchfiihrung der pLA
im Speziellen zum Thema. Die darin angegebenen Komplikationsraten, insbesondere die
Angaben zur Lymphozelenhaufigkeit, stimmen oftmals so nicht mit der zitierten breiten
Spanne Uberein (Tabelle 9 Einleitung). In einer aktuellen Arbeit beziffert Heidenreich et al.
(2007) die Haufigkeit symptomatischer Lymphozelen als meist verbreitete Komplikation

verbunden mit der pLA mit 2% bis 4% und bestéatigt frihere Ergebnisse der in Tabelle 10
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zitierten Arbeiten. Die nun doch recht hoch erscheinende Lymphozelenhaufigkeit von 9,2
% setzt sich aus Umfragewerten zusammen, die erheblich voneinander abweichen. Wie
konnen die wiederholten Angaben von Lymphozelenraten bis zu 60%, die fur den hohen
Durchschnitt verantwortlich sind, interpretiert werden?

Um der auf dem Fragebogen fehlenden Differenzierungsmoglichkeit zwischen symptoma-
tischer Lymphozele und subklinischer Lymphozele Rechnung zu tragen, wurde versucht
anhand der Haufigkeitsangaben eine Einteilung vorzunehmen. Der hdchste in der Litera-
tur angegebene Wert fir das Auftreten symptomatischer Lymphozelen liegt bei 14,8% aus
einer Arbeit von Ojeda et al. aus dem Jahre 1986. Obwohl dieser Wert im Vergleich zu
vielen Literaturangaben (vgl. Tabelle 9 Einleitung) sehr hoch erscheint, wurde im Ergeb-
nisteil eine Cut-Off-Grenze von 15% festgelegt, um sich der Gruppe der vermeintlich
symptomatischen Lymphozelen anzunahern. Die gewahlte Grenze hoher Lymphozelen-
haufigkeiten tragt so mit genitigender Sicherheit auch den Arbeiten von Noldus et al.
(1997) mit 11%, von Heidenreich et al. (2007) mit 10,6% und Briganti et al. (2006) mit
10,3% Rechnung. Studer und Collette (2006) sehen den Grund fur den von der Gruppe
um Briganti genannten Wert (10,3%) in der Definition der Autoren. Da sie Lymphozele als
,Uberschreitung der pelvinen Drainagemenge von 50 ccm/d Uber mehr als 7 Tage“ defi-
nieren, musse man annehmen, dass es sich bei den meisten Patienten viel eher um eine
prolongierte Lymphorrhoe handele. Diese Einschatzung sieht sich in der Angabe von Nol-
dus et al. (1997) bestétigt, in der die angegebene Haufigkeit von 11% von Vornherein als
Lymphorrhoe klassifiziert wird.

Basierend auf diesen Einschatzungen wird davon ausgegangen, dass durch das Festle-
gen der Obergrenze des Auftretens von Lymphozelen auf hohe 15% sicherlich keine
symptomatische Lymphozele unbericksichtigt bleibt. Die so gebildete Gruppe umfasst
141 Kliniken und vereint 80% aller Kliniken mit Angaben zur Lymphozelenhaufigkeit nach
offener pLA. Die Werte dieses Kollektivs werden nun getrennt betrachtet unter der An-
nahme, dass eine Trennung der klinisch apparenten von den subklinischen (durch Bildge-
bung entdeckten) Lymphozelen geschaffen wurde.

Die durchschnittliche Haufigkeit symptomatischer Lymphozelen liegt nach der erklarten
Einteilung bei nur noch 5,3%. Dieser Wert deckt sich gut mit den Angaben der in Tabelle
9 aufgefuhrten Referenzen. Legt man fir die Angaben von Lymphozelenh&ufigkeiten tber
10% nun noch die von Studer und Collette (2006) beschriebene Definitionsungenauigkeit
zwischen prolongierter Lymphorrhoe und tatsachlicher Lymphozele fest, so ergibt sich in
der so entstandenen Subgruppe (£10%) aus 133 Kliniken eine nur unwesentlich niedrige-
re Rate von 4,8%.

Durch die Klassifikation in oben beschriebener Art und Weise ergibt sich unwillkirlich die
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Einteilung der angegebenen Lymphozelenhaufigkeiten 216% in die Gruppe der sub-
klinischen, durch zuféllige oder systematische Bildgebung entdeckten, Lymphozelen.

In der Literatur finden sich zwei Studien zur Haufigkeit subklinischer Lymphozelen nach
offener pLA im Rahmen einer rPE. Spring et al. (1981) evaluierten Ultraschall-gestitzt ei-
ne Haufigkeit des Auftretens von Lymphozelen von 27%. Deutlich hoher liegt die Rate bei
der CT-gestitzten Evaluation von Solberg et al. (2003), der tber eine Frequenz subklini-
scher Lymphozelen von 54% berichtet. Aus den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit er-
gibt sich fur die angenommene Gruppe aus 36 Kliniken (20%) mit Angaben zur Haufigkeit
subklinischer Lymphozelen eine Frequenz von 24%. Dieser Wert liegt deutlich unter den
beiden zitierten Werten aus der Literatur nach systematischem Screening durch bildge-
bende Verfahren. Mit Sicherheit gibt es eine nicht zu vernachlassigende Grauzone von
zufallig durch Ultraschall entdeckten Lymphozelen in Ermangelung eines routinemafig
durchgefiihrtes Screening was die absolute Inzidenz an den entsprechenden Kliniken be-
trifft. Nimmt man fir diese Grauzone Lymphozelenhaufigkeiten unter 27% an, so wahlt
man demzufolge den niedrigsten in der Literatur angegebenen Wert von 27% (Spring et
al. 1981) fur die Gesamtinzidenz von Lymphozelen als unteren Cut-off-Wert. Auf diese Art
kann in einem Kollektiv von 9 Kliniken von einer systematischen, durch Bildgebung un-
terstiitzen Suche nach Lymphozelen ausgegangen werden. Diese 9 Kliniken berichten
dann Uber eine Gesamtinzidenz an Lymphozelen von durchschnittlich 38%. Immer unter
Berlicksichtigung der vorgenommenen Einteilung durch, nach eigenem Ermessen festge-
setzten, Cut-Off-Grenzen liegt die so ermittelte, durchschnittliche Gesamtinzidenz von

38% nahe an der aus den Literaturangaben gemittelten Inzidenz von 42%.
IV.2.4.2. Lymphozelenrate nach laparoskopischer pLA

Analog zur diskutierten Problematik muss nun auch die im Ergebnisteil arithmetisch kor-
rekt ermittelte Lymphozelenrate von 8,4 % nach laparoskopischem Eingriff genauer be-
leuchtet werden. Stolzenburg et al. (2007) berichten in ihrer Studie nach 1300 laparosko-
pische durchgefiihrten pLA von einer Lymphozelenhaufigkeit von 3,8%. Salomon et al.
(2002) geben eine Rate von 1,3% zu Protokoll. Um die Abweichung der Literaturangaben
zum Ergebnis der Umfrage zu erklaren, liegt es nahe, diese Differenz wieder der fehlen-
den Unterscheidungsmadglichkeit zwischen der Inzidenz symptomatischer Lymphozelen
und der Gesamtinzidenz aller Lymphozelen zuzuschreiben. Entsprechend des Versuches
einer nachtraglichen Einteilung der Lymphozelenh&ufigkeiten nach offener OP, wurde im
Ergebnisteil auch fir die laparoskopisch durchgeflihnrten OPs ein oberer ,Cut-Off-Wert"
der Haufigkeit des Auftretens von Lymphozelen von 15% festgelegt. Nicht unter diesem

Wert liegen die Angaben von insgesamt nur 4 Kliniken. Deren Ergebnisse zur Lympho-
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zelenhaufigkeit belaufen sich auf 37%, 40%, 53% und 100% (bei nur einer durchgefihrten
OP).

Freid et al. (1998) konnten in einer CT-gestutzten Studie eine absolute Lymphozelenh&au-
figkeit von 30% nach laparoskopischer pLA nachweisen. Ahnlich war das Ergebnis einer
Untersuchung der Gruppe um Solberg (2002), die eine Gesamtrate an Lymphozelen von
37% durch CT-Untersuchungen nach laparoskopischer OP evaluierten. Verglichen mit
diesen Angaben aus der Literatur kann bei obigen 4 Kliniken mit relativer Sicherheit von
Angaben zur Gesamtinzidenz ausgegangen werden, welche durch bildgebende Verfahren
eruiert wurden.

Die Angaben der restlichen 34 Kliniken, welche einem Anteil von 89% aller Kliniken mit
Angaben zur laparoskopischen pLA entsprechen, werden aufgrund einer Lymphozelen-
haufigkeit unter dem gewahlten Cut-Off-Wert von 15% als Angaben zum Auftreten symp-
tomatischer Lymphozelen gewertet. In Folge dieser Modifikation ergibt sich eine durch-
schnittliche Lymphozelenrate in dieser Gruppe von 2,6%, was dem exakten Mittelwert der
zitierten Haufigkeiten von Stolzenburg (3,8%) und Salomon (1,3%) entspricht. Bei fast 2/3
aller Kliniken (20) dieser Gruppe liegt die angegebene Lymphozelenh&ufigkeit nach lapa-
roskopischer pLA bei 0%. Erdogru et al. (2004) ebenso wie Solberg et al. (2003) bestati-
gen solche positiven Erfahrungen in ihren Erhebungen, wonach es nach pLA in minimal-
invasiver Technik zur Ausbildung nicht einer einzigen symptomatischen Lymphozele kam.
Was eine Lymphozelenrate von 0% betrifft, so geht Erdogru et al. (2004) davon aus, dass
beim Einsatz der transperitonealen Technik zur Laparoskopie praktisch keine Lymphozele
auftreten kann. Die lymphatische Sekretion wird durch die geschaffene Durchtrittsstelle
vom Becken reabsorbiert. Der Hauptteil der antwortenden Kliniken mit einer Lympho-
zelenhaufigkeit von 0% wahlt tatsachlich auch die transperitoneale Technik und bestétigt
so diesen Zusammenhang. Allerdings finden sich auch unter dem Einsatz des extraperi-
tonealen Zugangs Lymphozelenhaufigkeiten von 0%, gleichwie auch bei transperitoneal
durchgefiihrten Operationen Lymphozelenraten bis 14% berichtet werden.

AbschlieRend lasst sich sagen, dass sowohl die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit als
auch die Angaben in der Literatur belegen, dass eine laparoskopische pLA mit einer ge-
ringeren Haufigkeit des Auftretens von Lymphozelen verbunden ist, als es bei der Durch-
fuhrung der offenen pLA der Fall ist. Das Fehlen einer peritonealen Verbindung oder der
routinemafige Einsatz einer Thromboseprophylaxe in der Gruppe der offenen Technik

kann moglicherweise diesen Unterschied erklaren (Solberg et al. 2002).
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IV.2.5. Notwendigkeit einer Intervention bei Lymphozelen

In einem Drittel aller diagnostizierten Lymphozelen wurde an den antwortenden Kliniken
die Notwendigkeit einer therapeutischen Intervention gesehen. Hierbei zeigten sich keine
Unterschiede ob die Lymphozele als eine Komplikation nach offener OP oder laparosko-
pischem Eingriff entstanden war. Dies erscheint als eine folgerichtige Ubereinstimmung,
da zum Zeitpunkt der Diagnosestellung der chirurgischen Herkunft keine Beachtung mehr
geschenkt werden muss. Stolzenburg et al. (2003) sahen ebenfalls in einem Drittel der
diagnostizierten Lymphozelen den Bedarf einer Intervention. Pepper et al. (2005) nennen
die Notwendigkeit eines therapeutischen Eingriffs in 50% aller Falle und Solberg et al.
(2002) geben hier sogar 66% an. Insgesamt kann der in dieser Arbeit eruierte Wert eines
Interventionsbedarfs im Falle jeder dritten Lymphozele als niedrig angesehen werden.
Das Diagnostizieren asymptomatischer Lymphozelen fihrt zu einer Nach-unten-
Verschiebung der prozentualen Notwendigkeit der Intervention. Die Entscheidung, ob eine
postoperative Lymphozele einer Intervention bedarf oder nicht wird, traditionell von den
von ihr hervorgerufenen Symptomen und dem Allgemeinzustand des Patienten abhangig
gemacht. Asymptomatische, pelvine Lymphozelen ohne Massenauswirkung auf benach-

barte Organe beditirfen keiner Intervention (Carbone et al. 1996).

IV.2.6. Therapeutisches Vorgehen bei interventionsbedurftigen Lymphozelen

Das therapeutische Vorgehen erster Wahl bei interventionsbedirftigen Lymphozelen ist
fur Uber die Halfte aller antwortenden Kliniken die Punktion. Neben der therapeutischen
Funktion heben Spiegel et al. (1987) bei der Punktion unter Ultraschallkontrolle auch noch
die diagnostischen Aspekte einer Nadel-Aspiration hervor. Auch Pepper et al. (2005) be-
tonen die Wichtigkeit einer mikrobiologischen Untersuchung der aspirierten oder drainier-
ten Flussigkeit, um ein Urinom oder eine Superinfektion vor der weiteren Behandlung
auszuschlieRen. In ihrer Arbeit Uber die Behandlung pelviner Lymphozelen bewerten Kim
et al. (1999) die schlichte Aspiration als sicherer und effektiver als eine chirurgische The-
rapie. Diese Einschatzung rechtfertigt und begriindet die weite Verbreitung der Punktion
als Therapie erster Wahl. Allerdings sind bei 80% bis 90% der Patienten wiederholte
Punktionsprozeduren von Néten (Kim et al. 1999). Carbone et al. (1996) lehnen die Punk-
tion als definitive TherapiemafRnahme ab, weil es ihrer Ansicht nach praktisch immer zu
einer Wiederansammlung von Flissigkeit kommt. Die wiederholte Durchfiihrung einer
Punktion erhéht das Risiko einer Infektion. Kim et al. (1999) berichten tber Infektionsraten
zwischen 25% und 50%. Ausgehend vom erhdhten Infektionsrisiko lasst sich hier schon
die nachrangige Bedeutung der Punktion als weiterfihrendes therapeutisches Vorgehen

begrinden: Bei persistierender Lymphozele entscheiden sich nur 24% aller Kliniken fir
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das wiederholte Durchfiihren einer Punktion.

Um das Risiko einer Infektion zu minimieren und die Notwendigkeit einer wiederholten
Intervention zu umgehen entscheiden sich fast ein Viertel aller antwortenden Kliniken von
vornherein fir eine subkutane Katheterdrainage als Therapie erster Wahl. Nach bereits
erfolgter vergeblicher Punktion ist die Drainage, mit einer Verwendung in fast 40% aller
antwortenden Kliniken, das haufigste, weiterfihrende therapeutische Vorgehen. Ein per-
kutaner Katheter ist sehr oft ein erfolgreiches Mittel zur Behandlung einer Lymphozele
und ist mit einer geringeren Morbiditat und Mortalitat verbunden als ein chirurgischer Ein-
griff (Spiegel et al. 1987, Kim et al. 1999). Die Erfolgsquote ist beachtlich und wird von
Kim et al. (1999) mit Werten aus der Literatur von 79% und 82% zitiert. Ein Nachteil der
Kathetertherapie ist die Dauer der Behandlung. Conte et al. (1990) berichten Uber eine
mittlere Drainagedauer von 14,5 Tagen, White et al. (1985) von einer Verweildauer zwi-
schen 4 und 120 Tagen. Bei Kim et al. (1999) liegt die mittlere Verweildauer des Kathe-
ters bei 22 Tagen.

Die lange Dauer einer Kathetertherapie kann durch den Einsatz von Sklerosemitteln ver-
kurzt werden. Dass die Sklerosierungstherapie in 27% der antwortenden Kliniken nach er-
folgloser Punktion als Alternative zum Einsatz kommt, liegt bestimmt in der Erwartung ei-
ner verkirzten Drainagezeit bei gleichzeitig erhéhter Erfolgsquote begrindet. Sklerosie-
rungstherapie mit dem Gebrauch von Tetracyclin, Ampicillin, Povidoneiodine oder Alkohol
fuhrt gewohnlich zu einer hohen Erfolgsrate von 79% bis 93% (Kim et al. 1999). Akhan et
al. (1992), Zuckerman und Yeager (1997) und Sawhney et al. (1996) berichten, dass per-
kutane Drainage kombiniert mit Alkohol-Sklerosierungstherapie zu einer mittleren Draina-
gedauer von 9, 19 bzw. 36 Tagen fuhrt und die Erfolgsquote bei 88%, 94% bzw. 100%
liegt. Allen Sklerosierungs-Wirkstoffen (neben den o.g. zum Beispiel auch Doxycyclin,
Bleomycin, Sodium Amidotrizoate) ist gemeinsam, dass sie eine unerwiinschte Entzin-
dungsreaktion hervorrufen. Die damit verbundene hdhere Belastung fir den Patienten ist
der Grund, warum die Sklerosierungstherapie an den antwortenden Kliniken keine wichti-
ge Rolle im therapeutischen Vorgehen erster Wahl spielt. Die Gruppe um Pepper (2005)
berichten von einem erneuten Auftreten der Lymphozele nach perkutaner Drainage in
33% der Falle. Nach Instillation eines Sklerosierungs-Agens in Verbindung mit perkutaner
Drainage ergab sich ein erneutes Auftreten in nur 25% der Falle. Daraus mag sich die in
dieser Arbeit eruierte Bedeutung fir die Sklerosierungstherapie ergeben, besonders bevor
im Falle wiederkehrender Lymphozelen ein chirurgischer Eingriff in Erwdgung gezogen
wird.

Mit Ausnahme einer laparoskopischen Fensterung spielen die operativen Methoden als
Mittel der ersten Wahl und auch im Falle weiterfihrender TherapiemaRnahmen aus oben

aufgefihrten Grinden nur eine untergeordnete Rolle. Die Nachteile der chirurgischen
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Therapieoptionen sind die durch Operationen immer erhdhte Morbiditat und Mortalitat und
die wirtschaftliche Belastung durch verlangerte Krankenhausaufenthalte (Kim et al. 1999).
Im Falle sehr groRer Lymphozelen, die fir eine externe Drainage nicht zuganglich sind,
wird das chirurgische Einlegen einer Drainage bzw. die Marsupilisation der Lymphozele in
den peritonealen Raum mit Resektion der Lymphozelenwand in der Literatur beschrieben
(Carbone et al. 1996). Fur die Notwendigkeit einer chirurgischen Intervention gibt Kim et
al. (1999) einen Behandlungserfolg von 50-70% bei chirurgischer Drainage und nach
Marsupilisation in mehr als 90% der Félle an. Eine peritoneale Fensterung kann sowohl
offen als auch laparoskopisch bewerkstelligt werden. Schon im Jahr 1992 beschrieb die
Gruppe um Waples die erste laparoskopische Behandlung einer Lymphozele nach pLA
und rPE. Die Vorteile einer laparoskopischen Fensterung verglichen mit einer offenen,
chirurgischen Marsupilisation liegen klar auf der Hand. Ein identisches Resultat wird durch
beide Zugangsformen erreicht, aber dem Patienten bleibt die Laparotomie erspart welche
mit mehr Schmerzen, potentieller Morbiditat und anderen Unannehmlichkeiten (mehrtagi-
ger Krankenhausaufenthalt, mehrwdchige Arbeitsunfahigkeit) einhergeht. Die laparosko-
pische Fensterung ist als ambulante Versorgungsmaoglichkeit mit viel geringerer Morbiditét
belastet und mit weitaus weniger Unannehmlichkeiten verbunden (Waples et al. 1992).
Vieles spricht dafiir, dass die Aussicht auf bestdndigen Behandlungserfolg nach einmali-
ger Therapie ein Grund fur den Einsatz der laparoskopischen Marsupilisation ist. Allem
Anschein nach werden die von Waples et al. (1992) beschriebenen Vorteile der minimal-
invasiven Fensterung an den deutschen Kliniken bestatigt. Dies zeigt die in der Befragung
eruierte Haufigkeit einer laparoskopischen Strategie als therapeutisches Mittel der ersten

Wahl in 14% aller antwortenden Kliniken.

IV.2.7. Die Versorgung der Hauptlymphbahnen

Die Versorgung der Lymphbahnen nach erfolgter pLA hat einen hohen Stellenwert bei der
Vermeidung von Komplikationen. Im Ergebnis der Umfrage zeigt sich keine einheitliche
Strategie fur den Verschluss der Hauptlymphbahnen an den antwortenden Kliniken. Alle
drei im Fragebogen vorgegebenen Techniken, die Fadenligatur, der Clip und die Koagula-
tion kommen demnach zum Einsatz. Erstaunlich ist, dass es auch innerhalb der einzelnen
Kliniken oftmals keinen Konsens Uber den Einsatz einer einzigen Verschlusstechnik zu
geben scheint. Die vorherrschende Technik ist die Fadenligatur die von 36% aller Kliniken
als alleinige Strategie zum Verschluss der Hauptlymphbahnen bevorzugt wird. Allerdings
kommen in der Halfte aller Kliniken fur die Versorgung der Hauptlymphbahnen im Rah-
men einer offenen pLA verschiedene Techniken nebeneinander zum Einsatz. Auch in die-
sen Kliniken mit uneinheitlicher Strategie zeigt sich aber eine klare Préferenz der Fadenli-

gatur, ist sie doch zu Uber 90% eine Komponente der zum Einsatz kommenden Ver-

60



schlusstechniken. Der Verschluss der Hauptlymphbahnen bei offener OP mittels Clips
und gegebenenfalls noch zuséatzlicher Koagulation findet in nur wenigen Kliniken Verwen-
dung. Studer und Collette (2006) und Burkard und Studer (2004) raten grundsatzlich vom
Gebrauch der Clips ab, da sie wahrend der Durchfiihrung der rPE leicht abgestreift wer-
den kdnnen.

Die Umfrage zeigt, dass auch im Rahmen minimal-invasiver LAEs kein gemeinsamer
Weg bei den Verschlusstechniken beschritten wird. Aus technischen Grinden kann beim
laparoskopischen Vorgehen nicht auf einen Verschluss mittels Fadenligatur zurtickgegrif-
fen werden. Die Gefahr, dass ein gesetzter Clip wahrend der anschlieRenden rPE abge-
streift wird, besteht gewiss auch beim Einsatz der laparoskopischen Technik. Dieses Risi-
ko ist aller Voraussicht nach der Grund fiir den raren Einsatz des Clipverschlusses an den
antwortenden Kliniken. Das fehlende Vertrauen in dessen nachhaltige Festigkeit erklart
den haufigen Verschluss der Hauptlymphbahnen mittels Koagulation, auch in Anbetracht

fehlender Alternativen.

IV.2.8. Die Lymphozelenrate in Abh&angigkeit von der Ligation

In der aktuellen Literatur finden sich zum derzeitigen Zeitpunkt keine vergleichenden Stu-
dien, die das Auftreten von Lymphozelen in Abhangigkeit der jeweiligen Verschluss-
technik untersuchen.

Die in der Umfrage erhobenen Daten zur Lymphozelenhaufigkeit zeigen eine geringflgige
Uberlegenheit der Fadenligatur gegeniiber einem Verschluss mittels Clip oder Koagulati-
on. Allerdings ist diese Uberlegenheit aus der vorliegenden Datensammlung rein empi-
risch ermittelt. Eine statistische Signifikanz lasst sich aus den ermittelten Angaben nicht
nachweisen. Bei insgesamt geringen Unterschieden weist sich der Einsatz der Fadenliga-
tur als die Ligationstechnik aus, bei welcher die geringste Rate an Lymphozelen auftritt.
Auch wenn das Umfrageergebnis selbst nur eine geringfligig héhere Lymphozelenrate
beim Einsatz eines Clips erhebt, so ist die bereits erwdhnte Gefahr des Abstreifens ein
plausibler, zusatzlicher Risikofaktor. Anderweitige positive Effekte beim Einsatz eines
Clips sind nicht erkenntlich und finden sich auch nicht in der Literatur. Neben der gering-
sten empirischen Lymphozelenhaufigkeit nach ihrem Einsatz spricht noch ein weiterer
Aspekt fiir die Uberlegenheit der Fadenligatur bei der Pravention von Lymphozelen. Die
Fadenligatur ist die an den antwortenden Kliniken am haufigsten eingesetzte Verschluss-
technik. Der weitverbreitete Einsatz in der Mehrzahl der Kliniken spricht fur eine generelle
Akzeptanz der qualitativen Dominanz dieser Methode.

Interessant ist der Vergleich der Umfrageergebnisse der Kliniken mit einer einheitlichen
Strategie mit denjenigen Kliniken ohne erkenntliche Einigkeit in der Verschlusstechnik.

Egal ob Faden, Clip oder Koagulation, kommt in Kliniken nur eine einzige Technik zum
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Einsatz so zeigt sich in den geringeren Lymphozelenraten eine empirische Uberlegenheit

gegenuber den Einrichtungen mit uneinheitlichem Vorgehen.
IV.3. Schlussfolgerungen

In der Behandlung des lokoregiondren PCa weist sich die retropubische rPE, sowie es
aus der Literatur zu erwarten war, als die Standardoperation im klinischen Alltag an urolo-
gischen Einrichtungen in Deutschland aus. Die Verbreitung der Laparoskopie zur rPE hat
auch Einzug in deutsche Kliniken gehalten. Bedenkt man aber, dass weltweit etwa die
Halfte aller rPE in der minimal-invasiven Technik durchgefuhrt wird, so ist der Anteil in
Deutschland zum Umfragezeitpunkt noch deutlich geringer. Ist auch die laparoskopische
rPE als allgemein anerkannte und gleichwertige Alternative akzeptiert, so scheint es den
hiesigen Operateuren an der Uberzeugung einer Uberlegenheit der Methode zu fehlen.
Studien zu angeblicher Verminderung postoperativer Schmerzen und verkirzter Kranken-
hausaufenthalte konnten bisher wissenschaftlich nicht Gberzeugen. Der Einsatz der peri-
nealen Technik zur rPE sollte nur in Verbindung mit einer minimal-invasiv laparoskopi-
schen pLA durchgefihrt werden. Kann eine Metastasierung der abfiihrenden Lymphkno-
ten so ausgeschlossen werden, sind die perineale und die retropubische Technik bei ge-
ring differierenden Nebenaspekten als gleichwertig zu betrachten. An diesem Punkt
spricht die Durchfihrung von perinealen Operationen in einem Viertel aller Kliniken fir ei-
ne abweichende Sichtweise an deutschen Kliniken. Nur selten ergéanzen sich hier die la-
paroskopische pLA und die perineale Operationstechnik und der Operateur verlasst sich
auf den Einsatz von Nomogrammen zum Ausschluss einer Lymphknotenmetastasierung.
In einem nicht zu unterschatzenden Ausmalfd wird dem, entgegen der Vorhersagen der
Nomogramme, dennoch von Lymphknotenmetastasen befallenen Patienten dann durch
den Einsatz des perinealen Zugangsweges ein moglicher Benefit verwehrt. Im Einzelfall
bedeutet dies die verpasste Chance einer Kuration welche im Rahmen einer retropubi-

schen Operation mit pLA mdglich gewesen ware.

Um einen Ausblick tUber den Stellenwert und die Durchfiihrung der pelvinen pLA auch in
der Zukunft zu geben, gilt es noch einmal die von Weckermann et al. im Jahre 2006 auf

der Basis neuester Untersuchungen zusammengefassten Fakten zu bedenken:

¢ Lymphknotenmetastasen sind auch bei glinstigen Prognosefaktoren haufiger als
die Partin-Tabellen prognostizieren.

e In mehr als der Hélfte der Félle liegen die Lymphknotenmetastasen aul3erhalb des
Standarddissektionsgebiets.

e Die Kklinische Diagnostik ist unzureichend.
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e Patienten mit Lymphknotenmetastasen kénnten auch in kurativer Hinsicht von ei-

ner pLA profitieren.

Entsprechend dieser Erkenntnisse ist es an der Zeit, neue Leitlinien zu schaffen. Diese
allgemein glltigen Systeme missen jedem Operateur erlauben, eindeutige und reprodu-
zierbare Aussagen Uber die Notwendigkeit und die anatomischen Ausdehnungen einer
pLA zu treffen. Vieles deutet darauf hin, dass die Zukunft eines adaquaten Lymphkno-
tenstagings in der SLN-Technik liegt. MOglicherweise ist hierfur gar nicht der Einsatz die-
ser Methode bei jedem Patienten von Noten. Meiner Ansicht nach kénnen aber die ben6-
tigten Leitlinien auch in Form neuer, ,harter* Nomogramme nur durch weitere Untersu-
chungen geschaffen werden, die dem Stil der Erhebungen von Wawroschek entsprechen
oder auf seinen Untersuchungsmethoden aufbauen. Ein Beispiel fir die Entwicklung de-
rartig Uberarbeiteter Nomogramme liefert die Gruppe um Briganti et al. (2006) oder in ei-
ner der aktuellsten Fassungen die Gruppe um Kattan et al. (2008). Auch wenn die Ent-
wicklung und Validierung neuer Nomogramme eine enorme Arbeit und Anstrengung be-
deutet, so sind sie doch fiir giltige Aussagen Uber eine Mikrometastasierung in den pelvi-
nen Lymphknoten mehr als nétig.

In Bearbeitung der zu Beginn formulierten Zielstellung soll mit der Analyse der Lymphoze-
lenhaufigkeit in Anhangigkeit von der Ligationstechnik, die Gliltigkeit von Studers Postulat
(,Die Fadenligatur ist die beste Methode zum Verschluss der Lymphbahn.”) Uberpriift
werden. In der Gesamtheit lasst sich festhalten, dass mit der ermittelten Haufigkeit nach
offener Operation (5,3%) und nach laparoskopischer Operation (2,6%), die klinisch symp-
tomatische Lymphozele eine insgesamt seltene Komplikation nach urologisch-operativen
Eingriffen ist. Das etwas schlechtere Abschneiden der offen durchgefiihrten pLA lasst sich
durch das Fehlen einer peritonealen Verbindung und auch durch den routinemafigen
Einsatz einer Thromboseprophylaxe bei offener Operation erklaren.

Im Vergleich der einzelnen Ligationstechniken fanden sich insgesamt nur sehr geringe
Unterschiede in der Lymphozelenh&aufigkeit. Eine direkte Abhangigkeit der Lymphozelen-
haufigkeit von der Ligationstechnik lie3 sich nicht bestétigen. Gleichwohl konnte aber
beim Einsatz der Fadenligatur die geringste Rate an Lymphozelen nachgewiesen werden.
Desweiteren zeigte sich die Verwendung des Fadens zum Verschluss der Haupt-
lymphbahnen als die eindeutig haufigste Verschlusstechnik. Hieraus erschlief3t sich fur
den Autor ein weit verbreiteter Konsens in der Annahme, dass es eine qualitative Uberle-
genheit der Fadenligatur gegentber anderen Verschlusstechniken gibt. Es bleibt aber
festzuhalten, dass bei der Verwendung von Clip oder Koagulation mit einer nur geringfi-
gig hoheren Komplikationsrate in Form von Lymphozelen gerechnet werden muss. Spricht
also der fehlende Beweis einer direkten Abhéngigkeit der Lymphozelenh&ufigkeit von der

Ligationstechnik nicht offenkundig gegen den Einsatz von Clip oder Koagulation, so finden
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sich doch weder in der Analyse der vorliegenden Ergebnisse noch in der Literatur Hinwei-
se auf etwaige Vorteile dieser Verschlusstechniken. Wichtig erscheint die Tatsache, dass
Kliniken ohne einheitliche Strategie bei der Versorgung der Hauptlymphbahnen deutlich
schlechter abschneiden als Kliniken, in denen konsequent nur eine Verschlusstechnik
eingesetzt wird. Wegen der fehlenden statistischen Signifikanz kann die vorliegende Ar-
beit keine sichere Empfehlung aussprechen. So wie auch Burkhard et Studer (2004) und
Pepper et al. (2004) in ihren Arbeiten den konsequenten Einsatz des Fadens zur Ligatur
fordern, kann diese Abhandlung gleichwohl durch die erhobenen Tendenzen den Ver-
schluss der Hauptlymphbahnen durch die Fadenligatur ungemein beflrworten. Ein Kon-
sens mit Studers Postulat ist erzielt: ,Die Fadenligatur ist die beste Methode zum Ver-

schluss der Lymphbahn.”
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V. ZUSAMMENFASSUNG

In der vorliegenden Arbeit wurden die Ergebnisse einer deutschlandweiten, schriftlichen
Befragung aller im DGU verzeichneten urologischen Einrichtungen (320) analysiert. Aus
den zuriickgesandten Fragebogen konnten gultige Daten von 197 Kliniken erhoben wer-
den (Responserrate 63%). Erfragt wurden derzeitig Behandlungsstrategien beim lokore-
gionaren PCa insbesondere die gegenwartigen Konzepte der rPE und der pelvinen
Lymphadenektomie. Besonderes Interesse galt der zum Einsatz kommenden Ligations-
techniken zum Verschluss der Hauptlymphbahnen nach pLA. Ziel der Arbeit war es zu
klaren, ob es, bei eventueller Abh&ngigkeit der Lymphozelenh&ufigkeit von der verwende-
ten Ligationstechnik, eine Uberlegenheit der Fadenligatur gegeniiber anderen Verschluss-
techniken gibt.

Die retropubische rPE ist die dominierende Operationsmethode und kommt in 63% der
Kliniken (124) ausschliel3lich zum Einsatz. Nahezu alle Kliniken (95%) sind mit dem retro-
pubischen Zugangsweg vertraut. Die rPE in perinealem Zugang wird an 46 Kliniken (23%)
durchgefuhrt. Die laparoskopische Technik hat Einzug in den klinischen Alltag gehalten
und findet in 38 Kliniken (19%) Verwendung. Beziiglich der laparoskopischen Zugangs-
wege lasst sich keine bevorzugte Tendenz zwischen extraperitonealem und transperito-
nealem Zugang feststellen. Die grof3e Mehrheit der Kliniken (149, 75%) fuhrt in jedem Fall
eine pLA im Rahmen einer rPE durch. Ein PSA/Gleason adaptiertes Vorgehen bei der In-
dikation zur pLA findet sich bei einem Viertel der Kliniken (48, 24%). Gleichzeitig kommt
die pLA in der SLN-Technik nur vereinzelt zum Einsatz (12 Kliniken, 6%). Die berichtete
Gesamtlymphozelenrate liegt bei 8,8% bei nur marginalen Unterschieden zwischen offe-
ner und laparoskopischer OP. Eine therapeutische Intervention ist in einem Drittel aller
diagnostizierten Lymphozelen von Néten. Als haufigste Interventionsmethode erster Wahl
findet sich hier die Punktion (55%) vor Drainage (21,5%) und laparoskopischer Fenste-
rung (14%). Erst nach erfolgloser Punktion findet als Alternative neben der Drainage
(837%) auch haufiger (27%) die Instillation von Sklerosierungsmitteln Verwendung. Die
Versorgung der Hauptlymphwege zeigt bei insgesamt geringen Unterschieden zwischen
den verschiedenen Techniken (Faden, Clip, Koagulation) die geringste Lymphozelenrate
(7,3%) nach Fadenligatur. Wegen der fehlenden statistischen Signifikanz vermag die vor-
liegende Arbeit keine sichere Empfehlung aussprechen. Gleichwohl kann durch die empi-
risch ermittelten Tendenzen, der Verschluss der Hauptlymphbahnen durch die Fadenliga-

tur ungemein beflrwortet werden.
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2. Begleitschreiben

Universititsklinikum Greifswald
Ernst-Moritz-Arndt-Universitit Greifswald
Anstalt des 6ffentlichen Rechts

Klinik und Poliklinik fiir Urologie
Direktor: Prof. Dr. med. K.-J. Klebingat

Fleischmannstr. 42-44
17487 Greifswald
Tel. 03834-865979
Fax. 03834-865978

Greifswald, den 26.10.2003

Sehr geehrter Herr

die radikale Prostatovesikulektomie steht vor dem Hintergrund steigender Inzidenzen des
Prostatakarzinoms und neuer Strategien in puncto operatives Vorgehen und alternativer
Behandlungsmethoden in Gestalt von Seed-Implantaten und neuer Bestrahlungsmodalititen
im Zentrum des Interesses der operativ titigen Urologen.

Somit ist auch die begleitende pelvine Lymphadenektomie Gegenstand zahlreicher
Untersuchungen und Diskussionen beziiglich der Indikation und neuer operativer Strategien
(Sentinel Lymph Node, Extended Resection) geworden. Dabei finden sich sehr verschiedene
Angaben zur Komplikationsrate, insbesondere zur Haufigkeit der postoperativ beobachteten
Lymphozelen.

In Vorbereitung auf den 2004 in Potsdam stattfindenden Kongress Norddeutscher und
Berliner Urologen unter dem Thema ,.Komplikationen in der Urologie* méchten wir zur
Objektivierung méglicher Einfliisse des operativen Vorgehens auf die Rate von Lymphozelen
nach pelviner Lymphadencktomie im Rahmen der radikalen Prostatektomie eine
deutschlandweite Befragung zu Operationsstrategie und Lymphozelenrate durchfiihren,

In der Hoffnung auf Ihre Teilnahme mochten wir Sie bitten Thr operatives Management und
Behandlungsresultate auf dem beiliegenden Fragebogen kurz festzuhalten und uns
freundlicherweise (anonymisiert) bis zum 15.01.2004 zur Verfiigung zu stellen.
Selbstversténdlich werden Thnen die Ergebnisse nach Abschluf} der Analyse bekanntgegeben.

Dr. med--C-Protzel
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