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Einleitung

1. Einleitung

1.1 Epidemiologie des Prostatakarzinoms

Das Prostatakarzinom (PCa) ist mit 65.800 Neuerkrankungen im Jahr 2010 und
einer Prognose von 70.100 Neuerkrankungen fur das Jahr 2014 die haufigste
Krebserkrankung des deutschen Mannes. Gleichzeitig stellt es nach
Lungenkrebs (24,9%) und Darmkrebs (11,4%) mit 10,8% die dritthaufigste
Krebstodesursache in Deutschland dar. Seit 2003 ist die altersstandardisierte
Erkrankungsrate Uberwiegend konstant und lag im Jahr 2010 bei 111,4 pro
100.000 Méanner. Bei der altersstandardisierten Sterberate zeigt sich seit Mitte
der 90er-Jahre ein rucklaufiger Trend. Mit der Einfihrung des
prostataspezifischen Antigens (PSA) Mitte der 1980er- Jahre und der damit
verbundenen zeitlichen Vorverlagerung des Erstdiagnosezeitpunkts, ist die
relative 5-Jahres-Uberlebensrate in den letzten 3 Dekaden deutlich angestiegen
und liegt derzeit bei 93% (Kaatsch et al. 2013).

1.2 Atiologie des Prostatakarzinoms

Die Atiologie fur die Entstehung des Prostatakarzinoms ist nach wie vor nicht
eindeutig geklart, ein multifaktorielles Geschehen gilt jedoch als wahrscheinlich.
Folgende 3 Risikofaktoren werden mit der Tumorerkrankung in Verbindung
gebracht: die positive Familienanamnese, ein hohes Patientenalter und die
ethnische Herkunft (Powell et al. 2001, Stasiewicz et al. 2012, Kaatsch et al.
2013).

Das PCa tritt bevorzugt bei alteren Mannern auf, 2010 betrug das mittlere
Erkrankungsalter in Deutschland etwa 70 Jahre. Dabei nimmt das
Erkrankungsrisiko mit steigendem Lebensalter zu. Das Risiko fur einen 35-
jahrigen Mann, innerhalb der nachsten 10 Jahre an einem Prostatakarzinom zu
erkranken, liegt unter 0,1%, bei einem 75-jahrigen Mann dagegen bei 6%
(Kaatsch et al. 2013).

Neben dem Patientenalter konnte die familiare Pradisposition als weiterer

Risikofaktor sicher belegt werden. Das Risiko, an einem Prostatakarzinom zu
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erkranken, ist mehr als doppelt so hoch, sofern ein Verwandter ersten Grades
bereits betroffen ist. Zudem steigt mit der Anzahl der betroffenen Angehdrigen
das relative Risiko weiter an (Steinberg et al. 1990). Bei insgesamt 16-19% der
PCA-Patienten in Deutschland kann eine positive Familienanamnese
nachgewiesen werden (Herkommer et al. 2011).

Die ethnische Zughdrigkeit gilt als weiterer nachgewiesener Risikofaktor. Powell
et al. konnten bei Afroamerikanern im Vergleich zu weil3en Amerikanern ein
deutlich hoheres Erkrankungsrisiko nachweisen (Powell et al. 2001). Asiaten
haben hingegen ein weitaus niedrigeres Erkrankungsrisiko, wobei hier die
wesentlich fettdrmere Erndhrung eine Rolle zu spielen scheint (Whittemore et
al. 1995). Immer wieder werden Erndhrungsgewohnheiten mit einem erhéhten
Risiko fur das PCA assoziiert, eindeutige Zusammenhange konnten bisher

jedoch nicht nachgewiesen werden (Crowe et al. 2008, Bradbury et al. 2014).

1.3 Diagnostik und Therapie des Prostatakarzinoms

Gemal der aktuellen S-3 Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fir Urologie e.V.
soll bei Mannern, die eine Fruherkennungsuntersuchung winschen, eine
digital-rektale Untersuchung (DRU) empfohlen und eine PSA-Wert-Bestimmung
(prostataspezifisches Antigen) angeboten werden, vorausgesetzt, man ist
mindestens 45 Jahre alt und weist eine mutmaliliche Lebenserwartung von
Uber 10 Jahren auf (S3-Leitlinie 2014). Bei einem suspekten Tastbefund, einem
wiederholt gemessenen PSA-Wert von 24ng/ml oder einem auffalligen PSA-
Wert-Anstieg von >0,6ng/ml/Jahr ist eine Prostatabiopsie zu empfehlen. Wird
die klinische Diagnose eines Prostatakarzinoms histologisch bestatigt, ergeben
sich unterschiedliche Therapieméglichkeiten. Die Therapie richtet sich hierbei
sowohl nach der PCA-Ausdehnung als auch dem Patientenalter, nach
vorhandenen  Begleiterkrankungen  und nach den individuellen
Patientenvorstellungen. Fur Patienten mit einem lokal begrenzten PCa (T1-2,
NO, MO) stehen prinzipiell kurative Therapien (radikale Prostatektomie,
Brachytherapie bzw. perkutane Strahlentherapie) sowie abwartendes
Management (Active Surveillance, Watchful Waiting) zur Verfigung (Hakenberg
2014, S3-Leitlinie 2014). Die radikale Prostatektomie ist die einzige
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Therapiemethode, bei der bisher eine Verlangerung des tumorfreien
Uberlebens und des Gesamtiiberlebens gegentiber Watchful Waiting
nachgewiesen werden konnte (Bill-Axelson et al. 2011). Bei einem lokal
begrenzten Prostatakarzinom stellt die radikale Prostatektomie das h&ufigste
Therapieverfahren dar, gefolgt von der Radiotherapie und Active Surveillance
(Herden et al. 2014).

Liegt hingegen ein lokal fortgeschrittenes Prostatakarzinom vor, wird zwischen
lokaler und systemischer Therapie unterschieden. Die lokale Therapie
beinhaltet die radikale Prostatektomie oder die perkutane Strahlentherapie in
Kombination mit einer antiandrogenen Therapie. Bei einer systemischen
Therapie verwendet man Hormonentzugspraparate oder gof.
Chemotherapeutika (S3-Leitlinie 2014).

1.4 Komplikationen nach radikaler retropubischer Prostatektomie

Hinsichtlich des operativen Zugangs existieren heutzutage 3 unterschiedliche
Operationstechniken: offen (retropubisch oder perineal), laparoskopisch und
roboter-assistiert (da Vinci). Im Hinblick auf die intra- und perioperative
Komplikationsrate ist beim Vergleich der einzelnen Prostatektomieverfahren ein
Trend hin zu weniger Komplikationen bei der roboter-assistierten Technik zu
erkennen (Tewari et al. 2012). Hinsichtlich des funktionellen Outcomes (Potenz
und Kontinenz) werden zwar fir die roboter-assistierte Technik bessere
Resultate postuliert, diesbeziglich liegen jedoch in der Literatur keine
konstanten Langzeitergebnisse vor (Parsons et al. 2008, Haglind et al. 2015).
Um prazisere und aussagekraftigere Ergebnisse zu erzielen, sind fur die
Erfassung der Potenz- und Kontinenzrate einheitliche Definitionen und
international anerkannte standardisierte Fragebtgen notwendig. Ebenso muss
die teilweise lange operative Lernkurve bei der roboter-assistierten Technik

bertucksichtigt werden (Haglind et al. 2015).

Trotz der Verbreitung der minimal-invasiven chirurgischen Technik gilt die
radikale retropubische Prostatektomie (RRP) heutzutage immer noch als
Goldstandard in der Behandlung des lokalisierten Prostatakarzinoms,

besonders wegen ihrer guten onkologischen und funktionellen
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Langzeitergebnisse (Schumacher et al. 2006, Hu et al. 2009). In den letzten
beiden Jahrzehnten zeichnete sich bei der offenen operativen Therapie des
Prostatakarzinoms ein stetiger Trend hin zu einer wesentlichen Verbesserung
der Operationstechniken, geringeren Komplikationsraten und kirzeren
Hospitalisationszeiten ab. Trotzdem ist dieser Eingriff nach wie vor mit diversen
Komplikationen verbunden (Saar et al. 2014). Grundsatzlich wird hierbei
zwischen intra- und postoperativen Komplikationen unterschieden. Beim
Auftreten einer Inkontinenz oder Impotenz handelt es sich weniger um eine
Komplikation, sondern vielmehr um ein postoperatives Outcome, daher werden

diese beiden Themen in einem separaten Kapitel erlautert.

Intraoperative Komplikationen

Die Metaanalyse von Tewari et al. unterstreicht die &aul3erst geringe
Komplikationsrate wahrend der radikalen retropubischen Prostatektomie. Bei
einem Gesamtkollektiv von 16.647 Patienten hatten lediglich 1,5% der
Patienten intraoperative Komplikationen (Tewari et al. 2012). Im folgenden

Abschnitt werden die wichtigsten moglichen Komplikationen erlautert.

Eine Harnleiterverletzung tritt im Durchschnitt bei ca. 1,5% aller Patienten auf
und gehort somit zu den gangigsten intraoperativen Komplikationen. Besonders
bei einer extendierten pelvinen Lymphadenektomie oder Praparation des
retropubischen Raumes kann der Harnleiter verletzt oder sogar durchtrennt
werden. In diesem Fall ist eine Schienung mittels Doppel-J-Katheter obligat
(Saar et al. 2014). Aufgrund der anatomischen Nahe der Prostata zum Rektum,
ist eine Verletzung des Mastdarms nicht unwahrscheinlich. Die Literatur
beziffert das Risiko einer Rektumverletzung auf etwa 0,5%. Die intraoperative
Nervenverletzung stellt eine weitere Komplikation dar. Sie tritt Dbei
durchschnittlich 0,4% aller Patienten ein, betroffen ist hierbei meist der N.
obturatorius. Durch dessen Nervschadigung zeigen sich in seltensten Fallen
Beeintrachtigungen der Adduktion des entsprechenden Beins meist durch eine
Apraxie (Saar et al. 2014). Starke intraoperative Blutungen (ca. 0,4% der
Patienten) werden in der Regel durch Verletzung der epigastrischen Gefalie
oder der lliakalgefaRe im Rahmen der Lymphknotenentfernung verursacht. In

diesem Fall ist der Patient oftmals auf eine Bluttransfusion angewiesen. Die
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Transfusionsrate variiert laut Literatur zwischen 4,4% - 16,5% (Loppenberg et
al. 2011, Saar et al. 2014).

Postoperative Komplikationen

Zur Erfassung der postoperativen Komplikationen eignet sich die Klassifizierung
nach Clavien-Dindo (Mitropoulos et al. 2012). Jede Abweichung vom geplanten
postoperativen Verlauf (bis 30 Tage nach OP) wird hierbei als Komplikation
gewertet. In Abhangigkeit von der Invasivitait der notwendigen Therapie
existieren 5 Schweregrade (Dindo et al. 2004). Die in der Literatur angegebene
postoperative Komplikationsrate nach radikaler retropubischer Prostatetkomie
reicht von 17,9 bis 28,6% (Rabbani et al. 2010, Loppenberg et al. 2011, Tewari
et al. 2012). Im folgenden Abschnitt werden einzelne relevante postoperative

Komplikationen naher beleuchtet.

Die in bis zu 15,6% der Falle eintretende Insuffizienz der vesikourethralen
Anastomose stellt eine der haufigsten Komplikationen im postoperativen Verlauf
dar. Bei ausbleibender Therapie sammelt sich Urin im Koérper aul3erhalb des
Harntraktes an (Urinom), was ggf. eine urindse Peritonitis verursachen kann.
Zeigt sich im Rahmen der Zystographie ein Kontrastmittelextravasat, wird der
transurethrale Dauerkatheter bis zur erneuten Kontrolle in der Regel fur weitere
6-7 Tage belassen (Loppenberg et al. 2011). Bedingt durch die gute
Durchblutung der die Prostata umgebenden Strukturen (Harnblase,
Beckenboden), kommt es nach radikaler retropubischer Prostatektomie nicht
selten zu einer Nachblutung. In durchschnittlich 1,5% der Falle entwickelt sich
ein Hamatom, das meist konservativ behandelt werden kann. Bei Verletzung
grolRerer Gefalle (Vasa epigastrica und iliaca) ist jedoch oftmals die Indikation
zur operativen Revision gegeben (Saar et al. 2014). Die Ausbildung einer
postoperativen Lymphozele ist die am haufigsten berichtete Komplikation nach
RRP in Kombination mit einer Lymphadenektomie. In der Literatur wird sie mit
einer Haufigkeit von 3,2 - 9,1% angegeben (Pepper et al. 2005, Heidenreich et
al. 2007, Tewari et al. 2012). Khoder et al. zeigten hierbei, dass bedingt durch
einen insuffizienten Verschluss lymphatischer Geféalie eine Lymphozelenbildung
signifikant haufiger nach einer Lymphadenektomie auftritt (Khoder et al. 2011).

Die symptomatische Lymphozele &uf3ert sich meist in Form von Becken- und
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Beinschmerzen, Lymphddemen auf der betroffenen Seite oder
Miktionsproblemen nach Entfernung des Dauerkatheters (Saar et al. 2014). Um
mdogliche Folgekomplikationen wie eine tiefe Venenthrombose oder
Sekundarinfektion zu verhindern, ist in diesem Fall grundsatzlich die Indikation
zur Therapie gegeben (Anheuser et al. 2010). Neben der ultraschall-gestutzten
Lymphozelenpunktion besteht bei persistierender Symptomatik die Méglichkeit
der laparoskopischen Lymphozelenfensterung. Die Studie von Musch et al.
konnte belegen, dass bis zu 50% der Reinterventionen mit einer
Lymphozelentherapie im Zusammenhang stehen (Musch et al. 2008).
Darmkomplikationen sollten nicht unterschatzt werden, da sie zu den
verschiedensten Zeitpunkten wahrend des postoperativen Verlaufs auftreten
und unerkannt lebensbedrohlich werden koénnen. Neben intraoperativ
verursachten Darmverletzungen, kommt es laut Literatur in bis zu 1,4% der
Falle zu einer lleussmyptomatik. Je nach Auspragung der Symptomatik ist eine
medikamentdse Therapie mit Laxantien ausreichend oder die laparoskopische
Revision notwendig (Saar et al. 2014). Internistische Komplikationen treten
nach radikaler retropubischer Prostatektomie allgemein sehr selten auf, meist
jedoch bei Patienten mit bereits praoperativ bekannten Risikofaktoren.
Pulmonale Komplikationen wie das Lungenddem oder der Lungenembolie
werden in der Literatur mit einer Haufigkeit von 0,1 — 0,8% beschrieben.
Kardiale Komplikationen in Form eines Myokardinfarkts oder einer
Dekompensation mit Vorhofflimmern weisen mit 0,1 - 0,3% &hnliche Werte auf.
Die Mortalitat, meist bedingt durch ein Nierenversagen, Myokardinfarkt, Sepsis
oder Embolie ist auR3erst gering und variiert je nach Studie zwischen 0,0 — 0,1%
(Thiel 2004, Léppenberg et al. 2011, Tewari et al. 2012, Tyson et al. 2014).

1.5 Inkontinenz nach radikaler retropubischer Prostatektomie

Die postoperative Inkontinenz nach radikaler retropubischer Prostatektomie ist
nach wie vor ein herausforderndes Problem. Die betroffenen Patienten klagen
Uber teils immense Belastung und Einschrankung ihres Wohlergehens mit
konsekutiver Beeintrachtigung der Lebensqualitat (Brassell et al. 2013).
Psychische Beschwerden wie Depressionen, abnehmendes Selbstbewusstsein,

ausgepragtes Schamgefuhl und soziale Isolation sind mdgliche Langzeitfolgen
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(Schumacher 2007). Die Inzidenzrate fur die postoperative Harninkontinenz
variiert laut Literatur zwischen 1 — 48% (Bauer et al. 2009, Wilson et al. 2011).
Um prazisere Ergebnisse zu erzielen, ist sowohl die Verwendung von
einheitlichen Definitionen fur die Kontinenz als auch der Gebrauch validierter,
standardisierter und international anerkannter Fragebtgen zur Erfassung der

Kontinenz notwendig (Hoyland et al. 2014).

Die postoperative Inkontinenz wird heutzutage als multifaktorielles Geschehen
angesehen. Die betroffenen Patienten leiden meist an einer
Belastungsinkontinenz (=Sphinkter-Schwéche). In selteneren Fallen liegt eine
Dranginkontinenz im Sinne einer Uberaktiven Blase bzw. eine gemischte
Belastungs- und Dranginkontinenz vor (Bauer et al. 2009). Kielb et al. konnten
mittels urodynamischer Funktionsuntersuchung zeigen, dass bis zu 95% aller
Patienten ihres Kollektivs Symptome einer Belastungsinkontinenz aufwiesen
(Kielb et al. 2005). Die Belastungsinkontinenz fuhrt bei kdrperlicher
Anstrengung zu einem willentlich nicht steuerbaren Harnverlust, ohne jedoch
dabei Harndrang zu verspuren. Sie ist bedingt durch einen inkompetenten
(insuffizienten) Harnblasenverschluss (Schumacher et al. 2004). Um den
Urinfluss zu kontrollieren, verfigen mannliche Patienten Uber zwei
verschiedene HarnréhrenschlieBmuskeln (Sphinkter), zuséatzlich erfolgt eine
passive Kompression der Harnréhre durch die Prostata. Der glattmuskulare
interne SchlieBmuskel befindet sich in der Blasenhalsregion und wird durch das
vegetative Nervensystem unwillkdrlich gesteuert. Der externe
Harnréhrenschlie@muskel (Rhabdosphinkter) liegt dagegen direkt unterhalb der
Prostata und ist Teil der Beckenbodenmuskeln. Er besteht aus quergestreiften
muskularen Anteilen und wird daher willentlich gesteuert (Myers 1991). Im
Rahmen der radikalen retropubischen Prostatektomie wird typischerweise
neben der Prostata auch der proximale Sphinkter mitentfernt. Somit muss die
Kontinenz alleine durch den externen Schliemuskel sichergestellt werden.
Eine sorgfaltige apikale Dissektion der Prostata mit Erhalt des distalen
Sphinkters hat daher hochste Prioritdt (Atiemo et al. 2007). Trotz dieser
Erkenntnis ist die Sphinkterinsuffizienz nach radikaler Prostatektomie nach wie
vor stark verbreitet (Buse et al. 2007). Sehr haufig liegt hierbei ein verminderter
Harnréhrenverschlussdruck vor. In einer von Dubbelman et al. durchgefuhrten

Studie wiesen frihkontinente Patienten im Vergleich zu inkontinenten Patienten
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nach 6 Monaten einen signifikant hheren Harnréhrendruck auf (Dubbelman et
al. 2012). Als weitere Ursache wird die abgeschwachte reflektorische
Kontraktionsleistung  der  Harnréhren- und Beckenmodenmuskeln
(Hyporeaktivitat) diskutiert. Durch Abnahme der aktiven Drucktransmission auf
die Harnréhre kommt es bei Druckerhéhungen im Bauch- und Beckenraum zu
einem ungewollten Harnverlust (Heidler 2004). Haufig liegt hierbei eine
Inaktivitdtsatrophie der  Sphinktermuskulatur  vor. Durch gezieltes
Beckenbodentraining wird der SchlieBmuskel gestarkt und somit haufig die
Inkontinenz behoben. Dies betrifft vor allem Patienten mit fortgeschrittenem
Alter und einer vorbestehenden benignen Prostatahyperplasie, da durch deren
Einengung der Harnrohre der auf3ere SchlieBmuskel weniger beansprucht
wurde (Schumacher et al. 2004). Angesichts der Tatsache, dass ein Grof3teil
der Patienten trotz einer anfanglichen Inkontinenz nach 12 Monaten kontinent
ist, scheint eine intraoperative Verletzung der Sphinkter eher unwahrscheinlich.
Vielmehr wird neben der Muskelatrophie eine Verletzung der fir die Muskeln
relevanten Nervenstrukturen vermutet, die sich jedoch im Laufe der Zeit wieder
regenerieren konnen (van der Poel et al. 2009). Dahingehend ist es umso
wichtiger, einen intraoperativen Nerverhalt anzustreben, unabh&ngig vom
Patientenalter oder sexuellen Bedurfnissen. In mehreren Studien konnte ein
positiver Zusammenhang zwischen dem Nerverhalt und der postoperativen
Kontinenzrate nachgewiesen werden (Burkhard et al. 2006, Loughlin et al.
2010).

Bei einem nicht zu vernachlassigenden Anteil der Patienten wird nach radikaler
retropubischer Prostatektomie zusatzlich zur Belastungsinkontinenz eine
Uberaktive Blase (=Detrusorhyperaktivitdt) im Sinne einer Dranginkontinenz
diagnostiziert (Bauer et al. 2009). Patienten mit einer Dranginkontinenz
berichten von einem plotzlich auftretenden imperativen Harndrang mit
einhergehendem unwillktrlichem Harnverlust. Pathophysiologisch liegt ein
Missverhéltnis zwischen der Intensitat der afferenten Signale und der zentralen
Hemmung des Miktionsreflexes vor, was zu einer Hyperaktivitdt des Detrusors
fuhrt. Je nach Ursache wird die Detrusorhyperaktivitat in eine neurogene und
nicht-neurogene Form unterteilt (Schumacher 2005). Bei der nach radikaler
Prostatektomie meist auftretenden nicht-neurogenen Detrusorhyperaktivitat wird

die Prostatavergrof3erung als Hauptursache beschrieben (Heidler 2004). In
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einer von Chapple et al. durchgefihrten Studie zeigte sich bei 50-75% der
Patienten mit vorhandener Harnréhrenobstruktion das Syndrom der tGberaktiven
Blase. Umgekehrt zeigte sich bei 57% der Patienten mit bestehender
Uberaktiver Blase eine Blasenauslassobstruktion, die mittels urodynamischer
Untersuchung nachgewiesen wurde (Chapple et al. 1994). Inwieweit eine
Obstruktion der Urethra die Detrusorhyperaktivitét bewirkt, ist bis heute nicht
vollstdndig geklart. Man vermutet jedoch, dass der durch die Obstruktion
verursachte erhéhte Miktionsdruck eine Gewebshypoxie nach sich zieht. Neben
der Apoptose glatter Muskelzellen bedingt die Minderdurchblutung zunehmend
eine teils irreversible Schadigung nervaler Strukturen. Eine partielle
Denervierung mit gestorter Sensitivitat ist die Folge (Steers 2002, Heidler
2004).

1.6 Erektile Dysfunktion nach radikaler retropubischer

Prostatektomie

Trotz Durchfihrung der nervschonenden Operationstechnik wird die erektile
Dysfunktion (ED) nach wie vor als die haufigste Komplikation nach radikaler
retropubischer Prostatektomie beschrieben (Heim et al. 2006, Kaufmann et al.
2010). Sehr haufig geht die Erektionsstorung mit einer Abnahme der
Lebensqualitat von Patient und dem jeweiligen Partner einher. Schover et al.
zeigten, dass bei mehr als 60% der Patienten eine postoperative erektile
Dysfunktion einen erhdhten Distress (negativer Stress) im Alltag verursacht
(Schover et al. 2002). Zudem berichten betroffene Patienten sehr oft Uber eine
reduzierte Qualitat ihrer Partnerschaft (Sunny et al. 2007). Dahingehend ist eine
gezielte praoperative Patientenaufklarung tber die zumindest voribergehende

eintretende postoperative ED entscheidend (Kaufmann et al. 2010).

Basierend auf dem vom ,National Institution of Health® (NIH) im Jahre 1992
publizierten Konsensusbericht, wird die erektile Dysfunktion definiert als die
Unfahigkeit eine fir einen zufriedenstellenden  Geschlechtsverkehr
ausreichende Erektion aufrechterhalten zu koénnen (Lizza et al. 1999). Die
Haufigkeit erektiler Funktionsstérungen nach radikaler Prostatektomie variiert

laut Literatur zwischen weniger als 10 und 94% erheblich (Budéaus et al. 2009,
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Magheli et al. 2009, Kranz et al. 2014). Das Hauptproblem hinsichtlich der
Dokumentation der postoperativen ED besteht darin, dass die Regeneration
der erektilen Funktion nach RRP bis zu 40 Monate andauern kann (Magheli et
al. 2009). Zudem handelt es sich bei der erektilen Funktion um ein
multifaktorielles Geschehen, das von vielen Parametern wie dem
Patientenalter, Begleiterkrankungen (Diabetes mellitus, arterielle Hypertonie
und KHK), préaoperativer Erektionsfahigkeit, peniler Rehabilitation, Ausmal3 des
intraoperativen Nerverhaltes und nicht zuletzt  unterschiedlichen
Evaluationskriterien bzw. Definitionen fur die Potenz abhangt (Mulhall 2009,
Gandaglia et al. 2012).

Die Atiologie der erektilen Dysfunktion nach radikaler Prostatektomie kann
primar durch die Lasion der die Corpora cavernosa versorgenden Gefal3-
Nerven-Bundel erklart werden (Sperling et al. 2003). Ein maximaler Erhalt der
neurovaskularen Strukturen hat daher hinsichtlich der postoperativen Potenz
hochste Prioritat. Kranz et al. zeigten, dass ein intraoperativ beidseitiger
Nerverhalt mit einer signifikant héheren Potenzrate im Vergleich zum
einseitigen Nerverhalt einhergeht (Kranz et al. 2014). Eine Neuropraxie ist
jedoch selbst bei sorgfaltigster Prostatadissektion mit bilateraler Nervschonung
oftmals unvermeidlich (Magheli et al. 2009). Demnach kommt es zum
Riuckgang der Spontanerektionen mit einhergehender mangelnder
Oxygenierung der Corpora cavernosa und Apoptose glatter Muskelzellen.
Gleichzeitig steigt der Kollagenfaseranteil an, sodass eine zunehmende
Fibrosierung der Corpora cavernosa eintritt. Diese Veranderungen bewirken
eine abnehmende Elastizitdt der Schwellkérper und somit eine verminderte
Erektionsfahigkeit (Hatzimouratidis et al. 2009). Darauf beruht das
Therapiekonzept der penilen Rehabilitation, das 1997 von Montorsi et al.
erstmalig mit der Schwellkdrper-Autoinjektionstherapie (SKAT) untersucht
wurde. Ziel ist es, mittels medikament6s verursachter Durchblutungssteigerung
dem strukturellen Umbau der Schwellkérper nach RRP entgegenzuwirken. In
der Studie von Montorsi et al. zeigte sich, dass Patienten mit intrakaverndser
Prostaglandin-Therapie im Vergleich zu Patienten ohne Therapie signifikant
haufiger Spontanerektionen postoperativ aufwiesen (Montorsi et al. 1997). Die
penile Rehabilitation mittels Sildenafil, als bekanntester Vertreter der

Phoshodiesterase-5-Inhibitoren, zeigte ebenso einen protektiven Effekt auf das
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kaverndse Gewebe (lacono et al. 2007). Die Ergebnisse dieser Studien zeigen,
dass zukinftig neben dem reinen Therapieren der Erektionsstérung mittels
diverser ED-Hilfsmittel (PDE-5-Inhibitoren, PGE, Vakuumpumpe etc.) ein
besonderes Augenmerk auf die moglicherweise potenzerhaltende bzw.
rehabilitierende Wirkung dieser Substanzen bei friihzeitiger Einnahme gelegt

werden sollte (Sperling et al. 2003).

1.7 Einfluss des P-Volumens auf die peri- und postoperative

Komplikationsrate und das funktionelle Outcome

Bisherige Studien, die den Einfluss des Prostatavolumens auf die peri- und
postoperative Komplikationsrate sowie das funktionelle Outcome (Kontinenz,
Potenz) nach radikaler Prostatektomie untersucht haben, zeigten teilweise sehr
unterschiedliche Ergebnisse. Neben der Operationstechnik, den nicht
identischen Ein- und Ausschlusskriterien fur das Studienkollektiv und der
unterschiedlichen Erfassung von Prostatagrof3e, Kontinenz- bzw. Potenzrate,
scheint vor allem die ungleiche Gruppeneinteilung hinsichtlich des

Prostatavolumens bzw. -gewichts das Studienergebnis zu beeinflussen.

Manche Autoren vermuten, dass Patienten mit einer stark vergrol3erten
Prostata eine intraoperativ eingeschrankte Mobilitat und Ubersicht im kleinen
Becken fur den Operateur bedingen. Dies stellt eine grof3ere operative
Herausforderung dar, was mit einem erhéhtem Blutverlust und folglich erhéhter
Transfusionsrate, aber auch langerer OP-Dauer einhergehen kann (Labanaris
et al. 2013). Obwonhl einige Studien diese Annahme belegen konnten, zeigten
andere Studien hingegen keine signifikante Korrelation.

Hsu et al. wiesen einen signifikanten Zusammenhang zwischen einem grof3eren
Prostatavolumen (>50ml) und einem héheren Blutverlust bzw. Transfusionsrate
und langerer KH-Aufenthaltsdauer bei RRP nach. Hinsichtlich der OP-Dauer,
aber auch intra-, peri- und postoperativer Komplikationsrate zeigte sich jedoch
keine signifikante Korrelation (Hsu et al. 2003). In einer gréReren Studie von
Pettus et al., die das Kollektiv anhand des pathologischen Prostatagewichtes in
4 Untergruppen einteilten (<40g, 41-50g, 51-65g, >65g), zeigte sich mit

zunehmendem Prostatagewicht ein signifikant erhohter Blutverlust und
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Transfusionsrate sowie eine langere OP-Dauer (Pettus et al. 2009). Betrachtet
man hingegen die Ergebnisse von Chan et al., wiesen Patienten mit einem
erhohten Prostatagewicht (>75g) gegeniber Patienten mit einem geringen
Gewicht (£75g) hinsichtlich des Blutverlustes, der OP-Dauer, Transfusionsrate
und KH-Aufenthaltsdauer bei RRP &hnliche Werte auf (Chan et al. 2008).

Studien, bei denen eine roboter-assistierte Prostatektomie durchgefiihrt wurde,
zeigten hinsichtlich des operativen Outcomes in Abhangigkeit von der
Prostatagrof3e ebenso keine einheitlichen Resultate. In der Studie von Link et
al. ging eine grof3e Prostata (=70g) mit einem signifikant grof3eren Blutverlust
und langerer OP- bzw. KH-Aufenthaltsdauer einher. Ebenso zeigten jene
Patienten gegeniber Patienten mit einer geringen Prostatagrof3e (<30g) eine
mehr als 4-mal so hohe postoperative Komplikationsrate (18 vs. 4,4%), hierbei
war in der Gruppe 2709 ein auffalliges postoperatives Zystogramm mit 13,4%
am haufigsten vertreten. Hinsichtlich der Transfusionsrate und intraoperativen
Komplikationen lag keine Abhéangigkeit vor (Link et al. 2008). Die Ergebnisse
von Yasui et al. zeigten, dass Patienten mit einer gro3eren Prostata (=80g),
abgesehen von der signifikant langeren OP-Dauer, gegenuber der
Patientengruppe mit geringerer Grof3e (<30g) hinsichtlich des Blutverlustes, der
Transfusionsrate, Katheterliegedauer und Komplikationsrate ahnliche Werte
aufwiesen. Verstarkte Blutung, akuter Harnverhalt und die Leckage waren die
einzigen erwahnten postoperativen Komplikationen, hierbei zeigte sich in den
jeweiligen Untergruppen eine &ahnliche prozentuale Verteilung (Yasui et al.
2014). Betrachtet man die Ergebnisse von Labanaris et al., fihrte auch hier ein
grolReres Prostatagewicht (2100g) zu einer signifikant langeren OP-Dauer,
ebenso wiesen diese Patienten einen gré3eren Blutverlust (192 vs. 152ml) wie
auch eine erhohte intraoperative Komplikationsrate auf. Patientengruppe A
(=100g) verzeichnete im Vergleich zu Gruppe B (<50g) nahezu 4-mal so haufig
intraoperative Blutungen und doppelt so haufig eine Darmverletzung. Die
postoperativen Komplikationen waren hingegen in beiden Gruppen &hnlich
stark vertreten (22,1 vs. 17,3%), hierbei zeigte sich keine signifikante

Korrelation (Labanaris et al. 2013).

Die Lymphozelenbildung, eine der haufigsten Komplikationen nach radikaler
Prostatektomie mit pelviner Lymphadenektomie (Musch et al. 2008), ist laut

Literatur nicht vom Prostatavolumen abhéngig. Heers et al. konnten zeigen,
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dass die Patienten, welche postoperativ eine Lymphozele entwickelten, sich
hinsichtlich  der  Prostatagrof3e  gegeniber den  Patienten  ohne
Lymphozelenbildung nur geringfiigig unterschieden (50 vs. 54g)(Heers et al.
2014). Ahnliche Ergebnisse lagen in der Studie von Khoder et al. vor. Hierbei
hatten zwar Patienten mit einer postoperativ entwickelten Lymphozele
gegenuber den Patienten ohne Lymphozele ein etwas erhohtes
Prostatavolumen (50 vs. 42ml), ein signifikanter Unterschied zeigte sich jedoch
nicht (Khoder et al. 2011).

Inwieweit das Prostatavolumen einen Einfluss auf die postoperative Kontinenz
und Potenz hat, ist &hnlich wie beim operativen Outcome nach wie vor nicht
eindeutig geklart. Trotz der Annahme, dass eine groRere Prostata aufgrund
eingeschrankter intraoperativer Sicht eine saubere apikale Dissektion mit Erhalt
des Sphinkters und des Gefal3-Nerven-Bundels erschwert (Walsh et al. 2002),
scheint in den meisten Fallen das P-Volumen keinen direkten Einfluss auf das

funktionelle Outcome zu haben.

Die Studie von Pettus et al. zeigte 1 Jahr nach radikaler retropubischer
Prostatektomie weder bei der Kontinenz noch Potenz einen signifikanten
Zusammenhang zum Prostatagewicht. Die Kontinenz wurde hierbei als
.einlagenfrei“ definiert. Potent waren jene Patienten, die eine normal bis leicht
verminderte, aber ausreichende Erektion wéahrend sexueller Aktivitat hatten
(Pettus et al. 2009). Ahnliche Ergebnisse zeigten Hsu et al., die ihr
Patientenkollektiv anhand des Prostatavolumens in Quartile stratifizierten.
Sowohl die Kontinenz nach 1 Jahr als auch die Potenz nach 2 Jahren waren
unabhangig vom P-Volumen (Hsu et al. 2003). Foley et al. zeigten im Vergleich
beider Untergruppen (£75g, >75g) hinsichtlich der Kontinenz- und Potenzrate
nach RRP ebenso keinen signifikanten Unterschied (Foley et al. 2003). Auch
nach roboter-assistierter Prostatektomie sind vergleichbare Resultate
vorhanden. In der Studie von Zorn et al. zeigte sich nach Aufteilung des
Studienkollektivs anhand des pathologischen Prostatagewichts in 4
Untergruppen (>30g, =30-<50g, =50-<80g, =80g), dass die ProstatagrtiRe
ebenso keinen signifikanten Einfluss auf die Wiedererlangung der Kontinenz
und Potenz hat (Zorn et al. 2007). Demgegeniber steht die Studie von Konety
et al.,, die einen signifikanten Zusammenhang zwischen Prostatavolumen

(<25ml, 25-50ml, >50ml) und postoperativer Kontinenzrate sowohl bei 6 als
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auch 12 Monaten nach radikaler Prostatektomie nachweisen konnte. 24 Monate
postoperativ zeigte sich dieser Unterschied jedoch nicht mehr (Konety et al.
2007). Skolarus et al. evaluierten in ihnrem RARP-Kollektiv ausschlief3lich nach 3
Monaten einen potenziellen Zusammenhang zwischen Prostatagrof3e und
funktionellem Outcome. Hierbei hatten Patienten mit einem grof3en
Prostatagewicht (>100g) gegeniber Patienten mit einem geringen Gewicht
(<509) eine um etwa 20% niedrigere Kontinenzrate (44,0% vs. 62,2%), die
postoperative Potenzrate war in beiden Untergruppen ahnlich (Skolarus et al.
2010). Eine signifikante Korrelation zwischen dem Prostatagewicht und der
Potenzrate zeigten Ahlering et al., die jedoch ausschlie3lich die Frihpotenz

nach 3 Monaten evaluierten (Ahlering et al. 2008).

1.8 Einfluss des IPSS auf die peri- und postoperative

Komplikationsrate und das funktionelle Outcome

Der praoperative ,International Prostate Symptom Score® (IPSS) wurde im
Gegensatz zum Prostatavolumen bisher nur in sehr wenigen Studien als
Einflussfaktor auf das funktionelle Outcome nach radikaler Prostatektomie
untersucht. Ein potenzieller Zusammenhang zwischen IPSS und peri- bzw.

postoperativer Komplikationsrate ist bislang nicht evaluiert worden.

In der Studie von Shikanov et al. zeigte sich 12 Monate nach roboter-
assistierter Prostatektomie ein signifikanter Zusammenhang zwischen einem
hohen IPSS préaoperativ und einer niedrigen postoperativen Kontinenzrate. Die
Potenz war hingegen unabhangig vom IPSS (Shikanov et al. 2010). Moore et
al. pruften den Einfluss des IPSS ausschlief3lich auf die Harninkontinenz sowohl
nach laparoskopischer als auch offener radikaler Prostatektomie. Hierbei stellte
der IPSS einen signifikanten Pradiktor fur die Inkontinenz nach 3, jedoch nicht
nach 12 Monaten dar. Inkontinent waren jene Patienten, bei denen mittels 24h-
PAD-Test eine Gewichtszunahme von =8¢ festgestellt werden konnte (Moore et
al. 2007). In einer weiteren Studie von Lavigueur-Blouin et al. zeigte sich, dass
Patienten mit einer pradoperativ moderaten Miktionssymptomatik (IPSS 8-19)
gegenuber Patienten mit einer milden Symptomatik (IPSS 0-7) eine signifikant

schlechtere Frihkontinenz (einlagenfrei nach 1 Monat) nach roboter-assistierter
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OP aufwiesen (Lavigueur-Blouin et al. 2015). Auch Lee et al. evaluierten den
Einfluss des IPSS auf die postoperative Frihkontinenz. Im Gegensatz zu
Lavigueur-Blouin et al. bestand jedoch kein signifikanter Zusammenhang
zwischen dem LUTS (lower urinary tract symptoms)-Schweregrad (mild,
moderat, schwer) und der Friihkontinenz nach 6 Wochen (Lee et al. 2010). Dies
konnte von Gandaglia et al. bestatigt werden. Hierbei zeigten Patienten mit
einer milden LUTS gegeniuber Patienten mit einer moderaten bzw. schweren
LUTS hinsichtlich der Kontinenzrate nach 1, 2 und 3 Jahren keinen

signifikanten Unterschied (Gandaglia et al. 2012).

1.9 Fragestellung

In der vorliegenden Arbeit sollte bei Patienten, die zwischen Januar 2009 und
Oktober 2014 am Klinikum rechts der Isar offen radikal prostatektomiert
wurden, der Einfluss des praoperativ ermittelten Prostatavolumens (TRUS) und
IPSS auf die peri- und postoperative Komplikationsrate evaluiert werden.
Hierfur eingeschlossene Parameter waren die OP-Dauer, die intra- und
postoperative Transfusionsrate sowie durchschnittliche Transfusionsmenge, die
Katheterliegedauer, Harnverhalt nach DK-Zug, das Zystogramm, einzelne peri-
und postoperative  Komplikationen  (Clavien-Dindo) und die KH-
aufenthaltsdauer. Dartiber hinaus wurde ein potenzieller Einfluss des
Prostatavolumens und IPSS auf die postoperative Kontinenz nach 3, 6 und 12
Monaten, sowie Potenz nach 12 und 24 Monaten untersucht. Weitere in die
Analyse einflieRende Grofien wurden unterteilt in praoperative (PSA-Wert bei
Diagnose, BMI, ASA-Status, Charlson Comorbidity Index, Biopsie Gleason-
Score und Klinisches Tumorstadium), intraoperative (Alter bei OP,
nervschonende Operationstechnik) und pathologische Parameter
(pathologisches  Prostatagewicht, Lymphknoten- und Resektionsstatus,

Gleason-Score und pathologisches Tumorstadium).

Nach Berucksichtigung der Ausschlusskriterien wie der Salvage-
Prostatektomie, der neurologischen Begleiterkrankungen und der roboter-
assistierten Prostatektomie, wurde das Patientenkollektiv anhand des

Prostatavolumens und IPSS in jeweils zwei Untergruppen unterteilt (<40ml,
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240ml bzw. <7; >7) und diese anschliel3end im Hinblick auf die zuvor erwahnten
Parameter miteinander verglichen. Die Befragung der Patienten hinsichtlich der
Kontinenz und Potenz erfolgte mittels eines eigen konzipierten
Nachsorgefragebogens, der u.a. den IIEF-6 und Fragen bzgl. der Qualitat und
Quantitat der verwendeten Einlagen beinhaltete.
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2. Material und Methodik

2.1 Studiendesign und Ausschlusskriterien

Die Rekrutierung des in unserer Studie vorliegenden Patientenkollektivs erfolgte
im Zeitraum zwischen Januar 2009 und Oktober 2014 an der Urologischen
Klinik und Poliklinik der Technischen Universitat Minchen am Klinikum rechts
der Isar. Alle Patienten, die wahrend dieses Zeitraums aufgrund eines lokal
begrenzt  bzw. fortgeschrittenen  Prostatakarzinoms  offen  radikal
prostatektomiert wurden, erhielten bereits préoperativ einen Fragebogen. Die
darin enthaltenen Fragen hinsichtlich Potenzfahigkeit (IIEF-6) und
Miktionsbeschwerden (IPSS) sollten mdglichst ehrlich und vollstandig seitens
des Patienten ausgeflllt werden. Ferner wurden die Patienten gebeten, sich an
einer prospektiven Studie zur Erfassung der postoperativen Kontinenz und
Potenz in Abh&ngigkeit von Prostatavolumen und IPSS zu beteiligen. Hierfur
wurden allen Beteiligten jeweils nach 3, 6, 12, 18, sowie 24 Monaten ein
Nachsorgefragebogen zur Beurteilung der zum jeweiligen Zeitpunkt
vorliegenden Kontinenz bzw. Erektionsfahigkeit zugesandt. Mit Hilfe dieser
Angaben konnten zeitliche Veranderungen der postoperativen Harninkontinenz
und Impotenz sehr gut erfasst und dargestellt werden. Dartber hinaus wurden
samtliche klinische Daten und intra- bzw. postoperative Komplikationen in die
extra dafur vorgesehene Macro-Datenbank eingegeben. Eine retrospektive
Auswertung hinsichtlich der Komplikationsrate in  Abhangigkeit von
Prostatavolumen und IPSS erfolgte im Anschluss. Um innerhalb des
Patientenkollektivs bzgl. des funktionellen Outcomes und der Komplikationsrate
moglichst gleiche Ausgangsvoraussetzungen zu schaffen, wurden folgende

Ausschlusskriterien festgelegt:

¢ neoadjuvante Strahlentherapie (Salvage-Prostatektomie)
e neurologische Begleiterkrankungen

e Roboter-assistierte Prostatektomie (DaVinci®)
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2.2 Gruppeneinteilung

Ziel dieser vorliegenden Studie war es, einen mdglichen Zusammenhang
zwischen dem praoperativ gemessenen Prostatavolumen (TRUS) bzw. dem
IPSS (International Prostate Symptom Score) und der peri- und postoperativen
Komplikationsrate sowie dem funktionellen Outcome (Potenz und Kontinenz)
darzustellen. Entsprechend wurde das Patientenkollektiv sowohl anhand des
Prostatavolumens (TRUS) als auch des praoperativ ermittelten IPSS in jeweils

zwei Gruppen eingeteilt.

Prostatavolumen (TRUS):

e Gruppel: <40 ml
e Gruppell: 240 ml

International Prostate Symptom Score (IPSS):

e Gruppel: <7 Punkte
e Gruppe ll:  >7 Punkte

2.3 Untersuchte Parameter

2.3.1 Praoperative Parameter

Prostata spezifisches Antigen (PSA)

Das prostataspezifische Antigen (PSA) ist ein Enzym (Serinprotease), das
physiologisch insbesondere von den Prostata-Epithelzellen sezerniert wird. Es
ist unter anderem im Ejakulat des Mannes enthalten und bewirkt durch die
Spaltung der Proteine Seminogelin | und Il die Verflissigung des
Samenkoagulums. Die Sekretion des prostataspezifischen Antigens ist somit
kein tumorspezifisches, sondern ein physiologisches Phanomen (Caplan et al.
2002).

Heutzutage dient das PSA priméar als Parameter im Rahmen der PCa-
Diagnostik. Falschlicherweise spricht man oftmals von einem Tumormarker, per
Definition handelt es sich jedoch lediglich um einen Gewebemarker.
Tumorunabhéngige Faktoren wie Alter, Rasse und Prostatagrof3e koénnen

ebenso wie eine nicht tumorbedingte Zerstérung der physiologischen
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Prostatastruktur (Biopsie, Katheterisierung und Prostatitis) einen Anstieg des
PSA-Serumwertes bewirken (Caplan et al. 2002). Fruher galt ein starrer PSA-
Grenzwert von 4ng/ml als Indikation fur eine Prostatabiopsie. Um eine
Ubertherapie zu vermeiden, ist die Beriicksichtigung des altersbedingten PSA-
Anstiegs durch Volumenzunahme der Prostata durchaus sinnvoll (Oesterling et
al. 1993).

Am Institut fur Klinische Chemie und Pathobiochemie des Klinikums rechts der
Isar  wird der PSA-Wert in Nanogramm pro Milliliter (ng/ml) mittels
Elektrochemilumineszenz Immunoassay (,ECLIA®*) bestimmt. Folgende

altersadjustierte Grenzwerte liegen vor:

e <40 Jahre: < 1,3 ng/ml
e 40 - 49 Jahre: < 2,0 ng/ml
e 50 —59 Jahre: < 3,0 ng/ml
e 60— 70 Jahre: < 4,0 ng/ml
e > 70 Jahre: < 4,5 ng/ml

Um Sensitivitat und Spezifitdt des prostataspezifischen Antigens zu optimieren,
wird heutzutage neben dem Patientenalter auch der Anteil der freien PSA-
Konzentration (fPSA) und die PSA-Anstiegsgeschwindigkeit berticksichtigt. Das
Gesamt-PSA (tPSA) kommt im Blut sowohl in freier (fPSA; 10-30%) als auch
gebundener Form mit Makromolekilen vor (cPSA). Die Wahrscheinlichkeit an
einem Prostatakarzinom zu erkranken, erhoht sich mit Abnahme des freien
PSA-Wertes (Polascik et al. 1999). Mit Hilfe des fPSA kann einerseits die
Sensitivitat des PSA bei Werten von 2-4ng/ml verbessert, gleichzeitig jedoch
die Spezifitit des PSA bei Werten von 4-10ng/ml erhéht werden. Liegt der
fPSA-Wert bei Uber 25%, ist die Wahrscheinlichkeit fir ein Prostatakarzinom
unwahrscheinlich (Stenman et al. 1991). Die Anstiegsgeschwindigkeit pro Zeit
(3 PSA-Messungen innerhalb von 2 Jahren) wird als weiteres diagnostisches
Hilfsmittel empfohlen. Dies ist insbesondere fir Patienten mit PSA-Werten von
<4ng/ml bzw. nach negativer Biopsie geeignet. Bei vorhandenem
Prostatakarzinom steigt der PSA-Spiegel im Vergleich zu benignen

Veranderungen der Prostata deutlich schneller an (Loeb et al. 2007).

In vorliegender Studie erfolgte die Einteilung des PSA-Wertes (ng/ml) zum

Zeitpunkt der Diagnose in 3 Untergruppen:
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e PSA <4ng/ml

e PSA >4 ng/mlund < 10ng/ml

e PSA >10ng/ml

Body-Mass-Index

Der Body-Mass-Index (BMI) fasst Koérpergréf3e und das Korpergewicht in einer

Kennzahl zusammen. Er wird wie folgt berechnet:

_ Gewicht [kg]

BMI

~ (GroRe [m])?

Die Berechnung erfolgt unabhéangig von Alter und Geschlecht. Nach

Empfehlung der WHO werden erwachsene Personen wie folgt tabellarisch

eingestuft (WHO, 2005).

Einstufung

Untergewicht

starkes Untergewicht
mafiges Untergewicht

leichtes Untergewicht

Normalgewicht

Ubergewicht
Préaadipositas
Adipositas

Adipositas Grad |
Adipositas Grad Il

Adipositas Grad llI

BMI (kg/m?)

<18,5

<16
16-17

17-18,5
18,5-25

225

30-35
35-40
240
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Adipositas stellt ein allgemein erh6htes Gesundheitsrisiko dar. Bei fettleibigen
Menschen treten Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Diabetes mellitus Typ Il, aber
auch Wundheilungsstoérungen nach chirurgischen Interventionen wesentlich
haufiger auf (Fakler et al. 2013). In vorliegender Studie wurden die Patienten
hinsichtlich des errechneten BMI-Wertes in 2 Untergruppen eingeteilt:

e <30 kg/m?
e 230 kg/m?

International Prostate Symptom Score (IPSS)

Der ,International Prostate Symptom Score® (IPSS) berechnet sich aus einem
weltweit anerkannten Fragebogen zur Beurteilung von Miktionsbeschwerden,
ausgehend vom unteren Harntrakt (LUTS = lower urinary tract symptoms). Da
die LUTS haufig auf eine benigne Prostatahyperplasie (BPH) zurtickzufihren
sind, eignet sich der Fragebogen besonders zur Erfassung des Ausmal3es einer
bereits bestehenden BPH (Roehrborn 2008).

Der Fragebogen umfasst insgesamt acht Fragen. Sieben davon beurteilen die
Symptome (irritative und obstruktive Miktionsbeschwerden), die achte Frage
dient zur Bewertung der Lebensqualitat in Bezug auf die vorhandenen
Beschwerden. Der IPSS wurde 1992 von der ,American Urological Association®
entworfen und beinhaltete urspringlich nur die ersten sieben Fragen zur
Beurteilung der Miktionssymptomatik (AUA-7)(Barry et al. 1992). Erst spater
wurde die Frage beziglich der Lebensqualitat durch die ,World Health
Organization“ (WHO) erganzt. Das Design der Fragen ist so konzipiert, dass ein
selbststandiges und somit unabhangiges Ausfillen vom Urologen seitens des
Patienten gewabhrleistet ist. Da der Fragebogen beliebig oft ausgefillt werden
kann, ist es moglich, den Krankheitsverlauf darzustellen und somit auch den
Erfolg einer mdoglichen medikamentdsen Therapie zu messen. Folgende

Symptome werden erfragt:

e Unvollstandige Blasenentleerung (Frage 1)
e Pollakisurie (Frage 2)
e Unterbrochene Miktion (Frage 3)

e Schwierigkeit beim Hinauszdgern der Miktion (Frage 4)
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e Abgeschwachter Harnstrahl (Frage 5)
e Erhohte Anstrengung beim Wasserlassen (Frage 6)

e Nykturie (Frage 7)

Fur jede Frage besteht die Moglichkeit 0-5 Punkte zu vergeben, die
Skalenbreite reicht hierbei von 0 Punkte (,niemals®) bis 5 Punkte (,fast immer®).
Die Gesamtpunktzahl kann demnach zwischen 0 und 35 Punkte variieren. Je
niedriger der Wert, desto geringer sind die Beschwerden. Je hoher die
errechnete Punktzahl, desto ausgepréagter ist die Miktionssymptomatik. Um die
einzelnen Beschwerden besser voneinander abzugrenzen, wird die

Symptomatik derart eingeteilt:

e 0-7 Gesamtpunkte:  milde Symptomatik (leichtgradig)
e 8-19 Gesamtpunkte: mittlere Symptomatik (mittelgradig)
e 20-35 Gesamtpunkte: schwere Symptomatik (hochgradig)

Meist wird ab einem Wert von >7 und vorhandenem Leidensdruck eine
Therapie eingeleitet. Hakenberg et al. veroffentlichten 1997 eine andere
Einteilungsmdglichkeit, in der nicht zwischen 3, sondern 4 Symptomgruppen
unterschieden wurde (Hakenberg et al. 1997).

Hinsichtlich der Miktionssymptomatik kann der IPSS zusatzlich in einen
irritativen Symptom-Score (IS) und obstruktiven Symptom-Score (OS) unterteilt
werden. Obwohl diese Differenzierung bis heute nicht offiziell anerkannt ist,
ermoglicht sie die Darstellung der irritativen  bzw. obstruktiven
Miktionssymptomatik in Bezug zum Gesamtscore. Die irritative Symptomatik
wird durch die Fragen 2, 4 und 7 erfragt. Folglich ergibt sich ein irritativer
Gesamtscore (IS) von 0-15 Punkten, wobei die Auspragung der Symptomatik

wie folgt dargestellt werden kann:

e 0-3 Punkte: milde Symptomatik (leichtgradig)
e 4-7 Punkte: mittlere Symptomatik (mittelgradig)
e 8-15 Punkte: schwere Symptomatik (hochgradig)
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Die Fragen 1, 3, 5 und 6 hinterfragen hingegen die obstruktive Symptomatik,
demnach ergibt sich ein obstruktiver Gesamtscore (OS) von 0-20 Punkten. Die

Schwere der Symptomatik wird folgendermalf3en eingeteilt:

e 0-4 Punkte: milde Symptomatik (leichtgradig)
e 5-10 Punkte: mittlere Symptomatik (mittelgradig)
e 11-20 Punkte: schwere Symptomatik (hochgradig)

Die 8. Frage zur Lebensqualitat gibt primér keine Auskunft zum Schweregrad
der Miktionssymptomatik. Vielmehr erfragt sie das subjektive Empfinden des
jeweiligen Patienten im Hinblick auf eine moglicherweise ausbleibende
Besserung der bestehenden Miktionssymptomatik. Die Antwortmdglichkeiten

reichen von ,ausgezeichnet” (0 Punkte) bis ,sehr schlecht* (6 Punkte).

Das in unserer Studie vorliegende Patientenkollektiv wurde in 2 Gruppen
unterteilt, wobei eine Berucksichtigung der Antworten von Frage 8 nicht

erfolgte.

e <7 Punkte
e >7 Punkte
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International Prostate Symptom Score (IPSS)

niemals seltener seltener ungefahr in mehr fast
als in als in in der als der immer
einem der Halfte Halfte Halfte
von 5 der Féalle aller Falle der Féalle
Fallen
1. Wie oft wahrend des letzten Monats hatten Sie
das Geftihl, dass lhre Blase nach dem
Wasserlassen nicht ganz entleert war?
(] (1) @ ©)) 4 ®)
2. Wie oft wahrend des letzten Monats mussten
Sie in weniger als 2 Stunden ein zweites Mal
Wasser lassen?
0) (1) &) (©)) 4 ®)
3.  Wie oft wahrend des letzten Monats mussten
Sie mehrmals aufhéren und wieder neu
beginnen beim Wasserlassen? ©) o) @ @) () )
4. Wie oft wahrend des letzten Monats hatten Sie
Schwierigkeiten, das Wasserlassen
hinauszuzdgern?
0) (1) &) (©)) 4 ®)
5. Wie oft wéhrend des letzten Monats hatten Sie
einen schwachen Strahl beim Wasserlassen?
(0) (1) 2 ®3) 4 ®)
6. Wie oft wahrend des letzten Monats mussten
Sie pressen oder sich anstrengen, um mit dem
Wasserlassen zu beginnen?
(0) (1) 2 ®3) 4 ®)
7. Wie oft sind Sie wéahrend des letzten Monats im
Durchschnitt nachts aufgestanden, um Wasser mehr als
zu lassen? MaRgebend ist der Zeitraum vom | 0x pro | 1x pro | 2x pro | 3x pro | 4x pro | 5x  pro
Zubettgehen bis zum Aufstehen am Morgen Nacht Nacht Nacht Nacht Nacht Nacht
8. Wie wirden Sie sich fiihlen, wenn sich lhre jetzigen Symptome beim Wasserlassen in Ihrem weiteren Leben nicht mehr andern

wirden?

gemischt,
teils
zufrieden,
uberwiegend teils uberwiegend
ausgezeichnet | Zufrieden zufrieden unzufrieden unzufrieden unglicklich sehr schlecht
()] @ 2 (3) 4 ®) (6)
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ASA-Klassifikation

Bei der Klassifikation nach der ,American Society of Anesthesiologists (ASA)
handelt es sich um ein Schema zur Beurteilung des praoperativen
Gesundheitszustandes des jeweiligen Patienten. Diese Klassifikation dient zur
Abschétzung des perioperativen Risikos und umfasst sechs Schweregrade
(Owens et al. 1978):

e ASAI| normaler, gesunder Patient
e ASAI Patient mit leichter Allgemeinerkrankung
e ASAI Patient mit schwerer Allgemeinerkrankung

e ASAIV Patient mit lebensbedrohlicher Allgemeinerkrankung

e ASAV moribunder Patient, der ohne Operation in der Regel nicht
uberleben wird

e ASAVI hirntoter Patient, dessen Organe zur Organspende

entnommen werden

Ein unvermeidliches Problem dieser Klassifikation ist jedoch die Subjektivitat
der Beurteilung, nur selten kommt es bei der Klassifizierung des gleichen

Patienten zu einer Ubereinstimmung bei verschiedenen Anasthesisten.

Das in dieser Studie vorliegende Patientenkollektiv wurde ausschlielich auf die

ersten drei ASA-Klassen aufgeteilt. ASA IV-VI waren nicht vertreten.

o ASAI
e ASAIl (ASAI-II, ASA 1I)
o ASAIIl (ASA II-1ll; ASAIII)

Nikotinkonsum

Die Patienten in der vorliegenden Studie wurden anhand des Nikotinkonsums in

folgende Untergruppen eingeteilt:

e Raucher
¢ Nicht-Raucher

e Ehemalige Raucher
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Diabetes mellitus

Der Begriff Diabetes mellitus (Zuckerkrankheit) kennzeichnet Stérungen des
Zuckerstoffwechsels, die den Blutzuckerspiegel dauerhaft erhéhen
(Hyperglykamie). Mit einer Lebenszeitpravalenz in Deutschland von 7,2%
(Stand: 2013) stellt die Erkrankung die héaufigste und hinsichtlich ihrer
Spatfolgen die bedeutsamste Stoffwechselstérung dar (Heidemann et al. 2013).
Lang anhaltende bzw. dauerhaft erhdohte Blutzuckerkonzentrationen ziehen
Schadigungen der Blutgefale und peripheren Nerven nach sich. Neben den
daraus resultierenden typischen Folgeerkrankungen wie kardiovaskulare
Ereignisse (Herzinfarkt, Schlaganfall), Nierenversagen und Erblindung, kdnnen
Patienten v.a. im hdheren Alter zunehmend an einer Inkontinenz und Impotenz
leiden. Vermutlich hat die Schadigung der Nerven und GefalRe einen negativen

Einfluss auf die Funktion von Harnblase und Harnr6hrenschlie@muskel.
In unserer Studie wurden die Patienten in 2 Gruppen unterteilt:

e Ja

e Nein

Arterielle Hypertonie

Bei der arteriellen Hypertonie (Bluthochdruck) handelt es sich um eine weit
verbreitete Gefallerkrankung, die durch eine chronische Blutdruckerhohung des
arteriellen Gefal3systems gekennzeichnet ist. Neben typischen Folgeschaden
wie der koronaren Herzerkrankung, Nierenschadigung oder Apoplexgefahr, wird
die arterielle Hypertonie gelegentlich auch mit einer Potenzschwache in
Zusammenhang gebracht. So kann ein lange unbehandelter hoher Blutdruck
GefalRverdnderungen und -schéadigungen herbeifihren, die mdglicherweise zu
einer Erektionsstorung fuhren. Ebenso koénnen sich arteriosklerotische
Gefallveranderungen nicht nur negativ auf das Herz auswirken, sondern auch
die Durchblutung der Blutgefal3e im Penis einschranken. Inwieweit die arterielle
Hypertonie tatsachlich ein Préadispositionsfaktor fur die erektile Dysfunktion

darstellt, ist jedoch bis heute nicht wirklich geklart.

Die Patienten der vorliegenden Arbeit wurden hinsichtlich der arteriellen

Hypertonie in zwei Untergruppen eingeteilt:
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e Nein

Einnahme von a-Blockern (Alpha-1-Rezeptorantagonisten)

Alpha-Blocker werden in der Urologie typischerweise fur die Behandlung des
benignen Prostatasyndroms (BPS) eingesetzt. Die Blockade der Alpha-1-
Rezeptoren in der Prostatadrise, Harnblasenhals und Harnroéhre fuhrt zur
Entspannung der glatten Muskulatur, die den Urinfluss reguliert. Folglich
verringert sich der Auslasswiderstand und die typischen Symptome der BPS
wie haufiger Harndrang, Entleerung kleiner Harnmengen, Gefuhl der

unvollstandigen Blasenentleerung sowie Uberlaufinkontinenz lassen nach.

Das Studienkollektiv unserer Studie wurde hinsichtlich der Einnahme von a-

Blockern in zwei Gruppen eingeteilt:

e Ja

e Nein

Einnahme von 5a-Reduktase-Hemmer

Durch die Einnahme von 5a-Reduktase-Hemmern wird die Umwandlung von
Testosteron in das deutlich wirksamere Dihydrotestosteron (DHT) verhindert.
Dies fuhrt unter anderem zur Volumenreduktion der Prostata, gleichzeitig sinkt
dadurch das Risiko fur BPS-Komplikationen. Neben dem Libidoverlust und
Abnahme der Spermamenge, bewirken 5a-Reduktase-Inhibitoren wie das
Finasterid oder Dutasterid auf3erdem eine drastische Senkung des PSA-
Wertes. Dieser betrdgt nach einer 12-monatigen Einnahme lediglich ca. 50%
des Ausgangswertes. Im Rahmen einer Prostatavorsorge sollte daher bei
gleichzeitiger Einnahme von 5a-Reduktase-Hemmern der gemessene Wert

verdoppelt werden, um ein aussagekraftiges Ergebnis zu erhalten.

Die Patienten der vorliegenden Arbeit wurden anhand der Einnahme von 5a-

Reduktase-Inhibitoren in zwei Gruppen aufgeteilt:

e Ja

e Nein
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Charlson-Comorbidity-Index (CCI):

Neben  tumorspezifischen Einflussgrof3en spielt hinsichtlich der
Lebenserwartung von Tumorpatienten v.a. die Komorbiditat eine entscheidende
Rolle. Der Charlson-Comorbidity-Index (CCI, Charlson Score) bericksichtigt
hierbei relevante Begleiterkrankungen bzgl. der 1-Jahres-Mortalitdt eines
Patienten. Die Gesamtpunktzahl setzt sich aus der Summe von 19
verschiedenen Krankheitsbildern zusammen, die abhangig von Schweregrad
eine Gewichtung von 1, 2, 3 oder 6 Punkten aufweisen. Der Score soll somit
das relative Risiko, an bestimmten Komorbiditaten innerhalb eines Jahres zu
versterben, vorhersagen (Charlson et al. 1987).

Urspriunglich wurde der Charlson-Score 1987 an einer internistischen Kilinik in
New York zur Darstellung der 1-Jahres-Mortalitat an 604 Patienten entwickelt.
Die einzelnen Punktewerte wurden addiert und in 4 Untergruppen mit jeweils
aufsteigendem Mortalitatsrisiko aufgeteilt (0, 1-2, 3-4 und 25 Punkte). Im
Anschluss erfolgte die Validierung tber einen Gesamtzeitraum von 10 Jahren
an 685 Patientinnen mit einem behandelten Brustkrebs. Hierbei erwies sich,
bedingt durch den langen follow-up Zeitraum von 10 Jahren, neben den
Komorbiditaten auch das Alter als weiterer entscheidender Risikofaktor.
Charlson entwickelte daraufhin im Jahre 1994 einen altersadjustierten Score,
der das Alter als unabhangiger Risikofaktor in die Bewertung integrierte. Hierbei
tragt jede weitere Dekade ab 50 Jahren zur Wertung mit einem zusatzlichen
Punkt bei (Charlson et al. 1994).

In unserer Studie wurden die Patienten nach dem urspriinglichen Charlson

Score in jeweils 3 Gruppen unterteilt.

e CCIO
e CCI1-3
e CCl24
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Tabelle 1: Charlson-Comorbidity-Index, Gewichtung und relatives Risiko der
Begleiterkrankungen hinsichtlich der 1-Jahres-Mortalitat

Komorbiditat Punktewert Relatives Risiko, in einem
Jahr zu versterben

Herzinfarkt 1 21,2-<15
Herzinsuffizienz 1 21,2-<15
periphere arterielle Verschlusskrankheit 1 21,2-<15
cerebrovaskulare Erkrankungen 1 21,2-<15
Demenz 1 21,2-<1,5
chronische Lungenerkrankung 1 21,2-<15
Kollagenose 1 21,2-<15
Ulkuskrankheit 1 >12-<15
Leichte Lebererkrankung 1 >12-<15
Diabetes mellitus (ohne Endorganschaden) 1 21,2-<1,5
Hemiplegie 2 215-<25
MaRig schwere und schwere Nierenerkrankung 2 215-<25
Diabetes mellitus mit Endorganschaden 2 215-<25
Tumorerkrankung 2 215-<25
Leukamie 2 215-<25
Lymphom 2 215-<25
MaRig schwere und schwere Lebererkrankung 3 225-<35
Metastasierter solider Tumor 6 26

AIDS 6 26

AIDS Acquired Immunodeficiency Syndrome

Prostatavolumen bei Diagnose:

Der transrektale Ultraschall (TRUS) stellt eine Komponente in der
Prostatakarzinomdiagnostik dar. Wegen der hohen Zahl von falschen negativen
Befunden und durch die Einfuhrung zuverlassigerer Diagnoseverfahren (PSA-
Screening), eignet er sich jedoch nicht mehr fir die primare
Friherkennungsdiagnostik. Vielmehr dient der TRUS heutzutage der
ultraschallgestitzten Prostatabiopsie bzw. Volumenmessung. Hierflr wird die
Sonde dber den Anus in den Mastdarm eingefuhrt. Durch die enge
geographische Lage von Rektum und Prostata kann diese gut dargestellt und
deren Volumen berechnet werden. Zur Bestimmung des Prostatavolumens
wurde bei jedem Patienten unserer Studie préaoperativ eine transrektale

Ultraschallmessung durchgeflnhrt.

Die Patienten unserer Studie wurden anhand des P-Volumens in 2

Untergruppen eingeteilt:
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e <40ml

o 240ml

Erfassung der Potenz:

Die Erfassung der prd- und postoperativen Potenz erfolgte mit Hilfe des
standardisierten IIEF-6 Fragenbogens (6-ltem Version des ,International Index
of Erectile Function“)(Cappelleri et al. 1999). Hierfur fullten die Patienten
einmalig den Bogen praoperativ, sowie jeweils nach 12 und 24 Monaten

postoperativ vollstandig aus.

Der IIEF-6 Fragebogen entspricht einem Teil des insgesamt fuinfzehn Fragen
umfassenden IIEF-15 Sexualitatsfragebogens (,International Index of Erectile
Function®). Dieser international anerkannte und validierte Fragebogen wurde
urspringlich 1997 von Rosen et al. entworfen, um die Wirksamkeit einer ED-
Therapie (ED = erektile Dysfunktion) besser beurteilen zu kénnen (Rosen et al.
1997). Er deckt insgesamt funf relevante Sexualitdtsdoméanen ab:

Erektionsfahigkeit (6 Fragen)

e Orgasmusfahigkeit (2 Fragen)

e Sexuelle Begierde (2 Fragen)

e Zufriedenheit hinsichtlich des Geschlechtsverkehrs (3 Fragen)

e Sexuelle Gesamtzufriedenheit (2 Fragen)

Der in unserer Studie verwendete IIEF-6 Fragebogen (auch ,Erectile-function-
domain) beinhaltet dagegen ausschlief3lich die Domane ,Erektionsfahigkeit” und
legt somit seinen Fokus auf die Auspréagung der vorhandenen erektilen
Funktion bzw. Dysfunktion des jeweiligen Patienten (Cappelleri et al. 1999).

Folgende Charakteristika werden erfragt:

e Zuversicht, eine Erektion zu bekommen bzw. aufrechtzuerhalten
e Haufigkeit der Erektion

e Harte der Erektion

e Penetrationsfahigkeit beim Geschlechtsverkehr

e Aufrechterhaltung der Erektion

e Zufriedenheit hinsichtlich des Geschlechtsverkehrs
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Fur jede der sechs Fragen gibt es sechs bzw. funf Antwortmoéglichkeiten (0-5
Punkte). Diese reichen von ,keine sexuelle Aktivitat® bzw. ,lch habe nicht
versucht Geschlechtsverkehr zu haben® bis ,fast immer‘ bzw. ,sehr stark®.
Daraus ergibt sich ein Gesamtscore von 1-30 Punkten. Je héher der Wert,
desto besser ist die erektile Funktion (EF). Mit Hilfe der errechneten
Gesamtpunktzahl kann die ED des jeweiligen Patienten wie folgt klassifiziert

werden (Cappelleri et al. 1999):

e <10 schwere ED

e 11-16 moderate ED

e 17-21 milde bis moderat ED
e 22-25 milde ED

e 26-30 Kkeine ED

In vorliegender Arbeit wurden die Patienten in zwei Gruppen eingeteilt. Hierbei
unterschied man bei einem Cut-off Wert von 22 zwischen ED (<22) und keiner
ED (222).

LErectile Function domain® of International Index of Erectile Funktion (IIEF-6):

1. Wie wirden Sie wahrend der letzten 4 Wochen |hre Zuversicht einschéatzen,
eine Erektion zu bekommen und zu halten?
O Sehr gering
O Gering
O MaRig
O Stark
O Sehr stark

2. Wie oft waren Sie wahrend der letzten 4 Wochen in der Lage,
wahrend sexueller Aktivitaten eine Erektion zu bekommen.

Keine sexuelle Aktivitat.

Fast nie/nie

Gelegentlich (weniger als 50%)

Ofter (etwa 50%)

Meist (deutlich 6fter als 50%)

Fast immer/immer

OoOooooo
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3. Wenn Sie wahrend der letzten 4 Wochen bei sexueller Stimulation
Erektionen hatten, wie oft waren Ihre Erektionen hart genug fur eine
Penetration?

Keine sexuelle Aktivitat

Fast nie/nie

Gelegentlich (weniger als 50%)

Ofter (etwa 50%)

Meist (deutlich ofter als 50%)

Fast immer/immer

Ooooooo

4. Wenn Sie wahrend der letzten 4 Wochen versuchten,
Geschlechtsverkehr zu haben, wie oft waren Sie in der Lage,
Ihre Partnerin zu penetrieren (in sie einzudringen)?

Keine sexuelle Aktivitat

Fast nie/nie

Gelegentlich (weniger als 50%)

Ofter (etwa 50%)

Meist (deutlich 6fter als 50%)

Fast immer/immer

OO0O00Oono

5. Wie oft waren Sie wahrend der letzten 4 Wochen beim Geschlechtsverkehr
in der Lage, Ihre Erektion aufrechtzuerhalten, nachdem Sie lhre Partnerin
penetriert hatten (in sie eingedrungen waren)?

Keine sexuelle Aktivitat

Fast nie/nie

Gelegentlich (weniger als 50%)

Ofter (etwa 50%)

Meist (deutlich 6fter als 50%)

Fast immer/immer

Ooo0oooo

6. Wie schwierig war es wahrend der letzten 4 Wochen beim
Geschlechtsverkehr Ihre Erektion bis zur Vollendung des
Geschlechtsverkehrs aufrechtzuerhalten?

Kein Versuch

Extrem schwierig

Sehr schwierig

Schwierig

Nicht sehr schwierig

Kein Problem

Oo0oO00ono

2.3.2 Operative Parameter
Alter:

Das Patientenalter wurde zum Zeitpunkt der Operation in Jahren bestimmt.

Operationsdauer:

Die Operationsdauer wurde in Minuten angegeben und umfasste den Zeitraum

der ersten Hautinzision bis zur letzten Naht der Operation (Schnitt-Naht-Zeit).

32



Material und Methodik

Intraoperative und postoperative Transfusionsrate:

Bei einem akuten intraoperativen Blutverlust versucht der Korper zunachst die
Normovolamie durch physiologische Kompensationsmechanismen wie Anstieg
des Herzzeitvolumens, Zunahme der Oy-Extraktion und gesteigerter
Durchblutung von Herz und ZNS aufrechtzuerhalten. Additiv erfolgt meist eine
zusatzliche Volumensubstitution (Querschnittsleitlinie zur Therapie mit
Blutkomponenten und Plasmaderivaten, 2014). Erst bei grol3eren Blutverlusten
und Verdacht einer konsekutiven hypoxischen Anadmie mit entsprechenden
Folgeschaden, besteht die Indikation zur Bluttransfusion. Vor Transfusionsgabe
muss neben dem Schweregrad der Anédmie vor allem die individuelle
Kompensationsfahigkeit  berlcksichtigt werden (Querschnittsleitlinie  zur
Therapie mit Blutkomponenten und Plasmaderivaten, 2014). Die Indikation zur
postoperativen Gabe von Bluttransfusionen ergibt sich meist aufgrund einer
Nachblutung bzw. Spatfolgen eines intraoperativen Blutverlustes. Die
Transfusionsrate beschreibt den prozentualen Anteil der transfundierten

Patienten zur Gesamtzahl der operierten Patienten.

Durchschnittliche Transfusionsmenge:

Die durchschnittliche Transfusionsmenge entspricht der durchschnittlichen
Anzahl verwendeter Erythrozytenkonzentrate gemessen an der Gesamtzahl

aller transfundierten Patienten.

Nervschonende Operationstechnik:

Friher ging die radikale Prostatektomie meistens mit dem Verlust der
Erektionsfahigkeit einher. Erst seit Einfuhrung der nerverhaltenden
Operationstechnik (Dr. P. Walsh, 1982) und der kontinuierlichen Weiter-
entwicklung in den letzten 30 Jahren, ist es heutzutage oftmals maoglich, die
Potenz nach radikaler Prostatektomie zu erhalten. Wahrend lange Zeit nur bei
jungeren bzw. praoperativ potenten und sexuell aktiven Patienten eine
nerverhaltende Operationstechnik angestrebt wurde, wird diese mittlerweile,
sofern die Tumorsituation es zulasst, bei allen Patienten durchgefihrt (Steineck
et al. 2015). Obwohl bis heute die genaue Atiologie der Inkontinenz nach
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radikaler Prostatektomie nicht vollstandig aufgeklart ist, konnte bereits in
zahlreichen Studien ein positiver Einfluss von Nerverhalt auf die postoperative

Kontinenz gezeigt werden (Steineck et al. 2015).

Der Erhaltungsgrad des neurovaskularen Biindels hangt entscheidend von der
Tumorausbreitung ab. Das Ausmald der Nervschonung wurde in unserer Studie

in drei Gruppen dargestellt.

e Nicht
e Unilateral
e Bilateral

2.3.3 Pathologische Parameter

Pathologisches Prostatagewicht:

Das pathologische Prostatagewicht wurde in Gramm (g) angegeben.

Pathologisches Prostatavolumen:

Die Bestimmung des pathologischen Prostatavolumens erfolgte durch
Vermessung des im Ganzen erhaltenen Prostatektomiepréparates. Die Lange,
Hohe und Breite der Prostata wurde in Zentimeter bestimmt und daraus das

Volumen in Millilitern festgelegt.

Prostatavolumen (ml) = Lange x Breite x Hohe (cm)

Histologisches Grading nach Gleason (Gleason-Score):

Beurteilt man die Histologie des Prostatakarzinoms (,grading®), liegen in der
Regel verschiedene histologische Muster vor. Um eine prognostische
Einschatzung bzgl. des Tumors abgeben zu kdnnen, wurde im Jahre 1966 von
Donald F. Gleason der Gleason-Score entwickelt. Dieser beurteilt
ausschliel3lich die Zellmorphologie, eine zytologische Untersuchung erfolgt
nicht. Abhangig vom Differenzierungsgrad und Wachstumsmuster der

Drusenzellen werden Werte von 1-5 vergeben. Grad 1 entspricht einem sehr
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gut differenzierten Tumor, Grad 5 entsprechend einem vollig entdifferenzierten
Tumor (Gleason 1966).

Wahrend friiher der Tumor meist erst in einem fortgeschrittenen inoperablen
Zustand diagnostiziert wurde, liegt heutzutage oftmals ein lokal begrenztes,
kurativ behandelbares Stadium vor. Dahingehend wurde 2005 beim Konsensus
Meeting der ISUP (,International Society of Urological Pathology®) eine

modifizierte Gleason-Einteilung beschlossen (Epstein et al. 2005).

Bei der Bestimmung des Gleason-Scores wird differenziert zwischen
Biopsiegewebe und dem endguiltigen Prostatektomiepraparat. Bei
Stanzbiopsien errechnet sich der Score aus der Summe des haufigsten und
aggressivsten Musters. Folglich wird ein Tumor mit Gleason 4 (15%) und
Gleason 3 (30%) mit einem Gleason-Score 7 (3+4) klassifiziert. Zeigt sich
hingegen nur ein Muster (z.B. Gleason 3, 100%), wird dessen Grad verdoppelt.
Es ergibt sich ein Score von 6 (3+3).

Im Rahmen der histologischen Untersuchung der enthommenen Prostata ergibt
sich der Gleason-Score aus dem haufigsten und zweithaufigsten Gleason-Grad.
Sind im Préaparat noch schlechter differenzierte Muster enthalten, so wird dem
Gleason Score ein Tertiargrad hinzugefigt (Beispiel: Gleason-Summe 2+3,

Tertiargrad 5).

In unserer Studie wurde das Patientenkollektiv anhand des Gleason-Scores in 3
Untergruppen eingeteilt. Die Einteilung gilt sowohl fir den Biopsie- als auch den
pathologischen Gleason-Score.

e Gleason <6
e Gleason 7
e Gleason 8-10

TNM-Klassifikation:

Bei der TNM-Klassifikation handelt es sich um das am héaufigsten verwendete
international anerkannte Staging-System fur maligne Tumoren. Hierdurch kann
die anatomische Ausbreitung des Tumors einheitlich klassifiziert und den
entsprechenden Stadien zugeordnet werden, au3erdem ermoglicht das System
eine Prognoseabschatzung und ggf. die weitere Behandlungsplanung. Ein
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beigefugtes ,c“ beschreibt die klinische Klassifikation, ein ,p“ kennzeichnet
dagegen die pathologische Klassifikation. Die jeweiligen Tumorentitaten
besitzen unterschiedlichste Merkmale, daher ist jede TNM-Klassifikation

tumorspezifisch.

Das T-Stadium beschreibt hierbei die Ausdehnung und das Verhalten des
primaren Tumors. Das N-Stadium (n=node) beschreibt dagegen das Fehlen
bzw. Vorliegen von regionaren Lymphknotenmetastasen, wéahrend der Befall
von extraregiondren Lymphknoten und das Vorhandensein bzw. Fehlen von
Metastasen durch das M-Stadium charakterisiert wird. Jedes Stadium besitzt

Untergruppen, dadurch kann die Ausdehnung genauer eingegrenzt werden.

Die TNM-Klassifikation der vorliegenden Arbeit bezieht sich auf das

Prostatakarzinom und wurde 2002 von der UICC beschrieben.

Tabelle 2: TNM-Klassifikation der UICC firr das Prostatakarzinom (2009)

Stadium Beschreibung
T-Stadium
T1 Turr_]or nicht tastbar, zufélliger Befund bei Prostataoperation oder
erhohter PSA-Werte
Tla weniger als 5% Befall
Tib mehr als 5% Befall
Tlc Diagnose des Tumors durch Feinnadelbiopsie
T2 Tumor ist organbegrenzt und nicht kapseliiberschreitend
T2a < 50% eines Seitenlappens befallen
T2b > 50% eines Seitenlappens befallen
T2c beide Seitenlappen befallen
T3 Tumor ist organiiberschreitend und kapseldurchbrechend
T3a extrakapsulare Ausdehnung ohne Infiltration der Samenblasen
T3b extrakapsulare Ausdehnung mit Infiltration der Samenblasen
T4 Tumor infiltriert Nachbarstrukturen oder ist fixiert
N-Stadium
NXx keine Aussagen uber regiondre Lymphknoten mdéglich
NO keine regionare Lymphknotenmetastasen
N1 regiondre Lymphknotenmetastasen vorhanden
M-Stadium
MO keine Fernmetastasen nachweisbar
M1 Fernmetastasen nachweisbar

T = Tumor, N = node (Lymphknoten), M = Metastasen
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Mit Hilfe der histologischen Auswertung (Prostatabiopsie) und der digital
rektalen Untersuchung kann das klinische Tumorstadium bestimmt werden. In
unserer Studie wurden die Patienten ihres klinischen Tumorstadiums betreffend

in 4 Gruppen eingeteilt:

e Tl
e CT2
e CIT3
e CcT4

Die Erhebung des pathologischen Tumorstadiums erfolgte durch die
histologische Aufbereitung des Resektionspraparates. Das Patientenkollektiv

wurde anhand des pathologischen Tumorstadiums folgendermal3en eingeteilt:

e <pT2c
e pT3a

e pT3b
e pT4

Im Rahmen der radikalen Prostatektomie wurde dariber hinaus bei jedem
Patienten eine pelvine Lymphadenektomie durchgefiihrt. Hinsichtlich des
Lymphknotenstatus wurden die Patienten wie folgt unterteilt:

o NXx
e pNO
e pN1

Patienten mit einem metastasierten Prostatakarzinom wurden in unserer Studie

ausgeschlossen, daher zeigte sich bei allen Patienten eine MO-Situation.

Der Residualtumor-Status (R-Status):

Der Resektionsstatus gibt Auskunft Gber das Fehlen oder Vorhandensein von
residualem Tumorgewebe nach Therapie (R = residual tumor after treatment).
Er bewertet somit nicht nur das Resektionspraparat und deren Umgebung,
sondern auch eventuell vorhandene Fernmetastasen. Der R-Status stellt einen
unabhangigen Risikofaktor flr ein biochemisches Rezidiv dar (Ploussard et al.
2011).
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Die R-Klassifikation differenziert hierbei wie folgt:

e RO-Status
e RI1-Status
e R2-Status
e RX-Status

Eine RO-Situation liegt bei vollstandiger Entfernung des Tumors vor,
mikroskopisch und makroskopisch ist kein Resttumor mehr vorhanden. Ist
jedoch nach der histologischen Untersuchung Tumorgewebe im Bereich der
Absetzungsrander des Prostatektomiepraparates sichtbar, liegt eine R1-
Situation vor. Eine vollstandige Tumorentfernung kann in diesem Fall nicht
gesichert werden. Bei einer R2-Situation ist der Tumor bereits makroskopisch
so weit fortgeschritten, sodass eine komplette Entfernung des veranderten
Gewebes nicht mehr mdglich ist. Im Rahmen der Resektion kann es zu einer
artifiziellen Schadigung des Praparates kommen, wodurch eine definitive
Beurteilung der Réander nicht gewdahrleistet werden kann. Dies entspricht einem
RX-Status. In dieser Arbeit wurde das Patientenkollektiv anhand des

Resektionsstatus in 3 Gruppen eingeteilt:

e RO-Status
e R1-Status (R1+R2)
e RX-Status

2.3.4 Perioperative Parameter

Aufenthaltsdauer:

Am Klinikum rechts der Isar in Minchen werden Patienten zur radikalen
Prostatektomie 1 Tag vor der Operation stationar aufgenommen. Nach 7 bis 8
Tagen postoperativ werden die Patienten nach réntgenologischer Beurteilung
der Anastomose in der Regel entlassen. Bei auftretenden Komplikationen muss
ggf. ein langerer stationdrer Aufenthalt einkalkuliert werden. Die

Aufenthaltsdauer wurde in Tagen angegeben.
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Katheterliegedauer:

Zum Schutz der vesikourethralen Anastomose wird nach radikaler
Prostatektomie ein transurethraler Harnrohrenkatheter gelegt. 6 bis 7 Tage
postoperativ wird mittels Zystogramm die Dichtigkeit der Anastomose beurteilt.
Ist diese suffizient, kann der Dauerkatheter gezogen werden. Andernfalls wird
der Katheter flr weitere 7 Tage belassen. Die Katheterliegedauer wurde in

Tagen angegeben.

Clavien-Dindo Klassifikation:

Um einzelne Operationstechniken besser miteinander vergleichen zu kénnen,
bedarf es einer einheitlichen Definition und Einteilung chirurgischer
Komplikationen (Hiess et al. 2014). 1992 veréffentlichte Pierre-Alain Clavien
erstmalig eine standardisierte Einteilung von Komplikationen. In Abhangigkeit
von der Invasivitat der notwendigen Therapie wurden 4 Schweregrade erstellt
(Clavien et al. 1992). Zusammen mit Dindo et al. wurde 2004 die Klassifikation
in die heute allgemein anerkannte Fassung mit 5 Schweregraden geéndert
(Dindo et al. 2004). Als Komplikation wird jede Abweichung vom zu
erwartenden postoperativen Verlauf bis zu 30 Tage postoperativ definiert. Grad
| beschreibt Komplikationen ohne pharmakologische oder invasive Intervention,
davon ausgenommen sind jedoch Medikamente wie Analgetika, Antipyretika
oder auch Elektrolyte. Grad IlI-Komplikationen bedurfen einzig einer
pharmakologischen Behandlung, hierzu zahlen samtliche unter Grad | nicht
erwahnten Medikamente. Ein Harnwegsinfekt mit konsekutiver
Antibiotikatherapie entspricht diesen Anforderungen. Grad IIl erfordert eine
chirurgische Intervention, wobei diese sowohl in Lokalanasthesie (Grad llla) als
auch in Vollnarkose (Grad IlIb) erfolgen kann. Lebensbedrohliche
Komplikationen  entsprechen einem Grad IV, sofern sie eine
intensivmedizinische Behandlung erfordern. Beschrankt sich die Fehlfunktion
lediglich auf ein Organ (z.B. Myokardinfarkt), spricht man von einer IVa-
Komplikation. Bei einem Multiorganversagen liegt ein Grad IVb vor. Der Tod
wird mit Grad V deklariert.
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Tabelle 3: Clavien-Dindo Klassifikation anhand postoperativer Komplikationen

Schweregrad Definition

Jede Abweichung vom postoperativen Verlauf ohne Notwendigkeit

einer pharmakologischen, chirurgischen, endoskopischen oder
Grad | radiologischen Intervention.

Erlaubt: Antiemetika, Antipyretika, Analgetika, Diuretika, Elektrolyte,

Physiotherapie und Eréffnung von Wundinfektionen am Patientenbett

Pharmakologische Behandlung mit anderen als unter Grad |

e genannten Medikamenten
Grad llI Chirurgische Reintervention
A In Lokalanasthesie
B In Vollnarkose
Lebensbedrohliche Komplikationen (inklusive ZNS-Komplikationen)
Grad IV ) .
die Intensivbehandlung erfordern
A Fehlfunktion eines Organs
B Multiorganversagen
Grad V Tod des Patienten

Die Patienten in unserer Studie wurden anhand des Schweregrades der
postoperativen Komplikationen in finf Untergruppen eingeteilt, Schweregrad V

existierte nicht.

e GradO
e Gradl
e Gradll
e Grad Il
e GradlV

Auffalliges Zystogramm:

Das Zystogramm dient zur Beurteilung der neu geschaffenen Blasen-
Harnréhrenverbindung (Anastomose). Uber den liegenden Dauerkatheter wird
Kontrastmittel in die Harnblase gegeben. Roéntgenologisch kann nun die
Dichtigkeit der Anastomose beurteilt werden. Bei einer vorliegenden Insuffizienz
zeigt sich ein Austritt von Kontrastmittel in das periurethrale Gewebe
(Kontrastmittelextravasat), der Katheter muss in diesem Fall entsprechend

langer belassen werden.
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In der vorliegenden Studie wurde diesbeziiglich das Patientenkollektiv in 2

Gruppen unterteilt:

e Ja

e Nein

Harnverhalt:

Bei einem Harnverhalt kann durch die Blockade der Harnwege die Blase nicht
adaquat entleert werden. Die betroffenen Patienten versplren zwar den Drang
zur Blasenentleerung, kénnen jedoch den Urin nicht mehr bewusst abgeben.
Der chronische Harnverhalt ist meist schmerzlos und fuhrt haufig zu einer
Uberlaufinkontinenz. Durch die dauerhaft Uberfullte Blase wird das
Muskelgewebe permanent gedehnt, das Abflusshindernis Uberwunden und
schlieBlich geringe Urinmengen abgegeben. Durch den hohen Druck innerhalb
der Blase besteht die Gefahr eines Riuckstaus in die Harnleiter mit
einhergehender Nierenschadigung (Harnstauungsniere).

Neben mechanischen Abflussbehinderungen wie beispielsweise der benignen
Prostatahyperplasie oder Harnsteinen, wird ein Harnverhalt nach radikaler
Prostatektomie oftmals durch mechanische Verletzung der Harnrdhre bei
Katheterisierung oder verstarkter Narbenbildung verursacht. In diesem Fall
muss erneut ein transurethraler Katheter gelegt und ggf. operative Mal3hahmen
zur Aufhebung der Striktur ergriffen werden. Die in unserer Studie
eingeschlossenen Patienten wurden nach Dauerkatheterzug auf Harnverhalt

hin Gberprift und folglich in zwei Gruppen unterteilt:

e Ja

e Nein

2.3.5 Outcome

Erfassunqg der Kontinenz im Follow-up:

Zur Auswertung der postoperativen Kontinenz erhielten die Patienten nach 3, 6
und 12 Monaten postoperativ jeweils einen Fragebogen zugeschickt. Dieser

deckte folgende Bereiche ab:
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e Haufigkeit der Miktion

e Subjektive Einschatzung der Kontinenz

e Madgliche Therapie bzgl. der Inkontinenz

e Vorlagengebrauch (Anzahl, Qualitat nach Benutzung)

e Mogliche neurologische Erkrankungen (ggf. Einfluss auf Kontinenz)

e Auswirkung der Inkontinenz auf die Lebensqualitat

Fur die Auswertung der postoperativen Kontinenz nach 3, 6 und 12 Monaten
wurden lediglich die Frage 2 (,Wie viele Vorlagen bendtigen Sie pro
Tag/Nacht?“) und Frage 3 (,Wie sind diese Vorlagen nach Benutzung?*)
bericksichtigt. Unabhangig von der Anzahl der verwendeten Einlagen, lag in
unserer Studie nur bei der Angabe ,feucht” bzw. ,nass” eine Inkontinenz vor.

Daraus ergibt sich folgende Einteilung:

e feucht” bzw. ,nass“: inkontinent

e  trocken: kontinent

2. Wie viele Vorlagen bendtigen Sie pro Tag/Nacht?

Tag Nacht

O keine Sicherheitsvorlage O keine

Sicherheitsvorlage

O eine kleine Vorlage O eine kleine Vorlage
sicherheitshalber sicherheitshalber

O 1 Vorlage O 1 Vorlage

O 2 Vorlagen O 2 Vorlagen

O 3 Vorlagen O 3 Vorlagen

0O 4 Vorlagen und mehr O 4 Vorlagen und

mehr

3. Falls Sie Vorlagen benutzen, wie sind diese Vorlagen nach Benutzung?

tagstliber nachts

O trocken O trocken
O feucht O feucht
O nass O nass
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Follow-up Zeitraum:

Der follow-up-Zeitraum beschreibt die Zeitspanne vom Operationszeitpunkt bis
zum Zeitpunkt, an dem der Patient zum letzten Mal den Nachsorgefragebogen
ausgefillt zurickgeschickt hat. Der follow-up-Zeitraum wurde in Monaten

angegeben.

2.4 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung dieser Arbeit erfolgte mittels SAS-Software durch

die urologische Abteilung des Klinikums rechts der Isar in Miinchen.
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3. Ergebnisse

Unter Bericksichtigung der zuvor definierten Ein- und Ausschlusskriterien
konnten insgesamt 1353 Patienten, die im Zeitraum von Januar 2009 bis
Oktober 2014 offen radikal prostatektomiert wurden, in die vorliegende
prospektive Studie eingeschlossen werden. Das Studienkollektiv wurde anhand
des préaoperativ gemessenen P-Volumens (TRUS, <40ml; =240ml) und der
Miktionssymptomatik (IPSS, <7; >7) jeweils in zwei Untergruppen eingeteilt und
diese hinsichtlich pra-, intra- und perioperativer Parameter, Pathologie und

Outcome miteinander verglichen.
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3.1 Prostata-Volumen (TRUS)

3.1.1 Praoperative Parameter

Tabelle 4: Praoperative Parameter (Gesamt & in Abhangigkeit vom Prostatavolumen [TRUS])

8 Gesamt <40ml 240ml
VEES (n=1353) (n=734) (n=619)  PWert
Prostatavolumen bei Diagnose (TRUS), ml
Median 35.0 27.0 50.0
Mittelwert 40.5 26.6 57.0
Range 5.0-235.0 5.0-38.0 40.0-235.0
PSA-Wert bei Diagnose, ng/ml, n (%)
<4 131 (9.8) 97 (13.4) 34 (5.6) <.0001
>4; <10 809 (60.6) 444 (61.4) 365 (59.6)
>10 395 (29.6) 182 (25.2) 213 (34.8)
Body Mass Index, kg/m?, n (%)
<30 1097 (83.8) 615 (87.4) 483 (79.7) 0.0002
=230 212 (16.2) 89 (12.6) 123 (20.3)
IPSS, n (%)
<7 408 (53.9) 255 (62.2) 153 (44.1) <.0001
>7 349 (46.1) 155 (37.8) 194 (55.9)
ASA-Physical Status, n (%)
1 333 (24.6) 202 (27.5) 131 (21.2) 0.0258
2 928 (68.6) 484 (66.0) 444 (71.7)
3 92 (6.8) 48 (6.5) 44 (7.1)
Nikotinkonsum, n (%)
Nein 475 (75.6) 258 (72.5) 217 (79.8) 0.0899
Ja 84 (13.4) 52 (14.6) 32 (11.8)
Nicht mehr 69 (11.0) 46 (12.9) 23 (8.4)
Diabetes mellitus, n (%) 132 (9.8) 63 (8.6) 69 (11.2) 0.1133
Arterielle Hypertonie, n (%) 587 (43.4) 292 (39.8) 295 (47.7) 0.0036
a-Blocker, n (%) 111 (8.2) 40 (5.5) 71 (11.5)
5a-Reduktase-Hemmer, n (%) 9 (0.7) 4 (0.6) 5 (0.8)
Charlson Comorbidity Index, n (%)
0 973 (71.9) 534 (72.8) 439 (70.9) 0.0786
1-3 344 (25.4) 175 (23.8) 169 (27.3)
24 36 (2.7) 25 (3.4) 11 (1.8)
Biopsie Gleason Score, n (%)
<6 512 (38.3) 267 (36.7) 245 (40.2) 0.2126
7 565 (42.3) 323 (44.4) 242 (39.6)
8-10 260 (19.4) 137 (18.9) 123 (20.2)
Klinisches Tumorstadium, n (%)
T1 600 (44.7) 320 (43.9) 280 (45.6) 0.9371
T2 723 (53.8) 398 (54.6) 325 (52.9)
T3 18 (1.3) 10 (1.4) 8 (1.3)
T4 2 (0.2) 1 (0.1) 1 (0.2)
Praoperative Potenz (IIEF-6), n (%)
<22 394 (53.2) 199 (48.8) 195 (58.6) 0.0079
222 347 (46.8) 209 (51.2) 138 (41.4)
Neoadjuvante Hormontherapie, n (%) 69 (5.1) 48 (6.5) 21 (3.4)

TRUS transrektaler Ultraschall, PSA Prostata spezifisches Antigen
IPSS International Prostate Symptom Score, ASA American Society of Anesthesiologists
IIEF International Index of Erectile Function

Praoperative Parameter (Gesamtkollektiv)

Das im transrektalen Ultraschall gemessene Prostata-Volumen betrug im
Durchschnitt 40,5ml, der Median lag bei 35,0ml und der Range reichte von 5,0
bis 235,0ml. Bei 29,6% der Patienten lag der PSA-Wert zum Zeitpunkt der
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Erstdiagnose bei mehr als 10ng/ml. Insgesamt 16,2% Patienten wiesen einen
Body-Mass-Index von 230kg/m? auf. Hinsichtlich des International Prostate
Symptom Scores (IPSS) zeigten 53,9% Patienten eine milde (0-7 Punkte) und
46,1% eine moderat bis schwere Symptomatik (8-35 Punkte). Bei 93,2% aller
Patienten lag ein ASA-Status von 1 oder 2 vor, bei 6,8% ein Status 3. 75,6%
der Patienten waren Nichtraucher und 9.8% waren an Diabetes mellitus
erkrankt. Insgesamt 43,4% der Patienten hatten eine arterielle Hypertonie. 8,2%
aller Patienten nahmen praoperativ a-Blocker, 0,7% 5a-Reduktase-Inhibitoren.
71,9% der Patienten hatten einen Charlson Comorbidity Index (CCIl) von O,
25,4% von 1 bis 3 und 2,7% von 24. Bei insgesamt 19,4% Patienten betrug der
Gleason-Score im Biopsiepraparat 8-10. 1,5% hatten bereits praoperativ einen
organuberschreitenden Tumor (cT3 und cT4). 53,2% aller Patienten zeigten
einen IIEF-6 Score von <22 (s. 2.3.1; Erfassung der Potenz). 5,1% der
Patienten hatten vor der radikalen Prostatektomie bereits eine neoadjuvante

Hormontherapie (s. Tabelle 4).

Praoperative Parameter (aufgeteilt nach P-Volumen)

Patienten mit einem grofReren P-Volumen (240ml) hatten im Vergleich zu
Patienten mit einem geringeren Volumen (<40ml) signifikant haufiger einen
PSA-Wert >10, einen BMI 230kg/m?, einen IPPS >7, einen ASA-Status von 2
bzw. 3, eine arterielle Hypertonie und einen lIEF-6 <22 (alle p<0.05). Alle
anderen Parameter zeigten im Vergleich beider Gruppen keine signifikante
Unterschiede (s. Tabelle 4).
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3.1.2 Intraoperative Parameter

Tabelle 5: Intraoperative Parameter (Gesamt & in Abhangigkeit vom Prostatavolumen [TRUS])

Gesamt <40ml 240ml

VDl (n=1353) (n=734) (n=619) P-Wert
Alter bei OP, Jahre

Median 66.1 65.0 67.5

Mittelwert 65.2 64.0 66.8

Range 38.4-86.8 38.4-86.8 45.2-84.0
OP-Dauer, min

Median 201.0 200.0 201.0

Mittelwert 203.8 201.2 206.9

Range 77.0-480.0 77.0-480.0 127.0-449.0
Transfusionsrate (EKs), n (%) 39 (2.9) 20 (2.7) 19 (3.1) 0.7058
Durchschnittliche Transfusionsmenge

Median 2.0 1.0 2.0

Mittelwert 2.0 1.7 2.2

Range 1.0-10.0 1.0-8.0 1.0-10.0
Nervschonende Operationstechnik, n (%)

Nicht 128 (9.5) 66 (9.0) 62 (10.0) 0.2692

Unilateral 118 (8.7) 72 (9.8) 46 (7.4)

Bilateral 1107 (81.8) 596 (81.2) 511 (82.6)
Anzahl entfernter Lymphknoten

Median 15.0 14.5 15.0

Mittelwert 17.8 17.3 18.4

Range 0.0-98.0 0.0-76.0 0.0-98.0

TRUS transrektaler Ultraschall, EK Erythrozytenkonzentrat

Intraoperative Parameter (Gesamtkollektiv)

Das mediane Alter bei Diagnose lag bei 66,1 Jahren, die mediane OP-Dauer
bei 201,0 Minuten. 2,9% aller Patienten wurden transfundiert, die mediane EK-
Menge bei den betroffenen Patienten lag bei 2,0. Insgesamt konnten 90,5% der
Patienten bilateral bzw. unilateral nerverhaltend operiert werden, bei 9,5% aller
Patienten wurde keine nerverhaltende Prostataentfernung durchgefuhrt (s.
Tabelle 5).

Intraoperative Parameter (aufgeteilt nach P-Volumen)

Patienten mit einem gréReren P-Volumen (240ml) wurden im Vergleich zu
Patienten mit einem kleineren P-Volumen (<40ml) um 0,4% haufiger
transfundiert. Die betroffenen Patienten aus der ersten Gruppe erhielten hierbei
im Median doppelt so viele Erythrozytenkonzentrate. Signifikante Unterschiede

zwischen beiden Untergruppen zeigten sich jedoch nicht (s. Tabelle 5).

a7



Ergebnisse

3.1.3 Pathologischen Parameter

Tabelle 6: Pathologische Parameter (Gesamt & in Abhangigkeit vom Prostatavolumen [TRUS])

Gesamt <40ml 240ml

Variable (n=1353) (n=734) (n=619)  P-Wert
Pathologisches Prostatagewicht, g

Median 45.0 40.0 55.0

Mittelwert 49.4 38.9 61.9

Range 5.0-221.0 5.0-125.0 25.0-221.0
Pathologisches Prostatavolumen, ml

Median 78.8 63.0 100.0

Mittelwert 88.8 67.7 113.8

Range 3.8-450.0 6.1-270.3 3.8-450.0
Lymphknotenstatus, n (%)

NX 2 (0.2) 2 (0.3) 0 (0.0 0.1701

pNO 1170 (86.5) 642 (87.6) 528 (85.3)

pN1 180 (13.3) 89 (12.1) 91 (14.7)
Pathologischer Gleason-Score, n (%)

<6 328 (24.6) 161 (22.4) 167 (27.3) 0.0155

7 811 (60.9) 464 (64.4) 347 (56.7)

8-10 193 (14.5) 95 (13.2) 98 (16.0)
Pathologisches Tumorstadium

<pT2c 868 (64.1) 455 (62.0) 413 (66.7) 0.0033

pT3a 245 (18.1) 152 (20.7) 93 (15.0)

pT3b 223 (16.5) 123 (16.8) 100 (16.2)

pT4 17 (1.3) 4 (0.5) 13 (2.1)
Resektionsstatus

RO 1101 (81.5) 602 (82.1) 499 (80.7) 0.2694

R1 197 (14.6) 108 (14.7) 89 (14.4)

RX 53 (3.9) 23 (3.2) 30 (4.9)

TRUS transrektaler Ultraschall

Pathologische Parameter (Gesamtkollektiv)

Das mediane pathologische Prostatagewicht betrug 45,0g, das mediane
pathologische Prostatavolumen 78,8ml. Bei 13,3% der Patienten zeigten sich
mikroskopisch regionare Lymphknotenmetastasen (pN1). 14,5% aller Patienten
hatten im Resektionspraparat einen Gleason-Score 8-10. Das pathologische
Staging ergab bei insgesamt 35,9% einen organiberschreitenden Tumor (pT3
und pT4). Bei 81,5% der Patienten konnte mikroskopisch und makroskopisch
kein residuales Tumorgewebe nach Therapie (RO) nachgewiesen werden (s.
Tabelle 6).
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Pathologische Parameter (aufgeteilt nach P-Volumen)

Patienten mit einem gréReren P-Volumen (=240ml) hatten im Vergleich zu
Patienten mit einem kleineren P-Volumen (<40ml) signifikant haufiger einen
pathologischen Gleason-Score von 8-10 und ein pT4-Stadium, jedoch
signifikant seltener ein pT3a-Stadium. Bei allen anderen Parametern konnten
im Vergleich der beiden Untergruppen keine signifikanten Unterschiede gezeigt

werden (s. Tabelle 6).

3.1.4  Perioperativen Parameter

Tabelle 7: Perioperative Parameter (Gesamt & in Abhéngigkeit vom Prostatavolumen [TRUS])

Gesamt <40ml 240ml

Vel (n=1353) (n=734) (n=619)  P-Wert
Aufenthaltsdauer, Tage

Median 9.0 9.0 9.0

Mittelwert 9.6 9.4 9.8

Range 4.0-48.0 6.0-34.0 4.0-48.0
Katheterliegedauer, Tage

Median 7.0 7.0 7.0

Mittelwert 7.6 7.4 7.8

Range 2.0-28.0 2.0-26.0 3.0-28.0
Transfusionsrate (EKs), n (%) 39 (2.9 16 (2.2) 23 (3.7) 0.0925
Anzahl der erhaltenen EKs / Patient

Median 2.0 2.0 2.0

Mittelwert 2.3 2.9 1.9

Range 1.0-12.0 1.0-12.0 1.0-6.0
Postop. Komplikationen (Clavien-
Dindo), n (%) 0.2222

0 938 (69.3) 521 (71.0) 417 (67.4)

| 191 (14.1) 93 (12.7) 98 (15.8)

1l 60 (4.5) 27 (3.7) 33 (5.3

1l 153 (11.3) 86 (11.7) 67 (10.8)

vV 11 (0.8) 7 (0.9 4 (0.7)

\% 0 (0.0 0 (0.0) 0 (0.0)
Auffalliges Zystogramm (1. Zystogramm) 86 (6.4) 32 (4.4) 54 (8.7) 0.0010
Harnverhalt (nach Dauerkatheterzug) 24 (1.8) 16 (2.2) 8 (1.3) 0.2353

TRUS transrektaler Ultraschall, EK Erythrozytenkonzentrat

Perioperative Parameter (Gesamtkollektiv)

Die mediane Aufenthaltsdauer betrug 9,0 Tage. Die Patienten wiesen eine
mediane Katheterliegedauer von 7,0 Tagen und eine Range von 2,0 bis 28,0
Tagen auf. 2,9% der Patienten mussten postoperativ transfundiert werden, die
mediane EK-Anzahl der betroffenen Patienten betrug 2,0. 6,4% der Patienten
hatten vor Entlassung ein auffalliges Zystogramm (erstes Zystogramm). Nach
Dauerkatheterzug zeigte sich bei 1,8% aller Patienten ein Harnverhalt. Bei
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insgesamt 69,3% der Patienten traten bis zu 30 Tage postoperativ keine
Komplikationen auf (Clavien-Dindo(CD)-0), 14,1% hatten einen CD-lI Grad,
4,5% einen CD-Il Grad, 11,3% einen CD-IIl Grad, 0,8% einen CD-IV Grad und
0,0% einen CD-V Grad (s. Tabelle 7).

Eine ausfuhrliche Darstellung der intra- und postoperativen Komplikationen folgt

im nachsten Kapitel (s. 3.1.5; Intra- und postoperative Komplikationen).

Perioperative Parameter (aufgeteilt nach P-Volumen)

Im Vergleich beider Untergruppen hatten die Patienten mit einem grofR3eren
Prostatavolumen (240ml) gegenuber den Patienten mit einem kleineren
Prostatavolumen (<40ml) signifikant haufiger ein auffalliges erstes Zystogramm.
Bei allen anderen Parametern waren in den beiden Untergruppen jeweils keine

signifikanten Unterschiede zu erkennen (s. Tabelle 7).
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3.1.5 Intra- und postoperative Komplikationen

Tabelle 8: Zusammenfassung der intra- und postoperativen Komplikationsarten (Clavien-Dindo
Grad | bis 1) in Abhéangigkeit vom P-Volumen [TRUS]

Komplikation Gesamt <40ml 240ml
(n=1353) (n=734) (n=619)
n (%) n (%) n (%)
Intraoperative Komplikationen:
Myokardinfarkt 2 (0.2) 1(0.1) 1(0.2)
ST-Streckensenkung (med. Einstellung) 1(0.2) 1(0.2) 0 (0.0)
Postoperative Komplikationen:
Grad |
Asymptomatische Lymphozele 73 (5.4) 42 (5.7) 31 (5.0)
Hamatom (Becken) 45 (3.3) 17 (2.3) 28 (4.5)
Wundheilungsstorung 19 (1.4) 15 (2.0) 4 (0.7)
Asymptomatische Hydronephrose 10 (0.7) 4 (0.6) 6 (1.0)
Prolongierte Lymphorrhé Giber Drainage 8 (0.6) 3(0.4) 5 (0.8)
Hb-Abfall (kons.Therapie) 6 (0.4) 5 (0.7) 1(0.2)
Beinheberschwache 6 (0.4) 4 (0.6) 2 (0.3)
Skrotalédem 5 (0.4) 3(0.4) 2 (0.3)
Penisédem 4 (0.3) 2 (0.3) 2(0.3)
Lymphoédem (Beine) 4 (0.3) 2 (0.3) 2 (0.3)
Aszites 2 (0.2) 0 (0.0) 2 (0.3)
Subileussymptomatik 3(0.2) 1(0.1) 2(0.3)
Colonmeteorismus 2(0.2) 1(0.1) 1(0.2)
Makrohamaturie (Rekatherisierung) 3(0.2) 1(0.1) 2 (0.3)
Radikulare Schmerzen im LWS-Bereich 3(0.2) 1(0.1) 2 (0.3)
Schmerzen der Symphyse 2 (0.2) 2 (0.3) 0 (0.0)
Blasentamponade (manuelle Evakuation) 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.2)
Intermittierende Arrhythmie 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.2)
Synkope 1(0.2) 0 (0.0) 1(0.2)
Dyspnoe 1(0.2) 1(0.1) 0 (0.0)
Obstipation 1(0.1) 1(0.1) 0 (0.0)
Grad Il
Harnwegsinfekt (Antibiose) 17 (1.3) 10 (1.4) 7 (1.2)
Fieber (Antibiose) 12 (0.9) 5(0.7) 7 (1.2)
Tiefe Venenthrombose (Antikoagulation) 11 (0.8) 8 (1.1) 3(0.5)
Tachykarde Herzrythmusstérung 5 (0.4) 3(0.4) 2 (0.3)
Waundinfektion (Antibiose) 4 (0.3) 4 (0.6) 0 (0.0)
Lungenembolie (Antikoagulation) 3(0.2) 2 (0.3) 1(0.2)
Urosepsis (Antibiose) 3(0.2) 2 (0.3) 1(0.2)
Infizierte Lymphozele (Antibiose) 3(0.2) 1(0.2) 2 (0.3)
Epididymoorchitis (Antibiose) 2 (0.2) 2 (0.3) 0 (0.0)
Pyelonephritis (Antibiose) 2 (0.2) 1(0.1) 1(0.2)
Erysipel (Antibiose) 2 (0.2) 1(0.1) 1(0.2)
Symphysitis (Antibiose) 3(0.2) 0 (0.0) 3(0.5)
Allergisches Exanthem (Antibiose) 2 (0.2) 0 (0.0) 2 (0.2)
SIRS (Antibiose) 2(0.2) 1(0.1) 1(0.2)
COPD-Beschwerden 1(0.2) 1(0.1) 0 (0.0)
Durchgangssyndrom 1(0.2) 1(0.1) 0 (0.0)
Pneumonie (Antibiose) 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.2)
Beinschwellung 1(0.1) 1 (01) 0 (0.0)
Leukozytose (Antibiose) 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.2)

TRUS transrektaler Ultraschall
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Tabelle 9: Zusammenfassung der postoperativen Komplikationsarten (Clavien-Dindo
Grad IlI-V) in Abhangigkeit vom P-Volumen [TRUS]

Lo Gesamt <40ml 240ml
KemplEen (n=1353) (n=734) (n=619)
n (%) n (%) n (%)
Grad lll a
Symptomatische Lymphozele (Punktion) 85 (6.3) 49 (6.7) 36 (5.8)
Symptomatisches Hamatom (Punktion) 3(0.2) 1(0.1) 2 (0.2)
Oberflachliche Wunddehiszenz (Revision) 2(0.2) 0 (0.0) 2 (0.2)
Abszess (Punktion) 2 (0.2) 1(0.2) 1(0.2)
Ektasie der Niere (Nierenfistelanlage) 1(0.2) 1(0.2) 0 (0.0)
Grad lll b
Laparoskopische Lymphozelenfensterung 83 (6.1) 44 (6.0) 39 (6.3)
Hamatom (Revision) 20 (1.5) 11 (1.5) 9(1.5)
Wundheilungsstorung (Revision) 2(0.2) 1(0.1) 1(0.2)
Fasziendehiszenz 3(0.2) 2 (0.3) 1(0.2)
Mechanischer lleus (Relaparotomie) 2 (0.2) 1(0.1) 1(0.2)
Cholezystektomie 1(0.1) 1(0.1) 0 (0.0)
Harnleiterverletzung (Revision) 1(0.1) 1(0.2) 0 (0.0)
Grad IV a
Lungenembolie (Intensiv, Intubation) 4 (0.3) 1(0.1) 3(0.5)
Myokardinfarkt (Intensiv, medikamentos) 2(0.2) 1(0.1) 1(0.2)
Tachyarrhythmie (Kardioversion 1(0.1) 1(0.1) 0 (0.0)
Hyperkaliamie durch Azidose (Intensiv, Diurese) 1(0.1) 1(0.1) 0 (0.0)
Thorakale Schmerzen mit Troponinerhéhung 1(0.1) 1(0.2) 0 (0.0)
Kardiale Dekompensation 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.2)
Grad IV b
Sepsis, respiratorische Insuffizienz 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.2)
Grad V
Tod 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)

TRUS transrektaler Ultraschall

Intraoperative Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach P-Volumen)

Intraoperativ erlitten 0,2% (n=2) der Patienten einen Herzinfarkt. Bei 0,1% (n=1)
zeigte sich im Elektrokardiogramm eine ST-Senkung, die medikamentos
eingestellt werden konnte. Im Vergleich beider Untergruppen (<40ml vs. =240ml)

lag eine ahnliche prozentuale Verteilung vor (s. Tabelle 8).

Grad-l| Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach P-Volumen)

Grad-l entspricht Komplikationen, die keine invasive oder pharmakologische
Intervention bedirfen, davon ausgenommen sind Analgetika, Antipyretika und
Diuretika. Die haufigsten Grad-I Komplikationen waren die asymptomatische
Lymphozele (5,4%), das Hamatom im Becken (3,3%) und die

Wundheilungsstorung (1,4%). Patienten mit einem kleineren Prostatavolumen
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(<40ml) hatten im Vergleich zu Patienten mit einem gréf3eren Volumen (=40ml)
tendenziell haufiger eine asymptomatische Lymphozele bzw.
Wundheilungsstérung, jedoch nur ca. halb so viele Hamatome im Becken. Alle
anderen Komplikationen waren in beiden Gruppen &hnlich stark vertreten (s.
Tabelle 8).

Grad-Il Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach P-Volumen)

Grad-ll  Komplikationen erfordern ausschlie3lich eine pharmakologische
Behandlung. 1,3% der Patienten hatten einen Harnwegsinfekt, 0,9% Fieber
und 0,8% eine tiefe Venenthrombose. Im Vergleich beider Untergruppen (<40ml
vs. 240ml) hatten Patienten mit einem geringeren Prostatavolumen ca. doppelt
so haufig eine tiefe Venenthrombose. Bei den anderen Komplikationen zeigten

sich zwischen den beiden Gruppen keine grol3en Unterschiede (s. Tabelle 8).

Grad-lll Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach P-Volumen)

Grad Il entspricht Komplikationen, die eine chirurgische Intervention erfordern.
Sie kann sowohl in Lokalanasthesie (Grad llla) als auch in Vollnarkose (Grad
llIb) durchgefuhrt werden. Die haufigste Grad-llla Komplikation war mit 6,3%
aller Patienten die punktionsbedurftige Lymphozele, gefolgt vom
symptomatischen Hamatom im Becken (0,2%). Die héaufigsten Grad-Illb
Komplikationen waren die laparoskopische Lymphozelenfensterung (6,1%) und
die Hamatomrevision (1,5%).

Tendenziell hatten Patienten mit einem geringeren P-Volumen (<40ml)
gegeniber Patienten mit einem gréReren P-Volumen (=40ml) haufiger eine
punktionsbedirftige symptomatische Lymphozele. Alle anderen Komplikationen
zeigten in beiden Untergruppen jeweils eine ahnliche prozentuale Verteilung (s.
Tabelle 9).
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Grad-lV Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach P-Volumen)

Grad IV fasst lebensbedrohliche Komplikationen zusammen, die eine
Intensivbehandlung erfordern. Grad IVa beschreibt die Fehlfunktion eines
Organs, Grad IVb entspricht einem Multiorganversagen. 0,3% aller Patienten
(n=4) entwickelten postoperativ eine Lungenembolie, 0,2% (n=2) einen
Myokardinfarkt und 0,1% (n=1) eine Sepsis. Die prozentuale Verteilung in den

beiden Untergruppen (<40ml vs. 240ml) war ahnlich (s. Tabelle 9).

Grad-V Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach P-Volumen)

Eine Grad-V Komplikation geht mit dem Tod des Patienten einher. Keiner der

Patienten verstarb innerhalb der ersten 30 Tage postoperativ (s. Tabelle 9).
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3.2 Benigne Prostatasymptomatik (IPSS)

3.2.1 Praoperative Parameter

Tabelle 10: Praoperative Parameter (Gesamt & in Abhangigkeit vom IPSS)

q Gesamt <7 >7
VEES (n=757) (n=408) (n=3ag) ~ PWert
PSA-Wert bei Diagnose, ng/ml, n (%)
<4 74 (9.9) 37 (9.1) 37 (10.7) 0.0015
>4; <10 454 (60.6) 269 (66.4) 185 (53.8)
>10 221 (29.5) 99 (24.5) 122 (35.5)
Body Mass Index, kg/m?, n (%)
<30 608 (83.7) 343 (86.6) 265 (80.3) 0.0217
=230 118 (16.3) 53 (13.4) 65 (19.7)
ASA-Physical Status, n (%)
1 169 (22.3) 110 (27.0) 59 (16.9) 0.0033
2 543 (71.7) 273 (66.9) 270 (77.4)
3 45 (6.0) 25 (6.1) 20 (5.7)
Nikotinkonsum, n (%)
Nein 396 (76.3) 206 (74.6) 190 (78.2) 0.5430
Ja 66 (12.7) 36 (13.1) 30 (12.3)
Nicht mehr 57 (11.0) 34 (12.3) 23 (9.5)
Diabetes mellitus, n (%) 67 (8.9) 35 (8.6) 32 (9.2 0.7755
Arterielle Hypertonie, n (%) 319 (42.1) 170 (41.7) 149 (42.7) 0.7755
a-Blocker, n (%) 57 (11.0) 17 (4.2 44 (12.6)
5a-Reduktase-Hemmer, n (%) 67 (8.9) 1 (0.3) 5 (1.4)
Charlson Comorbidity Index, n (%)
0 551 (72.8) 300 (73.5) 251 (71.9) 0.8403
1-3 190 (25.1) 99 (24.3) 91 (26.1)
24 16 (2.1) 9 (2.2 7 (2.0)
Prostatavolumen (TRUS), n (%)
<40ml 410 (54.2) 255 (62.5) 155 (44.4) <.0001
240ml 347 (45.8) 153 (37.5) 194 (55.6)
Biopsie Gleason Score, n (%)
<6 280 (37.5) 168 (41.6) 112 (32.8) 0.0128
7 322 (43.2) 171 (42.3) 151 (44.1)
8-10 144 (19.3) 65 (16.1) 79 (23.1)
Klinisches Tumorstadium, n (%)
T1 352 (46.7) 202 (49.6) 150 (43.2) 0.2326
T2 390 (51.7) 200 (49.2) 190 (54.8)
T3 11 (1.5) 5 (1.2) 6 (1.7)
T4 1 (0.1) 0 (0.0 1 (0.3)
Préoperative Potenz (IIEF-6), n (%)
<22 346 (52.5) 150 (41.8) 196 (65.3) <.0001
222 313 (47.5) 209 (58.2) 104 (34.7)
Neoadjuvante Hormontherapie, n (%) 31 (4.3) 17 (4.2) 14 (4.0)

IPSS International Prostate Symptome Score, PSA Prostata spezifisches Antigen
ASA American Society of Anesthesiologists, TRUS Transrektaler Ultraschall
IIEF International Index of Erectile Function

Praoperative Parameter (Gesamtkollektiv)

29,5% aller Patienten hatten zum Zeitpunkt der Diagnose einen PSA-Wert von
mehr als 10ng/ml. Insgesamt 16,3% der Patienten wiesen einen BMI von
>30kg/m? auf. 94,0% der Patienten hatten einen ASA-Status von 1 oder 2, 6,0%
dagegen einen Status 3. 76,3% waren Nichtraucher, wéhrend 8,9% der
Patienten an Diabetes mellitus erkrankt waren. Bei 42,1% aller Patienten lag
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eine arterielle Hypertonie vor. 11,0% der Patienten nahmen praoperativ a-
Blocker und 8,9% 5a-Reduktase-Hemmer. 72,8% der Patienten hatten einen
CCI von 0, 25,1% von 1-3 und 2,1% von 24. 54,2% zeigten ein mittels
transrektalem Ultraschall gemessenes Prostata-Volumen von <40ml, 45,8% ein
Volumen von 240ml. Der Biopsie Gleason-Score betrug bei 19,3% der
Patienten 8-10. Insgesamt 1,6% der Patienten zeigten ein klinisches
Tumorstadium von 3 bzw. 4. Bei 52,5% aller Patienten lag der IIEF-6 Score bei
<22. 4,1% erhielten bereits vor der Operation eine neoadjuvante

Hormontherapie (s. Tabelle 10).

Praoperative Parameter (aufgeteilt nach IPSS)

Patienten mit einem praoperativen IPSS >7 hatten im Vergleich zu Patienten
mit einem praoperativen IPSS <7 signifikant haufiger einen PSA-Wert >10,
einen BMI =30kg/m?, einen ASA-Status von 2, ein Prostatavolumen =40ml, ein
Biopsie Gleason-Score von 8-10 und einen IIEF-6 <22 (alle p<0.05). Bei den
anderen Parametern zeigte sich kein signifikanter Zusammenhang (s. Tabelle
10).

3.2.2 Intraoperative Parameter

Tabelle 11: Intraoperative Parameter (Gesamt & in Abhangigkeit vom IPSS)

Gesamt <7 >7

variable (n=757) (n=408) (n=349) ~ PWert
Alter bei OP, Jahre

Median 66.0 64.0 67.8

Mittelwert 65.4 63.7 67.3

Range 42.5-86.8 43.1-86.8 42.5-86.8
OP-Dauer, min

Median 204.0 204.0 203.0

Mittelwert 205.7 204.5 207.1

Range 125.0-449.0 125.0-407.0 127.0-449.0
Transfusionsrate (EKs), n (%) 15 (2.0) 6 (1.5) 9 (2.6) 0.2754
Durchschnittliche Transfusionsmenge

Median 2.0 15 2.0

Mittelwert 1.6 15 1.7

Range 1.0-2.0 1.0-2.0 1.0-2.0
Nervschonende Operationstechnik, n (%)

Nicht 62 (8.2) 24 (5.8) 38 (10.9) 0.0066

Unilateral 68 (9.0) 30 (7.4) 38 (10.9)

Bilateral 627 (82.8) 354 (86.8) 273 (78.2)
Anzahl entfernter Lymphknoten

Median 15.0 14.0 15.0

Mittelwert 17.3 16.7 18.1

Range 0.0-71.0 0.0-61.0 1.0-71.0

IPSS International Prostate Symptome Score, EK Erythrozytenkonzentrat
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Intraoperative Parameter (Gesamtkollektiv)

Die Patienten hatten ein medianes Alter von 66,0 Jahren, die mediane OP-
Dauer lag bei 204,0 Minuten. 2,0% der Patienten wurden transfundiert. Sie
wiesen eine mediane Transfusionsmenge von 2,0 EKs auf. Bei 91,8% der
Patienten wurde nerverhaltend operiert (uni- und bilateral), 8,2% erhielten keine

nerverhaltende Prostatektomie (s. Tabelle 11).

Intraoperative Parameter (aufgeteilt nach IPSS)

Patienten mit einem niedrigeren IPSS (<7) wurden im Vergleich zu Patienten
mit einem hoheren IPSS (>7) signifikant haufiger bilateral nervschonend und
zugleich signifikant seltener nicht nerverhaltend prostatektomiert (p=0,0066).
Alle anderen Parameter zeigten im Vergleich beider Gruppen keine

signifikanten Unterschiede (s. Tabelle 11).

3.2.3 Pathologischen Parameter

Tabelle 12: Pathologische Parameter (Gesamt & in Abhéngigkeit vom IPSS)

Gesamt <7 >7

variable (n=757) (n=408) (n=349) ~ PWert
Pathologisches Prostatagewicht, g

Median 45.0 40.0 45.0

Mittelwert 48.7 44.7 53.2

Range 5.0-175.0 15.0-170.0 5.0-175.0
Pathologisches Prostatavolumen, ml

Median 80.0 72.0 90.0

Mittelwert 88.1 78.9 98.7

Range 3.8-450.0 5.0-336.0 3.8-450.0
Lymphknotenstatus, n (%)

pNO 668 (88.4) 374 (91.7) 294 (84.5) 0.0021

pN1 88 (11.6) 34 (8.3) 54 (15.5)
Pathologischer Gleason-Score, n (%)

<6 167 (22.3) 85 (21.1) 82 (23.8) 0.0003

7 486 (65.1) 284 (70.5) 202 (58.7)

8-10 94 (12.6) 34 (8.4) 60 (17.5)
Pathologisches Tumorstadium

<pT2c 485 (64.1) 273 (66.9) 212 (60.7) 0.0063

pT3a 149 (19.7) 76 (18.6) 73 (20.9)

pT3b 114 (15.0) 59 (14.5) 55 (15.8)

pT4 9 (1.2 0 (0.0) 9 (2.6)
Resektionsstatus

RO 628 (83.1) 352 (86.2) 276 (79.3) 0.0350

R1 103 (13.6) 44 (10.8) 59 (17.0)

RX 25 (3.3) 12 (3.0) 13 (3.7)

IPSS International Prostate Symptome Score
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Pathologische Parameter (Gesamtkollektiv)

Die Patienten hatten ein medianes pathologisches Prostatagewicht von 45,09
und ein medianes pathologisches Prostatavolumen von 80ml. Mikroskopisch
konnten bei 11,6% der Patienten regiondare Lymphknotenmetastasen
nachgewiesen werden (pN1). 12,6% hatten im Prostatektomiepréaparat einen
Gleason-Score von 8-10. Die mikroskopische Untersuchung zeigte bei 35,9%
aller Patienten einen organuberschreitenden Tumor (pT3 und pT4). Bei
insgesamt 83,1% der Patienten lie3 sich nach der Operation Kkein

Residualtumor (RO) nachweisen (s. Tabelle 12).

Pathologische Parameter (aufgeteilt nach IPSS)

Patienten mit einem hoheren IPSS (>7) hatten im Vergleich zu Patienten mit
einem niedrigeren IPSS (<7) signifikant haufiger einen pN1-Status, einen
pathologischen Gleason-Score von 8-10, ein pT4-Stadium und einen positiven
Resektionsstatus (R1). Zudem war das mediane pathologische P-Volumen der
Patienten mit einem IPSS>7 um 25% hoher als das der Patienten mit einem
IPSS <7 (s. Tabelle 12).
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3.2.4  Perioperative Parameter

Tabelle 13: Perioperative Parameter (Gesamt & in Abhangigkeit vom IPSS)

Gesamt <7 >7

Variable (n=757) (n=408) (n=349) ~ P-Wert
Aufenthaltsdauer, Tage

Median 9.0 9.0 9.0

Mittelwert 9.5 9.3 9.8

Range 4.0-48.0 4.0-48.0 6.0-28.0
Katheterliegedauer, Tage

Median 7.0 7.0 7.0

Mittelwert 7.6 7.5 7.8

Range 2.0-28.0 5.0-26.0 2.0-28.0
Transfusionsrate (EKs), n (%) 18 (2.4) 8 (2.0 10 (2.9 0.4155
Anzahl der erhaltenen EKs / Patient

Median 2.0 2.0 2.0

Mittelwert 1.9 1.8 2.0

Range 1.0-4.0 1.0-2.0 1.0-4.0
Postop. Komplikationen (Clavien-
Dindo), n (%) OO

0 523 (69.1) 292 (71.6) 231 (66.2)

I 104 (13.7) 50 (12.2) 54 (15.5)

I 32 (4.2 14 (3.4) 18 (5.1)

I 92 (12.2) 48 (11.8) 44 (12.6)

1\ 6 (0.8) 4 (1.0 2 (0.6)

Vv 0 (0.0 0 (0.0 0 (0.0)
Auffalliges Zystogramm (1. Zystogramm) 55 (7.3) 27 (6.6) 28 (8.0) 0.4578
Harnverhalt (nach Dauerkatheterzug) 15 (2.0) 6 (1.5) 9 (2.7) 0.2505

IPSS International Prostate Symptome Score, EK Erythrozytenkonzentrat

Perioperative Parameter (Gesamtkollektiv)

Die mediane Aufenthaltsdauer lag bei 9,0 Tagen, die mediane
Katheterliegedauer bei 7,0 Tagen mit einer Range von 2,0 bis 28,0 Tagen.
Insgesamt 2,4% wurden postoperativ transfundiert, die mediane EK-Anzahl lag
hierbei bei 2,0. 7,3% der Patienten hatten vor Entlassung ein auffalliges
Zystogramm (erstes Zystogramm). Bei 2.0% der Patienten zeigte sich nach
Dauerkatheterzug ein Harnverhalt. Insgesamt 69,1% aller Patienten wiesen bis
zu 30 Tage postoperativ keine Komplikationen auf (Clavien-Dindo(CD)-0),
13,7% hatten einen CD-lI Grad, 4,2% einen CD-ll Grad, 12,2% einen CD-llI
Grad, 0,8% einen CD-IV Grad und 0,0% einen CD-V Grad (s. Tabelle 13).

Die intra- und postoperativen Komplikationen werden im folgenden Kapitel

ausfuhrlich erlautert (s. 3.2.5; Intra- und postoperative Komplikationen).
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Perioperative Parameter (aufgeteilt nach IPSS)

Alle aufgelisteten Parameter zeigten im Vergleich beider Untergruppen (<7 vs.

>7) keine signifikanten Unterschiede (s. Tabelle 13).

3.2.5 Intra- und postoperative Komplikationen

Tabelle 14: Zusammenfassung der intra- und postoperativen Komplikationsarten (Clavien-
Dindo Grad I-1l) in Abhangigkeit vom IPSS

Gesamt <7 >7
Komplikation (757) (n=408) (n=349)
n (%) n (%) n (%)
Intraoperative Komplikationen:
Myokardinfarkt 1(0.1) 1 (0.3) 0 (0.0)
ST-Streckensenkung (med. Einstellung) 1(0.2) 0 (0.0) 1(0.3)
Postoperative Komplikationen:
Grad |
Asymptomatische Lymphozele 40 (5.3) 23 (5.6) 17 (4.9)
Hamatom (Becken) 20 (2.6) 9 (2.2) 11 (3.2)
Wundheilungsstérung 16 (2.1) 7 (1.7) 9 (2.6)
Beinheberschwéche 5(0.7) 3(0.7) 2 (0.6)
Asymptomatische Hydronephrose 3 (0.4) 1(0.3) 2 (0.6)
Hb-Abfall (kons.Therapie) 3(0.4) 2 (0.5) 1(0.3)
Prolongierte Lymphorrhd iber Drainage 3(0.3) 0 (0.0) 3(0.9)
Makrohamaturie (Rekatherisierung) 2 (0.3) 1(0.3) 1(0.3)
Penisddem 2 (0.3) 2 (0.5) 0 (0.0)
Skrotalédem 2 (0.3) 2 (0.5) 0 (0.0)
Lymphédem (Beine) 2 (0.3) 1(0.3) 1(0.3)
Subileussymptomatik 1(0.2) 0 (0.0) 1(0.3)
Radikulare Schmerzen im LWS-Bereich 1(0.2) 1(0.3) 0 (0.0)
Schmerzen der Symphyse 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.3)
Obstipation 1(0.1) 1(0.3) 0 (0.0)
Aszites 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.3)
Grad Il
Tiefe Venenthrombose (Antikoagulation) 11 (1.5) 4 (1.0) 7 (2.0)
Harnwegsinfekt (Antibiose) 9(1.2) 4 (1.0) 5(1.4)
Fieber (Antibiose) 7 (0.9) 6 (1.5) 1(0.3)
Waundinfektion (Antibiose) 4 (0.5) 2 (0.5) 2 (0.6)
Tachykarde Herzrythmusstérung 3(0.4) 2 (0.5) 1(0.3)
Infizierte Lymphozele (Antibiose) 3(0.4) 1 (0.3) 2 (0.6)
Epididymoorchitis (Antibiose) 2 (0.3) 1 (0.3) 1(0.3)
Urosepsis (Antibiose) 2 (0.3) 0 (0.0) 2 (0.6)
Erysipel (Antibiose) 2 (0.3) 2 (0.5) 0 (0.0)
COPD-Beschwerden 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.3)
Pyelonephritis (Antibiose) 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.3)
Leukozytose (Antibiose) 1(0.2) 0 (0.0) 1(0.3)
Allergisches Exanthem (Antibiose) 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.3)
SIRS (Antibiose) 1(0.2) 1(0.3) 0 (0.0)

IPSS International Prostate Symptome Score
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Tabelle 15: Zusammenfassung der postoperativen Komplikationsarten (Clavien-Dindo Grad IlI-
V) in Abhangigkeit vom IPSS

Gesamt <7 >7
Komplikation (n=757) (n=408) (n=349)
n (%) n (%) n (%)
Grad lll a
Symptomatische Lymphozele (Punktion) 57 (7.5) 27 (6.6) 30 (9.0)
Abszess (Punktion) 2 (0.3) 1(0.3) 1(0.3)
Symptomatisches Hamatom (Punktion) 1(0.1) 1(0.3) 0 (0.0)
Oberflachliche Wunddehiszenz (Revision) 1(0.2) 0 (0.0) 1(0.3)
Grad Il b
Laparoskopische Lymphozelenfensterung 50 (6.6) 24 (5.9) 26 (7.5)
Hamatom (Revision) 11 (1.5) 7 (1.7) 4(1.2)
Mechanischer lleus (Relaparotomie) 2 (0.3) 2 (0.5) 0 (0.0)
Wundheilungsstorung (Revision) 1(0.1) 1(0.3) 0 (0.0)
Fasziendehiszenz 1(0.2) 1(0.3) 0 (0.0)
Cholezystektomie 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.3)
Harnleiterverletzung (Revision) 1(0.1) 0 (0.0) 1(0.3)
Grad IV a
Lungenembolie (Intensiv, Intubation) 2 (0.3) 1(0.3) 1(0.3)
Myokardinfarkt (Intensiv, medikamentds) 2 (0.3) 1 (0.3) 1(0.3)
Tachyarrhythmie (Kardioversion 1(0.1) 1(0.3) 0 (0.0)
Thorakale Schmerzen mit Troponinerh6hung 1(0.1) 1(0.3) 0 (0.0)
Grad IV b
Sepsis, respiratorische Insuffizienz 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)
Grad V
Tod 0 (0.0) 0 (0.0) 0 (0.0)

IPSS International Prostate Symptome Score

Intraoperative Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach IPSS)

0,1% der Patienten (n=1) erlitten intraoperativ einen Myokardinfarkt, bei
weiteren 0,1% (n=1) kam es zu einer ST-Streckensenkung, die medikamentts
eingestellt werden konnte. Beim Vergleich beider Untergruppen (<7, >7) liegt
eine dhnliche prozentuale Verteilung vor (s. Tabelle 14).

Grad-l Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach IPSS)

Grad-l Komplikationen erfordern keine invasive oder pharmakologische
Therapie, davon ausgenommen sind Analgetika, Antipyretika und Diuretika. Zu
den haufigsten Grad-l Komplikationen gehérten die asymptomatische
Lymphozele (5,3%), das Hamatom im Becken (2,6%) und die
Wundheilungsstérung (2,1%). Patienten mit einem niedrigeren IPSS (<7)

wiesen im Vergleich zu Patienten mit einem hoheren IPSS (>7) tendenziell

61



Ergebnisse

haufiger eine asymptomatische Lymphozele auf. Bei allen anderen
Komplikationen waren hinsichtlich der prozentualen Verteilung innerhalb der

beiden Untergruppen keine grofRen Unterschiede zu erkennen (s. Tabelle 14).

Grad-ll Komplikationen (Gesamkollektiv, aufgeteilt nach IPSS)

Grad-ll entspricht Komplikationen, die ausschlie3lich eine pharmakologische
Intervention erfordern. Die haufigsten Grad-Il Komplikationen waren die tiefe
Venenthrombose (1,5%), der Harnwegsinfekt (1,2%) und das Auftreten von
Fieber (0,9%). Vergleicht man die prozentuale Verteilung beider Gruppen (<7
vs. >7), zeigte sich, dass Patienten mit einem niedrigeren IPSS gegenuber
denjenigen mit einem hoheren IPSS tendenziell haufiger postoperativ Fieber
hatten. Alle anderen Komplikationen waren in beiden Gruppen ahnlich vertreten
(s. Tabelle 14).

Grad-lll Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach IPSS)

Bei Grad-lll Komplikationen ist eine chirurgische Intervention notwendig, diese
kann in Lokalanasthesie (Grad llla) bzw. Vollnarkose (Grad IlIb) durchgefthrt
werden. Die punktionsbedurftige Lymphozele (7,5%) war die am haufigsten
eingetretene Grad-llla Komplikation. Hinsichtlich der Grad-lllb Komplikationen
wurde am haufigsten eine laparoskopische Lymphozelenfensterung (6,6%)
bzw. Hamatomrevision (1,5%) durchgefihrt. Die prozentuale Verteilung der
Komplikationen zwischen den beiden Gruppen (7 vs. >7) zeigten nahezu
ahnliche Werte (s. Tabelle 15).

Grad-lV Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach IPSS)

Grad IV Dbeinhaltet lebensbedrohliche Komplikationen, bei denen eine
Intensivbehandlung notwendig ist. Man differenziert zwischen der Fehlfunktion
eines Organs (Grad IVa) und dem Multiorganversagen (Grad 1Vb). Bei jeweils
0,3% aller Patienten (n=2) kam es im postoperativen Verlauf zu einer
Lungenembolie bzw. Myokardinfarkt. Patienten mit einem héheren IPSS (>7)
hatten im Vergleich zu Patienten mit einem niedrigeren IPSS (£7) eine ahnliche
prozentuale Verteilung der Komplikationen (s. Tabelle 15).
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Grad-V Komplikationen (Gesamtkollektiv, aufgeteilt nach IPSS)

Eine Grad-V Komplikation resultiert im Patiententod. Bei keinem Patienten

(0,0%) zeigte sich dieses Ereignis (s. Tabelle 15).

3.3 Kontinenz

3.3.1 TRUS-Kollektiv

Tabelle 16: Kontinenzrate nach 3, 6 und 12 Monaten (Gesamt & in Abhéngigkeit vom
Prostatavolumen mittels [TRUS])

Gesamt <40ml 240ml
Variable (n=1353) (n=734) (n=619) p-Wert
n (%) n (%) n (%)
3 Monate 467 (60.0) 272 (62.5) 195 (56.9) 0.1085
6 Monate 551 (72.4) 307 (75.4) 244 (68.9) 0.0453
12 Monate 572 (78.1) 321 (80.1) 251 (75.8) 0.1692

TRUS transrektaler Ultraschall

3 Monate nach OP waren insgesamt 60,0% vollstdndig kontinent. Mit
zunehmender Follow-up-Dauer kam es zu einem Anstieg der Kontinenzrate. 6
Monate postoperativ waren bereits 72,4% der Patienten kontinent, nach 12
Monaten 78,1% (s. Tabelle 16).
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Abbildung 1: Kontinenzrate in Abhangigkeit vom Prostatavolumen (<40ml vs. 240ml) nach 3, 6
und 12 Monaten
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Patienten mit einem kleineren Prostatavolumen (<40ml) wiesen im Vergleich zu
Patienten mit einem gréReren Volumen (240ml) ausschlie3lich nach 6 Monaten
postoperativ eine signifikant héhere Kontinenzrate auf (p=0.0453). Nach 3 und
12 Monaten zeigten die Kontinenzraten im Vergleich beider Untergruppen
dagegen keinen signifikanten Zusammenhang, allerdings ist hier ein Trend zu
erkennen. Dabei hatten Patienten mit einem geringeren P-Volumen nach 3 und
12 Monaten eine um ca. 5% erhdhte Kontinenzrate gegenuber Patienten mit

einem gréfReren P-Volumen (s. Tabelle 16, Abbildung 1).

3.3.2 IPSS-Kollektiv

Tabelle 17: Kontinenzrate nach 3, 6 und 12 Monaten (Gesamt & in Abhangigkeit vom IPSS)

Gesamt <7 >7
Variable (n=757) (n=408) (n=349) p-Wert
n (%) n (%) n (%)
3 Monate 331 (61.3) 201 (67.9) 130 (53.3) 0.0012
6 Monate 382 (74.5) 233 (80.9) 149 (66.2) 0.0008
12 Monate 331 (79.4) 194 (85.8) 137 (71.7) 0.0010

IPSS International Prostate Symptome Score

61,3% aller Patienten waren nach 3 Monaten vollstadndig kontinent. Im weiteren
zeitlichen Verlauf zeigte sich ein stetiger Anstieg der Kontinenzrate. Nach 6
Monaten lag diese bei 74,5%, nach 12 Monaten bei 79,4% (s. Tabelle 17).
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Abbildung 2: Kontinenzrate in Abhangigkeit vom IPSS (£7; >7) nach 3, 6 und 12 Monaten
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Patienten mit einer praoperativ moderaten bzw. schweren Miktionssymptomatik
(IPSS >7) hatten im Vergleich zu Patienten mit einer praoperativ milden
Symptomatik (IPSS <7) sowohl nach 3, 6 als auch 12 Monaten eine signifikant
niedrigere Kontinenzrate (alle p<0,05)(s. Tabelle 17, Abbildung 2).

3.4 Potenz

3.4.1 TRUS-Kollektiv

Tabelle 18: Potenzrate (IIEF-6) nach 12 und 24 Monaten (Gesamt & in Abhangigkeit vom
Prostatavolumen mittels TRUS)

Gesamt <40ml 240ml
Variable (n=1353) (n=734) (n=619) p-Wert
n (%) n (%) n (%)
12 Monate 46 (25.0) 32 (30.8) 14 (17.5) 0.0393
24 Monate 47 (33.3) 29 (35.4) 18 (30.5) 0.5461

TRUS transrektaler Ultraschall
Zum Zeitpunkt 12 Monate nach OP waren insgesamt 25,0% der Patienten
potent (IIEF-6 =22). 24 Monate postoperativ zeigte sich ein Anstieg der
Potenzrate auf 33,3% (s. Tabelle 18).
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Abbildung 3: Potenzrate in Abhangigkeit vom Prostatavolumen (<40ml vs. 240ml) nach 12 und
24 Monaten
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Patienten mit einem geringeren P-Volumen (<40ml) waren im Vergleich zu
Patienten mit einem gréReren P-Volumen (240ml) mit einer nahezu doppelt so
hohen Potenzrate nach 12 Monaten (30,8 vs. 17,5%) signifikant haufiger potent
(p=0,0393). 24 Monate postoperativ wiesen zwar die Patienten mit einer kleinen
Prostata (<40ml) gegenuber jenen mit einer grof3en Prostata (=40ml) eine leicht
erhohte Potenzrate auf (35,4 vs. 30,5%), ein signifikanter Unterschied zeigte
sich jedoch nicht mehr (s. Tabelle 18, Abbildung 3).

3.4.2 IPSS-Kollektiv

Tabelle 19: Potenzrate (IIEF-6) nach 12 und 24 Monaten (Gesamt & in Abhangigkeit vom
IPSS)

Gesamt <7 >7
Variable (n=757) (n=408) (n=349) p-Wert
n (%) n (%) n (%)
12 Monate 41 (25.3) 35 (32.4) 6 (11.1) 0.0033
24 Monate 41 (32.3) 35 (40.2) 6 (15.0) 0.0047

IPSS International Prostate Symptome Score

Insgesamt 25,3% aller Patienten waren 12 Monate postoperativ potent. Im
weiteren zeitlichen Verlauf kam es nach 24 Monaten zu einem Anstieg der
Potenzrate auf 32.3% (s. Tabelle 19).
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Abbildung 4: Potenzrate in Abhangigkeit vom IPSS (£7; >7) nach 12 und 24 Monaten
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Im Vergleich der einzelnen IPSS-Untergruppen (£7; >7) zeigten sich hinsichtlich
der Potenzrate sowohl nach 12 als auch nach 24 Monaten signifikante
Unterschiede (beide p<0,05). Patienten mit einer praoperativ. milden
Miktionssymptomatik waren gegenuber Patienten mit einer moderaten bzw.
schweren Miktionssymptomatik nach 12 und 24 Monaten postoperativ bis zu 3-

mal haufiger potent (s. Tabelle 19, Abbildung 4).
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4. Diskussion

4.1 Einfluss des P-Volumens auf die peri- und postoperative

Komplikationsrate nach offener radikaler Prostatektomie

Die radikale retropubische Prostatektomie gilt trotz zunehmender Verbreitung
der minimal-invasiven chirurgischen Technik nach wie vor als Goldstandard bei
der Behandlung des klinisch lokalisierten Prostatakarzinoms (Schumacher et al.
2006, Hu et al. 2009). Das Verfahren der radikalen Prostatektomie konnte in
den letzten beiden Jahrzenten entscheidend verbessert werden, was durch die
Verbesserung der Operationstechnik, kirzeren Hospitalisationszeiten und
relativ geringen Morbiditatsraten verdeutlicht wird. Dennoch ist dieser Eingriff
immer noch mit einigen Komplikationen verbunden. Zu den gangigsten
intraoperativen Komplikationen zahlen Darm-, Blasen- und
Harnleiterverletzungen sowie ausgepragte Blutungen, die unter Umstanden
eine Transfusionstherapie erforderlich machen. Postoperativ (bis zu 30 Tage
nach der OP) werden am haufigsten die Lymphozelenbildung,
Wundheilungsstérung und Hamatombildung wie auch die Insuffizienz der
vesikourethralen Anastomose beschrieben (Saar et al. 2014).

Nach Auswertung unserer Daten zeigte sich eine aul3erst geringe intraoperative
Komplikationsrate von 0,3% (n=3). Hierbei wurde bei 2 Patienten ein
Myokardinfarkt diagnostiziert, 1 weiterer Patient musste nach ST-
Streckensenkung medikamentés eingestellt werden. Die peri- und
postoperativen Komplikationen wurden anhand der Clavien-Dindo Klassifikation
nach ihrem jeweiligen Schweregrad in 5 Untergruppen unterteilt. Zu den
haufigsten Grad-l Komplikationen zahlten die asymptomatische Lymphozele
(5,4%), das Hamatom im Becken (3,3%) sowie die Wundheilungsstérung
(1,4%). Bei den Grad-ll Komplikationen waren der Harnwegsinfekt (1,3%),
gefolgt von Fieber (0,9%) und der tiefen Venenthrombose (0,8%) am haufigsten
vertreten. Eine chirurgische Intervention (Grad-1l1l Komplikationen) erfolgte unter
anderem im Rahmen einer Lymphozelenpunktion (6,3%), der laparoskopischen
Lymphozelenfensterung (6,1%) und Hamatomrevision (1,5%).
Lebensbedrohliche Komplikationen (Grad 1V) zeigten sich hingegen &auf3erst
selten. Lediglich 0,3% aller Patienten (n=4) entwickelten im postoperativen
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Verlauf eine Lungenembolie, 0,2% (n=2) einen Herzinfarkt und 0,1% (n=1) eine
Sepsis. Grad-V Komplikationen mit konsekutiver Letalitdt lagen in unserem
Studienkollektiv nicht vor (s. 3.1.5; Tabelle 8-9). Die OP-Dauer lag im Median
bei 201,0 Minuten, auflerdem mussten insgesamt 2,9% aller Patienten
intraoperativ transfundiert werden (s. 3.1.2; Tabelle 5). Postoperativ erhielten
2,9% der Patienten eine Bluttransfusion, bei 1,8% wurde nach
Dauerkatheterzug ein Harnverhalt diagnostiziert. Zudem zeigte sich bei 6,4%
aller Patienten im Rahmen der Zystographie eine Insuffizienz der
vesikourethralen Anastomose (Kontrastmittelaustritt). Die mediane KH-
Aufenthaltsdauer lag bei 9,0 Tagen, die mediane Katheterliegedauer bei 7,0
Tagen (s. 3.1.4; Tabelle 7).

Die mit Ausnahme der Lymphozele durchgehend niedrige Komplikationsrate
unseres Kollektivs ist vergleichbar mit anderen RRP-Studien (Kranz et al. 2014,
Saar et al. 2014). In der Arbeit von Saar et al. stellten die Harnleiter- (1,5%),
Rektum- (0,5%) und Nervenverletzung (0,4%) die haufigsten intraoperativen
Komplikationen dar. Postoperativ litten 2,8% aller Patienten an einer
Wundheilungsstorung, 2,2% an einem Harnverhalt nach Dauerkatheterzug und
1,0% an einer tiefen Venenthrombose (Saar et al. 2014). Bei Kranz et al.
zahlten hingegen die Insuffizienz der vesikourethralen Anastomose (5,7%), die
Wundheilungsstorung (1,6%) sowie der Harnverhalt nach Katheterentfernung

(0,8%) zu den gangigsten postoperativen Komplikationen (Kranz et al. 2014).

Betrachtet man die Lymphozelenrate, stimmen unsere Ergebnisse mit denen
anderer Studien nicht immer Uberein. Laut Literatur variiert die Inzidenz
symptomatischer Lymphozelen nach RRP mit pelviner Lymphknotenresektion
zwischen 1,5 - 11,2% (Pepper et al. 2005, Musch et al. 2008, Capitanio et al.
2011, Heers et al. 2014). Urséachlich hierfir ist neben der unterschiedlichen
Anzahl vorhandener Lymphknoten (LK) je Patient, die nicht einheitlich
ausgedehnte pelvine Lymphadenektomiem (Musch et al. 2008, Naselli et al.
2010, Capitanio et al. 2011, Gotto et al. 2011).

Nach Entfernung von durchschnittlich 17,8 LK wurde in unserer Studie bei
insgesamt 6,2% aller Patienten eine interventionsbedurftige Lymphozele
diagnostiziert. Verglichen dazu berichteten Heers et al. in ihrer RRP-Studie tber

eine mehr als 50% geringere Rate symptomatischer Lymphozelen von 2,6%,
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wobei im Durchschnitt entsprechend nur 11 Lymphknoten pro Patient
entnommen wurden (Heers et al. 2014). Ein &hnliches Ergebnis zeigte sich bei
Musch et al., die durchschnittich 9 LK/Patient entfernten und eine
Lymphozelenrate von 3,4% aufwiesen (Musch et al. 2008). Demgegenuber
berichteten Capitanio et al. in ihrer Arbeit Uber eine weitaus ho6here
Lymphozelenrate von 11,2% mit durchschnittich 21,2 entnommenen

Lymphknoten je Patient (Capitanio et al. 2011).

Entsprechend der Lymphozelenrate weichen auch hinsichtlich der OP- und KH-
Aufenthaltsdauer sowie der Transfusionsrate die Ergebnisse anderer Arbeiten
von unseren Studienresultaten teilweise stark ab. Im Vergleich zu unserer
Untersuchung beschrieben Hsu et al. eine nahezu 3-mal so hohe
Transfusionsrate von 8,4%, eine um etwa 70 Minuten kirzere mediane OP-
Dauer (130 Minuten) und eine deutlich kiirzere KH-Aufenthaltsdauer von 2,4
Tagen (Hsu et al. 2003). Ein ahnliches Ergebnis zeigte sich bei Huang et al., die
eine mediane OP-Dauer von 165 Minuten und eine KH-Aufenthaltsdauer von
1,3 Tagen angaben. Die Katheterverweildauer war im Vergleich zu unserer
Studie mit 8 Tagen nahezu aquivalent (Huang et al. 2011). Bei Pettus et al.
zeigte sich zwar, verglichen zu unserer Arbeit, eine relativ ahnliche mediane
OP-Dauer (190min vs. 201min), jedoch war die Transfusionsrate mit 16%
deutlich héher (Pettus et al. 2009). Die generell kirzere KH-Aufenthaltsdauer
berunt auf der Tatsache, dass die Patienten aus diesen Studien an
amerikanischen Krankenhdusern operiert und im Gegensatz zu deutschen
Institutionen grundsatzlich bereits nach 1-3 Tagen postoperativ mit liegendem
Harnrohrenkatheter wieder entlassen werden. Eine Interpretation fur die
teilweise deutlich kirzere OP-Dauer ist allerdings schwieriger. Sicher fuhrt die
im Gegensatz zu anderen Studien bei uns durchgehend durchgefiihrte
Standard- bzw. extendierte pelvine Lymphadenektomie zu einem entsprechend
hoheren zeitlichen Mehraufwand (Chang et al. 2005). Diesbeziglich sind jedoch

zur weiteren Klarung zusatzliche Untersuchungen notwendig.

Jeder Patient weist ganz individuelle Eigenschaften auf, die unabhangig vom
operativen Zugang einen unterschiedlich starken Einfluss auf die peri- und
postoperative Komplikationsrate im Rahmen der radikalen Prostatektomie
haben kodnnen. Neben dem Patientenalter, vorhandenen Komorbiditdten und

spezifischen Tumorcharakteristika sollte auch das Prostata-Volumen
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berlcksichtigt werden, speziell bei Patienten mit extrem grof3en bzw. kleinen
Prostatae (Pettus et al. 2009).

Nach Aufteilung unseres Kollektivs anhand des Prostata-Volumens in 2
Untergruppen (<40ml; 240ml) zeigten sich hinsichtlich der peri- und
postoperativen Komplikationsrate, abgesehen vom auffalligen Zystogramm,
keine signifikanten Unterschiede. Bei Betrachtung der einzelnen postoperativen
Komplikationen waren zwar gewisse Diskrepanzen zu erkennen, jedoch
nivellierten sich diese Unterschiede nach Zusammenfassung der einzelnen
Komplikationen anhand der Clavien-Dindo Klassifikation (s. 3.1.4; Tabelle 7 und
3.1.5; Tabelle 8-9, p=0,2222). Sowohl! die OP-Dauer (200min vs. 201 min) als
auch die intraoperative Transfusionsrate (2,7% vs. 3,1%) unterschieden sich
innerhalb der beiden Gruppen nur minimal (s. 3.1.2; Tabelle 5). Hinsichtlich der
KH-Aufenthalts- und Katheterliegedauer zeigten sich in den Untergruppen
jeweils vollig identische Ergebnisse. Bei der postoperativen Transfusionsrate
war ein Trend hin zu einer verstarkten Transfusionstherapie bei Patienten mit
einem groReren P-Volumen zu erkennen (2,2% vs. 3,7%, p=0,093). Ein
signifikanter Zusammenhang lag jedoch nicht vor. Umgekehrt wurde bei
Patienten mit einem kleinen Prostatavolumen (<40ml) tendenziell Ofters ein
Harnverhalt nach Dauerkatheterzug diagnostiziert (2,2% vs. 1,3%, p=0,235).
Die einzige hinsichtlich der peri- bzw. postoperativen Komplikationsrate
nachgewiesene Korrelation zeigte sich bei Betrachtung des postoperativen
Zystogramms. Hierbei wurde bei nahezu doppelt so vielen Patienten mit einer
grolRen Prostata gegenuber Patienten mit einer kleinen Prostata ein
Kontrastmittelextravasat im Zystogramm nachgewiesen (8,7% vs. 4,4%,
p=0,001)(s. 3.1.4; Tabelle 7).

Im Vergleich zu unseren Ergebnissen, wiesen andere Studien teils
unterschiedliche Resultate auf. Chang et al. unterteilten ihr LRP-Kollektiv
anhand des pathologischen Prostatagewichts in 2 Gruppen (<75g; =75g).
Vergleichbar mit unserer Studie waren der intraoperative Blutverlust, die
Transfusionsrate, die KH-Aufenthalts- und Katheterliegedauer sowie die intra-
und postoperative Komplikationsrate in beiden Gruppen &hnlich. Hinsichtlich
der OP-Dauer zeigte sich allerdings ein schwacher signifikanter Unterschied
(p=0,03). Da bei den Patienten mit einer grof3en Prostata (=75g) im Vergleich

zu jenen mit einer kleinen Prostata (<75g) zu ca. 50% haufiger eine pelvine
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Lymphadenektomie durchgefuhrt wurde (27,9% vs. 18,5%), schien hierbei
weniger das Prostatagewicht, sondern vielmehr die zeitaufwandige LK-
Entfernung die OP-Dauer beeinflusst zu haben (Chang et al. 2005). Im
Vergleich dazu beschrieben Hsu et al. in ihrer Arbeit einen signifikanten
Zusammenhang zwischen dem P-Volumen und dem Blutverlust sowie der
Transfusionsrate. Die OP-Dauer wie auch die intra-, peri- und postoperativen
Komplikationen waren unabhéngig vom Volumen der Prostata (Hsu et al. 2003).
Pettus et al. evaluierten in ihrem Kollektiv mit insgesamt 2085 Patienten den
Einfluss des pathologischen P-Gewichts (£40g; 41-50g; 51-65g; >659) auf das
operative Outcome nach radikaler retropubischer Prostatektomie. Nach
multivariater Analyse hatten die Patienten mit einer grof3en Prostata einen
hoheren intraoperativen Blutverlust, eine hdhere Transfusionsrate wie auch
eine langere OP-Dauer (Pettus et al. 2009). In einer weiteren Studie von Yasui
et al. fuhrte die Resektion einer grof3en Prostata (280g) ausschlie3lich zu einer
signifikant langeren OP-Dauer. Die intra- und postoperative Komplikationsrate,
der Blutverlust, die Transfusionsrate, die Katheterliegedauer und der
Harnverhalt sowie das Ergebnis des postoperativen Zystogramms waren in den
jeweiligen Untergruppen ahnlich (Yasui et al. 2014). Chan et al. unterteilten ihr
RRP-Kollektiv anhand des pathologischen P-Gewichts in 2 Gruppen (£75g;
>75¢). Ahnlich wie in der vorherigen Studie von Yasui et al. zeigte sich auch
hier hinsichtlich des intraoperativen Blutverlustes, der Transfusionsrate und KH-
Aufenthaltsdauer sowie der OP-Dauer kein signifikanter Unterschied zwischen
den beiden Untergruppen (Chan et al. 2008). Schlief3lich evaluierten auch Link
et al. den Einfluss des pathologischen P-Gewichts auf das operative Outcome
nach roboter-assistierter radikaler Prostatektomie. Sie unterteilten ihr
Studienkollektiv von insgesamt 1847 Patienten in 4 Untergruppen (<30g; 30-
49,9g; 50-69,9g; =709), dabei wiesen die Patienten mit einer grol3en Prostata
(=70g) neben einem hoheren Blutverlust auch eine langere
Krankenhausaufenthalts- und OP-Dauer auf. Zudem hatten diese Patienten
gegenuber jenen mit einer kleineren Prostata (30-49,99) ca. 3-mal so haufig ein

auffalliges postoperatives Zystogramm.

Vergleichbar mit unseren Ergebnissen zeigte sich somit auch in dieser Arbeit
ein signifikanter Zusammenhang zwischen der ProstatagroRe und einer

Insuffizienz der vesikourethralen Anastomose (Link et al. 2008). Die Resektion
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einer volumindsen Prostata fuhrt zwangslaufig zu einer groReren Distanz
zwischen Harnblasenhals und distalem Harnréhrenende, die entsprechend
unter Zugspannung im Bereich der Anastomose uberbrickt werden muss.
Maoglicherweise resultiert dies in einem verzogerten Heilungsprozess und
folglich prolongierter Katheterverweildauer (Chang et al. 2005). Fur den
mehrmals nachgewiesenen signifikanten Zusammenhang zwischen dem P-
Volumen und der OP-Dauer sowie dem Blutverlust und der Transfusionsrate
kénnen ebenso nur Vermutungen formuliert werden, zumal in unserer Studie
wie auch in anderen Arbeiten dieser Zusammenhang nicht bestatigt werden
konnte. Allgemein wird vermutet, dass Patienten mit einer stark vergrof3erten
Prostata aufgrund der eingeschrankten Mobilitat in der Beckenregion und der
dadurch limitierten Sicht auf das Operationsfeld eine groRRere technische
Herausforderung darstellen und folglich eine langere OP-Dauer sowie erhéhter
Blutverlust und Transfusionsrate resultiert (Pettus et al. 2009, Labanaris et al.
2013, Yasui et al. 2014). Zudem liegt bei Patienten mit einer vergrol3erten
Prostata oftmals ein ausgepragter mittlerer Prostatalappen (Lobus medius) vor,
der sich teils schwer einsehbar zwischen dem Harnblasenfundus, der
Harnréhre (Pars prostatica urethrae) und dem Ductus ejaculatorius befindet.
Die Resektion des vergroRerten Prostatalappens geht bedingt durch dessen
anatomische Lage somit sehr haufig mit einer erweiterten Blasenhalséffnung
einher, sodass fur deren Rekonstruktion entsprechend mehr Zeit in Anspruch
genommen werden muss (Link et al. 2008, Meeks et al. 2009).

In den bisher erwahnten Studien wurde allgemein der Einfluss der
Prostatagro3e auf die Komplikationsrate untersucht. Die Lymphozele, als eine
der haufigsten postoperativen Komplikationen nach radikaler Prostatektomie mit
pelviner Lymphadenektomie (Musch et al. 2008, Khoder et al. 2011) wurde
diesbezuglich jedoch nicht explizit erwahnt. Betrachtet man die Ergebnisse
unserer Studie, zeigte sich beim Vergleich der beiden Untergruppen (<40ml;
240ml) hinsichtlich der Lymphozelenrate kein signifikanter Unterschied. Die
Inzidenz asymptomatischer Lymphozelen betrug 5,7% bei Patienten mit einem
geringeren Prostatavolumen (<40ml) gegenuber 5,0% bei Patienten mit einem
grolReren P-Volumen (240ml). Demgegeniuber erfolgte eine invasive
Lymphozelentherapie aufgrund einer symptomatischen Lymphozele (Punktion,

laparoskopische Fensterung) bei ca. 6.4% aller Patienten mit einer kleinen
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Prostata im Vergleich zu ca. 6,1% bei den Patienten mit einer grol3en Prostata
(s. 3.1.5; Tabelle 8-9). Die Resultate unserer Studie stimmen mit denen anderer
Arbeiten (berein (Khoder et al. 2011, Heers et al. 2014). Heers et al.
evaluierten in ihrer Studie potenzielle Risikofaktoren fur die Entstehung von
Lymphozelen nach radikaler retropubischer Prostatektomie. Ein signifikanter
Zusammenhang zwischen dem Prostatagewicht und der Lymphozelenrate lag
hierbei nicht vor. Patienten mit diagnostizierter Lymphozele hatten ein
medianes P-Gewicht von 50g, Patienten ohne vorliegender Lymphozele
hingegen ein Gewicht von 54g (Heers et al. 2014). Ahnliche Ergebnisse
beschrieben Khoder et al., die an einem Kollektiv von insgesamt 1163 RRP-
Patienten aus 67 verschiedenen urologischen Abteilungen den Einfluss des P-
Volumens auf die Lymphozelenrate untersuchten. Jene Patienten, die
postoperativ eine Lymphozele entwickelten, hatten zwar gegentber den
Patienten ohne Lymphozele ein etwas erhdhtes Prostatavolumen (50ml vs.
42ml), ein signifikanter Unterschied nach multivariater Analyse zeigte sich
jedoch auch hier nicht (p=0,070)(Khoder et al. 2011).

4.2 Einfluss des IPSS auf die peri- und postoperative

Komplikationsrate nach offener radikaler Prostatektomie

Bei der Behandlung eines klinisch auf die Prostata begrenzten Tumors stellt die
nervschonende radikale retropubische  Prostatektomie  eine  sehr
erfolgsversprechende kurative Behandlungsoption dar. Sie zeichnet sich durch
hervorragende onkologische Langzeitresultate, gute funktionelle Ergebnisse
und zugleich eine relativ geringe Morbiditatsrate aus (Heidenreich et al. 2006).
Nichtsdestotrotz geht dieser chirurgische Eingriff nach wie vor mit zahlreichen
Komplikationsmdglichkeiten einher (Saar et al. 2014). Die am héaufigsten
beschriebenen intraoperativen Komplikationen nach RRP sind die Harnleiter-,
Rektum- und Nervenverletzung sowie intraoperative Blutungen, die eine
gezielte Koagulation bzw. transkutane Umstechung erforderlich machen. Zu
den gangigsten post- bzw. perioperativen Komplikationen (bis zu 30 Tage
postoperativ) zahlen die Insuffizienz der vesikourethralen Anastomose, das

Auftreten einer Lymphozele, die Wundinfektion wie auch der Harnwegsinfekt,

74



Diskussion

der mit einer antibiotischen Therapie behandelt werden muss (Tewari et al.
2012, Kranz et al. 2014, Saar et al. 2014).

Wahrend bereits in einigen vorangegangenen Arbeiten der Einfluss
verschiedener Parameter wie Patientenalter, BMI, Prostatavolumen, klinisches
Tumorstadium oder Nerverhalt auf die peri- und postoperative
Komplikationsrate evaluiert wurde (Singh et al. 2005, Pettus et al. 2009,
Loppenberg et al. 2011), existiert hinsichtlich des IPSS als weiterer mdglicher
Risikofaktor auf die peri- und postoperative Komplikationsrate nach RP bislang

hingegen keine Literatur.

Betrachtet man die Ergebnisse unserer Auswertung, traten intraoperative
Komplikationen auf3erst selten bei nur 0,2% (n=2) der Patienten auf. Neben
einem Myokardinfarkt (0,1%) wurde zudem eine ST-Streckensenkung (0,1%)
registriert, die medikamentds eingestellt werden konnte. Im Vergleich der
beiden Untergruppen (IPSS <7; >7) lagen keine relevanten Unterschiede vor (s.
3.2.5; Tabelle 14). Entsprechend unserer Ergebnisse berichteten andere
Studien Uber eine ahnlich niedrige intraoperative Komplikationsrate. Bei Lepor
et al. war diese mit 0,2% identisch zu unserer Arbeit, hierbei wurde lediglich
eine Harnleiterverletzung registriert (Lepor et al. 2003). In der Studie von
Loppenberg et al. zeigte sich hingegen eine etwas hdhere intraoperative
Komplikationsrate von 0,6%. Bei 0,3% kam es zu einer Urethralasion, gefolgt
von einer Harnleiterverletzung bei 0,2% sowie einer Schadigung des N.
obturatorius bei 0,1% aller Patienten (Loppenberg et al. 2011). Ein &hnliches
Bild lag bei Kranz et al. vor, die eine intraoperative Komplikationsrate von 0,5%
beschrieben (Kranz et al. 2014).

Wird entsprechend der Clavien-Dindo Klassifikation jede einzelne Abweichung
vom postoperativen Verlauf als Komplikation gewertet, liegt die postoperative
Gesamtkomplikationsrate in unserer Studie bei 30,9% (s. 3.2.4; Tabelle 13).
Vergleichbar zu unseren Ergebnisses berichteten Rabbani et al. und
Constantinides et al. Uber Komplikationsraten von 27,5% bzw. 26,9% nach
RRP unter Einbeziehung der Clavien-Dindo Klassifikation (Constantinides et al.
2009, Rabbani et al. 2010). Beachtet man die Unterteilung der postoperativen
Komplikationen in die jeweiligen Schweregrade (Clavien-Dindo I-V), relativiert

sich die zunachst hohe Gesamtkomplikationsrate von 30,9%. Bei insgesamt
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87% aller Patienten lief die Operation vollig komplikationslos bzw. mit klinisch
minder bedeutenden Komplikationen (Grad I-Il) ab (s. 3.2.4; Tabelle 13). Die
haufigsten Grad-l1 Komplikationen waren die asymptomatische Lymphozele
(5,3%), das Hamatom im Becken (2,6%) und die Wundheilungsstérung (2,1%).
Zu den gangigsten Grad-lIl Komplikationen z&hlten die tiefe Venenthrombose
(1,5%), der Harnwegsinfekt (1,2%) und das Fieber (0,9%). Eine chirurgische
Intervention (Grad-Ill) war im Rahmen der Lymphozelenpunktion (7,5%), der
laparoskopischen Lymphozelenfensterung (6,6%) und der Hamatomrevision
(1,5%) erforderlich. Zu den héaufigsten lebensbedrohlichen Komplikationen
(Grad-1V) zahlten die Lungenembolie und der Myokardinfarkt mit jeweils 0,3%.
Eine Grad-V Komplikation mit todlichem Ausgang lag nicht vor (s. 3.2.5; Tabelle
14-15). Vergleicht man die prozentuale Haufigkeit der einzelnen Komplikationen
jeweils in den beiden Untergruppen miteinander (IPSS <7; >7), zeigten sich
zwar partiell gewisse Unterschiede (s. Fieber & symptomatische Lymphozele),
jedoch lag nach Aufteilung der jeweiligen Komplikationen anhand der CD-
Klassifikation zwischen den beiden Subgruppen kein signifikanter Unterschied
vor (s. 3.2.4; Tabelle 13, p=0,4013). Abgesehen von der relativ hohen
Lymphozelenrate (bis zu 7,5%), stimmen unsere Ergebnisse mit denen anderer
Studien in etwa Uberein. In der Arbeit von Saar et al. lagen, verglichen mit
unserer Auswertung hinsichtlich des revisionsbedurftigen Hamatoms, der tiefen
Venenthrombose sowie der Lungenembolie und des Myokardinfarktes, nahezu
identische Werte vor. Eine Wundheilungsstérung trat hingegen in deren Arbeit
weitaus haufiger auf (2,8% vs. 0,1%)(Saar et al. 2014). Bei Kranz et al. zeigten
sich ebenso &ahnliche Ergebnisse. Hierbei litten 3,7% postoperativ an einem
Harnwegsinfekt, 0,4% an einer tiefen Venenthrombose, 0,3% an einer
Wundheilungsstérung und jeweils 0,1% an einem Myokardinfarkt bzw. einer

Lungenembolie (Loppenberg et al. 2011).

Vergleicht man die Lymphozelenrate unserer Studie mit denen anderer
Arbeiten, zeigten sich hingegen teils deutliche Unterschiede. Zu beriicksichtigen
sind hierbei jedoch sowohl die Ausdehnung der pelvinen Lymphadenektomie
wie auch die Anzahl vorhandener bzw. entfernter Lymphknoten pro Patient.
Diesbezlglich konnte Dbereits in einigen Studien ein signifikanter
Zusammenhang zur Lymphozelenrate nachgewiesen werden konnte (Musch et
al. 2008, Naselli et al. 2010, Capitanio et al. 2011, Gotto et al. 2011).
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Wahrend in unserer Arbeit durchschnittlich 17,3 Lymphknoten entfernt wurden
und bei ca. 7,0% eine symptomatische Lymphozele diagnostiziert werden
konnte, berichteten Heers et al. Uber eine deutlich geringere Rate
therapiebedurftiger Lymphozelen nach RRP von lediglich 2,6%. Dieser
Unterschied lasst sich vor allem durch die geringere Anzahl entfernter LK von
durchschnittlich 11 je Patient erklaren (Heers et al. 2014). Ebenso zeigte sich
bei Musch et al., verglichen mit unserer Studie, eine geringere Lymphozelenrate
von 3,4%. In dieser Arbeit wurden jedoch den Patienten im Schnitt nur 9
Lymphknoten entnommen (Musch et al. 2008). Im Gegensatz dazu berichteten
Capitanio et al. in ihrer Studie Uber eine weitaus héhere Rate symptomatischer
Lymphozelen von 11,2% mit durchschnittlich 21.2 entfernten LK je Patient
(Capitanio et al. 2011).

Die Transfusionsrate, der Harnverhalt nach DK-Zug, das postoperative
Zystogramm sowie die OP-, KH- und Katheterliegedauer wurden in unserer
Studie selektiert betrachtet. Die Operation dauerte im Median 204 Minuten,
zudem erhielten 2,0% der Patienten intraoperativ eine Transfusion (s. 3.2.2
Tabelle 11). Bei insgesamt 1,8% war eine erneute Katheterisierung aufgrund
eines Harnverhaltes nach DK-Zug notwendig, auferdem mussten 2,4% aller
Patienten postoperativ transfundiert werden. Die mediane Katheterliegedauer
lag bei 7,0 Tagen, die mediane KH-Aufenthaltsdauer bei 9,0 Tagen. Ferner
zeigte sich bei 7,3% der Patienten im Rahmen des postoperativen
Zystogramms eine insuffiziente vesikourethrale Anastomose
(Kontrastmittelaustritt)(s. 3.2.4 Tabelle 13). Vergleicht man die prozentuale
Verteilung in den jeweiligen Untergruppen (IPSS <7; >7), zeigten sich bei allen
zuvor erwahnten Parametern keine signifikanten Unterschiede (alle p>0.05).
Wahrend die Werte hinsichtlich der OP-, KH- und Katheterliegedauer in beiden
Gruppen nahezu identisch waren, hatten Patienten mit einem héheren IPSS
(>7) im Vergleich zu jenen mit einem niedrigeren IPSS (<7) jedoch tendenziell
eine etwas hohere intra- und postoperative Transfusionsrate (2,6% vs. 1,5%;
2,9& vs. 2,0%), ebenso haufiger ein auffalliges Zystogramm (8,0% vs. 6,6%)
und einen Harnverhalt nach Katheterzug (2,7% vs. 1,5%)(s. 3.2.2; Tabelle 11,
3.2.4; Tabelle 13).

Vergleicht man hinsichtlich dieser Parameter unsere Ergebnisse mit denen

anderer Studien, ergeben sich teilweise sehr unterschiedliche Resultate.
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Ahnlich zu unserer Arbeit wurde bei Kranz et al. in 5,7% der Falle eine
Insuffizienz der vesikourethralen Anastomose und bei 0,8% aller Patienten ein
Harnverhalt registriert (Kranz et al. 2014). Gleiches gilt fir Yasui et al., bei
denen 6,5% der insgesamt 219 RARP-Patienten ein auffalliges postoperatives
Zystogramm und 1,4% einen Harnverhalt nach Dauerkatheterzug aufwiesen.
Wahrend die Katheterliegedauer mit 8,0 Tagen und die Operationsdauer mit
223min nur leicht tGber unseren Werten lagen, war die Transfusionsrate mit
4,0% verglichen mit unseren Ergebnissen doppelt so hoch (Yasui et al. 2014).
Im Gegensatz dazu beschrieben Hsu et al. in ihrer Studie eine um ca. 70
Minuten kirzere mediane OP-Dauer (130min), eine nahezu 3-mal so hohe
Transfusionsrate von 8,4% sowie eine wesentlich kiirzere KH-Aufenthaltsdauer
von 2,4 Tagen (Hsu et al. 2003). Bei Zorn et al. zeigte sich eine sogar noch
niedrigere mediane KH-Dauer von lediglich 1,7 Tagen. Hinsichtlich des
Harnverhaltes (2,1%), der Katheterliegezeit (6 Tage) wie auch der
Transfusionsrate (1,5%) ergaben sich jedoch im Vergleich zu unserer Studie
nur minimale Unterschiede (Zorn et al. 2007). Die teils deutlich kirzere KH-
Aufenthaltsdauer ist dadurch zu erklaren, dass an amerikanischen
Krankenh&ausern im Vergleich zu deutschen Einrichtungen der Patient nach
radikaler Prostatektomie meist bereits nach wenigen Tagen entlassen und der
noch liegende Harnrohrenkatheter in den Folgetagen ambulant entfernt wird.
Eine Interpretation fir die in den einzelnen Studien unterschiedlich lange
Operationsdauer erscheint hingegen weitaus schwieriger, zumal verschiedene
Faktoren hierbei eine Rolle spielen. Neben der Erfahrung und dem Geschick
des jeweiligen Operateurs, kann die OP-Zeit ebenso durch die Art der
Nervschonung wie auch der unterschiedlich durchgefiihrten Lymphadenektomie
sowohl negativ als auch positiv beeinflusst werden. Zur weiteren Klarung sind

daher zusatzliche Untersuchungen notwendig.

4.3 Einfluss des P-Volumens auf die Kontinenz nach offener

radikaler Prostatektomie

Die Harninkontinenz stellt neben der erektilen Dysfunktion nach wie vor die
haufigste Langzeitkomplikation nach radikaler Prostatektomie dar. Wie bei der

minimal-invasiven Technik (roboter-assistiert & laparoskopisch) liegen auch bei
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der offenen retropubischen Prostatektomie hinsichtlich der postoperativen
Kontinenzrate unterschiedliche Zahlen vor. Laut Literatur variiert die Inzidenz
der Harnkontinenz 12 Monate nach OP zwischen 76% - 92% (Lepor et al. 2004,
Pettus et al. 2009, Tzou et al. 2009, Suardi et al. 2013). Vielmals erwahnte
Einflussfaktoren sind die unterschiedliche Erfahrung des Operateurs,
praoperativ bereits bestehende Begleiterkrankungen, nicht einheitliche
Methoden zur Datenerfassung, die durchgefuihrte OP-Technik und nicht zuletzt
die unterschiedliche Definition fur die Kontinenz (Milhoua et al. 2008). Obwaohl
in der Literatur kein einheitlicher Konsens dariiber besteht, scheinen auch
technische Aspekte wie die Lange des Urethrastumpfes, der Erhalt des
Blasenhalses und des puboprostatischen Ligamentes sowie die grof3tmagliche
Schonung des Gefal3-Nerven-Bindels die Wiedererlangung der Kontinenz zu
beeinflussen (Cambio et al. 2006, Suardi et al. 2013). Ebenso wird immer
wieder das Prostatavolumen als weiterer potenzieller Einflussfaktor auf die
postoperative Kontinenz diskutiert. Inwieweit diesbeztiglich ein Zusammenhang

besteht, ist jedoch nach wie vor nicht ganz geklart.

Die Gesamtkontinenzrate unserer Studie von 78,1% nach 12 Monaten (s. 3.3.1;
Tabelle 16) ist vergleichbar mit anderen grofRen Arbeiten, bei denen ebenfalls
mehrere erfahrene Chirurgen involviert waren (Pettus et al. 2009, Suardi et al.
2013). Wenngleich andere Autoren weitaus hdohere Kontinenzraten von bis zu
92% nach 12 Monaten angeben (Hsu et al. 2003, Lepor et al. 2004), sind
unsere Ergebnisse durchaus realistisch, zumal in unserer Studie eine
praoperative Inkontinenz und maoglicherweise bestehende Gefal3erkrankungen
keine Ausschlusskriterien darstellten. Ebenso wurden die Eingriffe von bis zu 5
verschiedenen Operateuren durchgefuhrt, sodass von unterschiedlichen

Erfahrungswerten seitens der Chirurgen ausgegangen werden kann.

Die meisten bisher veroéffentlichten Studien zeigen keinen signifikanten
Zusammenhang zwischen der postoperativen Harninkontinenz und der
Prostatagrol3e, die Ergebnisse unserer Arbeit bestatigen diese Annahme jedoch

nur teilweise.

Bei allen Zeitpunkten bis 12 Monate postoperativ konnte in jeweils beiden
Untergruppen (<40ml; 240ml) ein kontinuierlicher Anstieg der Kontinenzrate von
62,5% bzw. 56,9% auf 80,1% bzw. 75,8% verzeichnet werden. Neben der

79



Diskussion

Starkung der Sphinktermuskulatur durch gezieltes Beckenbodentraining,
scheint hierfir vor allem die Regeneration der flr diese Muskeln relevanten
intraoperativ verletzten Nervenstrukturen verantwortlich zu sein (van der Poel et
al. 2009). Im Vergleich der beiden Untergruppen wiesen Patienten mit einem
kleineren P-Volumen (<40ml) gegeniber Patienten mit einem grof3eren
Volumen (=240ml) ausschlieBlich nach 6 Monaten eine schwach signifikant
hohere Kontinenzrate auf (p=0,0453). Nach 3 und 12 Monaten war hingegen
kein signifikanter Zusammenhang zu erkennen, allerdings zeigte sich auch hier
ein Trend hin zu einem besseren Harnverhalt bei kleinerem Prostatavolumen (s.
3.3.1; Tabelle 16). Da sich die Werte hinsichtlich des intraoperativen
Nerverhaltes im Vergleich der beiden Untergruppen nur geringfligig
unterschieden, konnte dessen mdglicher negativer Einfluss auf die

Kontinenzrate ausgeschlossen werden (s. 3.1.2; Tabelle 5).

Verglichen zu unserer Arbeit, wiesen nur wenige Studien einen signifikanten
Zusammenhang zwischen der Prostatagrof3e und der Kontinenzrate auf. Bei
Konety et al. wurde das Gesamtkollektiv (n=2097) anhand des TRUS-Volumens
der Prostata in 3 Gruppen unterteilt (<25ml; 25-50ml; >50ml). Patienten mit
einer groBeren Prostata (>50ml) hatten sowohl nach 6 als auch 12 Monaten
eine signifikant niedrigere Kontinenzrate, nach 24 Monaten postoperativ lag
dieser Unterschied beim Vergleich der einzelnen Gruppen jedoch nicht mehr
vor (Konety et al. 2007). In der retrospektiven Studie von Milhoua et al. wurden
alle 144 Patienten laparoskopisch operiert. Dabei zeigten Manner mit einer
grolReren Prostata (270g) nach 6, 9 und 12 Monaten im Vergleich zu jenen mit
einer kleineren Prostata (<50g) eine signifikant niedrigere Kontinenzrate (keine
Sicherheitsvorlage), nach 18 Monaten postoperativ war diese jedoch in den
Untergruppen nahezu gleich hoch. Aufgrund der relativ geringen Patientenzahl
(144 im Gesamtkollektiv, 15 in der Gruppe =70g), fehlender Angaben bzgl. des
intraoperativen Nerverhaltes sowie der ausschlief3lich univariat durchgefiihrten
Analyse, mussen diese Ergebnisse hinsichtlich ihrer Représentativitat jedoch
mit Vorsicht betrachtet werden (Milhoua et al. 2008). Ebenso berichtete
Skolarus et al. Uber einen signifikanten Zusammenhang zwischen der
Prostatagrof3e (<50g; 50-100g; >100g) und der Wiedererlangung der Kontinenz
nach roboter-assistierter Prostatektomie. Die Erfassung der Kontinenz mit Hilfe

des EPIC-Fragebogens (Expanded Prostate Cancer Index Composite) erfolgte
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jedoch ausschliel3lich 3 Monate postoperativ, sodass hinsichtlich der
Kontinenzraten zu einem spateren Zeitpunkt keine validen Aussagen getroffen
werden koénnen. Zudem sollte berlcksichtigt werden, dass die Patienten mit
einer kleinen Prostata (<50g) im Vergleich zu jenen mit einer sehr grol3en
Prostata (>100g) weitaus haufiger bilateral nervschonend operiert wurden
(64,2% vs. 54,2%), was moglicherweise den signifikanten Unterschied erklart
(Skolarus et al. 2010).

Die Ergebnisse dieser Arbeiten deuten darauf hin, dass die Prostatagréf3e
speziell auf die Frihkontinenz nach radikaler Prostatektomie einen Einfluss zu
haben scheint, hinsichtlich des Langzeit-Outcomes zeigten sich zwischen den
Untergruppen jedoch keine Unterschiede. Als mogliche Ursache wird die
hohere technische Herausforderung bei der chirurgischen Entfernung einer
groBen Prostata angesehen. Aufgrund der GrofRe ist sowohl die
Bewegungsfreiheit als auch die intraoperative Sicht im kleinen Becken deutlich
eingeschrankt, was eine saubere apikale Dissektion mit Erhalt des Sphinkters
und des Gefal3-Nerven-Blndels erschwert (Walsh et al. 2002, Skolarus et al.
2010). Neben der direkten Verletzung des externen Schlie@muskelapparates
wird vor allem die Kompression der fiur diese Muskeln relevanten
Nervenstrukturen trotz intraoperativer Nervschonung flr die postoperative
Belastungsinkontinenz verantwortlich gemacht (van der Poel et al. 2009).
Ebenso vermuten einige Autoren, dass Patienten mit einer grof3eren Prostata
bereits praoperativ eine milde bis starke obstruktive Miktionssymptomatik im
Sinne einer BPH aufwiesen. Aufgrund der verstarkten Kompression der Urethra
durch die vergroRerte Prostata wird die Beckenbodenmuskulatur weniger
beansprucht, sodass daraus eine Inaktivitatsatrophie der Sphinktermuskulatur
mit konsekutiver Belastungsinkontinenz nach radikaler Prostatektomie resultiert
(Schumacher et al. 2004, Konety et al. 2007). Zusatzlich kann eine
Harnréhrenobstruktion eine nicht-neurogene Detrusorhyperaktivitdt bewirken,
die sich klinisch im Sinne einer Dranginkontinenz meist erst nach RP
manifestiert (Heidler 2004). Chapple et al. konnten bei 50-75% ihrer Patienten
mit vorhandener Urethraobstruktion das Syndrom der tUberaktiven Blase mittels
urodynamischer Untersuchung nachweisen, umgekehrt hatten 57% der
Patienten mit vorliegender hyperaktiver Blase auch eine

Blasenauslassobstruktion (Chapple et al. 1994).

81



Diskussion

Bei den bisher in der Literatur erwdhnten Argumenten bezlglich des
Zusammenhangs von Prostatavolumen und postoperativer Harninkontinenz
handelt es sich lediglich um potenzielle Erklarungsansatze, die jedoch in
nachfolgenden Studien weiter evaluiert werden missen. Eine nicht zu
unterschatzende Rolle spielen aufl3erdem Faktoren wie die unterschiedliche
Gruppeneinteilung hinsichtlich des Volumens bzw. Gewichts der Prostata, aber
auch die verschiedenen Messmethoden fir die ProstatagroRe (TRUS,
pathologisches Gewicht). Entsprechend kdnnen im Hinblick auf unsere
Ergebnisse ebenfalls nur Vermutungen formuliert werden. Auch wenn in
unserer Studie eine Korrelation zwischen P-Volumen und der postoperativen
Kontinenzrate nach 6 Monaten verzeichnet werden konnte (p=0,0453), liegt
dieses Ergebnis nur knapp oberhalb des Signifikanzniveaus von 0,05. Nach 3
und 12 Monaten bestand hingegen kein Zusammenhang. Das schwach
signifikante Ergebnis nach 6 Monaten muss daher zurlickhaltend interpretiert
werden, da in unserer Auswertung die einzelnen Parameter nur unabhangig
voneinander betrachtet wurden (univariat). Eine multivariate Analyse ist nicht

durchgeftihrt worden.

Bereits etliche andere Studien wiesen keinen Zusammenhang zwischen dem P-
Volumen und der Kontinenzrate nach. Hsu et al. evaluierten bei insgesamt 422
Patienten nach radikaler retropubischer Prostatektomie den Einfluss des
pathologischen Prostatagewichts auf die postoperative Kontinenz; hierbei
waren 90,8% der praoperativ kontinenten Patienten bereits nach 12 Monaten
einlagenfrei bzw. trugen eine Sicherheitsvorlage (=kontinent). Patienten mit
einer groBen Prostata (>50ml) wiesen gegenuber Patienten mit einer kleinen
Prostata (<26ml) &hnliche Kontinenzwerte auf (88,7% vs. 93,6%)(Hsu et al.
2003). Foley et al. untersuchten in ihrer retrospektiven RRP-Studie an 344
Patienten die postoperative Kontinenz (einlagenfrei) in Abhangigkeit vom
pathologischen Prostatagewicht. Auch in diesem Fall zeigte sich kein
signifikanter Unterschied zwischen den beiden Untergruppen (<75g; >75gQ)
(Foley et al. 2003). In beiden bisher erwéhnten Studien wurden ausschlie3lich
univariate Analysen verwendet, Parameter wie das Patientenalter,
Komorbiditaten oder der intraoperative Nerverhalt konnten somit nicht
bericksichtigt werden. In einer neueren Studie von Pettus et al. wurde

hingegen eine  multivariate  Analyse durchgefuhrt. Nachdem das
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Patientenkollektiv anhand des pathologischen Gewichts stratifiziert und in vier
Gruppen (£40g; 41-50g; 51-65g; >659) eingeteilt wurde, zeigte sich jedoch auch
hier hinsichtlich der Kontinenzrate nach 12 Monaten kein Unterschied zwischen
den jeweiligen Gruppen. Zudem ist dieses Ergebnis unabhéngig vom
operativen Zugang (RRP, LRP oder RARP) giiltig (Pettus et al. 2009). In einer
weiteren grof3en prospektiven Studie von Huang et al. wurden die RARP-
Patienten nach dem pathologischen Prostatagewicht in Quartile aufgeteilt. Nach
Erfassung des Harnverhaltes mit Hilfe des EPIC-Fragebogen war nach
multivariater Analyse weder bei 5, 12 noch 24 Monaten postoperativ ein
signifikanter Unterschied zwischen den einzelnen Gruppen (24-41g; 42-50g; 51-
629, 63-218q) ersichtlich (Huang et al. 2011).

4.4 Einfluss des P-Volumens auf die Potenz nach offener radikaler

Prostatektomie

Seit der Einfihrung des prostataspezifischen Antigens zur Diagnosesicherung
wird ein grofl3er Teil der heutzutage entdeckten Prostatakarzinome in einem
frihen kurativen Stadium diagnostiziert. Durch die dadurch kontinuierlich
verbesserte rezidivireie Uberlebenszeit, ist die Behandlung therapiebedingter
Langzeitfolgen verstarkt in den Fokus geraten (Barry 1999). Die erektile
Dysfunktion  stellt  hierbei trotz  EinfUhrung der nervschonenden
Operationstechnik nach wie vor die haufigste Langzeitkomplikation nach
radikaler retropubischer Prostatektomie dar (Heim et al. 2006, Kaufmann et al.
2010). Laut Literatur variiert die Inzidenz postoperativer erektiler
Funktionsstérungen zwischen 10 und 94% (Heim et al. 2006, Magheli et al.
2009). Diese enorme Diskrepanz hat unterschiedliche Ursachen:

Neben der teils sehr langsamen Regenerationsfahigkeit der EF von bis zu 40
Monaten postoperativ (Magheli et al. 2009), kann die Potenzrate zudem vom
Patientenalter, vorliegenden Begleiterkrankungen (Diabetes mellitus, arterielle
Hypertonie, Hyperlipidamie, Hypercholesterindmie), ggf. durchgefihrter peniler
Rehabilitation, praoperativer Erektionsfahigkeit und der OP-Technik im Hinblick
auf den intraoperativen Nerverhalt teils stark beeinflusst werden (Gandaglia et

al. 2012). Nicht zu vernachlassigen ist auf3erdem die unterschiedliche

83



Diskussion

Evaluierung der Potenz sowie Definition der erektilen Funktion (Budaus et al.
2009). Bereits in einigen Studien wurde zudem das Prostatavolumen als
weiterer potenzieller Pradiktor fir die ED untersucht, wobei nach wie vor kein

einheitlicher Konsens dariber besteht (Labanaris et al. 2013).

Mit einer Gesamtpotenzrate von 33,3% nach 24 Monaten lagen die Ergebnisse
unserer Studie deutlich unter dem Durchschnittswert anderer Arbeiten, die
teilweise Uber Potenzraten von bis zu 70% berichteten (Zorn et al. 2007,
Ahlering et al. 2008, Frota et al. 2008, Labanaris et al. 2013). Jedoch sollte
hierbei bertcksichtigt werden, dass bei diesen Studien im Gegensatz zu
unserer Arbeit ausschliel3lich Patienten mit einem intraoperativ durchgefuhrten
Nerverhalt (uni- und bilateral) wie auch préaoperativ vorliegender vollstandiger
Potenzfahigkeit (IIEF-5 222, SHIM =20) in die Auswertung eingeschlossen
wurden. Der in unserer Arbeit festgelegte Cut-off-Wert von 222 (IIEF-6) schliel3t
per Definition hingegen auch Patienten ein, die eine milde ED (IIEF-6 von 22-
25) aufweisen. Zudem sollte bertcksichtigt werden, dass der in unserer Studie
zur Erfassung der Potenz verwendete IIEF-6 Fragebogen bei den meisten
Fragen einen vaginalen Geschlechtsverkehr voraussetzt (Rosen et al. 1997).
Patienten, die aufgrund von mangelndem Interesse bzw. nicht vorhandenem
Partner  keinen Geschlechtsverkehr mehr ausiben, werden somit trotz
maoglicherweise bestehender Potenz nicht bericksichtigt. Gleiches gilt far
homosexuelle Patienten. Auf3erdem wurde im Vergleich zu anderen Studien
(Ahlering et al. 2008) zwar die Einnahme von potenzsteigernden Medikamenten
(z.B. PDE-5-Hemmer) zur penilen Rehabilitation empfohlen, jedoch nicht
systematisch durchgefihrt. Schlielich kann nur spekuliert werden, inwieweit
die Patienten beim Ausfillen des Fragebogens die Wirkung der ggf.
verwendeten ED-Hilfsmittel beriicksichtigt haben.

Beim Vergleich der beiden Untergruppen hatten nach 12 Monaten postoperativ
Patienten mit einer kleinen Prostata (<40ml) gegeniber Patienten mit einer
vergrol3erten Prostata (240ml) eine schwach signifikant erhdhte Potenzrate
(30,8% vs. 17,5%). 24 Monate postoperativ zeigte sich dieser signifikante
Unterschied jedoch nicht mehr (s. 3.4.1; Tabellel8, Abbildung 3). Bei der
Interpretation der Korrelation nach 12 Monaten ist jedoch der nur schwach
signifikante Wert (p=0,0393) und die ausschliel3lich univariat durchgefihrte

Analyse zu bericksichtigen. Unter Einbeziehung von bereits in anderen Studien
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nachgewiesenen unabhangigen Pradiktoren wie das Patientenalter,
vorhandene Komorbiditaten (Diabetes mellitus, arterielle Hypertonie) oder der
unterschiedliche Nerverhalt (Marien et al. 2009), wirde sich mdglicherweise ein

anderes Ergebnis darstellen.

Verglichen zu unserer Arbeit, zeigte sich bei der von Labanaris et al. ebenfalls
ausschlieBlich univariat durchgefihrten Datenanalyse eine signifikante
Korrelation zwischen ProstatagroRe (pathologisches Prostatagewicht) und
postoperativer Potenzrate nach 3, 6 und 12 Monaten. Mittels Matched-Pair-
Vergleichsanalyse wurden die beiden Gruppen A und B (2100g; <50g)
miteinander verglichen. Die aul3erst hohen Potenzraten nach 12 Monaten (61,9
vs. 72,9%) waren unter anderem durch die sehr strengen Einschlusskriterien
bedingt. Bei allen Patienten erfolgte eine bilaterale intrafasziale Nervschonung,
zudem mussten sie praoperativ einen IIEF-5 Score von mindestens 22 Punkten
aufweisen. Patienten mit bereits milden Erektionsproblemen oder préaoperativ
fehlendem sexuellen Geschlechtsverkehr wurden somit nicht in die Auswertung
eingeschlossen (Labanaris et al. 2013). Auch Huang et al. konnten in ihrem
RARP-Kollektiv  einen  signifikanten Zusammenhang zwischen dem
Prostatagewicht und der mittels EPIC-Fragebogen erfassten postoperativen
erektilen Funktion nach 5, jedoch nicht nach 12 und 24 Monaten nachweisen.
Nach Adjustierung flr préaoperative Charakteristika zeigte sich diese
Abhéangigkeit jedoch nicht mehr. Das hohere Patientenalter und der
eingeschrankte Nerverhalt stellten hingegen nach allen drei Zeitpunkten direkte
Pradiktoren fur die erektile Dysfunktion nach RARP dar (Huang et al. 2011).
Unsere Annahme, dass die postoperative Potenz weniger von der
Prostatagrof3e, sondern vielmehr von anderen Faktoren (Alter, Komorbiditaten
und Nerverhalt) beeinflusst wird, konnte somit bestatigt werden. In einer
weiteren von Hollenbeck et al. durchgefuhrten ,Multi-surgeon-Studie“ nach RRP
zeigte sich hingegen auch nach multivariater Analyse ein moderater, aber
signifikanter Zusammenhang zwischen einer grol3en Prostata und schlechteren
Potenzwerten. 67% der unter 64-Jahrigen mit einer Prostatagrof3e von <38g
gegenuber 39% mit einer Prostata =59g berichteten (ber eine gute
zufriedenstellende  Erektionsfahigkeit (Hollenbeck et al. 2003). Trotz
signifikanter Korrelation nach multivariater Regression muissen diese

Ergebnisse zurtickhaltend interpretiert werden, zumal die préaoperative

85



Diskussion

Potenzfahigkeit nicht untersucht und somit auch nicht bertcksichtigt wurde. Die
Ergebnisse unserer (58,6% vs. 48,8%) und zahlreicher anderer Studien deuten
darauf hin, dass die Patienten mit der groRen Prostata gegeniber den
Patienten mit einer kleinen Prostata tendenziell haufiger bereits praoperativ
impotent waren und infolgedessen das Ergebnis entscheidend negativ
beeinflusst wurde (Skolarus et al. 2010, Huang et al. 2011, Labanaris et al.
2013). In einer weiteren Studie evaluierten Ahlering et al. bei 300 Patienten
nach RARP potenzielle Pradiktoren fur die Frihpotenz 3 Monate postoperativ.
Nach multivariater Regression und Aufteilung des Gesamtkollektivs in 5
Untergruppen (0-35g; 35,1-45g; 45,1-55¢g; 55,1-85¢g; >85q), zeigte sich hierbei
eine signifikante Korrelation zwischen einer grolRen Prostata und einer
niedrigeren Potenzrate. Die Autoren begriindeten den Zusammenhang mit einer
eingeschrankten intraoperativen Sicht beim Vorliegen einer grof3en Prostata
und somit héheren Wahrscheinlichkeit der Nervenverletzung durch Zug und
Kompression. Abhangig vom Ausmald der Schadigung ist eine frihe bzw.
verspatete Erektionsfahigkeit oder keine Wiedererlangung der Potenz mdglich.
Je kleiner die Prostata, desto weniger werden die einzelnen Nervenstrukturen
mechanisch traumatisiert und desto eher ist eine Regeneration mdglich. Die
Neuropraxie entspricht dabei der mildesten Form der Nervverletzung. Die
Kontinuitat der Hullstrukturen sowie die Nervenzelle selbst sind unverletzt,
sodass eine Rehabilitation nach wenigen Wochen durchaus denkbar ist. Tritt
die Regeneration jedoch erst nach mehreren Monaten ein, kann eine
Nervschadigung im Sinne einer Axonotmesis vermutet werden. Hierbei muss
der proximale Axonstumpf entlang der noch erhaltenen Endoneuriumhiille stetig

wieder in Richtung Endorgan wachsen (Ahlering et al. 2008).

Im Gegensatz zu den bisher erwédhnten Studien, konnte in zahlreichen anderen
Arbeiten kein Zusammenhang zwischen dem Prostatavolumen und der
Potenzrate festgestellt werden. In einer Studie von Hsu et al. wurden 293
Patienten hinsichtlich der postoperativen erektilen Funktion nach 24 Monaten
evaluiert. Die Potenz entsprach dabei der Fahigkeit, eine fir den
Geschlechtsverkehr ausreichende normale Erektion zu bekommen. Hierbei
wiesen Patienten mit einem grof3en Prostatavolumen (>50ml) gegeniber jenen
mit einem kleinen Volumen (<26ml) eine nur leicht erniedrigte Potenzrate auf
(45,0% vs. 48,9%), eine Signifikanz ergab sich jedoch nicht (Hsu et al. 2003).
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Im Jahre 2007 untersuchten Zorn et al. erstmalig den Einfluss der
Prostatagrof3e auf die Potenz nach roboter-assistierter radikaler Prostatektomie.
Das Studienkollektiv von 375 Patienten wurde anhand des pathologischen
Prostatagewichts stratifiziert und in 4 Gruppen aufgeteilt (<30g; =230-49g; =50-
79g; 280q). Es zeigte sich, dass die Prostatagrof3e sowohl nach 12 als auch 24
Monaten keinen signifikanten Einfluss auf die Wiedererlangung der erektilen
Funktion hatte (Zorn et al. 2007). Bei Skolarus et al. wurde ausschlief3lich die
Potenz 3 Monate nach RARP in Abhangigkeit von der Prostatagrofle
untersucht. Hierbei hatten Patienten mit einer sehr grof3en Prostata (>100g) im
Vergleich zu denjenigen mit einer kleinen Prostata (<50g) eine signifikant
schlechtere praoperative Potenzfahigkeit. Nach 3 Monaten zeigte sich zwar
nach wie vor ein Trend hin zu einer niedrigeren Potenzrate bei grof3er Prostata,
ein signifikanter Zusammenhang lag jedoch nicht mehr vor (Skolarus et al.
2010). SchlieB3lich zeigte sich auch in der von Pettus et al. durchgefuhrten
~Multi-surgeon-Studie“, bei der sich insgesamt 827 Patienten einer RRP
unterzogen und eine multivariate Analyse mit Einbeziehung des Patientenalters
und unterschiedlichen Nerverhaltes durchgefiihrt wurde, kein signifikanter
Zusammenhang zwischen dem Prostatagewicht (£40g; 41-50g; 51-65g; >65q)
und der Potenzrate (Pettus et al. 2009).

45 Einfluss des IPSS auf die Kontinenz nach offener radikaler

Prostatektomie

Trotz stetiger Verbesserung der Operationstechniken stellt die Harninkontinenz
nach wie vor eine der haufigsten Langzeitkomplikationen nach radikaler
retropubischer Prostatektomie dar (Lee et al. 2010). Neben der funktionellen
Beeintrachtigung berichten die betroffenen Patienten zugleich Uber eine
Abnahme der Lebensqualitéat, die mit einem reduzierten Selbstwertgefuhl,
sozialer Isolation oder sogar psychischer Depression einhergehen kann
(Schumacher 2007). Um moglichst préazise Aussagen hinsichtlich des
funktionellen Langzeitoutcomes treffen zu kénnen, erscheint die ldentifizierung

von potenziellen Risikofaktoren fur die Inkontinenz umso wichtiger.
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Die Inzidenzrate der Harnkontinenz 12 Monate postoperativ variiert laut
Literatur zwischen 76% - 92% (Hsu et al. 2003, Lepor et al. 2004, Gandaglia et
al. 2012, Suardi et al. 2013). Neben den unterschiedlichen
Operationstechniken, Evaluationsmethoden und Patientencharakteristika wird
vor allem die nicht einheitliche Definition der Kontinenz hierfir verantwortlich
gemacht (Gandaglia et al. 2012). Ein direkter Vergleich der einzelnen Studien
hinsichtlich ihrer Kontinenzraten ist folglich schwierig. Vergleichbar zu anderen
Arbeiten waren in unserer Studie nach 12 Monaten 79,4% aller Patienten
kontinent (trockene Sicherheitsvorlage). Im zeitlichen Verlauf zeigte sich ein
deutlicher Anstieg der Inzidenzrate von 61,3% nach 3 Monaten auf knapp unter
80,0% nach 12 Monaten (s. 3.3.2; Tabelle 17). Basierend auf den Ergebnissen
anderer Studien ist fur den Folgezeitraum mit einem weiteren Anstieg der
Kontinenzrate zu rechnen (Lepor et al. 2004, Sacco et al. 2006). Bereits
zahlreiche Studien haben den Einfluss verschiedener Parameter wie
Patientenalter, BMI, Komorbiditaten oder intraoperativer Nerverhalt auf die
postoperative Harninkontinenz evaluiert und teilweise auch nachgewiesen (WEI
et al. 2000, Sacco et al. 2006, Shikanov et al. 2010). Der IPSS als weiterer
potenzieller direkter Einflussfaktor wurde bisher hingegen nur in sehr wenigen
Arbeiten untersucht (Moore et al. 2007, Shikanov et al. 2010, Gandaglia et al.
2012, Lavigueur-Blouin et al. 2015).

Ahnlich wie beim bereits zuvor beschriebenen Gesamtkollektiv zeigte sich auch
innerhalb der IPSS-Gruppen (£7; >7) im zeitlichen Verlauf ein kontinuierlicher
Anstieg der Kontinenzraten von 67,9% bzw. 53,3% (3 Monate) auf 85,8% bzw.
71,7% (12 Monate).

Im Vergleich der beiden Untergruppen wiesen Patienten mit einem
praoperativen IPSS von <7 gegenuber jenen mit einem hdéheren Score von >7
sowohl nach 3, 6 als auch 12 Monaten eine signifikant héhere Kontinenzrate
auf (alle p<0,005)(s. 3.3.2; Tabelle 17, Abbildung 2). Dies unterstreicht die
Ergebnisse von Moore et al., Shikanov et al. und Lavigueur-Blouin et al., die
allesamt zeigen konnten, dass eine praoperativ bessere Miktionssymptomatik
mit einer hoheren postoperativen Kontinenzrate einherging (Moore et al. 2007,
Shikanov et al. 2010, Lavigueur-Blouin et al. 2015). Shikanov et al. evaluierten
in ihrer grofRen ,Multi-surgeon-Studie® mit insgesamt 1436 Patienten den

Einfluss des préaoperativen IPSS auf die Kontinenzfunktion 12 Monate nach
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roboter-assistierter Prostatektomie. Kontinent waren jene Patienten, die keine
Einlagen verwendeten. Sowohl nach uni- als auch multivariater Analyse zeigte
sich hierbei ein signifikanter Zusammenhang zwischen einem niedrigen
praoperativen IPSS und einer hoheren Kontinenzrate postoperativ (Shikanov et
al. 2010). Im Gegensatz zu Shikanov et al. untersuchten Lavigueur-Blouin et al.
in ihrer Arbeit ausschlie3lich die Frihkontinenz nach 1 Monat. Basierend auf
dem IPSS wurde die préaoperative LUTS anhand des Schweregrades in 3
Untergruppen unterteilt: milde Symptomatik (0-7 Punkte), mittelschwere
Symptomatik (8-19 Punkte) und schwere Symptomatik (20-35 Punkte). Nach 1
Monat postoperativ waren bereits 44% der insgesamt 327 RARP-Patienten
einlagenfrei und somit kontinent. Die multivariate Regression machte deutlich,
dass neben dem Patientenalter auch die mittelschwere Miktionssymptomatik
(IPSS 8-19) einen unabhangigen Risikofaktor fur die Inkontinenz nach einem
Monat darstellte. Ein hoher IPSS zeigte hingegen keinen signifikanten Einfluss
auf die Kontinenzrate, wobei dies héchstwahrscheinlich auf die relativ geringe
Patientenzahl von n=21 in dieser Gruppe zurlckzufiuhren ist (Lavigueur-Blouin
et al. 2015). In einer weiteren Studie von Moore et al. wurden bei einem
Mischkollektiv (RRP- und LRP-Patienten) Pradiktoren fiir die postoperative
Inkontinenz untersucht. Die Erfassung der Kontinenz erfolgte mittels 24h-
Einlagentest. Als inkontinent wurde jene Patienten gewertet, bei denen die
Einlage eine Gewichtszunahme von mehr als 7g innerhalb der letzten 24h
aufwies. Die multivariate Regression zeigte ausschlie3lich nach 3 Monaten
postoperativ einen signifikanten Zusammenhang zwischen einer ausgepragten
praoperativen LUTS und niedriger Kontinenzrate nach RP, nach 12 Monaten
postoperativ bestand dieser signifikante Zusammenhang jedoch nicht mehr
(Moore et al. 2007).

Der in den zuvor beschriebenen Arbeiten nachgewiesene Zusammenhang
zwischen einem hohen IPPS und niedriger postoperativer Kontinenzrate wurde
durch die Autoren unterschiedlich begrindet. Shikanov et al. und Lavigueur-
Blouin et al. vermuteten, dass die betroffenen Patienten aufgrund einer
langjéhrig bestehenden mechanischen Harnréhrenobstruktion mit
einhergehender verstéarkter obstruktiver Miktionssymptomatik (z.B. benigne
Prostatahyperplasie) schleichend eine Detrusorhyperaktivitat entwickelt haben.

Diese macht sich vor allem nach Entfernung der Prostata im Sinne einer
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Dranginkontinenz bemerkbar (Shikanov et al. 2010, Lavigueur-Blouin et al.
2015). Bei der nach radikaler Prostatektomie meist auftretenden nicht-
neurogenen Detrusorhyperaktivitat stellt die ProstatavergroRerung die
Hauptursache dar (Heidler 2004). Chapple et al. konnten mittels
urodynamischer Untersuchung nachweisen, dass bei 57% der Patienten mit
vorliegender Uberaktiver Blase eine Blasenauslassobstruktion vorlag,
umgekehrt zeigte sich bei bis zu 75% der Patienten mit bestehender
Harnrohrenobstruktion das Syndrom der Uberaktiven Blase (Chapple et al.
1994). Warum ein Obstruktionshindernis die Detrusorhyperaktivitat bewirkt, ist
bis heute nicht vollstandig geklart. Madglicherweise verursacht der
obstruktionsbedingte erhdhte Miktionsdruck eine lokale Gewebsanoxie, die
neben der Apoptose glatter Muskelzellen zudem eine irreversible
Nervschadigung mit einhergehender Denervierung nach sich zieht (Heidler
2004). Weder in unserer Studie noch in den zuvor beschrieben Arbeiten wurde
zur Uberprufung einer moglicherweise bereits préoperativ bestehenden
Detrusorhyperaktivitat eine urodynamische Messung durchgefuhrt, sodass
folglich weitere Untersuchungen mit integrierter préoperativer Urodynamik

notwendig sind.

Die Ergebnisse unserer Studie lassen vermuten, dass neben der bereits
beschriebenen Detrusorhyperaktivitdit moglicherweise auch der préaoperative
Potenzstatus die Kontinenz nach radikaler Prostatektomie zu beeinflussen
scheint. Etwa 58% aller Patienten mit keiner bzw. milder Miktionssymptomatik
(IPSS 0-7) waren praoperativ potent, andererseits hatten nur ca. 35% der
Patienten mit einer moderaten bis schweren LUTS (IPSS >7) vor der Operation
eine zufriedenstellende erektile Funktion (IIEF-5 >22)(s. 3.2.1; Tabelle 10). Ein
ahnliches Ergebnis zeigte sich in einigen anderen Studien, die einen
signifikanten Zusammenhang zwischen der praoperativen Potenz und
postoperativer Kontinenzrate nachweisen konnten (Wille et al. 2007, Shikanov
et al. 2010, Gandaglia et al. 2012). Da fur die erektile Dysfunktion und
Erkrankungen der Blutgefal3e die gleichen Risikofaktoren beschrieben werden
(Nikotinkonsum, arterielle Hypertonie, Hyperlipiddmie, Diabetes mellitus),
vermutet man in der ED einen moglichen sensiblen Marker fiir eine bereits
vorliegende latente Gefal3erkrankung (Jackson et al. 2006). Sie manifestiert

sich neben den KoronargefdRen anfangs v.a. in den kleinen Becken- und
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Penisarterien (Montorsi et al. 2003). Die durch die RRP bedingte Abnahme der
Harnréhrendurchblutung (John et al. 2002) kdnnte in Kombination mit einer
bereits praoperativ bestehenden Erkrankung der BeckengefalRe moglicherweise
zur Schadigung der externen Sphinktermuskulatur fihren und somit eine

Abnahme der postoperativen Kontinenzrate bewirken (Gandaglia et al. 2012).

Im Gegensatz zu den Arbeiten von Moore et al., Shikanov et al. und Lavigueur-
Blouin et al. (Moore et al. 2007, Shikanov et al. 2010, Lavigueur-Blouin et al.
2015) konnten Gandaglia et al. in ihrer Studie keinen signifikanten
Zusammenhang zwischen dem praoperativen IPSS (0-7; 8-19; 20-35) und der
postoperativen Kontinenzrate nachweisen. Als potenzielle Ursache wurde
hierbei die unterschiedliche Patientenanzahl innerhalb der einzelnen IPSS-
Untergruppen gesehen. Nahezu 50% aller Patienten wiesen keine bzw. nur
eine milde Miktionssymptomatik auf (IPSS 0-7), lediglich ca. 11% der Patienten
hatten hingegen eine schwere Symptomatik (IPSS 20-35). Eine homogenere
Patientenverteilung hatte moglicherweise zu einem anderen Ergebnis geflhrt
(Gandaglia et al. 2012).

4.6 Einfluss des IPSS auf die Potenz nach offener radikaler

Prostatektomie

Durch die in den letzten Jahren zunehmend ansteigende rezidivireie
Uberlebenszeit nach operativer Entfernung des Prostatakarzinoms, ist der
Erhalt der Lebensqualitat des Patienten nach radikaler Prostatektomie verstarkt
in den Fokus geraten (Kranz et al. 2014). Neben der Harninkontinenz wird
hierbei die postoperative Lebensqualitat zudem malfgeblich durch die erektile
Dysfunktion nach RP negativ beeinflusst (Kranz et al. 2014). Trotz Einfihrung
der nervschonenden Operationstechnik und Optimierung diverser chirurgischer
MalRnahmen in den letzten Jahren, gilt die ED nach wie vor als die haufigste
Langzeitkomplikation nach radikaler retropubischer Prostatektomie (Heim et al.
2006, Kaufmann et al. 2010). Die Inzidenz der postoperativen erektilen
Funktionsstérung variiert laut Literatur erheblich zwischen 10 und 80% (Heim et
al. 2006, Magheli et al. 2009). Diese grol3e Variationsbreite ist durch

unterschiedliche Ursachen bedingt. Ein Hauptproblem bei der Dokumentation
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der postoperativen Potenzrate ist die dul3erst langsame Regenerationsfahigkeit
der erektilen Funktion. Rabbani et al. konnten in ihrer Studie bis zu 40 Monate
postoperativ die Wiedererlangung der Erektionsfahigkeit nachweisen (Rabbani
et al. 2000). Daruber hinaus handelt es sich bei der erektilen Dysfunktion um
ein multifaktorielles Geschehen, das durch viele Faktoren wie Patientenalter,
Ausmall des intraoperativen Nerverhaltes, vorliegender Komorbiditaten
(Hyperlipidamie, arterielle Hypertonie, Diabetes mellitus, etc.), praoperativer
Erektionsfahigkeit und ggf. durchgefuhrter peniler Rehabilitation beeinflusst
werden kann (Mulhall 2009). Einen malf3geblichen Anteil haben zudem die
unterschiedlichen Evaluationsmethoden zur Erfassung der Potenz sowie die
nicht einheitliche Definierung der erektilen Funktion. Der zur Beurteilung der
Erektionsfahigkeit am haufigsten verwendete Fragebogen ist der ,International
Index of Erectile Function®. In einigen Studien wurde die Potenz jedoch auch
anhand der Fahigkeit einen sexuellen Geschlechtsverkehr durchfihren zu
kénnen, bewertet. Folglich kommt weniger die Erektionshérte, sondern vielmehr
der individuell unterschiedlich durchgefihrte Geschlechtsverkehr zum Tragen,
was mit einer Verfalschung der eigentlichen Potenzrate einhergeht (Menon et
al. 2007, Budaus et al. 2009).

Betrachtet man die Gesamtpotenzrate unserer Studie, so lag diese nach 12
Monaten bei 25,3% und nach 24 Monaten bei 32,3% (s. 3.4.2; Tabelle 19). Im
Vergleich dazu berichteten etliche andere Arbeiten Uber weitaus hoéhere
Potenzraten von bis zu 70% nach 24 Monaten (Bianco et al. 2005, Zorn et al.
2007, Ahlering et al. 2008, Frota et al. 2008, Labanaris et al. 2013). Hierfur gibt
es verschiedene Grinde: Im Gegensatz zu den anderen erwahnten Studien
wurden in unserer Auswertung auch Patienten eingeschlossen, bei denen keine
nervschonende Operationstechnik durchgefiihrt wurde. Folglich hatte diese
Gruppe (9,5%) hinsichtlich der postoperativen Erektionsfahigkeit im Vergleich
zu Patienten mit intraoperativem Nerverhalt (uni- und bilateral) mit wesentlich
schlechteren Ausgangsbedingungen zu kdmpfen. Des Weiteren flhrte der in
unserer Studie zur Erfassung der Potenz ausgewdéhlte Cut-off-Wert von =22
(IIEF-6) auch dazu, dass Patienten préoperativ als potent erklart wurden,
jedoch maoglicherweise per Definition bereits eine leichte erektile Dysfunktion
aufwiesen (IIEF-6, 22-25) und folglich mit einer héheren Wahrscheinlichkeit

postoperativ impotent waren. Schlie3lich mag auch die im Vergleich zu anderen
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Arbeiten (Ahlering et al. 2008) nicht systematisch durchgefihrte Therapie mit
PDE-5-Inhibitoren zur penilen Rehabilitation ein Grund fur die relativ niedrige

Potenzrate gewesen sein.

Vergleicht man in unserer Studie die beiden Untergruppen miteinander, zeigten
sich hinsichtlich der Potenzrate sowohl nach 12 als auch nach 24 Monaten
signifikante Unterschiede (beide p<0,05). Patienten mit einer praoperativ mittel
bis schwer ausgepragten Miktionssymptomatik (IPSS >7) waren hierbei
gegenuber jenen mit einer geringgradigen Symptomatik (IPSS <7) bis zu 3-mal
haufiger potent (s. 3.4.2; Tabelle 19, Abbildung 4).

Hinsichtlich des Zusammenhangs zwischen dem IPSS und der Potenzrate nach
RP existiert in der Literatur bisher lediglich 1 Studie. Shikanov et al. evaluierten
in ihrer Arbeit den Einfluss von verschiedenen Parametern (u.a. praoperativer
IPSS) auf die Erektionsfahigkeit 12 Monate nach roboter-assistierter radikaler
Prostatektomie. Die Potenz wurde anhand der Erektion, inwieweit diese
ausreichend fur einen sexuellen Geschlechtsverkehr war, definiert. Patienten
mit bereits praoperativ vorliegender Impotenz, durchgefuhrter Salvage-
Prostatektomie sowie postoperativer Strahlen- bzw. Hormontherapie innerhalb
von 12 Monaten nach der OP wurden nicht in die Auswertung eingeschlossen.
Vergleichbar zu unserer Studie zeigte sich nach univariater Analyse ein
signifikanter Zusammenhang zwischen einem hohen IPSS und niedriger
postoperativer Potenzrate (p=0,01); nach multivariater Auswertung lag
hingegen kein signifikanter Einfluss mehr vor (p=0,1)(Shikanov et al. 2010).

Im Hinblick auf den in der Arbeit von Shikanov et al. ausschlie3lich nach
univariater Analyse vorliegenden Zusammenhang zwischen dem IPSS und der
postoperativen Potenzrate, missen die Ergebnisse unserer Auswertung mit
Vorsicht betrachtet werden. Es zeigte sich, dass bei den Patienten mit einem
IPSS >7 nahezu doppelt so haufig (10,9 vs. 5,8%) auf einen intraoperativen
Nerverhalt verzichtet wurde. Zudem erfolgte in dieser Gruppe im Vergleich zu
den Patienten mit einer geringgradigen Miktionssymptomatik (IPSS <7) weitaus
weniger oft eine bilaterale Nervschonung (78,2% vs. 86,8%, s. 3.2.2; Tabelle
11). Unter Bericksichtigung der bereits in zahlreichen Studien nachgewiesenen
signifikanten Korrelation zwischen dem Ausmald des intraoperativen

Nerverhaltes und der postoperativen Potenzrate (Kubler et al. 2007, Ayyathurai
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et al. 2008, Budaus et al. 2009, Marien et al. 2009, Kranz et al. 2014), wirde
sich nach einer multivariaten Regressionsanalyse mdaglicherweise ein anderes
Ergebnis darstellen. Dartber hinaus zeigte sich, dass die Patienten mit einer
mittel- bzw. hochgradigen LUTS (IPSS >7) im Vergleich zu denjenigen mit einer
geringgradigen Auspragung (IPSS <7) ein um fast 4 Jahre hoheres medianes
Patientenalter aufwiesen (67,8 vs. 64,0 Jahre, s. 3.2.2; Tabelle 11).
Diesbezilglich wurde bereits in diversen Studien Uber einen signifikanten
Zusammenhang zwischen einem hohen Alter bei OP und abnehmender
Potenzrate nach RP berichtet (Ayyathurai et al. 2008, Briganti et al. 2010,
Shikanov et al. 2010, Kilminster et al. 2012). Weiterhin zeigte sich auch ein
signifikanter Zusammenhang zwischen einem hohen praoperativen IPSS (>7)
und einem grol3en Prostatavolumen (240ml). Wie bereits im Kapitel 4.4
berichtet, fuhrt moglicherweise eine groRe Prostata und die dadurch
eingeschrankte Sicht auf das Operationsfeld zu einer verstarkten Verletzung
des Gefal3nervenbindels, was in einer ausbleibenden bzw. verzégerten

Wiederherstellung der Erektionsfahigkeit resultieren kann (Ahlering et al. 2008).

Inwieweit die in der Studie von Gacci et al. nachgewiesenen gemeinsamen
pathogenetischen Mechanismen der ED und LUTS (reduzierter NO-cGMP
Spiegel, erhohte Rho-Kinase-Aktivitdt und Hyperaktivitait des autonomen
Nervensystems) den signifikanten Zusammenhang zwischen einem hohen
IPSS und reduzierter postoperativer Erektionsfahigkeit unserer Studie erklaren,
ist schwer zu sagen (Gacci et al. 2011). Einerseits zeigten sich diese
Gemeinsamkeiten bisher nur in Tierexperimenten, andererseits héatten jene
Patienten mit einer erhéhten Miktionssymptomatik (IPSS >7) und folglich bereits
praoperativ bestehender Impotenz aufgrund des hohen Cut-off-Wertes von =22
(IEF-6) nicht in die statistische Auswertung einflieBen durfen. Damit waren die
betroffenen Patienten auch nicht flir den signifikanten Unterschied
mitverantwortlich gewesen. Diesbeziiglich bedarf es fur die Zukunft sicherlich

weiteren Untersuchungen.

Zusammenfassend kann man sagen, dass mit Ausnahme des postoperativen
Zystogramms zwischen dem Prostatavolumen und der Komplikationsrate nach
RRP keine Abhéangigkeit vorlag. Ebenfalls zeigte sich kein Zusammenhang
zwischen dem IPSS und der peri- und postoperativen Komplikationsrate.

Hinsichtlich des funktionellen Outcomes bestand beim P-Volumen, abgesehen
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vom nur knapp signifikanten Zusammenhang bei der Kontinenzrate nach 6
Monaten (p=0,0453) und der Potenzrate nach 12 Monaten (p=0,0393), keine
Korrelation. Hingegen wiesen Patienten mit einer praoperativ mittel bis stark
ausgepragten Miktionssymptomatik (IPSS>7) gegenuber jenen mit einer milden
Auspragung (IPSS<7) signifikant niedrigere Kontinenzraten nach 3, 6 und 12
Monaten auf. Dieser signifikante Zusammenhang gilt auch fur die Potenzwerte
nach 12 und 24 Monaten (alle p<0,05). Im Vergleich zu anderen Studien
stimmen die Ergebnisse unserer Arbeit sowohl hinsichtlich der peri- und
postoperativen Komplikationsrate wie auch des funktionellen Outcomes
(Kontinenz und Potenz) in Abhéangigkeit zum P-Volumen bzw. IPSS nur

teilweise Uberein.

Limitiert wird die Studie unter anderem durch die ausschlie3lich univariat
durchgefiihrte Datenanalyse. Eine madgliche Korrelation verschiedener
Parameter untereinander kann somit nicht ausgeschlossen werden. Zudem
wurde hinsichtlich der Beurteilung benigner Prostatasymptome nicht zwischen
einer obstruktiven und irritativen Miktionssymptomatik differenziert. Folglich
konnen lediglich Vermutungen angestellt werden, inwieweit die obstruktiven
bzw. irritativen Beschwerden die Abnahme der Potenz- und Kontinenzrate
verursacht haben. Ebenso wurde die Erfassung der Komplikationen nach RRP

rein retrospektiv durchgefihrt.

Zur weiteren Verifizierung der Ergebnisse sollten die zuvor beschriebenen
signifikanten Zusammenh&nge bei einem groReren Kollektiv mittels
multivariater Analyse untersucht werden. In Anbetracht des zunehmenden
Einsatzes  minimalinvasiver = Operationstechniken  ware zudem die
Berucksichtigung der roboter-assistierten OP-Technik fur zukinftige Studien
angebracht.
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5. Zusammenfassung

Die radikale Prostatovesikulektomie stellt derzeit in Deutschland bei Vorliegen
eines lokal begrenzten Prostatakarzinoms die am haufigsten durchgefiihrte
kurative Behandlungsmethode dar. Trotz stetiger Verbesserung der
Operationstechniken ist dieser Eingriff jedoch nach wie vor mit diversen
Komplikationen verbunden. Zu den géngigsten peri- und postoperativen
Komplikationen z&ahlen neben der Lymphozelen- und Hamatombildung die
Wundheilungsstorung sowie die Insuffizienz der vesikourethralen Anastomose
(Saar et al. 2014). Die postoperative Harninkontinenz und erektile Dysfunktion
werden zudem als die haufigsten Langzeitkomplikationen nach RP
beschrieben. Diese gehen oft mit einer teils sehr starken Beeintrachtigung der

Lebensqualitat des jeweiligen Patienten und ggf. dessen Partner/in einher.

Als bereits bekannte Einflussfaktoren auf die Komplikationsrate und das
funktionelle Outcome nach RP gelten die Erfahrung des Operateurs, das OP-
Verfahren sowie klinische Parameter wie Patientenalter und verschiedene
Komorbiditaten (Diabetes mellitus, arterielle Hypertonie, Hypercholesterinamie,
neurologische Erkrankungen). Hinsichtlich des Prostatavolumens als ein bereits
vielfach diskutierter potenzieller weiterer Einflussfaktor, zeigte sich in bisherigen
Studien hingegen kein einheitliches Ergebnis. Daher hatten wir uns gefragt,
inwieweit das praoperativ mittels TRUS erfasste P-Volumen wie auch der IPSS
einen Einfluss auf die peri- und postoperative Komplikationsrate (Klassifikation
nach Clavien-Dindo) bzw. das funktionelle Outcome (Kontinenz & Potenz) nach
radikaler retropubischer Prostatektomie haben. Dazu wurden insgesamt 1353
Patienten, die im Zeitraum von Januar 2009 bis Oktober 2014 an der
Urologischen Klinik des Klinikums rechts der Isar offen radikal prostatektomiert
wurden, in die Untersuchung eingeschlossen. Ausschlusskriterien waren die
Salvage-OP, neurologische Begleiterkrankungen und die roboter-assistierte
Prostatektomie. Als kontinent wurden alle Patienten gewertet, bei denen die
verwendeten Einlagen trocken blieben. Potent waren jene Patienten, die zum
jeweiligen Evaluationszeitpunkt einen IIEF-6 Score von =22 aufwiesen. Das
Studienkollektiv wurde anhand des Prostatavolumens und des IPSS in jeweils 2
Untergruppen unterteilt. Insgesamt 54,2% der Patienten hatten hierbei ein P-
Volumen von <40ml, 45,8% hingegen ein Volumen von 240ml. 53,9% aller
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Patienten wiesen einen IPSS von <7, entsprechend 46,1% einen Score von >7
auf. Mit Ausnahme des postoperativen Zystogramms (p=0,0010) zeigte sich
hinsichtlich der Komplikationsrate kein signifikanter Zusammenhang zum P-
Volumen. Ebenso bestand keine Abhangigkeit zwischen dem IPSS und der
aufgetretenen peri- und postoperativen Komplikationen. Im Hinblick auf das
funktionelle Outcome ergab sich beim Prostatavolumen bis auf den schwach
signifikanten Zusammenhang bei der Potenzrate nach 12 Monaten (p=0,0393)
und der postoperativen Kontinenz nach 6 Monaten (p=0,0453) Kkeine
Korrelation. Allerdings hatten Patienten mit einem hohen IPSS (>7) gegenuber
jenen mit einem niedrigeren Wert (£7) sowohl nach 3, 6 und 12 Monaten eine
signifikant niedrigere Kontinenzrate als auch eine niedrigere postoperative
Potenzrate nach 12 und 24 Monaten (alle p<0,05). Patienten mit benignen
Prostatasymptomen (IPSS>7) wiesen gegeniber Patienten ohne vorliegender
Miktionssymptomatik (IPSS<7) eine um 14% geringere Kontinenzrate nach 12

Monaten und eine um 25% geringere Potenzrate nach 24 Monaten auf.

Mit Hilfe der gewonnen Daten kdnnen in Zukunft méglicherweise Patienten mit
bevorstehender radikaler Prostatektomie speziell hinsichtlich der postoperativen

Kontinenz- und Potenzrate realistischer und individueller aufgeklart werden.

Aufgrund der in unserer Studie ausschliel3lich univariat durchgeflhrten
statistischen Analyse miuissen die Ergebnisse dieser Arbeit jedoch mit einer
gewissen Vorsicht betrachtet werden. Eine zusatzliche multivariate Auswertung
wirde eine prazisere Auskunft dariiber geben, welche Parameter einen Einfluss
auf die Komplikationsrate und das funktionelle Outcome haben. Trotz der im
Vergleich zu anderen Arbeiten bereits relativ hohen Patientenzahl (n=1353),
sollten die zuvor geschilderten signifikanten Zusammenhange in einem noch
grolReren Kollektiv untersucht werden. Im Hinblick auf die zunehmende
Durchfiihrung minimalinvasiver Operationsverfahren in Deutschland ware
zudem die Auswertung unter Bericksichtigung roboter-assistierter OP-

Techniken durchaus interessant.
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