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1. Einleitung

1.1Epidemiologie und Inzidenz

Das Harnblasenkarzinom ist der haufigste malignendrudes Harntraktes und nach dem
Prostatakarzinom der zweithaufigste des Urogenstss (Jocham, 2003, S.105). Jedes Jahr
erkranken etwa 24.750 Menschen in der Bundesrdpubkutschland neu an einem
Blasenkarzinom (Robert-Koch-Institut, Arbeitsgenseimaft Krebsregister 2004). Beim Mann
macht das Harnblasenkarzinom in Deutschland deretita 8% aller bdsartigen
Neubildungen aus und steht somit nach dem Prostatagen-, und Dickdarmkarzinom an
vierter Stelle aller Malignome mit einer Inzidenanv20/100.000 (Jocham, 2003, S.105).
Frauen sind mit einer Neuerkrankungsrate von 800D.dreimal seltener betroffen als
Manner (Huland et al. 2001, S.205).

Betrachtet man die Altersabhangigkeit, so steigtidzidenz von 0,2 bei den unter 20jahrigen
bis auf 200/100.000 bei den mannlichen tber 8@&hnribzw. 60/100.000 bei den Frauen
(Rubben 1998, S.85), wobei das mittlere Erkrankalgsfir Manner bei 70 Jahren bzw. fur
Frauen bei 72 Jahren liegt (Robert-Koch-Instituheitsgemeinschaft Krebsregister 2004).
3,5% aller Krebstodesfalle in Deutschland werdercll das Harnblasenkarzinom verursacht,
man kann jedoch beim Vergleich verschiedener Imail&nhder deutlich unterschiedliche
Mortalitatsraten feststellen (3-8,5%). Die héchRtge findet man fir Manner in Spanien und
Italien, fir Frauen hingegen in Danemark und Grid&tmien, die niedrigste in den
asiatischen Landern (Jocham, 2003, S.105).

1.2 Atiologie

Trotz zunehmender Erkenntnisse ist die Atiologie Blesentumoren in etwa 80% der Falle
unbekannt. Bedeutend fur die Urothelkarzinogenesd berufliche und aufRerberufliche
UmwelteinfliRe sowie bestimmte Lebensgewohnheites.konnte der Nachweis gefihrt
werden, dass die in der Farbenindustrie verwendatematischen Amine vom Typ des 1-
Naphthylamins, des 2-Naphthylamins, Benzidins, Didkenzidins, 4-Aminobiphenyls,
Orthodiamisidins und Orthotolidins bei exponierigrsonen vorrangig Harnblasenkarzinome

induzieren (Jocham, 2003, S.106). Als Hauptursachied heute vor allem das



Zigarettenrauchen angesehen, hierfur wird hauplisicbin Metabolit des 2-Naphthylamins

verantwortlich gemacht, welches bei Rauchern ifTmHechgewiesen wurde (Ribben, 1998,
S.88). Daneben gilt das (ko-)karzinogene Potenii@ler anderer chemischer Stoffe als
gesichert. Ebenso kdnnen bestimmte Medikamente @héornaphazin, Phenacetin und
Cyclophosphamid eindeutig mit der Ausbildung eilEgnblasenkarzinoms in Verbindung

gebracht werden, aber auch Erkrankungen wie dikaBakephropatie, die Billharziose oder
das Steinleiden (Rubben, 1998, S.91).

1.3Pathologie

1.3.1 Makropathologie

Tumoren der ableitenden Harnwege sind in 92% d#e k& der Harnblase lokalisiert, 6%
betreffen das Nierenbecken, 2% aller Neubildungedet man im Bereich der Harnleiter
(Riede, 2004, S.854).

Innerhalb der Harnblase zeigt sich folgende topmlysxhe Verteilung: 70% der Tumoren
befinden sich an Blasenseiten- und Hinterwand, 2@9Bereich des Trigonum vesicae und
des Blasenhalses, weitere 10% am Blasendach (R166¢, S.854, Thomas, 1996, S.376).
Makroskopisch finden sich in 80-90% der Falle dapiund in 10-20% der Falle solide
wachsende Tumoren.

Bei mehr als der Halfte der Urotheltumoren kann multifokales Wachstum beobachtet
werden, in 1-5% ist mit einer panurothelialen Awesiong (Nierenbecken, Harnleiter,
Harnblase und Harnréhre) zu rechnen (Jocham, Z00B12, Block et al., 1998, S. 4).

Klinisch unterscheidet man zwischen oberflachlidchsenden Tumoren, welche auf Mucosa
(Ta und Tis nach dem TNM-System) oder Submucosa) (béschrankt sind und
muskelinvasiven Tumoren (Stadien T2-T4), welche diamina propia mucosae
Uberschreiten.

Bei 70-80% der Patienten wird der Tumor bereiteimem nichtinvasiven Stadium entdeckt,
20-30% der Harnblasenkarzinome werden jedoch ersien muskelinfiltrierenden Stadien
T2-T4 diagnostiziert. In diesen Tumorstadien iseehohe Tendenz zur lymphogenen und
hamatogenen Metastasierung zu beobachten (Riedé, 3857, Zoller et al., 2004, S. 1211).
Die lymphogene Absiedelung ist mit 78% der Falle likufigste Metastasierungsweg, wobei



paravesikale Lymphknoten in 16%, Lymphknoten derss&o obturatoria in 74% und
Lymphknoten im Bereich der Vasa iliaca externaSfo&der Falle betroffen sind (Smith et al.,
1981, S.592). Bei weiterer Progression kommt es Hilfarisierung in den paraaortalen,
parakavalen und mediastinalen Lymphknoten, diguataregionare Lymphknoten bezeichnet
werden. Die Wahrscheinlichkeit fur das Vorhandemsein Lymphknotenmetastasen steigt
mit dem Tumorstadium. So fanden Frazier et alhner Studie bei 16% aller Patienten mit
Tumorstadium pT2 Lymphknotenmetastasen, bei 21%Pdéenten mit einem pT3 Tumor,
Patienten mit dem Tumorstadium pT4 wiesen in 258& Falle einen positiven
Lymphknotenbefund auf (Frazier et al., 1993, S.39%e mediane Uberlebenszeit bei
Lymphknotenbefall zum Zeitpunkt der Zystektomierégt ein Jahr, jedoch konnte diese bei
einer kleinen Patientengruppe mit minimalem Lympitkenbefall durch eine ausgedehnte
Lymphadenektomie auf eine 5-Jahres-Uberlebensrate 10-35% angehoben werden
(Hudson u. Catalona, 1996, aus Zéller, 2004, S1211

Die hamatogene Metastasierung erfolgt hauptsachirchLeber, Lunge, Gehirn und
Skelettsystem (Tumorzentrum Heidelberg/Mannheim] ist bei etwa 60% der Falle mit
Tumorstadien pT3 und pT4 zu finden. Bei 6% derdpatin lassen sich im Rahmen der
Erstdiagnose Fernmetastasen feststellen, die reitleerlebenszeit betragt weniger als zwei
Jahre (Zoller et al., 2004, S.1211).

1.3.2 Histopathologie

In der Harnblase kommen benigne und maligne Tumepstielialen und mesenchymalen
Ursprungs vor. Uber 90% der Harnblasenkarzinome Bibergangszellkarzinome, die auch
als Transitionalzellkarzinome bezeichnet werden, @étwa 7% finden sich Platten-
epithelkarzinome, Adenokarzinome kommen in ca%deder Falle vor. Sehr selten handelt es
sich um neuroendokrine Tumoren und primére LymphdBelLiedl et al., 2003, S.44).
Ebenfalls selten kommen mesenchymale Tumoren w@isalvohl benigne (Fibrom, Myxom,
Leiomyom, Hamangiom, Neurofiborom, Neurinom, Ph&oamzytom) als auch maligne
(Leiomyosarkom, Fibrosarkom, Rhabdomyosarkom, uwétdndotheliale Tumoren,
Karzinosarkome) sein kénnen.

Das normale Urothel der Blase ist ein Ubergangsepitmit 3-7 Zelllagen, dessen
oberflachliche Zellschicht von den so genannten hbefla cells® gebildet wird. Die
Basalmembran (Lamina propia) bedeckt das Epithél dar muskelzugewandten Seite



(Hautmann, 2001, S. 207). Histopathologisch lassen verschiedene Veréanderungen, wie
z.B. Hyperplasie, Metaplasie, Dysplasie und Kaminonterscheiden und definieren. Die
Abgrenzung der schweren Dysplasie gegentber demin®ara in situ erweist sich jedoch
nicht selten als problematisch. Das Carcinomatin gielches oft als Sonderform oder gar als
eigene Tumorentitdt (Block et al., 1998, S.4) hattat wird, stellt einen niedrig-
differenzierten Tumor (G3) des Urothels ohne exdigblies, papillares Wachstum und ohne
Infiltration dar (Jocham, 2003, S.119). Endoskdpisteigt es sich nur durch diskrete
Schleimhautveranderungen wie eine samtartige Mandg oder eine Entzindung.
Histologisch findet sich neben einer schweren Daspl ein mehr als sieben Zellreihen
enthaltendes Urothel mit einem Verlust der Epittiglshtung. Die maligne Potenz ist hoch
und mit einer grol3en Rezidivfrequenz und Progressio Stadium und Grad verbunden
(Mickisch, 1998, S.222).

Sekundére Tumoren in der Harnblase, verursachthduméltration von Tumoren der

Nachbarorgane (Prostata, Kolon, weibliches Genitader Metastasierung sind sehr selten.

1.4 Histopathologische Klassifikation

Die TNM-Klassifikation der Union International Coat le Cancer (UICC) dient der
Einteilung der lokalen (T) und der organubergratiem (N = Lymphknotenbefall, M =

Metastasierungsgrad) Tumorausdehnung.

Das T-Stadium gibt Auskunft tUber die Grol3e bzw.ilthationstiefe des Primartumors.

Tabelle 1 zeigt die derzeit 5. Gberarbeitete Versier Klassifikation.



Tab.1: TNM- Klassifikation des Harnblasenkarzinoms (UICC 1997 bzw. 2003)

TX Primartumor kann nicht beurteilt werden

TO Kein Anhalt fur Prim&artumor

Ta Nichtinvasives papillares Karzinom

Tis Carcinoma in situ

T1 Tumor infiltriert subepitheliales Bindegewebe

T2 Tumor infiltriert Muskulatur
T2a Tumor infiltriert oberflachliche Muskulat(innere Halfte)
T2b Tumor infiltriert tiefe Muskulatur (aul3ereilfie)

T3 Tumor infiltriert perivesikales Fettgewebe
T3a Mikroskopisch
T3b Makroskopisch

T4 Tumor infiltriert Prostata oder Uterus, VagiB&cken-oder Bauchwand
T4a Tumor infiltriert Prostata, Uterus oder \feayi

T4b

Tumor infiltriert Becken- oder Bauchwand




Der Zusatz p- zeigt, dass das exakte Tumorstadiistolbgisch gesichert worden ist,
weiterhin wird der Zusatz m- zur Kennzeichnung iplét Lasionen verwendet, der Zusatz

-is zeigt das Vorhandensein eines assoziiertenii@ana in situ an.

Lymphknotenmetastasen kénnen auftreten, sobaldPderartumor Lymphgefal3e erreicht,
also bei Infiltration der Submukosa (pT1). Der mdyt Befall der Lymphknoten wird nach
dem N-Stadium, welches folgende Tabelle (Tab. R)tzlassifiziert.

Tab.2: Ubersicht iber den Lymphknoten-Status der TNM  -Klassifikation

NX Regionare Lymphknoten kdnnen nicht beurteiltdesr

NO Keine regionaren Lymphknotenmetastasen

N1 Solitér; grofite Ausdehnung befallener Lymphknofcm oder kleiner
N2 Multipel; grol3te Ausdehnung: grof3er 2 cm, abelntrmehr als 5 cm
N3 Solitar/multipel; gréRte Ausdehnung: groRer 5 cm

Das M-Stadium gibt Auskunft Uber das Vorhandensain Fernmetastasen. Das Schema

dazu wird in folgender Tabelle (Tab. 3) angegeben.

Tab.3: Ubersicht tiber den Fernmetastasen-Status der TNM-Klassifikation

Mx Fernmetastasen kdnnen nicht beurteilt werden
MO Keine Fernmetastasen
M1 Fernmetastasen

Einen weiteren wichtigen histopathologischen Aspktlt das ,Grading® dar, welches den
Differenzierungsgrad der Tumorzellen beschreibt. m&@ den Richtlinien der

Weltgesundheitsorganisation (WHO) werden drei Gradéerschieden, die sich aus der
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Beurteilung einiger histologischer Faktoren (Erhddpuder Zellzahl, Kernpolymorphismen,
Steigerung der Mitoserate) ergeben (Jocham, 20022y Grad-1-Tumoren zeigen noch
keine wesentlichen Veranderungen gegentber normaldrothel hinsichtlich der
Kernmorphologie, die Zellen weisen jedoch schoremitschichtungsverlust auf. Grad-2-
Tumoren stellen sich maRig differenziert dar, ckimmstischer Weise findet man eine
erhohte Zahl an Zellreihen und einen vermehrtenhWacs von Mitosen. Grad-3-Tumoren
zeichnen sich durch ein stark entdifferenziertesch8am aus, es findet sich eine
hochgradige Kernpolymorphie mit hyperchromatisch&ellkernen, eine regelmaliige
Schichtung des Urothels ist nicht mehr zu erkengwa die Halfte der Grad-3-Tumoren
zeigen bei Diagnosestellung bereits ein muskelirdiendes Wachstum (Zéller et al., 2004,
S.1209).

Ebenfalls gebrauchlich ist eine Einteilung in vigchweregrade, wobei Grad 4 einen sehr

schlecht differenzierten Tumor, bzw. ein anaplakis Karzinom darstellt.

1.6 Diagnostik

1.6.1 Klinik und Symptomatik

Das initiale Leitsymptom des Harnblasenkarzinomss is bis zu 80% der Falle die
schmerzlose Makro- oder Mikroh&maturie, wobei eh $iierbei sowohl um ein Frih- als
auch um ein Spatsymptom handeln kann, welches mdKorrelation zur Tumorausdehnung
steht. Bei etwa 30% der Patienten finden sich uzgshie Beschwerden, wie Pollakisurie,
Dysurie und Urgesymptomatik, welche bei einem Qantia in situ oder einem priméar
intramural wachsenden Tumor haufig die einzigen @pme sein kénnen (Jocham, 2004,
S.129).

Grundsatzlich gilt, dass jede schmerzlose Makrer ddikrohdmaturie bis zum Beweis des
Gegenteils als Zeichen eines Tumors im Bereich Wiegenitaltraktes angesehen werden
muss.

Flankenschmerz, verursacht durch Harnstauungsnlee@stieninfiltration, Verlegung des
Blasenauslasses mit konsekutiver Restharnbildungd uHarnverhalt, wie auch
Stuhlunregelméanigkeiten bei Rektuminfiltration simekitere Symptome, die bei einer
Tumorprogression zu beobachten sind. Ferner findtn Lymphddeme der unteren

Extremitat im Falle einer lymphogenen Metastasigrorw. Knochenschmerzen, Husten oder
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Auswurf, sowie Verdnderungen der Leberenzyme alssdAick einer hamatogenen
Metastasierung (Bichler et al., 1999, S.4; Blocklet1998, S.7; Zoller et al., 2004, S. 1211).

1.6.2 Anamnese und klinische Untersuchung

Im Rahmen der Anamnese sollte der Patient gezexh nmoglichen Risikofaktoren wie
Nikotin- oder Schmerzmittelabusus, chronischenkitgie des Harntrakts und zurtickliegenden
Therapien mit Cyclophosphamid befragt werden. Weite ist die Ermittlung einer
berufsbedingten Karzinogenexposition von grof3ereBadhg, da sich der Krankheitsverlauf
im Einzelfall durch den Entzug der karzinogenen &lgxinstig beeinflussen lasst (Rubben,
1998, S.103)

Die klinische Untersuchung beinhaltet die Patpaties Nierenlagers, des Unterbauchs, der
Harnblase und des &ufReren Genitale und dient desdting einer Hydronephrose, eines
Unterbauchtumors oder einer Infiltration der Beakgane. Beim Mann werden Ampulla
recti und Prostata rektal palpiert, bei der Frauwdwaine bimanuelle Palpation des inneren
Genitale durchgefihrt (Bichler et al., 1999, S.mdR et al., 1998, S.7).

1.6.3 Urin- und Laboruntersuchungen

Neben dem Einsatz von Urinteststreifen und Mikrgs&ozum Nachweis pathologischer
Bestandteile im Nativurin sollte bei Verdacht auarhwegsinfektion eine Harnkultur zur
genauen Keim- und Resistenzbestimmung angelegiewerd

Zur Uberpriifung der Nierenfunktion wird das Serueainin bestimmt, zusatzlich sollte im
Zuge der praoperativen Vorbereitung zur transuaéthr Resektion ein Blutbild mit

Gerinnungsprofil durchgefuhrt werden.
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1.6.3 Bildgebende Diagnostik

Die Sonographie dient der morphologischen Darsiglludes oberen Harntraktes.
Sonographisch werden die gefiillte Harnblase, dieréwi, die Leber und der Retro-
peritonealraum beurteilt. Diese Untersuchung ermbgl im Rahmen der diagnostischen
Tumorabklarung eine Beurteilung des Nierenparenshymd den Nachweis von soliden
Raumforderungen in der Niere ebenso wie das Edtereiner Harnstauung oder einer
Urolithiasis (Jocham, 2003, S. 133; Block et &894, S.8).

Zum Ausschluss einer panurothelialen Erkrankundgheein ca. 1-5% der Falle auftritt (Otto
et al.,, 1993, S.194), stellt das Infusionsurogramime obligate Untersuchung dar. Bei
Verdacht auf ein Urothelkarzinom des oberen Hakidraollte die retrograde Pyelographie
ggf. mit Ureterorenoskopie (URS) zur diagnostischi&ibklarung durchgefihrt werden
(Bichler et al., 2000, S.6).

Bei einem lokal fortgeschrittenen oder bereits staserten Harnblasenkarzinom werden zur
Ausbreitungsdiagnostik neben Computertomographig @@der Kernspintomographie (MRT)
auch die Positronenemissionstomographie (PET)Gdiezkorperszintigraphie (GKS) und die
Rontgenthoraxuntersuchung eingesetzt.

Mit Hilfe der Computertomographie lasst sich eiff@morinvasion (Tumorstadium
mindestens T3) in andere Organe mit relativ hohensBivitat und Spezifitdt (80%)
diagnostizieren, ein korrektes Tumorstaging istogh nicht moglich. Der metastatische
Befall pelviner Lymphknoten kann anhand der CT eisteiner Grol3e von 2 cm beurteilt
werden (Bichler et al., 2000, S.6).

Die Kernspintomographie (MRT) erweist sich gegemider CT trotz der beliebig wahlbaren
Schnittebenen und der Mdglichkeit der Weichgewehtefstverstarkung durch das
paramagnetische Kontrastmittel Gadolinum-DTPA misht Uberlegen. Die Positronen-
emissionstomographie konnte ebenfalls nicht zureilggnostischen Verbesserung der M-
und N-Kategorie fuhren (Jocham, 2003, S. 133).

Zum Ausschluss pulmonaler Metastasen eignet sieh Ridbntgen-Thoraxaufnahme, bei

Verdacht auf Knochenmetastasen kommt die Ganzksiipéigraphie zum Einsatz.
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1.6.4 Zystoskopie

Die Endoskopie der Harnblase stellt neben der Wtolagie den ,golden standard“ im
Bereich der Tumordiagnostik und Uberwachung daug¢h et al., 2003, S.912). Es kommen
sowohl starre als auch flexible Zystoskope zum &mswobei letztere die Darstellung des
Harnblasenhalses und des Trigonum vesicae (begheniProstatahyperplasie) erleichtern,
starre Endoskope dagegen die Mdglichkeit der effeién Blasenspulung bzw. Entfernen
von Blutkoageln bieten.

Blasenboden, Blasenseitenwénde, Blasenhinterwarl Rlasendach sowie beim Mann
prostatische Harnrohre mussen systematisch inspinierden, um alle Tumoren zu erfassen.
Da das Bild des Harnbasenkarzinoms, insbesondeseCdgecinoma in situ nicht immer
eindeutig ist, sollte die Zystoskopie durch einénklytologie erganzt werden. Diese kann in
Form einer Spilzytologie wahrend der Untersuchungnanmen werden (Bichler et al.,
1999,S.7, Block et al., 1998; S.8, Jocham, 200338).

Generell ist es ebenfalls mdglich, in gleicher &g die differenzierende transurethrale
Resektion (siehe Kapitel 1.7.1) vorzunehmen.

In den letzten Jahren wurde zur Verbesserung deloskopischen Tumorlokalisation
zunehmend die 5-Aminolavulinsdure(5-ALA)-induziertduoreszenzzystoskopie als ein
hochsensitives Verfahren zur Detektion flacher hebaler L&sionen, die unter
Weildlichtbedingungen schlecht oder tberhaupt rédfitbar sind, eingesetzt (Filbeck et al,
2003, S.1366).

In mehreren prospektiven Studien konnte fir diagedahren eine Sensitivitat von 90-95%
nachgewiesen werden (Liedl et al.,, 2003, S.48). kBanten Filbeck et al. in einer
randomisierten klinischen Studie eine signifikamdnigere Gesamtrate an Residualtumoren
unter fluoreszenz-kontrollierten Bedingungen gedpentder Resektion unter Weildlicht
aufzeigen (4,5% bei Fuoreszenzendoskopie, 25,2%Wmllicht) (Filbeck et al, 2003,
S.1367).

Trotz dieser positiven Ergebnisse ist die Indikataur Durchfihrung dennoch sorgfaltig zu
stellen. So ist bei einem offensichtlich invasivesenden Tumor kein Benefit fir den
Patienten zu erwarten, auch der routinemallige &inga Rahmen der Nachsorge ist
umstritten. Anwendung findet die Fluoreszenzzysipsk derzeit bei Verdacht auf flache
urotheliale Neoplasien, bei der Nachsorge von Higk-Tumoren, bei Nachweis einer
positiven Urinzytologie bei negativem weil3lichteskopischen Befund und bei multifokalem
Tumorwachstum (Liedl et al., 2003, S.48).



14

1.6.5Urinzytologie

Im Rahmen der Zystoskopie bzw. der transurethrRlesektion besteht die Moglichkeit der
Entnahme von Blasenspulflissigkeit zum Zweck dewolagischen Untersuchung. Diese
Exfoliativzytologie vermag es Zellen niedrigen @ifénzierungsgrades (G2-, G3-Tumoren)
aufgrund ihrer Zell- und Zellkernverdnderungen hoher Sensitivitat (94%) zu erkennen
(Zoller et al.,, 2004, S. 1212, Rubben, 1998, S.)1@er Nachweis hochdifferenzierter
Tumoren gestaltet sich hingegen deutlich problesohér; die Tumorzellen werden wegen
ihrer Ahnlichkeit mit gesundem Urothel in wenigds 80% der Falle richtig erkannt (Block
et al.,, 1998, S. 47; Jocham, 2003, S. 130). Selkensergeben sich, verursacht durch
Harnwegsinfekte oder Harnsteinleiden, falsch pesiirgebnisse.

1.7 Therapie

Die Wahl der Therapie des Harnblasenkarzinoms aefor aufgrund der vielfaltigen
Maoglichkeiten die Bericksichtigung einiger Faktare8o beeinflussen Tumorstadium,
Malignitatsgrad, Vorgeschichte, lokale Ausdehnungyentuelles Vorhandensein von
Metastasen, Rezidivrate und Art des Wachstums dkalfmultifokal), aber auch
unabhangige Faktoren, wie Alter und Allgemeinzudtatie Entscheidung tUber das weitere
Vorgehen maldgeblich. Die unterschiedlichen Verfahveerden als Monotherapie oder

kombiniert eingesetzt.

1.7.1 Therapie des oberflachlichen Harnblasenkarzoms

1.7.1.1 Transurethrale Resektion (TUR)

Die transurethrale Elektroresektion der Harnblad8R-B) dient sowohl der Diagnostik als
auch, im Falle eines nicht invasiven Tumorstadiudes, kurativen Therapie. Mit ihrer Hilfe
ist eine exakte histopathologische Beurteilung metigldie eine Festlegung des lokalen

Tumorstadiums und des Tumorgradings erlaubt. Berfti#zhlichen Blasentumoren ist die
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TUR-B Verfahren der Wahl, muskelinvasive Tumoressén sich durch eine alleinige
transurethrale Resektion jedoch nicht beherrschen.

Die Tatsache, dass sich ungunstiger differenzieatmorzellen haufiger im Tumorgrund als
im exophytisch wachsenden Anteil des Tumors befinded Carcinoma-in-situ-Herde und
Dysplasien in ca. 15% der Falle in unmittelbarerdgivung des Tumors auftreten, macht die
Notwendigkeit einer fraktionierten Gewinnung desn@bes deutlich (Zdller et al., 2004, S.
1215). So werden bei der differenzierten transuaéth Resektion zundchst exophytische
Tumoranteile reseziert, anschlie3end erfolgt deogderte Abtragung des Tumorgrundes bis
ins sichtbar gesunde Gewebe, zuletzt erfolgt diseR@n benachbarter Areale. Das hierbei
gewonnene Material gestattet eine Beurteilung vamdrart, -differenzierung und maoglicher
Tumorinfiltration (Block et al., 1998, S. 9; Rubhd®98, S. 107).

Besteht aufgrund einer positiven Urinzytologie ¥erdacht auf ein Carcinoma in situ ohne
Nachweis eines sichtbaren Tumors, sollten systeotai Schleimhautbiopsien in Form einer
Quadrantenbiopsie (,Mapping“) entnommen werdenidakes Vorgehen empfiehlt sich auch
bei Patienten mit T1/G3 Tumoren, bzw. rezidiviemmdHarnblasenkarzinomen mit
multilokularem Auftreten (Bichler et al., 2000, 9.

Ergibt sich bei der pathologisch-histologischen Bglung der Befund eines maRiggradig
(G2) oder schlecht (G3) differenzierten Tumors duesteht der zystoskopische Verdacht auf
eine unvollstandige Resektion, sollte nach 1-6 VéacHie Nachresektion erfolgen. Weist
diese erneut Tumorgewebe auf, werden weitere Nsektienen vorgenommen bis
Tumorfreiheit besteht oder der Nachweis eines nluskesiven Karzinoms andere

TherapiemalRnahmen erforderlich macht (Rubben, 199807).

1.7.1.2 Topische Chemo- und Immuntherapie

Aufgrund einer hohen Rezidivneigung (50-70%) d&etflicher Tumoren und einer in etwa
20% der Falle auftretenden Tumorprogression, wirdAbhangigkeit von Tumorgrad und

-stadium die Indikation zur adjuvanten Instillatsbimerapie gestellt. Diese Rezidivprophylaxe
empfiehlt sich fir Patienten mit Grad—2- und Grade@noren, T1-Tumoren oder bei

Vorliegen eines Carcinoma in situ (Deutsche Krebsligchaft e.V., Kurzgefasste

interdisziplinare Leitlinien, 2004).
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Zur intravesikalen Rezidivprophylaxe stehen Zytiiséa(Thiotepa, Ethoglucid, Epirubicin,
Doxorubicin, Mitomycin C) und der Immunmodulator 8GBacillus Calmette-Guerin) zur
Verfligung.

Die Wirkung der Zytostatika auf die Tumorzellett inzentrationsabhangig. Zahlreiche
prospektive Studien haben sich mit dem Nutzenmtesvesikalen Chemotherapie befasst, ein
Vorteil zugunsten des adjuvanten Einsatzes ergdbmair bei hoch- bis mitteldifferenzierten,
nicht jedoch bei niederdifferenzierten Tumoren fdoo, 2003, S. 138). Ein eindeutiger
Einfluss der Instillationsprophylaxe auf den Tunrogress ist bislang nicht nachgewiesen
(Rubben, 1998, S. 114)

Bei Patienten mit einem hohen Progressionsrisikohlésht differenzierte Tumoren,
Rezidivtumoren) ist die Immuntherapie mit BCG ddre@otherapie vorzuziehen (Block et
al., 1998, S. 12). Der genaue Wirkmechanismus gg®iinglich zur Tuberkuloseprophylaxe
eingesetzten Mycobakterium-Stamms ist noch nicktlaleRend geklart.

Andere Immuntherapien mit Interferon-alpha, Intekie 2 und Immunocyanin (KLH) haben
sich zur Behandlung oberflachlicher Blasentumoienidch bisher nicht durchgesetzt.

1.7.1.3 Thermische Lasertherapie

Das Prinzip der Lasertherapie beruht auf der thesign Zerstérung des Tumors. Es werden
derzeit der Neodym-YAG-Laser (1064 nm) und der HomYAG-Laser (2100 nm) zu
therapeutischen Zwecken eingesetzt. Eine Indikation Laserbehandlung unter kurativer
Zielsetzung besteht bei oberflachlichen Tumoremaf{gdT1), bei invasivem Tumorwachstum
und bestehender Kontraindikation zur radikalen ekistmie kann eine lokale Beherrschung
des Tumorwachstums bei 50% der Patienten erwartetlem (Block et al., 1998, S. 14;
Jocham, 2003, S. 137)

Im Gegensatz zur transurethralen Resektion werdeddy Neodym-YAG-Laserbestrahlung
Lymph- und Blutgefal3e der Blasenwand direkt beiiBegler Bestrahlung verschlossen, eine

Tumorzellaussaat wird so vermieden (Hofstetter 51$969).
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1.7.1.4 Photodynamische Therapie

Dieses Verfahren beinhaltet den kombinierten Emsates lichtempfindlichen Farbstoffes
(,Photosensibilisator*), welcher sich idealerweiserasch proliferierendem Tumorgewebe
anreichert und der Bestrahlung des photosensiiiesi Gewebes mit Licht geeigneter
Wellenlange. Als Photosensibilisator wird derzeiAfinolavulinsaure eingesetzt, die als
einzige klinisch einsetzbare Substanz eine topisgpplikation erlaubt und damit keine
systemischen Nebenwirkungen hervorruft (Waidelighae, 2003, S.335). Infolge der
Lichteinwirkung kommt es in dem sensibilisiertenw&be zur Bildung von photodynamisch
wirksamen Produkten (v.a. Singulettsauerstoff), die einer Gewebedestruktion fihren.
Aufgrund der vermehrten Speicherung des Stoffedeim neoplastischen Gewebe ist eine
gezielte Therapie des Tumors moglich. Vorteile begesich durch die bertihrungsfreie und
weitgehend anéasthesiefreie Anwendung, ferner dulith Wiederholbarkeit und einen
gegeniber anderen TherapiemalRnahmen unterschesdkefularen Wirkmechanismus.
Kriegmair et al. beschrieben bei Inrem PatientenBeimissionsraten von bis zu 70% (Block
et al.,, 1998, S. 14). Die photodynamische Therdmente sich bei der Behandlung
therapieresistenter bzw. rezidivierender oberflabbr Urothelkarzinome und des
multifokalen Carcinoma in situ etablieren (Uchibglya 1995, S.625; Ell et al., 2000, S. A
3341].

1.7.2. Therapie des invasiven Harnblasenkarzinoms

Zur Behandlung des muskelinvasiven, nicht metast@si Harnblasenkarzinoms

(Tumorstadium T2-T4) stehen im Allgemeinen folgeridtherapiemodalitaten zur Verfigung:

* radikale Zystektomie mit bilateraler pelviner Lyngalenektomie
» Blasenteilresektion

* Chemotherapie (CTx)

* Radiotherapie (RTx)

* multimodale Therapieformen (Radiochemotherapie)

» transurethrale Resektion (TUR)



18

1.7.2.1 Radikale Zystektomie

Die radikale Zystektomie gilt als Standardtheraptes infiltrierend wachsenden
Urothelkarzinoms Unter Vollnarkose wird zunéchst die Dbilaterale padv
Lymphadenektomie im Bereich der Fossa obturatanih der Aa. und Vv. iliacae externae
beidseits mit konsekutiver Schnellschnittuntersmchuder pelvinen Lymphknoten
durchgefuhrt. Eine Ausdehnung des Resektionsgebiatd den Bereich der A. iliaca
communis ist maglich, ihr Nutzen wird jedoch kowieos diskutiert (Rubben, 1998, S.146).
Beim Mann umfasst der Eingriff die Entfernung derkblase, der Prostata, der Samenblasen
und der distalen Samenleiter, bei zusatzlichem IBééax Urethra durch den Tumor oder ein
Carcinoma in situ wird eine komplette Harnrohreakéi®n notwendig. Fakultativ besteht die
Maoglichkeit einer erektionsprotektiven Operationtarn Schonung des neurovaskuléren
Biindels.

Bei der Frau beinhaltet die radikale Zystektomie Hixzision der Harnblase, der Urethra
sowie der vorderen Scheidenmanschette und des dUtdterner werden bei &lteren,
postmenopausalen Frauen Tuben und Ovarien entnopeerningeren Frauen wird eine
Adnexe belassen (Zoller et al., 2004, S. 1212;aw¢t2003, S. 150). Jedoch ist die komplette
Entfernung der Harnréhre nicht immer obligat, dadesreichendem Sicherheitsabstand des
Tumors von Blasenhals und Urethra ein orthotopas@&bersatz mit Erhalt der Harnréhre und
dem externen Sphinkter angestrebt werden kanndtteéhi, 1996, S.284).

Die radikale Zystektomie mit pelviner Lymphadenekie erfolgt mit unterschiedlicher
Zielsetzung. Bei Fehlen von lymphogenen oder hagesten Metastasen besteht die
Indikation zum primar kurativen Vorgehen. Diesedlis®t vor allem muskelinvasive
Urothelkarzinome, sowie schlecht differenzierte réibehliche Tumoren und Carcinoma in
situ, welche nicht auf eine intravesikale Instibbastherapie ansprechen, ein (Block et al.,
1998, S. 15).

Adeno- und Plattenepithelkarzinome sollten aufgrufehlender Therapiealternativen
ebenfalls mit einer radikalen Zystektomie behandeltden.

Bei Patienten mit einem Tumorstadium >T3 ergibthsimter Beachtung einer 5-Jahres-
Uberlebensrate von 0-6% (Block et al., 1998, S. & eher palliative Indikation zur
Minderung der lokal tumorinduzierten Symptomatik.

Die postoperative Mortalitatsrate wurde durch dieerbesserten operativen,

intensivmedizinischen und anésthesiologischen Tikehngesenkt, sie liegt in Abhangigkeit
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des Autors zwischen 2 (Freiha, 1980, S.168) @%3Mathur et al., 1981, S. 784; Brannan,
1981, S. 640).

Die perioperative Komplikationsrate wird von Fraze¢ al. mit etwa 20-30% angegeben und
beinhaltet als haufigere Komplikationen unter aadeWundinfektionen, paralytischen lleus,
Sepsis, Abszedierung im kleinen Becken, schwerwiggeBlutungen, Darmverletzung und

kardiopulmonale Komplikationen (Frazier et al.,19833394)

Einen wesentlichen prognostischen Faktor stellt eedd#$n das Ausmall der

Lymphknotenmetastasierung dar. So findet sich Ratienten mit einem oberflachlich

infiltrierenden Tumor (Stadium T2a) und fehlendemmiphknotenbefall eine 5-Jahres-

Uberlebensrate von bis zu 74%, bei einem tiefeltriefenden Tumor (Stadium T3) betragt

sie jedoch nur noch 20-36% (Rubben, 1998, S.136).

1.7.2.2 Blasenteilresektion

Die Indikation zur Harnblasenteilresektion beschktasich heute auf eine sehr kleine,
selektive Patientengruppe. Durchgefuhrt wird sieigertikeltumoren, soltitaren Tumoren
am Blasenvertex (Urachuskarzinom), umschriebenenofen im Bereich des Ostiums mit
Stauung der oberen Harnwege sowie oberflachlichenofen bei denen eine transurethrale
Resektion aus technischen Grinden nicht moglich ist

Aufgrund der belassenen Restblase bleiben BlasahSexualfunktion beim Mann erhalten,
die Teilresektion birgt jedoch die Gefahr der Imptastasierung im Bereich der
Operationswunde, ferner ergibt sich eine hohealrekidivrate von 40-80% (Zdller et al.,
2004, S. 1218).

Ein multifokales Tumorgeschehen in Form zusatzlidbgitheldysplasien, eines Carcinoma
in situ oder die Beteiligung von Blasenhals undskta schlielen demnach eine partielle
Zystektomie aus.

1.7.2.3 Chemotherapie

Die systemische zytostatische Therapie findet ihEgnsatz bei muskelinvasiven, lokal

fortgeschrittenen oder metastasierten Tumoren @sdt Isich in drei Indikationsgruppen
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unterteilen: die praoperativ angewandte neoadj@vadhemotherapie, die postoperativ
begonnene adjuvante Chemotherapie und die padi@hemotherapie.

Bei bis zu 50% der Patienten, die sich einer rddik@ystektomie unterzogen haben treten in
den folgenden Jahren Rezidive auf (Liedl et alQ305. 63), wobei es sich hier meist um
Fernmetastasen handelt, in seltenen Féllen findet bokalrezidive. Dies lasst vermuten,
dass schon zum Zeitpunkt der Radikaloperation Fetastasen in Form von
Mikrometastasen bestanden haben, welche der kdomehén Diagnostik verborgen
geblieben sind (Liedl et al., 2003, S. 64).

Als Monotherapeutika werden unter anderem Cisplatid Methotrexat eingesetzt, die mit
Remissionsraten von 30% bzw. 26-29% die beste emjtiastische Wirksamkeit aufweisen
(Miller et al., 1992, S.100-101). In der Standaed#pie wird jedoch eine Polychemotherapie,
bestehend aus Methotrexat, Vinblastin, Adriamyamw bEpirubicin und Cisplatin (MVAC-
bzw. MVEC-Schema) bevorzugt. Es werden hierflr Gégamissionsraten von bis zu 72%
beschrieben (Block et al., 1998, S. 21).

Der neoadjuvante Einsatz der Chemotherapie koniufe lsingegen trotz dieser hohen
Remissionsraten nicht durchsetzen. So konnten MariPineiro et al. in einer prospektiven
randomisierten Studie nach 78 Monaten keine BGifferin der medianen Uberlebenszeit von
neoadjuvant behandelten und unbehandelten Patianfesigen (Martinez-Pineiro, 1995, S.
964). Auch andere Studien konnten den Nachweisselberlebensvorteils bislang nicht
erbringen (Liedl et al., 2003, S. 64).

Die adjuvante Chemotherapie nach radikaler Zysteldowird vor allem dann eingesetzt,
wenn sich der Verdacht auf einen verbliebenen Besit ergibt, bzw. bei einem intraoperativ
positiven Lymphknotenbefund (N1). Auch fur dieselikation finden sich in der Literatur
keine eindeutigen Ergebnisse hinsichtlich ihreszBng (Jocham, 2003, S. 160) weshalb es
bis heute keine generelle Empfehlung fir den Reeinsatz der adjuvanten Chemotherapie
gibt (Bichler et al., 2000, S. 18).

Die palliative Chemotherapie nach dem MVAC-Schemiartf bei einem metastasierten
Blasentumor zu einer Verlangerung der mittleren righenszeit von 6 auf 12 Monate
(Bichler et al., 2000, S. 19), die ausgepragte it limitiert ihren Einsatz jedoch auf ein
kleines Patientenkollektiv. Im Einzelfall werdenueee, nebenwirkungsédrmere Zytostatika
(z.B. Gemcitabine, Taxane) zur Symptomminderungveadet (Bichler et al., 2000, S. 17,
Jocham, 2003, S. 162).
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1.7.2.4 Radiotherapie und Radiochemotherapie

Die ausschliel3liche Strahlentherapie stellt dekasite Alternative zur radikalen Zystektomie
dar, die Indikation ergibt sich bei fehlender opeex Interventionsmdglichkeit. Beziglich
der 5-Jahres-Uberlebensrate zeigen sich Werte et % fur T2-Tumoren, 13-38% fiir T3-
Tumoren und 7-9% fur organtberschreitende Tumdreéilfen, 1998, S.137).

Als nachteilige Folgen einer Bestrahlung tretendigierende Zystitiden und Kolitiden auf,
ferner findet sich haufig die Ausbildung einer Bchpfblase. Als wesentlicher Vorteil ist der
Erhalt des funktionsfahigen Organs anzusehen. elRefige Verlaufskontrollen sollten nach
Abschluss jeder Strahlentherapie erfolgen.

Auch die Rolle der Radiochemotherapie ist nichtchbel3end geklart. Das Potential dieser
Kombinationstherapie beruht einerseits auf der gyseschen Wirkung von Radiatio und
Zytostatikum im Bezug auf die Tumorzellzerstérumgm anderen besteht die Mdglichkeit
okkulte Metastasen, welche durch eine lokale Therajcht erreicht werden, durch eine
systemische Chemotherapie zu kontrollieren. Diglaisbasierte Radiochemotherapie ist
Gegenstand zahlreicher Studien, durch welche indAbigkeit des Tumorstadiums glnstige
Ansprechraten nachgewiesen werden konnten (Joc2@03, S. 155). Allerdings sollte auch
diese Therapieform momentan den Patienten vorlehdlleiben, die sich aufgrund ihres
Alters oder Allgemeinzustandes nicht der radikalgstektomie unterziehen kdnnen.

1.8. Harnableitung nach radikaler Zystektomie

Zur Umgehung der operativ entfernten Harnblase estelwverschiedene Formen der
Harnableitung zur Verfiigung. Grundsétzlich unteesdét man zwischen einer inkontinenten
(,nassen®) und einer kontinenten Form der Harnalohgy; folgende operative Techniken
kommen hier zum Einsatz (Hautmann et al., 19989(@.Miller, 2003, S.385):
Inkontinente Ableitung (siehe Abb.1):
* Ableitung des Urins nach auf3en in ein externesResgKunststoffoeutel) tber:

- perkutane Nephrostomie

- Einpflanzung der Ureteren direkt ia Haut (Ureterokutaneostomie)

- lleum- oder Kolonconduit
Kontinente Ableitung (siehe Abb.2):

» Einpflanzen der Ureteren in das Colon sigmoideumneigfosigmoideostomie)
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* Rektumblase
* Darmpouch mit kontinentem Stoma (Kock-Pouch, W-Poudainz-Pouch, Indiana
Pouch, Florida Pouch)

» Orthotoper Blasenersatz (Darmersatzblase)

Im Folgenden soll das operative Konstruktionspprndes lleumconduits und des orthotopen

Blasenersatz ndher erlautert werden.

1.8.1 lleumconduit

Das lleumconduit galt lange Zeit als Standardhdemiaimg fir onkologische Patienten,
jedoch wird in den letzten Jahren bei fehlendertkaondikation zunehmend die Technik des
orthotopen Blasenersatzes favorisiert. Als Inddatifir diese inkontinente Form der
Harnableitung gelten beim Mann ein positiver Hamehabsetzungsrand, ferner eine
vorausgegangene oder geplante Bestrahlung desekldBeckens oder eine bestehende
Inoperabilitat des Tumors mit Blasenblutungen odernstauung. Bei der Frau stellt das
lleumconduit eine komplikationsarmere Alternatival zlen kontinenten Formen der
Harnableitung dar (Hautmann et al., 1998, S.593:5&htzindliche Darmerkrankungen
(Morbus Crohn, Colitis ulcerosa) kdnnen als Komtdgkation betrachtet werden.

Fur die Konstruktion des Conduits werden intraogpenaach Resektion der Blase zunachst
10-15 cm Dunndarm aus der Kontinuitat ausgeschdieausreichende arterielle Versorgung
durch die A. ileocolica sollte mittels Diaphanosikoples Mesenteriums gesichert werden.
Nach Wiederherstellung der Darmkontinuitat durchneei ein- oder zweireihige
Einzelknopfnaht werden die Ureteren entweder in-Emdeit-Technik (nach Bricker) oder
End-zu-End (nach Wallace) in den lleum-Abschnittplamtiert und mit Mono-J-Splints
geschient. Unter Beachtung der Peristaltik wird Gasduitende im Bereich des parietalen
Peritoneums befestigt, um ein Abknicken an der formasse zu verhindern. Weiterhin wird
die Anastomose zur Vermeidung von Urinaustrittém éPeritonealraum retroperitonealisiert.
Durch einen Hautschnitt an der hierfur praoperatarkierten Stelle wird nhach dem stumpfen
Auseinanderdrangen der Rektusmuskulatur der Ber&@ichdas Stoma festgelegt. Das
Conduitende wird nun durch die Bauchwand gezogehmit resorbierbaren Néahten fixiert
(Miller, 2003, S.398-399, Hautmann et al., 199898).



Abb.1: Prinzip der Konstruktion eines lleumkonduits
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1.8.2 Orthotoper Blasenersatz

Die orthotope Darmersatzblase stellt die Form damBbleitung dar, die in ihrer Funktion
der natirlichen Harnblase am ehesten entspricht.UD@ wird in der im kleinen Becken
lokalisierten Neoblase gespeichert und durch abdelhei Druckernbhung (Bauchpresse,
manuelle Druckaustbung) entleert. Der Sphincterthume externus sorgt fur eine
ausreichende Kontinenz. Der orthotope Blasenersairde zunéchst nur beim Mann
durchgefuhrt, aufgrund einiger Studien, die bei duneiem Blasenhals kein erhdhtes
Rezidivrisiko nachweisen konnten (Miller, 2003, GBL4Hautmann et al., 1998, S.631) wird er
heute auch bei der Frau angewandt. Als KontrairidiRagilt der Tumorbefall der Harnrohre,
jedoch konnte fur die orthotope Darmersatzblase esmgnifikant niedrigeres
Tumorrezidivrisiko als bei kutaner Harnableitunge@man et al., 1995, aus Hautmann et al.,
S. 617) nachgewiesen werden. Eine weitere Kortileation ergibt sich aus psychosozialen
Gesichtspunkten; da der orthotope Blasenersatzhelres Mal3 an Aufmerksamkeit des
Patienten hinsichtlich des Umgangs mit der Neobhlebemadglicher Komplikationen in Form
von Stoffwechselstérungen fordert, ist eine aubende Compliance des Patienten
unabdingbar. Ebenfalls kontraindiziert ist die Gien bei entzindlichen Darm-
erkrankungen.
Generell bestehen verschiedene Moglichkeiten zwoRsruktion einer Neoblase; fur die
folgenden Harnableitungen werden Segmente aus léem,lbzw. Kolon verwendet:

* lleumneoblase, Kock-Pouch, T-Pouch, lleale Ersatgbhach Studer, W-Blase

* Mainz-Pouch I, lleokolische Neoblase, Kolon-Neoblas
Auf das Operationsprinzip der Illeum-Neoblase solFolgenden n&her eingegangen werden.

Beim Mann verbleibt der Sphincter urethrae exterdiesHarnrohre wird im Bereich der Pars
membranacea durchtrennt. Bei der Frau kann dasinmpatex Urethradrittel mitreseziert

werden. Aus der Dinndarmkontinuitat wird ein 60en® langes lleumsegment ausgeschaltet,
welches so gewahlt wurde, dass es sich fur dieespdnastomose leicht in das kleine
Becken mobilisieren lasst. Die Enden des verbliebhddinndarms werden mit zweireihiger
Nahttechnik wieder anastomosiert. Nach der W-féanigAnordnung des lleumsegments,
folgt die Detubularisierung des DarmabschnittekBpaltung auf der gegentberliegenden
Seite des Mesenteriums. Anschlielend wird das Satgrae der Stelle der spateren
Anastomose inzidiert und ein Katheter eingefiuihraciN dem teilweisen Verschluss der

vorderen Neoblasenwand werden die mit Harnleitietspgeschienten Ureteren entweder
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dorsal (Technik nach LeDuc) oder mit einer SeiteEnu-Anastomose implantiert (Hautmann
et al., 1998, S.618). Zum Schluss wird die Neoblasefortlaufender Naht verschlossen

(siehe Abb.2b).

Abb.2: Prinzipien der Konstruktion einer kontinenten Harnableitung
a Ureterosigmoideostomie b lleum-Neoblase ¢ lleum-Neoblase mit
(Mainz-Pouch I1) (nach Hautmann) Steigrohr (nach Studer)

Harnleiter

d lleozokalreservoir e Indiana-Pouch f Kock-Pouch
(Mainz-Pouch 1)

Dickdarm
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1.8.3 Komplikationen

Die kunstliche Harnableitung kann eine Reihe vormidbkationen zur Folge haben. So
besteht bei allen Ableitungen die Gefahr der Aiff@ktdes oberen Harntraktes durch
Obstruktion, Reflux und Harnwegsinfekte.

Des weiteren besitzt das fur die Blasenrekonswuoktierwendete Darmepithel im Gegensatz
zum Blasenurothel die Eigenschaft, Wasser und @htoren gesteigert aufzunehmen.
Zusatzlich verstarkt durch die verlangerte Kontaktzes Urins mit der Darmblasenwand,
kommt es hierdurch bei bis zu 80% der Patienterll¢Mi2003, S.388) zur Ausbildung einer
metabolischen hyperchlordmischen Azidose, die alikedisierende Behandlung notig macht.
Eine weitere Komplikation, die durch die physiokdie Funktion des Darmepithels
hervorgerufen wird, ist die Schleimproduktion, dieSchleimtamponaden fuhren kann.

Die Resektion des lleums kann je nach Ausmald zuuisgén der Gallensauren-
ruckresorption, einem Vitamin-B12-Mangel und Vetérung in der Kalziumresorption
fuhren.

Abschlie3end bleibt das Karzinomentstehungsrisik@mvahnen, welches eine regelmafiige

endoskopische Kontrolle ab dem flnften postopesatdahr sinnvoll erscheinen lasst.
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2. Material und Methoden

2.1 Ziel der Arbeit

Haufig besteht das Vorurteil, dass sich der so matea,Alterskrebs* weniger aggressiv
verhalt, als Tumore in jingeren Jahren, zudem rmsAlter mit einer erhdhten Morbiditat

aufgrund der existenten Komorbiditat und physidoger Alterungsvorgdnge gerechnet
werden. Aufgrund dieser Gegebenheiten stellt si@h Erage, ob ein muskelinvasiver
Blasentumor auch in hohem Alter mit einer radikalstektomie behandelt werden sollte,
oder eventuell ein weniger aggressives Vorgeherechéfertigt ist. Dazu sollen die

Tumorausdehnung und die prognostischen Faktoren Zeitpunkt der Operation, das
onkologische Ergebnis nach radikaler Zystektomie dire Morbiditat bei und nach der

Zystektomie evaluiert werden.

2.2 Datenmaterial und Patientengut

Fur die vorliegende Arbeit wurden die Daten deridéen der Urologischen Klinik und
Poliklinik der Technischen Universitat Minchen vendet, welche sich im Zeitraum von
1986 bis 2004 einer radikalen Zystektomie unteradggben.

Mit Hilfe eines Fragebogens wurden die Patientdmwiftlich hinsichtlich der postoperativen
Kontinenz, des Umgangs mit der jeweiligen Harnabfe, mdglicher Probleme mit der
Harnentleerung oder Stomapflege und ihrer Zufriedérbefragt.

Die Antworten wurden zusammen mit dem bereits vadleaen Datenmaterial, bestehend aus
praoperativen Untersuchungsbefunden, Operatiordpidén, Krankenakten und Befunden
der histologischen Pathologie ausgewertet.

Die Auswertung der Patientendaten erfolgte miteHdes Software Paketes SPSS 13.0 und
StatView unter Verwendung von zwei statistischest3.eNach Einteilung der Patienten in
funf Altersgruppen wurden die einzelnen Patientepgen flr kontinuierliche Werte mittels
Kruskal-Wallis-Test und fir kategorische Variabletach dem Chi-Quadrat-Test auf
statistische Unterschiede hin untersucht. Diesdersoim Folgenden in Form einer
deskriptiven bzw. vergleichenden Statistik aufggizeierden.
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Die kumulative Wahrscheinlichkeit fur den Progreles Erkrankung in den verschiedenen
Altersklassen soll anhand einer Survival AnalysehnKaplan-Meier graphisch dargestellt

werden.

Kruskal-Wallis-Test

Der Kruskal-Wallis- Test ist der am haufigsten vendete nichtparametrische Test zum
Vergleich zweier unabhéangiger Stichproben. Ergibh dhierbei ein p-Wert unter 0,05 so

bedeutet dies, dass die zu vergleichenden Grugpen signifikanten Unterschied aufweisen.
Die errechneten Werte kbnnen mit Hilfe eines Baxd &Vhisker-Plots graphisch dargestellt
werden. Der Boxplot ermoglicht einen Uberblick Uldie zentrale Tendenz, Streuung,
Schiefe und Spannweite einer Verteilung (inklusméglicher Ausreil3er). Die Darstellung

umfasst die mittleren 50 Prozent der Verteilung weidht daher vom sog. unteren Quartil
(untere Begrenzung der ,box“, an der 25. Perzegilegen) bis zum oberen Quartil (obere
Begrenzung der ,box", an der 75. Perzentile gelggerr Zentralwert (Median) wird durch

eine horizontale Linie in der Box deutlich gemadatie Spannweite liegt zwischen oberem
und unterem Extremwert. Werte, die sich nicht iha#y der Spannweite befinden werden als

Ausreil3er bezeichnet und in der Graphik einzelgekstellt.

Chi-Quadrat-Test

Der Chi-Quadrat-Test ist das geeignete Verfahren mm beurteilen ob sich die
Merkmalsverteilung innerhalb der verschiedenen r8grippen statistisch berechenbar
unterscheidet. Mit Hilfe des Chi-Quadrat-Tests wdet p-Wert ermittelt, der eine Mal3zahl
fur die Irrtumswahrscheinlichkeit darstellt. DeMgert gibt an, ob ein Unterschied zwischen
zwei diskreten Merkmalen angenommen werden kann.

Bei einer Irrtumswahrscheinlichkeit unter 5% (p<&),0kann von einem signifikanten
Unterschied ausgegangen werden, bei p-Werten <GPticht man von einem
hochsignifikanten Unterschied. P-Werte zwischerb @0d 0,1 weisen auf einen statistischen
Trend hin.

Samtliche diskrete Merkmale sollen nach diesem afegn auf einen statistisch belegbaren

Unterschied hin Uberprift werden.
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Kaplan-Meier-Uberlebensraten und Log-Rank-Test

Mit Hilfe der Kaplan-Meier Uberlebensanalyse kane kumulative Wahrscheinlichkeit fir
den Progress der Erkrankung graphisch dargestettien.

Auf der x-Achse, welche die Bezeichnung ,EventtiméMonaten” tragt, wird der Zeitraum
aufgetragen, der zwischen dem Datum der Operatrah dem Eintritt eines Ereignisses
verstrichen ist. Tritt das Ereignis ,Progress” smwird dies als ,Event" bezeichnet (= ,nicht
zensiert"), bleibt der Patient bis zum Ende destiBebtungszeitraumes progressfrei oder geht
er der Beobachtung verloren, so ist das Ereignessiert®. Bei der Kaplan-Meier Methode
sind also die Beobachtungzeitraume nicht fest \ggbgen, sondern werden durch die
Ereignisse definiert. Ein neues Zeitintervall watddurch definiert, dass ein Patient in den
Progress gerat bzw. verstirbt. Fur jedes Zeitirgkbrwird die bedingte Wahrscheinlichkeit
berechnet, dass der Patient das Zeitintervall ébetbzw. keinen Progress erfahrt, falls er
schon bis zu Beginn des neuen Zeitintervalls GibeHat oder progressfrei geblieben ist.

Die y- Achse gibt den Anteil der Patienten in Prazan, die sich zum jeweiligen Zeitraum im
Progress befinden. Hier lassen sich spezielle ©beriszeiten, wie z.B. die mediane
Uberlebenszeit (kumulatives Uberleben 0,5) ablesen.

Die erfassten Daten der unterschiedlichen Alterggen lassen sich mit Hilfe des Log-Rank-
Tests vergleichen und auf signifikante Unterschiéderprifen. Ein signifikanter Unterschied

wird durch einen p-Wert < 0,05 aufgezeigt.



3. Ergebnisteill

3.1 Praoperativ erfasste Daten

3.1.1 Alter der Patienten in Jahren

Das beobachtete Kollektiv umfasste 464 Patientienan einem Blasentumor erkrankt waren
und sich im Rahmen der Therapie einer Zystektomieraogen haben.

Das durchschnittliche Alter der erfassten Patiefagrzum Zeitpunkt der Operation bei 66,7
Jahren, der Median bei 68 Jahren. Bei den Frawgedda Durchschnittsalter bei 69,2 Jahren
bei den Mannern bei 65,8 Jahren. Zur Vereinfachungde eine Einteilung in funf

Altersgruppen vorgenommen.

Tab. 4: Altersvergleich der Patienten in Jahren

Anzahl
der
Falle Mittelwert Median Minimum Maximum
Alter bei
Zystektomie 464 66,7 68,0 27,0 88,0
Abb.3: Altersvergleich der Patienten in Jahren
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Bei der Altersverteilung zeigt sich ein hochdiig@anter Unterschied zwischen Frauen und
Mannern mit einem p-Wert unter 0,0001. So steigt Aeteil der operierten Frauen am
Gesamtkollektiv von 20,8 % bei den unter 60-Jahrigeaf 44,3% bei den tber 75-Jahrigen.

Tab.5: Altersverteilung bei Frauen und Mannern

Alter Gesamt
60-65 65-70 70-75
<60 Jahre Jahre Jahre Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %

Geschlecht weiblich | 22| 17,3% | 13 | 10,2% | 23 | 18,1% | 18 | 14,2% | 51 | 40,2% | 127 | 100,0%
méannlich | 84 | 24,9% | 47 | 13,9% | 73 | 21,7% | 69 | 20,5% | 64 | 19,0% | 337 | 100,0%
Gesamt 106 | 22,8% | 60 | 12,9% | 96 | 20,7% | 87 | 18,8% | 115 | 24,8% | 464 | 100,0%

Abb.4: Altersverteilung bei Frauen und Mannern
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3.1.2 Body-Mass-Index

Der Body-Mass-Index (BMI) beschreibt das Verhaltme Gewicht zu KorpergroRe und
berechnet sich aus der Formel Gewicht in Kilogratkg)/ Korpergréf3e in Meter (m)32.

Der Mittelwert lag fur das Gesamtkollektiv bei 258t einem Median von 25,2. In den
verschiedenen Alterklassen liel3 sich mit Hilfe desskal-Wallis-Tests kein signifikanter

Unterschied feststellen (p=0,1)
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Abb.5: Body-Mass-Index bei den verschiedenen Alters  gruppen
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3.1.3 Praoperative Einteilung nach der Klassifikatbn der ASA

Entsprechend der Klassifikation der American SgaxtAnaesthesiologists (ASA) wurde bei
297 Patienten eine praoperative Einteilung des @#weitszustandes gemald nachfolgendem
Schema vorgenommen.

1: gesunder Patient

. leichte Allgemeinerkrankung

: schwere Allgemeinerkrankung und Leistungsnriadg

. schwerste inaktivierende Allgemeinerkrankwstgndige Lebensbedrohung

a b~ W N

: moribund, geringe Uberlebenschancen

In der Altersgruppe < 60 Jahre wurde der grol3teciler Patienten (49,2 %) mit einem
ASA-Wert von 2 bewertetet, 38,5% erhielten den VBerAuch in den hdheren Altersgruppen
zeigt sich eine ahnliche Verteilung. Bei den GbeZhrigen wurden 68,1% der Patienten mit
dem ASA-Wert 2 beurteilt, 25,0 % mit dem ASA-Wert Ber Anteil der durch schwere
Allgemeinerkrankungen betroffenen Patienten ist alsden jlingeren Altersgruppen etwas
groRer, es ergibt sich jedoch kein signifikanter tdgschied fur die verschiedenen

Altersklassen, der p-Wert liegt bei p = 0,5.
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Tab.6: ASA-Werte der verschiedenen Altersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahre >75 Jahre

% % % % %

von % von von von von von
Anzahl | Alter | Anzahl | Alter | Anzahl | Alter | Anzahl | Alter | Anzahl | Alter | Anzahl | Alter
ASA 1 8| 12,3% 5| 13,5% 8| 12,1% 6| 10,5% 4 5,6% 31| 10,4%
2 32| 492% 18 | 48,6% 37 | 56,1% 29 | 50,9% 49 | 68,1% 165 | 55,6%
3 25 | 38,5% 14 | 37,8% 20 | 30,3% 20 | 351% 18 | 25,0% 97 | 32,7%
4 0 0% 0 ,0% 1 1,5% 2 3,5% 1 1,4% 4 1,3%
Gesamt 65 | 100,0% 37 | 100,0% 66 | 100,0% 57 | 100,0% 72 | 100,0% 297 | 100,0%

3.1.4 Risikofaktoren

Das Patientenkollektiv wurde praoperativ hinsidftlbestehender Risikofaktoren befragt. Zu
diesen zahlen der Nikotinmissbrauch, eine friheler aoch bestehende berufliche Belastung
durch kanzerogene Noxen, das Vorhandensein vorelssinen und das langere Tragen

eines Dauerkatheters (DK).

Nikotinabusus

In der Gruppe der unter 60-jahrigen Patienten d8d% aktive Raucher zu finden. Der
Prozentsatz der aktiven Raucher sinkt mit zuneher@ndlter auf 17,7 % bei den Uber 75-
jahrigen Patienten. Der Anteil der ehemaligen Raudht in den verschiedenen Gruppen
ahnlich verteilt, der Anteil der Nichtraucher steign 43,8% bei den unter 60-Jéhrigen auf
69,0 % bei den Uuber 75-Jahrigen. Der Chi-Quadrat-Tergibt einen signifikanten
Unterschied mit p = 0,001.

Tab.7: Risikofaktor Nikotin

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %

Nikotin  Nichtraucher | 46 | 43,8% | 32 | 54,2% | 49 | 51,6% | 57| 655% | 78| 69,0% | 262 | 57,1%

Ehema“ger 11| 10,5% |10 | 16,9% | 11| 11,6% | 10 | 11,5% | 15| 13,3% | 57 | 12,4%
aucher

aktiver 48| 457% | 17 | 28,8% | 35| 36,8% | 20 | 23,0% | 20| 17,7% | 140 | 30,5%
Raucher

Gesamt 105 | 100,0% | 59 | 100,0% | 95 | 100,0% | 87 | 100,0% | 113 | 100,0% | 459 | 100,0%
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Abb.6: Risikofaktor Nikotin
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Weiterhin zeigt sich ein signifikanter Unterschied Rauchverhalten zwischen Mannern und
Frauen (p = 0,018).

Es finden sich bei den Frauen 67,5 % Nichtrauch&,% ehemalige Raucher und 24,6%
aktive Raucher. Bei den Mannern rauchen 32,7 %, ¥isind ehemalige Raucher und 53,2%

sind Nichtraucher.

Tab.8: Risikofaktor Nikotin in Abhangigkeit des Ge  schlechts

Geschlecht Gesamt
weiblich mannlich
N % N % N %
Nikotin  Nichtraucher 85| 67,5% | 177 | 53,2% | 262 | 57,1%
ehemaliger Raucher | 10| 79% | 47| 141% | 57| 12,4%
aktiver Raucher 31| 24,6% | 109 | 32,7% | 140 | 30,5%
Gesamt 126 | 100,0% | 333 | 100,0% | 459 | 100,0%

Blasensteine

Blasensteine fanden sich lediglich bei 6 von 44fieRten, es ergab sich kein signifikanter

Unterschied fiir die verschiedenen Altersgruppen Qp201).
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Dauerkatheter

Dauerkatheter wurden von 5 von 445 Patienten gatragquch hier zeigte sich kein
signifikanter Unterschied (p = 0,289).

Berufsexposition

Bei 14 von 460 Patienten bestand eine beruflichedBeng durch kanzerogene Noxen; bei
den unter 60-Jahrigen sind 7,6% des Kollektivsdffetn, bei den 60- bis 65-Jahrigen 3,4%,
bei den 65- bis 70-Jahrigen 2,1%, bei den 70- bigahrigen 0 % und bei den Uber 75-
Jahrigen 1,8%. Der Chi-Quadrat-Test ergibt einéWept von 0,018. Es zeigte sich kein

signifikanter Unterschied fur M&nner und Frauen Qpt33).

Tab.9: Berufexposition der verschiedenen Altersgrup pen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
Beruf- ~ Ja 8| 76% 2| 34% 2| 21%| 0| 0% 2| 18%| 14| 3.0%
nein 96| 91,4% | 55| 93,2% |93 | 97,9% | 85| 97,7% | 106 | 93,0% | 435 | 94,6%
unbekannt| 1| 1,0%| 2| 34%| O 0% | 2| 23%| 6| 53%| 11| 24%
Gesamt 105 | 100,0% | 59 | 100,0% | 95 | 100,0% | 87 | 100,0% | 114 | 100,0% | 460 | 100,0%

3.1.5 Begleiterkrankungen

Im Rahmen der praoperativen Anamnese wurden 44ignat des Kollektivs bezuglich
bestehender Begleiterkrankungen befragt, bzw. sutét. Am haufigsten fanden sich Herz-
Kreislauferkrankungen und Gefal3leiden, ferner Stethselerkrankungen und das Bestehen
von weiteren Tumoren. Weniger héaufig zeigten sicimdenerkrankungen, Gastrointestinale
Erkrankungen und Allergien. Patienten, welche sdwah Herz-Kreislauferkrankungen,

Gefallleiden und Stoffwechselerkrankungen litterrdemn als multimorbide bezeichnet.
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Abb.7: Haufigkeiten der Begleiterkrankungen

Begleiterkrankung
[ Allergien

(5] Stoffwechselerk
rankungen

andere
Karzinome

a

Herz-
Kreislauferkrank
ungen

Lungenerkranku
ngen

GefaRerkrankun
gen

Gastrointestinal
e Erkrankungen

OO @B 0O

multimorbide

Der Chi-Quadrat-Test ergab keinen signifikanten dtsthied fir das Auftreten von
Begleiterkrankungen in den verschiedenen Altersgeap(p=0,722). Dies bedeutet, dass die
alteren operierten Patienten eine ahnliche Rateuaétzlichen Erkrankungen aufweisen wie
die jingeren Patienten.

Bei den unter 60-Jahrigen finden sich in 76,0 % Eélle eine oder mehrere zusatzliche
Erkrankungen, dieser Anteil sinkt mit zunehmendefterAauf 68,4% bei den Uber 75-

jahrigen operierten Patienten.

Tab.10: Begleiterkrankungen der unterschiedlichen A Itersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N
N % % N % N % N % N %
Begleiterkrankung  ja 76| 76,0% | 44 | 74,6% | 63 700% | 59 | 69,4% | 78| 68,4% 320 | 71,4%
nein| 24| 24,0% | 15| 254% | 27 | 30,0% | 26 | 30,6% | 36| 31,6% 128 | 28,6%
Gesamt 100 | 100,0% | 59 | 100,0% | 90 | 100,0% | 85 | 100,0% | 114 | 100,0% 448 | 100,0%

Betrachtet man die Krankheitsbilder separat, engetieh ebenfalls keine signifikanten
Unterschiede.

Die Gruppe der Herz-Kreislauferkrankungen und GefdBn beinhaltet Patienten mit
Hypertonus, Angina pectoris, koronarer Herzkrankhe{KHK), arterieller

Verschlusskrankheit (AVK), Zustand nach Myokardrkfaind Herzrythmusstérungen
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48,1% der unter 60-Jahrigen litten an einer Heris{auferkrankung, bei den 60- bis 65-
Jahrigen waren es 46,7%, bei den 65-70-Jahrige3¥%e}dei den 70- bis 75-jahrigen 47,1%
und bei den tber 75-Jahrigen 36,5%. Der p-Wertilge®,425.

Tab.11: Herz-Kreislauferkrankungen der unterschied|

ichen Altersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N % | N| % N| % N % N % N %
Herz- Ja | 51| 481% | 28| 46,7% | 42| 438% | 41| 47,1% | 42| 36,5% | 204 | 44,0%
Kreislauferkrankung  nein | 55| 5199 32 | 53.3% |54 | 56,3% | 46  52,9% | 73| 635% | 260 | 56,0%
Gesamt 106 | 100,0% | 60 | 100,0% | 96 | 100,0% | 87 | 100,0% | 115 | 100,0% | 464 | 100,0%

Stoffwechselerkrankungen, wie Diabetes mellitus Typnd 2, Fettstoffwechselstérungen,

Gicht und Hypo- oder Hyperthyreose fanden sichllenaAltersgruppen mit einer ahnlichen

Verteilung. Der p-Wert betragt 0,433.

Tab.12: Stoffwechselerkrankungen der unterschiedlich

en Altersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
Stoffwechsel.  Ja 33| 31,1% | 18| 30,0% | 21| 21,9% 20| 23,0% 35| 30,4% | 127 | 27,4%
ekrankung  pein | 73| 68,9% | 42| 70,0% | 75| 781% | 67| 77,0% 80| 69,6% | 337 | 72,6%
Gesamt 106 | 100,0% | 60 | 100,0% | 96 | 100,0% | 87 | 100,0% | 115 | 100,0% | 464 | 100,0%

Auch die Gruppe der als multimorbide eingestuftestidpten

zeigte keine deutlichen

altersabhangigen Unterschiede, der Anteil der Ri@ine die an mehr als einer Krankheit litten
sinkt jedoch von 21,7% bei den unter 60-Jahrigednl&ib% bei den Uber 75-Jahrigen. Der

Chi-Quadrat-Test ergab einen p-Wert von p=0,838.

Tab.13: multimorbide Patienten in den unterschiedlic

hen Altersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
multimorbide  Ja 23| 21,7% |13 | 21,7% | 17| 17,7% 18 | 20,7% | 19| 16,5% | 90| 19,4%
nein| 83| 78,3% |47 | 783% | 79| 823% 69| 793% | 96| 835% | 374 | 80,6%
Gesamt 106 | 100,0% | 60 | 100,0% | 96 | 100,0% | 87 | 100,0% | 115 | 100,0% | 464 | 100,0%
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3.1.6 Symptome

Das Patientenkollektiv wurde préaoperativ gezielcmalem Auftreten von blasentumor-
spezifischen Symptomen befragt. Hierzu zahlen isshéere eine Makro- oder
Mikroh&maturie, dysurische Beschwerden, Pollakesuabstruktive Miktionsbeschwerden,
Urge-Inkontinenz und Algurie.

Es ergab sich ein p-Wert von 0,46. In den Alterpgan unter 60-, 60- bis 65 -und 70- bis 75
Jahre zeigten sich bei 93,3- 96,6 % der Patienyemp®me, in den Altersgruppen der 65- bis
70- jahrigen und der Uber 75-jahrigen waren es%®&aw. 87,8%.

Eine Makrohamaturie trat bei 296 von 453 Patieragef) es besteht keine altersabhéngige
Verteilung (p=0,138). Auch fir die Gbrigen der olmmmannten Symptome zeigte sich keine
signifikante Altersabhangigkeit.

Tab.14: Auftreten von Symptomen in den unterschied| ichen Altersgruppen
Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %

Symptome  Ja 102 | 96,2% | 56 | 93,3% | 85| 88,5% | 84| 96,6% | 101 | 87,8% | 428 | 92,2%
Nein 4 38% | 4 6,7% |11 | 115% | 3 34% | 14| 122% | 36 7,8%
Gesamt 106 | 100,0% | 60 | 100,0% | 96 | 100,0% | 87 | 100,0% | 115 | 100,0% | 464 | 100,0%

3.1.7 Transurethrale Resektion

Im Rahmen der préaoperativen Diagnostik unterzogem die Patienten einer oder mehrerer
transurethralen Resektionen, das gewonnene Mateuiale anschlieRend gemald der TNM-
Klassifikation histopathologisch aufgearbeitet wlid maximalen T-Stadien dokumentiert.

Zusatzlich wurde ein ,Grading“ des histologischerafarates nach den Richtlinien der
Weltgesundheitsorganisation (WHO) vorgenommen.

Der Chi-Quadrat-Test ergab keinen signifikantenedsthied zwischen den verschiedenen
Altersgruppen (p=0,355), d.h. es findet sich einliéhes Vorkommen aller Tumorstadien in

den verschiedenen Altersgruppen.

Der grof3te Teil der Patienten in jeder Altersgrupest das Tumorstadium T2 auf (zwischen
47,6% bei den tber 75-Jahrigen und 51,0% bei debig(d5-Jahrigen).
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Tab.15: T-Stadien in den unterschiedlichen Altersgr ~ uppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
Tis| 3 54% | O 0% | 1 19% | 0 0% | 2 3.2% 6 2,3%
Ta 1 18% | 1 3,0% | 2 3,7% | 2 3,9% | 3 4,8% 9 3,5%
T-Stadium Tm| 9| 161% | 9| 273% | 9| 16,7% | 12| 235% 13| 20,6% | 52| 20,2%
T2 |28 | 50,0% |16 | 485% | 26 | 48,1% | 26 | 51,0% | 30 | 47,6% | 126 | 49,0%
3110 179% | 6| 182% |13 | 241% | 9| 17,6% 10| 159% | 48| 18,7%
T4l 5 89% | 1 3,0% | 3 56% | 2 39% | 5 79% | 16 6,2%
Gesamt 56 | 100,0% | 33 | 100,0% | 54 | 100,0% | 51 | 100,0% | 63 | 100,0% | 257 | 100,0%

Zur Vereinfachung wurde weiterhin die Einteilungaberflachliche (Tumorstadium Tis, Ta,
T1) und muskelinvasive (Tumorstadium T2, T3, T4)mbwen vorgenommen; auch hier
zeigte sich keine signifikante Altersabhéngigkeit@,103). Bei den Uber 75-Jahrigen findet
sich mit 88,1 % etwas haufiger ein invasiv-wachsenB@lasentumor als bei den jingeren
Patienten (78,1 % invasive Tumoren bei den unted&@bigen, 74,1% bei den 60- bis 65-
Jahrigen).

Tab.16: Ausbreitungsverhalten des Tumors in den un  terschiedlichen Altersklassen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
oberflachlich 23 21,9% | 15 25,9% | 17 18,1% | 11 13,1% 13 11,9% 79 17,6%
invasiv 82 78,1% | 43 74,1% | 77 81,9% | 73 86,9% 96 88,1% | 371 82,4%
Gesamt 105 | 100,0% | 58 | 100,0% | 94 | 100,0% | 84 | 100,0% | 109 | 100,0% | 450 | 100,0%

Betrachtet man jedoch Frauen und Manner getremrgclmet sich ein hochsignifikanter
Unterschied mit einem p-Wert von 0,003.

Von 124 operierten Frauen weisen 113 einen muskadiven Tumor auf (91,1%), nur bei 11
Patientinnen (8,9%) zeigt sich ein oberflachlich@mor. Bei den Mannern findet sich bei
258 von 326 Patienten ein invasives Wachstum (79,1%@0,9% (68 Patienten) der Falle
liegt ein oberflachlicher Tumor vor. Die operiertéimauen des Kollektivs weisen also

haufiger einen invasiven Tumor auf als die Manner.
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Tab.17:Ausbreitungsverhalten des Tumors in Abhangig keit des Geschlechts

Geschlecht Gesamt
weiblich mannlich
N % N % N %
Oberflachlich 11 8,9% 68 20,9% 79 17,6%
Invasiv 113 91,1% | 258 79,1% | 371 82,4%
Gesamt 124 100,0% | 326 100,0% | 450 100,0%

Abb.8:Ausbreitungsverhalten des Tumors in Abhangigk eit des Geschlechts
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Der Differenzierungsgrad G weist keine altersabigmyerteilung auf, am haufigsten finden

sich in allen Altersklassen Grad-3-Tumoren. Der prietragt 0,355.

Tab.18: Differenzierungsgrad des Tumors bei TUR

Alter Gesamt
<60 Jahre | 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
TUR 0 0% | O 0% | 1 1,2% | O ,0% 0 ,0% 1 2%
Max G 2 20% | O 0% | 1 1,2% | O ,0% 2 2,0% 5 1,2%

23| 232% | 8| 148% | 15| 179% |11 | 141% | 22| 216% | 79| 18,9%
65| 65,7% |43 | 79,6% | 63| 750% |66 | 84,6% | 70| 68,6% | 307 | 73,6%

9 9,1% | 3 56% | 4 48% | 1 1,3% 8 78% | 25 6,0%
Gesamt 99 | 100,0% | 54 | 100,0% | 84 | 100,0% | 78 | 100,0% | 102 | 100,0% | 417 | 100,0%

A WO NP O
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3.1.8 Zweittumoren

Neben der Erkrankung an einem Blasentumor wiesggesPatienten noch weitere Tumoren
auf. Hier zeigte sich eine deutliche Altersabhékeiiy im Chi-Quadrat-Test errechnete sich
ein p-Wert von 0,003. So litten bei den unter 60rggen 17,9% an einem zusatzlichen
Tumor, bei den 60- bis 65-Jahrigen waren es 23[8%oden 65- bis 70-Jahrigen 38,5%, bei
den 70- bis 75- Jahrigen 39,1 % und bei den Ubeddhsigen 35,7%. Die Anzahl der

Patienten mit einem weiteren Tumorleiden nimmt atsosteigendem Alter zu.

Tab.19: Auftreten weiterer Tumoren in den verschied  enen Altersklassen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %

Zweit- ja 19| 17,9% |14 | 233% |37 | 385% |34 39.1% | 41| 357% | 145 | 31,3%
WMor  nein | g7 | 82,1% | 46 | 76,7% | 59 | 61,5% 53 | 60,9% | 74 64,3% | 319 | 68,8%
Gesamt 106 | 100,0% | 60 | 100,0% | 96 | 100,0% | 87 | 100,0% | 115 | 100,0% | 464 | 100,0%

3.1.9 Zeitraum zwischen Diagnosestellung und Opeliah

Bei 412 Patienten des Kollektivs wurde die Zeit voiag der endgultigen Diagnose bzw.

Indikation zur Zystektomie bis zum Tag der Opematiokumentiert und anhand des Kruskal-
Wallis-Test auf signifikante Unterschiede hin Glvéfp

Die durchschnittlich vergangene Zeit lag bei 1,56nsten, der Median betrug 1 Monat.

Der statistische Test ergab keinen signifikantentetdchied fur die verschiedenen

Altersklassen (p = 0,885), d.h., dass sowohl dreggiien als auch die alteren Patienten in

einem ahnlichen Zeitraum nach Diagnosestellungiefievorden sind.



42

Abb.9: Mittlere Zeit in Monaten bis Zystektomie
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3.1.10 Indikation

Unter Berucksichtigung der lokalen und systemischemorausdehnung, des Ausmalies der
Metastasierung und des Allgemeinzustandes konri@nPaitienten des Kollektivs einer der
drei folgenden Indikationsgruppen zugeordnet werden
o Kurative Indikation zur Operation: Bei lokal begrégr Tumorausdehnung ohne
Fernmetastasierung mit dem Ziel der Heilung
» Palliative Indikation zur Operation: Bei bestehemd&ernmetastasierung zur
Linderung einer durch den Tumor verursachten Symatik

» Salvage : Bei Auftreten bedrohlicher Komplikatiordeirch den Tumor (z.B. Blutung)

Tab.20: Indikation zur Zystektomie bei den verschie  denen Altersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre | 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre | >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %

Indikation  Kurativ | 79 | 88,8% | 38 | 86,4% | 62 | 88,6% | 53| 81,5% | 70 | 76,1% | 302 | 83,9%
Palliativ | 8| 90% | 5| 11,4% | 6 86% |10| 154% | 19| 20,7% | 48  13,3%
Salvage | 2| 22% | 1| 23%| 2| 29% 2| 31%| 3| 33%| 10| 2,8%
Gesamt 89 | 100,0% | 44 | 100,0% | 70 | 100,0% | 65 | 100,0% | 92 | 100,0% | 360 | 100,0%
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Im Chi-Quadrat-Test lie3 sich kein signifikanter tehschied fur die verschiedenen
Altersgruppen nachweisen (p=0,445), jedoch steigt Anteil der aufgrund einer
palliativen Indikation operierten Patienten von-8164 % bei den unter 70-J&hrigen auf
bis zu 20,7% bei den Uber 75-Jahrigen, analog thisrakt der in kurativer Absicht
operierten Patienten von 88,8 % bei den unter Géigkn auf 76,1 % bei den Uber 75-

Jahrigen.

3.2 Intraoperativ erfasste Daten

3.2.1 Dauer der Operation

Die Operationsdauer in Minuten gibt die Zeit ane advahrend der Operation vom
Hautschnitt bis zur Hautnaht benétigt wurde.

Die durchschnittliche Operationsdauer des Pati¢woterktivs lag bei 358,44 Minuten, der
Median bei 345,0 Minuten.

Fur die unterschiedlichen Altersgruppen errechnéth sein héchstsignifikanter

Unterschied, der p-Wert betragt 0,0001.

Die jungeren Patienten (< 60 Jahre) wiesen mit &BInmin die langste mittlere

Operationsdauer auf, die alteren Patienten desktols (>75 Jahre) mit 316,73 min die

klrzeste mittlere Dauer.

Tab.21: Operationsdauer in Minuten bei den verschie  denen Altersgruppen

Anzahl der| Mittelwert | Median Minimum | Maximum

Falle
<60 Jahre 93 381,99 360,0 230,0 660,0
60-65 Jahre 57 363,86 360,0 80,0 675,0
65-70 Jahrg 84 368,81 357,5 60,0 720,0
70-75 Jahrs 76 372,83 360,0 190,0 750,0
> 75 Jahre 107 316,73 300,0 90,0 700,0
Gesamt 417 358,44 345,0 60,0 750,0
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Abb.10: Operationsdauer in Minuten bei den verschie  denen Altersgruppen
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Betrachtet man die Operationsdauer in Abhangigksitieweilig erfolgten Harnableitung,
so errechnet sich kein signifikanter UnterschieeD(f34)

Abb.11: Operationsdauer in Minuten lleumkonduit vs. Neoblase
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3.2.2 Intraoperativer Blutverlust

Der intraoperative Blutverlust lasst sich anhand d@ythrozytenkonzentrate (EK)

abschatzen, die wahrend und nach einer Operatmsftmdiert wurden. lhr Verbrauch
wurde im Operationsprotokoll bzw. in der Patientdaalokumentiert.

Die durchschnittiche Anzahl von verabreichten Brgzytenkonzentraten lag im

Gesamtkollektiv bei 3,46 EK mit einem Median vor® ZK. Fur die verschiedenen
Altersgruppen errechnet sich ein hochsignifikakteterschied mit p=0,002.

In der Altersgruppe 65- bis 70 Jahre wurden mitinmittleren Wert von 4,14 die

meisten Erythrozytenkonzentrate verbraucht, inAdearsgruppe der unter 60-Jahrigen mit
2,69 EK die wenigsten.

Tab.22: Anzahl der intra- und postoperativ verbrauc ~ hten EK

Anzahl der| Mittelwert | Median Minimum | Maximum

Falle
<60 Jahre 94 2,69 2,0 0 23,0
60-65 Jahre 56 2,70 2,0 0 13,0
65-70 Jahre 86 4,14 4.0 0 27,0
70-75 Jahrg 77 4,12 3,0 0 27,0
> 75 Jahre 106 3,52 2,5 0 31,0
Gesamt 419 3,46 2,0 0 31,0




46

Abb.12: Anzahl der intra- und postoperativ verbrauc hten EK
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Des Weiteren ergab sich ein hochsignifikanter Wsdeied fir den Erythrozytenkonzentrat-

Verbrauch und die Operationsdauer (p < 0,0001), Menge der transfundierten

Erythrozytenkonzentrate steigt mit zunehmender atpersdauer.

Abb.13: Intraoperativer EK-Verbrauch in Abhéngigkeit der Operationsdauer
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Betrachtet man den Verbrauch von Erythrozytenkomatam bei den unterschiedlichen
Formen der Harnableitung so zeigte sich auch hiee @ochsignifikante Abh&ngigkeit
(p<0,0001). Patienten die mit einem lleum- oderdfabnduit chirurgisch versorgt wurden,
wiesen mit einem mittleren Erythrozytenkonzentratfauch von 4,53 EK (Median:3,0)
eine deutlich héhere Transfusionsrate auf, alsP@ienten, welche eine Neoblase erhielten

(mittlerer Erythrozytenkonzentrat-Verbrauch 2,23, Bkedian:2,0).

Abb.14: Anzahl der intra- und postoperativ verbrauc hten EK in Abh&ngigkeit der Harnableitung
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3.2.3 Histologie

Das intraoperativ gewonnene Blasenresektat wurdeathologischen Institut des Klinikums
Rechts der Isar histopathologisch beurteilt, diteDavurden anschlieend dokumentiert und

ausgewertet.

3.2.3.1 Histologische Formen

Folgende unterschiedliche Tumortypen fanden sichasthriebenen Patientenkollektiv:
* Adenokarzinom
* Plattenepithelkarzinom
» Siegelringzellhaltiges Karzinom

* Urothelkarzinom
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Das Urothelkarzinom stellt in allen Altersstufene dhaufigste Auspragungsform des
Blasentumors dar, es zeigte sich kein signifikatteterschied (p = 0,284). Der Anteil der
Urothelkarzinome sinkt jedoch von 90,3% bei dereuBD-Jahrigen auf 79,3% bei den Uber
75-Jahrigen, bzw. 78,8 % bei den 70-bis 75-Jahrigealog hierzu steigt der Anteil anderer

Tumortypen mit zunehmendem Alter.

Tab.23: Histologische Formen des Tumors in den vers  chiedenen Altersgruppen

Alter Gesamt

<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
kein Tumornachweis 4| 39% 5| 88%| 6| 64%| 4, 47% | 6| 54%| 25| 5,6%
Adenokarzinom 3| 29%| 1| 18% 4, 43%| 5| 59%| 5| 45%| 18| 4,0%
Plattenepithelkarzinom | 3|  2,9% | 3| 53% 5| 53%| 6| 7,1%| 12| 10,8% | 29| 6.4%
regelingzellhaltiges 0 0% | 0 0% | 2| 21%| 3| 35% 0 0% | 5| 11%
Urothelkarzinom 93| 90,3% | 48 | 84,2% |77 | 81,9% 67| 78,8% | 88| 79,3% | 373 | 82,9%
Gesamt 103 | 100,0% | 57 | 100,0% | 94 | 100,0% | 85 | 100,0% | 111 | 100,0% | 450 | 100,0%

Betrachtet man Frauen und Manner getrennt, errédicte ein signifikanter Unterschied mit
p=0,001. Es zeigte sich hier, dass die Frauen daserenkollektivs haufiger ein
Plattenepithelkarzinom aufwiesen (13,6 % der Falle)die Manner (3,7% der Falle).

Tab.24: Histologische Formen des Tumors in Abhangig keit des Geschlechts

Geschlecht Gesamt
weiblich mannlich
N % N % N %
Histologieart kein Tumornachweis 3 2,4% 22 6,8% 25 5,6%
Adenokarzinom 3 2,4% | 15 46% | 18 4,0%
Plattenepithelkarzinom 17 13,6% 12 3,7% 29 6,4%
Siegelringzellhaltiges Karzinom
1 ,8% 4 1,2% 5 1,1%
Urothelkarzinom 101 80,8% | 272 83,7% | 373 82,9%
Gesamt 125 100,0% | 325 100,0% | 450 100,0%

3.2.3.2 pT-Stadium

Nach Entnahme des Operations-Praparats erfolgtmilimskopische Beurteilung durch den

Pathologen mit nachfolgender Klassifikation geméff d NM-System.
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Zur Vereinfachung wurde auf eine Unterteilung demdg&n T2, T3 und T4 in die

Untergruppen a und b verzichtet.

Der Chi-Quadrat-Test errechnet fur die verschiedeAdersklassen einen signifikanten
Unterschied (p=0,016). Bei den unter 60-Jahrigenddi sich am haufigsten das
Tumorstadium T3 (bei 32,4 % der operierten Patentbei den 60- bis 65-Jahrigen das
Tumorstadium T2 (bei 30,4% der operierten Patidntea den 65-bis 70-Jahrigen, den 70-
bis 75-Jahrigen und den Uber 75-Jahrigen eberdaisTumorstadium T3 (bei 31,6%, 44,7%
bzw. 43,6 % der operierten Patienten). Das orgagidéende Tumorstadium T4 war am

haufigsten in den Altersklassen < 60 Jahre undJare vertreten.

Tab.25: T-Stadien bei den verschiedenen Altersgruppe n

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
pTis 5 4,9% 6| 10,7% 1 1,1% 1 1,2% 1 9% | 14 3,1%
pTa 2 2,0% 0 ,0% 1 1,1% 1 1,2% 4 3,6% 8 1,8%
pT1 15| 14,7% 9| 16,1% | 14| 14,7% 7 8,2% 7 6,4% | 52| 11,6%
pT2 25| 245% | 17| 304% | 32| 33,7% | 24| 282% | 22| 20,0% | 120 | 26,8%
pT3 33| 324% | 13| 232% | 30| 316% | 38| 44,7% | 48| 43,6% | 162 | 36,2%
pT4 19| 18,6% 8| 143% | 11| 116% | 11| 12,9% | 22| 20,0% | 71| 158%
_kri'r:‘mr 3| 2,9% 3| 54% 6 63%| 3| 35% 6| 55%| 21| 47%
Gesamt 102 | 100,0% | 56 | 100,0% | 95 | 100,0% | 85 | 100,0% | 110 | 100,0% | 448 | 100,0%

Abb.15: T-Stadien bei den verschiedenen Altersgruppe n
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3.2.3.3 pN- Stadium

Das pN-Stadium ergibt sich aus der Anzahl der lfah Lymphknoten und basiert ebenfalls
auf der TNM- Klassifikation.

Nx : Regionare Lymphknoten kbnnen nicht beurteétaen

NO : Keine regionaren Lymphknotenmetastasen

N1 : Solitar; groRte Ausdehnung befallener Lymphkno2 cm oder kleiner

N2 : Multipel; gro3te Ausdehnung: grof3er 2 cm, abehnt mehr als 5 cm

N3 : Solitar/multipel; grol3te Ausdehnung: gro3end

Der Anteil der Patienten des Kollektivs, bei denéas histologische Praparat keine
Lymphknotenmetastasen aufwies, sinkt von 73,5%dberiunter 60-Jahrigen bzw. 77,2% bei
den 60- bis 65-Jahrigen auf 60,4 % bei den Ubedarsigen. Der p-Wert betragt 0,029;
schliel3t man jedoch das Stadium Nx aus der Berechaus zeigt sich keine signifikante
Altersabhangigkeit mehr (p=0,281)

Tab. 26: N- Stadien bei den verschiedenen Altersgrup  pen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
NO 75| 735% |44 | 77,2% |69 | 73,4% |64 | 74,4% | 67| 60,4% | 319 | 70,9%
N1 7 6,9% | 5 8,8% |12 | 128% | 5 5,8% 8 7.2% | 37 8,2%
N2 17 | 16,7% | 6| 105% | 7 74% | 12| 14,0% | 20| 18,0% | 62| 13,8%
N3 0 0% | 0 0% | 0 0% | 1 1,2% 0 ,0% 1 2%
NXx 3 2,9% | 2 35% | 6 6,4% | 4| 47% | 16| 14,4% | 31 6,9%
Gesamt | 102 | 100,0% | 57 | 100,0% | 94 | 100,0% | 86 | 100,0% | 111 | 100,0% | 450 | 100,0%

Die Anzahl der entfernten Lymphknoten wurde ebénfdbkumentiert und mittels Kruskal-
Wallis-Test auf einen signifikanten Unterschied rpipéft. Im Rahmen der Lymph-

adenektomie wurden bei den Patienten des Kollektiughschnittlich 11,01 Lymphknoten
entfernt, der Median betragt 10,0 Lymphknoten. Esgte sich keine altersabhangige
Verteilung (p = 0,213).
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3.2.3.4 M-Stadium

Das M-Stadium gibt Auskunft GUber das Vorhandens&n Fernmetastasen und wird im
Rahmen des Tumorstagings mit Hilfe der bildgeben@éagnostik festgestellt. Es gilt
folgende Einteilung:

Mx: Fernmetastasen kdnnen nicht beurteil werden

MO : Keine Fernmetastasen

M1 : Fernmetastasen

Es zeigte sich ein signifikanter Unterschied fie dinterschiedlichen Altersklassen, der p-
Wert betragt 0,019 (nach Ausschluss des Stadiums Dler Prozentsatz der Patienten mit
Fernmetastasen steigt von 1,0%-1,8 % bei den u@tdéhrigen auf 7,2 % bei den tber 75-
Jahrigen. Bei den alteren Patienten des KolleKiegt also zum Zeitpunkt der Operation
haufiger ein bereits hamatogen metastasierter Twoorls bei den beobachteten jingeren

Patienten.

Tab.27: M-Stadien bei den verschiedenen Altersgruppe n

Alter Gesamt
<60 Jahre | 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
MO | 44| 444% | 20| 357% | 45| 47,9% | 37| 435% | 35| 31,5% | 181 | 40,7%
M1 1 1,0% | 1 1,8% | 1 1,1% | 5 5,9% 8 7.2% | 16 3,6%
Mx |54| 545% | 35| 62,5% |48 | 51,1% |43 | 50,6% | 68| 61,3% | 248 | 55,7%

Gesamt | 99 | 100,0% | 56 | 100,0% | 94 | 100,0% | 85 | 100,0% | 111 | 100,0% | 445 | 100,0%

3.2.3.5 R-Klassifikation

Die Schnittrander des Operationspraparates wemdelen Pathologie histologisch beurteilt.

Finden sich am Resektionsrand noch mikroskopisdheridste des Tumors spricht man von
einer R1-Resektion, finden sich makroskopische Twesaluen, wird dies als R2-Resektion
bezeichnet. RO bedeutet, dass der Tumor im Gesuredmziert wurde, Rx beschreibt die
mangelnde Beurteilbarkeit des Praparates.

Fur die verschiedenen Altersgruppen ergab sich gignifikanter Unterschied (p = 0,979),

das Vorkommen positiver Absetzungsrander war gnallitersstufen ahnlich verteilt.
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Tab.28: R-Klassifikation in Abh&ngigkeit des Alters

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %

RO 87 | 86,1% |49 | 87,5% | 79| 84,0% | 74| 86,0% | 92| 82,1% | 381 | 84,9%
R1 10 99% | 5 8,9% | 10| 10,6% | 7 8,1% | 12| 10,7% | 44 9,8%
R2 0 0% | 1 1,8% | 2 21% | 2 23% | 2 1,8% 7 1,6%
Rx 41 40% | 1 18% | 3| 32%| 3 35% | 6| 54%| 17 3,8%
Gesamt | 101 | 100,0% | 56 | 100,0% | 94 | 100,0% | 86 | 100,0% | 112 | 100,0% | 449 | 100,0%

3.2.3.6 Grading

Analog dem praoperativen Grading wird anhand deser@pnspraparates der
Malignitatsgrad des Tumors bestimmit.

Der Chi-Quadrat-Test ergab keinen signifikanten etsthied fir die verschiedenen
Altersstufen (p=0,107).

Tab.29: Differenzierungsgrad G des Tumors bei denv  erschiedenen Altersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
GO 1 1,0% 1 1,9% 5 5,6% 2 2,4% 6 55% | 15 3,4%
G1 1 1,0% 0 ,0% 1 1,1% 0 ,0% 3 2,8% 5 1,1%

G2| 16| 16,0% 7| 135% | 18| 20,0% | 12| 143% | 18| 165% | 71| 16,3%
G3| 75| 750% | 41| 788% | 61| 67,8% | 69| 82,1% | 68| 62,4% | 314 | 72,2%
G4 7 7,0% 3 5,8% 5 5,6% 1 12% | 14| 12,8% | 30 6,9%
Gesamt | 100 | 100,0% | 52 | 100,0% | 90 | 100,0% | 84 | 100,0% | 109 | 100,0% | 435 | 100,0%

3.2.4 Prostata-Karzinom

Bei 38 Mannern des Kollektivs liel3 sich bei dertdisgischen Beurteilung des Resektats
neben einem Tumor der Blase auch ein Prostata{k@rznachweisen.

Beim Vergleich der verschiedenen Altersgruppen (Ni#nner evaluiert) zeigte sich ein
signifikanter Unterschied (p=0,032).
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Am Haufigsten fand man einen zusatzlichen Tumor Blerstata bei den 65-70-jahrigen
Patienten (17,1%), am seltensten bei den unteébfigén (4,3%).

Tab.30: Zuséatzlicher Tumor der Prostata in Abhangigk  eit des Alters

Alter Gesamt
<60 Jahre | 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre | >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %

Eros_tata— ja 4 43% | 3 58% |14 | 17,1% | 6 79% | 11 | 13,6% | 38 9,9%
arzinom .

nein 189 | 957% |49 | 94,2% | 68| 82,9% | 70 | 92,1% | 70 | 86,4% | 346 | 90,1%
Gesamt 93 | 100,0% | 52 | 100,0% | 82 | 100,0% | 76 | 100,0% | 81 | 100,0% | 384 | 100,0%

3.2.5 Art der Operation

Der intraoperative Zugang zur Blase kann Uber z@eschiedene Wege erfolgen:

e primar transperitoneales Vorgehen: dies stelltgimgigen Zugangsweg bei Ménnern
und Frauen dar, das Peritoneum wird zu Beginn ger&ion eroffnet.
primar extraperitoneales Vorgehen: diese operalieehnik ist nur beim Mann

maoglich, das Peritoneum wird zunachst belassenewstdzu einem spateren Zeitraum
eroffnet.

Die beiden Verfahren wurden hinsichtlich signifikenUnterschiede in den verschiedenen

Altersstufen Uberprtift, es ergab sich mit p= 0,RéBe eindeutige signifikante Abhangigkeit.

Tab.31: operative Technik bei den unterschiedlichen Altersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

% von
N % N % N Alter N % N % N %

extraperitoneal | 15 | 163% | 12 | 22,2% | 16 | 19,8% | 6 75% | 11| 10,7% | 60| 14,6%
transperitoneal | 77 | 837% | 42 | 77,8% | 65| 80,2% | 74 | 92,5% | 92| 89,3% | 350 | 85,4%

Gesamt 92 | 100,0% | 54 | 100,0% | 81 | 100,0% | 80 | 100,0% | 103 | 100,0% | 410 | 100,0%
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3.2.6 Harnableitung

Nach Entfernung der Harnblase im Rahmen der Zysteaikt stehen folgende unterschiedliche
Maglichkeiten der Harnableitung zur Verfiigung:

Ableitung des Harns nach auf3en in ein externesriR@se
* Perkutane Nephrostomie
» Ureterokutaneostomie

e |leumconduit, Kolonconduit

Kontinente Harnableitung:
» Ureterosigmoidostomie
* Rektumblase
» Darmpouch mit kontinentem Stoma (Kock-Pouch, WdPoMainz-Pouch I, Indiana-
Pouch, Florida-Pouch)
» Darmersatzblase (lleumneoblase, Hemi-Kock-Pouch)

Das Kreisdiagramm gibt die Haufigkeiten der versdenen Harnableitungen beim
beobachteten Patientenkollektiv wieder.

Abb.16: Haufigkeiten der verschiedenen Harnableitun  gen

Harnableitung

zusammengefasst
@ Ileum/Colon-Conduit

@ lleum Neoblase
O Indiana Pouch
@ Ureterokutanostomie
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Betrachtet man die verschiedenen Altersklassermyeatr errechnet sich ein hochsignifikanter
Unterschied (p < 0,0001). So sind bei den jungétatienten der grof3te Teil der jeweiligen
Altersstufe mit einem orthotopen Blasenersatz imnFe@iner lleumneoblase chirurgisch
versorgt worden (63,6% bei den unter 60-Jahrigér§% bei den 60- bis 65-Jahrigen, 51,1%
bei den 65- bis 70-Jahrigen), die alteren Patieathielten vorrangig eine Harnableitung Gber
ein lleum- bzw. Kolonconduit (57,6% bei den 70- BEjahrigen, 87,0% bei den Uber 75-
jahrigen).

Tab.32: Haufigkeiten der verschiedenen Harnableitun  gen in den unterschiedlichen Altersguppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
lleum/Colon-Conduit | 25 | 25,3% | 18 | 31,6% | 39 | 41,5% |49 | 57,6% | 94| 87,0% | 225 | 50,8%
lleum Neoblase 63| 63,6% | 37| 64,9% 48| 51,1% 33| 38,8% | 11| 10,2% | 192 | 43,3%
Indiana Pouch 11 11,1% | 1 1,8% | 6 6,4% | 2 2,4% 1 9% | 21 4,7%
Ureterokutanostomie | 0 0% | 1 1,8% | 1 11% | 1 1,2% 2 1,9% 5 1,1%
Gesamt 99 | 100,0% | 57 | 100,0% | 94 | 100,0% | 85 | 100,0% | 108 | 100,0% | 443 | 100,0%

Abb.17: Haufigkeiten der verschiedenen Harnableitun ~ gen in den verschiedenen Altersgruppen

100% -
O
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B Ureterokutanostomie
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30% -
20% -
10% A
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56

3.3 Postoperativ erfasste Daten

3.3.1 Fruh- und Spatkomplikationen

Das Patientenkollektiv wurde hinsichtlich postopieraauftretender Komplikationen
beobachtet; traten diese Komplikationen innerhalbeiisten drei Monate nach Operation auf
wurden sie als Frihkomplikationen bezeichnet, logra Zeitraum grofRer drei Monate als
Spatkomplikation. Die haufigsten Komplikationen dein auf signifikante Unterschiede in
den verschiedenen Altersgruppen Uberpriift.

Frihkomplikationen fanden sich bei 216 Patientes Idellektivs; diese beinhalteten unter
anderem Wundheilungsstorungen, lleus- bzw. Sulsignptomatik, Pneumonien,
Thrombosen und Lungenembolien.

Der Chi-Quadrat-Test errechnete keinen signifikaiigersunterschied fir die verschiedenen
Altersstufen (p= 0,924).

Tab.33: Auftreten von Frihkomplikationen in den ve  rschiedenen Altersgruppen

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
% von

N % N % N % N Alter N % N %
Frah- S 1a 51| 48,1% 2 46,7% 4 49,0% 3 42,5% 53| 46,1% 21 46,6%
komplikatione 8 7 7 6
n postoperativ 2e| 55 | 51,9% 3 53,3% 3 51,0% 8 57,5% | 62| 53,9% 2;‘ 53,4%

10 100,0| 6 100,0| 9 100,0 | 8 100,0 | 11 100,0 | 46 100,0
Gesamt 6 % 0 % 6 % 7 % 5 % 4 %

Auch bei den Spatkomplikationen zeigte sich zuniékbme signifikante Altersabhangigkeit
(p= 0,738). Bei einzelner Betrachtung der versamed Komplikationen fanden sich jedoch

signifikante Unterschiede, welche im folgenden hasben werden.

3.3.1.1 Hernien

Bei 61 Patienten des Kollektivs trat als Folge Bewyriffs eine Bauchwandhernie auf. Der
errechnete p-Wert fur die verschiedenen Altersgeaplag bei 0,046. Am haufigsten waren
die jungeren operierten Patienten (< 60 Jahreptietr (19,8% der Falle), am seltensten die
70- bis 75-jahrigen (8,0% der Falle).
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Tab.34:Haufigkeiten des Auftretens der Komplikation LHernie* bei den verschiedenen Altersgruppen
Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
Kom-
plikation ja 21| 198% | 9| 150% | 14| 14,6% | 7 8,0% | 10 8,7% | 61| 13,1%
Hernie
nein 67 63,2% | 40 | 66,7% | 73 76,0% | 59 67,8% | 88 76,5% | 327 70,5%
unbekannt | 18 | 17,006 | 11 | 18,3% | 9| 94% |21 | 241% | 17| 148% | 76 16,4%
Gesamt 106 | 100,0% | 60 | 100,0% | 96 | 100,0% | 87 | 100,0% | 115 | 100,0% | 464 | 100,0%
3.3.1.2 Steine

Als eine sehr seltene Komplikation traten bei 189ePéen des Kollektivs postoperativ Steine
im Urogenitaltrakt auf. Der p-Wert ergab fur digenschiedlichen Gruppen eine signifikante
Altersabhangigkeit, mit p =0,001. 12 der betroffefatienten waren jinger als 60 Jahre, bei
den 60- bis 65-jahrigen litt ein Patient an ein@ir®ildung, bei den 65- bis 70-jahrigen und

den 70- bis 75-jahrigen zwei bzw. ein Patient uedden tber 75-jahrigen drei Patienten.

3.3.1.3 Azidose

Aufgrund der im Gegensatz zum Blasenurothel hohesorptiven Fahigkeiten der
Darmersatzblase und der langeren Verweildauer grolBmmengen kam es bei einigen
Patienten zur Entwicklung einer metabolischen, hgideramischen Azidose.

Hierflr fand sich kein signifikanter p-Wert (p =5@3) beim Vergleich der verschiedenen

Altersgruppen.

3.3.1.4 Obstruktion

Eine weitere mogliche Folge der Operation steit @bstruktion des oberen Harntraktes dar.
Auch hier zeigte sich kein signifikanter Unterschiér die unterschiedlichen Altersgruppen
(p = 0,321).

3.3.1.5 Harnwegsinfekte

Symptomatische oder asymptomatische Harnwegsinfedtten nach Zystektomie bei 75 von
383 Patienten des Kollektivs auf, es ergab sicle aignifikante Altersabhangigkeit (p=
0,022).
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Bei den jungeren Patienten (< 60 Jahre) fandenisi@3,5% der Falle Harnwegsinfekte, bei
den &lteren Patienten (>75 Jahre) nur in 9,6 %-dke.

Tab.35: Haufigkeit von Harnwegsinfekten bei den ver  schiedenen Altersgruppen

Alter Gesamt

<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %

HWI ja |20 235% 15| 31,3% | 15| 17,9% 16 | 22,2% | 9| 9,6% | 75| 19,6%
nein | g5 | 76,5% | 33| 68,8% | 69| 82,1% | 56 77,8% | 85| 90,4% | 308 | 80,4%
Gesamt 85 | 100,0% | 48 | 100,0% | 84 | 100,0% | 72 | 100,0% | 94 | 100,0% | 383 | 100,0%

3.3.2 Nachsorge Daten

Nachfolgende Daten wurden mit Hilfe eines Fragehegghoben, welcher den Patienten des

Kollektivs zugeschickt wurde.

3.3.2.1 Urinentleerung am Tag und in der Nacht

Die Patienten, die einen orthotopen Blasenersdtalten haben, wurden bezuglich der
Haufigkeit der Harnentleerung am Tag und in derfitl&defragt, die erhaltenen Daten wurden
mittels Kruskal-Wallis-Test auf eine Altersabhargity Uberprift. Tagsiber ergab sich eine
mittlere Entleerungsfrequenz von 5,39, der Mediatrdyg 5,00. Nachts zeigte sich eine
mittlere Entleerungsfrequenz von 2,28, der Median 2y0.

Fur die verschiedenen Altersgruppen errechnete kah signifikanter Unterschied (p=
0,652).

Tab.36: Haufigkeit der Harnentleerung am Tag und in der Nacht

N

Giiltig Fehlend Mittelwert Median Minimum Maximum
Kontinenz
Entleerung 74 390 5,39 5,00 2 12
tags
Kontinenz
Entleerung 71 393 2,28 2,00 1 5
nachts
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3.3.2.2 Fullungsgefinhl

Die Patienten mit einer lleum-Neoblase wurden adhfmfgender Einteilung aufgefordert,
ihre Wahrnehmung der Blasenfillung anzugeben:

» Kein Gefuhl

* vermindertes Gefuhl

* normales Geflhl

* Schmerzen bei Fillung

Fur die verschiedenen Altersklassen ergab sich &gnifikanter Unterschied, der p-Wert
betrug 0,164.

Tab.37: Fullungsgefihl in Abhéangigkeit des Alters

Alter Gesamt

<60 Jahre | 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre | >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
kein Gefuhl 2| 91%| 2| 100% | 7| 350% | 4| 40,0% | 1| 16,7% | 16 | 20,5%
vermindertes

ot 6| 27,3% | 7| 350% | 8| 40,0% 2 200%| 1| 16,7% 24| 30,8%
g‘gfm'es 9| 40,9% | 8| 40,0% | 5| 250% 1 10,0% | 2| 33,3% 25| 32,1%
Ec.hm..erze” 5/ 227% | 3| 150% | 0 0% | 3| 300% | 2| 333%|13| 16,7%
ei Fillung

Gesamt 22 | 100,0% | 20 | 100,0% | 20 | 100,0% | 10 | 100,0% | 6 | 100,0% | 78 | 100,0%

3.3.2.3 Postoperativer Kontinenzstatus

Die Patienten des Kollektivs, die einen orthotog#@asenersatz erhalten haben wurden
hinsichtlich ihres Kontinenzstatus und des Verbhgumn Vorlagen am Tag und in der Nacht
befragt. Der Kontinenzstatus wurde wie folgt eieget

* kontinent

» Urinverlust beim Husten und/oder Pressen

e Urinverlust beim Gehen und/oder Stehen

Der Chi-Quadrat-Test errechnete keinen Unterschieddie verschiedenen Altersgruppen
(Kontinenz am Tag: p= 0.912, Kontinenz in der Naphkt0,916).



Tab.38: Kontinenzstatus am Tag bei den verschiedene

n Altersstufen

60

Alter Gesamt
70-75
<60 Jahre | 60-65 Jahre | 65-70 Jahre Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
kontinent 10| 41,7% | 8| 444% | 5| 263% | 4| 444% | 1| 16,7% | 28| 36,8%
Urinverlust bei
Husten/Pressen | 9| 375% | 5| 278% | 8| 42,1% | 3| 333% | 3| 50,0% | 28 | 36,8%
Urinverlust
beim 5| 208% | 5| 278% | 6| 316% | 2| 222% | 2| 33,3% |20 | 26,3%
Gehen/Stehen
Gesamt 24 | 100,0% | 18 | 100,0% | 19 | 100,0% | 9 | 100,0% | 6 | 100,0% | 76 | 100,0%

Bei dem Verbrauch von Vorlagen ergab sich ebenkalse signifikante Altersabhéngigkeit

(Vorlagenverbrauch am Tag: p= 0,816, Vorlagenvertinan der Nacht p= 0,168).

Im Mittel wurden von 43 Patienten des Kollektiv82 Vorlagen am Tag, bzw. 1,72 Vorlagen

in der Nacht benétigt. Der Median betrug 2,0 Voglagam Tag und 1,0 Vorlagen in der

Nacht.

3.3.2.4 Schleimproduktion

Eine weitere unerwiinschte Auswirkung der Darmebdase stellt die Schleimproduktiales

Darmepithels durch die dort vorhandenen Becherzelée:.

Diese wurde folgendermal3en eingeteilt:

* keine Schleimbildung

» geringe Schleimbildung

* malige Schleimbildung

» starke Schleimbildung

Fur die verschiedenen Altersklassen ergab sichsigmifikanter Unterschied (p=0,657).

Tab.39: Schleimproduktion in den verschiedenen Alter stufen
Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
keine 4,3% 1| 50%, 2| 100%| O ,0% 1| 16,7% 5| 6,3%
gering 13,0% 6| 30,0% 6| 30,0% 5| 455% 3| 50,0% | 23| 28,8%
maBig| 12| 522% | 10| 50,0% 8| 40,0% | 4 36,4% 1| 16,7% | 35| 43,8%
stark 7| 30,4% 3| 15,0% 4| 20,0% 2| 18,2% 1| 16,7% | 17| 21,3%
Gesamt 23 |100,0% | 20| 100,0% | 20 |100,0% | 11 | 100,0% 6 | 100,0% | 80 | 100,0%
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3.3.2.5 Miktionstechnik und — position

Folgende unterschiedliche Miktionstechniken wurdem 70 Patienten des Kollektivs, die
einen orthotopen Blasenersatz erhielten, beobadWiktion durch

* Bauchpresse

* Druck auf Unterbauch

* Einmalkatheter

» Kondom-Urinal

* Ohne Hilfe
Weiterhin wurde zwischen sitzender und stehendé&tidisposition unterschieden.
Der errechnete p-Wert zeigte sowohl fur die Mikstacthnik (p=0,235), als auch flur die
Miktionsposition (p=0,188) keinen signifikanten @rgchied.

Tab.40: Miktionstechnik in Abhangigkeit des Alters

Alter Gesamt
<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre | >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %
Bauchpresse 4| 222% | 2| 11,1% | 6| 31,6% | 3| 333% | 4| 66,7% |19 | 27,1%
Druck auf 5| 27.8% | 4| 222%| 5| 263% | 0 0% | 1| 167% |15 21.4%
Unterbauch
Einmalkatheter | 1 56%| 1| 56%| 2| 105% | O 0% | 0 0% | 4| 57%
ohne Hilfe 8| 444% |11 | 61,1% | 6| 31,6% | 5| 556% | 1| 16,7% | 31| 44,3%
Kondom-urinal | o 0% | 0 0% | 0 0% | 1| 11,1% | O 0% | 1 1,4%
Gesamt 18 | 100,0% | 18 | 100,0% | 19 | 100,0% | 9 | 100,0% | 6 | 100,0% | 70 | 100,0%
Tab.41: Miktionsposition in Abhangigkeit des Alters
Alter Gesamt

<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre
N % N % N % N % N % N %

sitzen | 11| 47,8% | 10| 55,6% | 13| 68,4% | 6| 60,0% 6| 100,0% | 46 | 60,5%
stehen | 12 | 522% | 8| 444% | 6| 316% 4| 400% | O ,0% | 30 | 39,5%

23 | 100,0% | 18 | 100,0% | 19 | 100,0% | 10 | 100,0% 6 | 100,0% | 76 | 100,0%
Gesamt

Auch die Beurteilung des Harnstahls mit der Umeikrhg kraftig, mafig, schlecht erbrachte
keinen signifikanten Unterschied bei den verschiedeAltersgruppen (p=0,279).

Des weiteren bendtigten 4 von 81 Patienten einearma&katheter, eine signifikante
Altersabhéangigkeit war nicht zu beobachten (p=19)76
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3.3.2.6 Stomapflege und Durchflihrung

Die Patienten des Kollektiv, welche mit einem lleurder Kolonconduit chirurgisch versorgt

wurden, wurden beziglich der Stomapflege befragt.

7 von 38 Patienten gaben an, Probleme mit dem Stmaaben, eine Altersabhangigkeit

zeigte sich nicht (p=0,656).

Weiterhin wurde unterschieden ob die Pflege desn&ovom Patient selbst Gbernommen
wurde, oder ob er hierfur Hilfe von Angehdrigen oB#egekraften benétigte. Hier ergab sich
ein p-Wert von 0,072, die Pflege wurde von den akkassen unter 75 Jahre grol3tenteils

selbst Ubernommen, die tber 75-Jahrigen mussteshmand Hilfe in Anspruch nehmen.

Tab.42: Durchfiihrung der Stomapflege in den verschie  denen Altersgruppen

Alter Gesamt
60-65 70-75
<60 Jahre Jahre 65-70 Jahre Jahre >75 Jahre
Nl % |N| % N % | N| % N % N %
Patient 21100,0% | 3|1000% | 9| 81,8% 8| 889% | 7| 46,7% 29| 725%
Angehorige/ 0 0% | 0 0% | 2| 182% 1| 11,1% | 8 53,3% | 11 | 27,5%
Pflegekraft

2 1100,0% | 3 | 100,0% | 11 | 100,0% | 9 | 100,0% | 15 | 100,0% | 40 | 100,0%
Gesamt

Die Durchfihrung der Stomapflege wurde in drei li§atéen eingeteilt:
» Gute Durchfuhrbarkeit
* MaRige Durchfiihrbarkeit
» schlechte Durchfiihrbarkeit
Der errechnete p-Wert fur die verschiedenen Allessien betrug 0,404, in allen Altersstufen

wurde die Durchfiihrung der Stomapflege vom gro®zentsatz als gut bewertet.

Tab.43: Durchfuihrbarkeit der Stomapflege in den vers ~ chiedenen Altersgruppen

Alter Gesamt

<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
gut 2|100,0% | 3|100,0% | 8| 100,0% | 9 100,0% | 8| 66,7% | 30| 88,2%
magig 0 0% 0 0% 0 0% 0 0% | 2| 167% 2 5,9%
schlecht | ¢ 0% | 0 0% | 0 0% | 0 0% | 2| 167% | 2| 59%

Gesamt 2|100,0% | 3|100,0% | 8| 100,0% | 9 | 100,0% | 12 | 100,0% | 34 | 100,0%
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3.3.2.7 Zufriedenheit der Patienten

Die Zufriedenheit aller Patienten mit der jeweihigelarnableitung wurde in die Kategorien
,Zufrieden” und unzufrieden” eingeteilt.

Die Zufriedenheit mit der erhaltenen Harnableitsteht in keiner signifikanten Abhangigkeit
(p=0,603) zum Alter der Patienten.

Tab.44: Zufriedenheit mit der Harnableitung in den verschiedenen Altersgruppen

Alter Gesamt

<60 Jahre 60-65 Jahre | 65-70 Jahre | 70-75 Jahre >75 Jahre

N % N % N % N % N % N %
zufrieden 23| 958% | 22| 957% | 25| 96,2% | 17| 89,5% | 22 | 100,0% | 109 | 95,6%
unzufrieden 1| 42%| 1| 43%| 1| 38%| 2| 105%| O 0% | 5| 44%

Gesamt 24 1 100,0% | 23 | 100,0% | 26 | 100,0% | 19 | 100,0% | 22 | 100,0% | 114 | 100,0%

Betrachtet man die Zufriedenheit der Patientenbhagigkeit der jeweiligen Harnableitung,
so ergibt sich auch hier kein signifikanter Untbied (p=0,086). Die Patienten, die ein
lleum- oder Kolonconduit erhalten haben, waren 00% der Falle mit dem Ergebnis
zufrieden, bei den Patienten mit einem orthotopsdhersatz waren 92,6% der Befragten

zufrieden und 7,4% unzufrieden.

Tab.45: Zufriedenheit in Abh&ngigkeit der Harnablei  tung

Harnableitung Gesamt
lleum/Colon-Conduit lleum Neoblase
N % N % N %
Zufriedenheit  ja 38 100,0% 63 92,6% 101 95,3%
harnableitung  qin 0 0% 5 7.4% 5 4.7%
Gesamt 38 100,0% 68 100,0% 106 100,0%




3.4 Prognose

3.4.1 Follow-up Zeitraum in Monaten

Die mittlere Nachbeobachtungszeit der Patienten Kigdiektivs betrug 53,2 Monate, der
Median lag bei 29,9 Monaten. Fir die verschiededdtersgruppen ergab sich ein

signifikanter Unterschied (p=0,008).

Tab.46: Follow-up Zeitraum fir die verschiedenen Al

tersgruppen in Monaten

Anzahl der| Mittelwert | Median Minimum | Maximum

Falle
<60 Jahre 99 62,8 50,8 0,3 212,9
60-65 Jahrg 56 63,9 43,7 2,1 195,6
65-70 Jahrg 84 50,6 30,7 0,2 206,3
70-75 Jahrg 79 47,9 29,2 0 172,2
> 75 Jahre 104 44.8 19,5 0,3 213,4
Gesamt 426 53,2 29,9 0 213,4

Der mittlere Beobachtungszeitraum sank von 62,8 &flotbzw. 63,9 Monate bei den unter

60-Jahrigen bzw. 60- bis 65-Jahrigen auf 44,8 M®bat den Uber 75-Jahrigen.
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3.4.2 Progressfreies Uberleben

Abb.18: Progresswahrscheinlichkeit fur die verschied enen Altersgruppen
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8 06— ~+ >75 Jahre-zensiert
2 + 60-65 Jahre-zensiert
2 -+ 65-70 Jahre-zensiert
:) 70-75 Jahre-zensiert
£ 04—
=}
<
0,2
0,0
T T T T T T
0,0 50,0 100,0 150,0 200,0 250,0
Eventtime Progress
Anzahl der
progressfreien Patienten
Anzahl der
Alter Gesamtzahl Progressfélle N Prozent
<60 Jahre 72 25 47 65,3%
60-65 Jahre 37 5 32 86,5%
65-70 Jahre 57 10 47 82,5%
70-75 Jahre 50 18 32 64,0%
>75 Jahre 53 23 30 56,6%
Gesamt 269 81 188 69,9%

Vergleicht man die Progressrate in allen Altersstuferrechnet sich ein p-Wert von 0,004,
d.h. es besteht ein signifikanter Unterschied zZim@scden verschiedenen Gruppen.

Bei den unter 60-Jahrigen blieben 65,3% der Paenim Beobachtungszeitraum
progressfrei, bei den 60- bis 65-Jahrigen und denb& 70-Jahrigen waren es 86,5% bzw.
82,5 %, bei den 70- bis 75-Jahrigen fanden sicl & der Patienten ohne Progress und bei
den Uber 75-Jahrigen waren es 56,6%.
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Bei einzelner Betrachtung der Altersgruppen duricie @aarweise Uberpriifung ergab sich
bei den Altersstufen 60- bis 65 Jahre und > 75 elater signifikanteste Unterschied
hinsichtlich der Progresswahrscheinlichkeit (p=@)0®uch beim Vergleich der 65- bis 70-
jahrigen mit allen anderen Altersgruppen hinsichtlihres Progressverhaltens errechneten
sich deutliche Unterschiede (p=0,003).

Zwischen den unter 60-jahrigen und den 65- bisdhdigen, den 70- bis 75-jahrigen, sowie
den Uber 75-jahrigen findet sich hingegen im Beaufydie Progresswahrscheinlichkeit kein

signifikanter Unterschied.

Tab.47: paarweise Vergleiche der verschiedenen Alter  sgruppen

Alter <60 Jahre | 60-65 Jahrg 65-70 Jahre 70-75 Jahrg > 75 Jahre
p-Wert p-Wert p-Wert p-Wert p-Wert

<60 Jahre 0,028 0,098 0,736 0,104
60-65 Jahre 0,028 0,518 0,024 0,002
65-70 Jahrg 0,098 0,518 0,065 0,003
70-75 Jahrs 0,736 0,024 0,065 0,241
> 75 Jahre 0,104 0,002 0,003 0,241
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3.4.3 Lokalrezidivfreies Uberleben

In der folgenden Kaplan-Meier-Kurve wird die Watirsinlichkeit fur die verschiedenen

Altersgruppen dargestellt, in einem bestimmtenrZain ein Lokalrezidiv zu erleiden.

Abb.19: Lokalrezidiv-Wahrscheinlichkeit fiir die ver schiedenen Altersgruppen

Uberlebensfunktionen
1,0 Alter
_[1 <60 Jahre
_[1 >75 Jahre
_['1 60-65 Jahre
0,8 _['] 65-70 Jahre
70-75 Jahre
c -+ <60 Jahre-zensiert
8 0,6 -+ >75 Jahre-zensiert
2 + 60-65 Jahre-zensiert
3 -+ 65-70 Jahre-zensiert
D 70-75 Jahre-zensiert
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0,0 50,0 100,0 150,0 200,0 250,0
Eventtime Lokalrezidiv
Anzahl der
progressfreien Patienten
Anzahl der
Alter Gesamtzahl | Progressfélle N Prozent
<60 Jahre 68 6 62 91,2%
60-65 Jahre 35 0 35 100,0%
65-70 Jahre 53 2 51 96,2%
70-75 Jahre 46 3 43 93,5%
>75 Jahre 53 3 50 94,3%
Gesamt 255 14 241 94,5%

Hinsichtlich des Auftretens von Lokalrezidiven zesgch in den verschiedenen Altersgruppen

kein signifikanter Unterschied (p=0,440).
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3.4.4 Metastasenfreies Uberleben
Das untenstehende Diagramm beschreibt die Wahrdiindieit fur das Auftreten von

Metastasen in den verschiedenen Altersstufen.

Abb.20: Wahrscheinlichkeit fiir das Auftreten von Me tastasen in den verschiedenen Altersgruppen

Uberlebensfunktionen
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_[7] <60 Jahre
_[] >75 Jahre
_[7] 60-65 Jahre
0.8 _["] 65-70 Jahre
70-75 Jahre
- -+ <60 Jahre-zensiert
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0,0 50,0 100,0 150,0 200,0 250,0
Eventtime Metastasen
Anzahl der
progressfreien Patienten
Anzahl der
Alter Gesamtzahl | Progressfalle N Prozent
<60 Jahre 72 21 51 70,8%
60-65 Jahre 37 5 32 86,5%
65-70 Jahre 56 8 48 85,7%
70-75 Jahre 50 15 35 70,0%
>75 Jahre 53 18 35 66,0%
Gesamt 268 67 201 75,0%

Beim Vergleich der kumulativen Wahrscheinlichkeit tlas Auftreten von Metastasen in den
verschiedenen Altersklassen errechnet sich ein pg-Wen 0,022, es liegt also eine
signifikante Altersabhangigkeit vor. In den Altdrgen 60- bis 65 Jahre und 65- bis 70 Jahre

ist der prozentuale Anteil der Patienten, welcheBeobachtungszeitraum keine Metastasen
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aufwiesen, mit 86,5% bzw. 85,7 % am grof3ten. Bei imgeren Patienten (< 60 Jahre)
blieben 70,8 % metastasenfrei, bei den altererefat (> 75 Jahre) waren es 66,0 %.

3.4.5 Gesamtuberleben

In der nachfolgenden Graphik soll die Gesamtuberiezeit fur die verschiedenen
Altersgruppen dargestellt und auf signifikante Wsthiede Uberprift werden.

Abb. 21: Gesamtliberleben der verschiedenen Altersgr  uppen

Uberlebensfunktionen

Alter
<60 Jahre

_[1 >75 Jahre
_[] 60-65 Jahre

S _["1 e5-70 Jahre
8 70-75 Jahre
5 + <60 ‘_Jahre-
5 e
. anre-
g + zensiert
X 60-65 Jahre-
+ zensiert
65-70 Jahre-
+ zensiert
0,0 70-75 Jahre-
T T T T I I zensiert
0,0 50,0 100,0 150,0 200,0 250,0
Eventtime Tod
Anzahl der
progressfreien Patienten
Anzahl der
Alter Gesamtzahl | Progressfélle N Prozent
<60 Jahre 96 39 57 59,4%
60-65 Jahre 53 15 38 71,7%
65-70 Jahre 80 41 39 48,8%
70-75 Jahre 77 44 33 42.9%
>75 Jahre 98 66 32 32,7%
Gesamt 404 205 199 49,3%

Bei Berechnung des p-Wertes ergibt sich eine hgaolfdiante Altersabhangigkeit (p<
0,0001).Bei den unter 60-Jahrigen tUberleben 59,dé#dtienten den Beobachtungszeitraum,
bei den 60- bis 65-Jahrigen 71,7%, ab dem 65.hsjabr sinkt der Anteil der Uberlebenden
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von 48,8 % auf 32,7% bei den Uber 75-Jahrigen.@iebis 65-Jahrigen weisen mit 180,7
Monaten die langste mediane Uberlebenszeit aufiiliée 75-Jahrigen mit 21,9 Monaten die

kurzeste.

Beim Vergleich der einzelnen Altersgruppen untexeder berechnen sich vor allem fur die
dlteste Patientengruppe hochsignifikante Untersehidninsichtlich der Uberlebenszeit
gegenuber den jungeren Altersgruppen. Zwischenudégr 60-Jahrigen und den 60- bis 65-
Jahrigen, sowie zwischen den 65- bis 70-Jahriged den 70- bis 75-Jahrigen fanden sich im
Bezug auf das Gesamtuberleben keine signifikantgerschiede (p= 0,164 bzw. p=0,504).

Tab.48: paarweise Vergleiche der verschiedenen Alter  sgruppen

Alter <60 Jahre | 60-65 Jahrg 65-70 Jahre 70-75 Jahrg > 75 Jahre
p-Wert p-Wert p-Wert p-Wert p-Wert

<60 Jahre 0,164 0,088 0,017 <0,0001

60-65 Jahrg 0,164 0,015 0,002 <0,0001

65-70 Jahrg 0,088 0,015 0,504 0,005

70-75 Jahrs 0,017 0,002 0,504 0,032

> 75 Jahre <0,000L <0,0001 0,005 0,032
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3.4.6 Tumorspezifisches Uberleben

Es werden diejenigen Patienten, die an den dirdktdgren des Blasentumors verstorben sind

auf einen signifikanten Unterschied in den versdbinen Altersklassen tberprift.

Abb.22: tumorspezifisches Uberleben der verschieden en Altersgruppen

Uberlebensfunktionen
Alter
_[] <60 Jahre
_[] >75 Jahre
_[] 60-65 Jahre
c _[] 65-70 Jahre
3 70-75 Jahre
[@)
— <60 Jahre-
8 + zensiert
D >75 Jahre-
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0,0 zensiert
[ [ [ [ [ [
0,0 50,0 100,0 150,0 200,0 250,0
Eventtime Tod BTU
Anzahl der
progressfreien Patienten
Anzahl der
Alter Gesamtzahl | Progressfalle N Prozent
<60 Jahre 83 20 63 75,9%
60-65 Jahre 43 2 41 95,3%
65-70 Jahre 63 11 52 82,5%
70-75 Jahre 54 17 37 68,5%
>75 Jahre 58 19 39 67,2%
Gesamt 301 69 232 77,1%

Auch hier zeigt sich ein hochsignifikanter Unteiigch beziglich der verschiedenen
Altersklassen (p=0,004). In der Altersgruppe 60s b5 Jahre findet sich die langste
geschatzte mittlere Uberlebenszeit (186,1 Monate)er Altersgruppe > 75 Jahre mit 109,9

Monaten die kiirzeste mittlere Uberlebenszeit.
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Bei einzelner Betrachtung der Altersgruppen zeigh Sur die 60- bis 65-Jahrigen im
Vergleich mit allen anderen Altersstufen ein (te@ise hoch-) signifikanter Unterschied fir
die Wahrscheinlichkeit an den Folgen des Blasentsimo versterben. Ebenso errechnen sich
signifikante p-Werte fur fast alle Altersgruppen Wfargleich mit den Gber 75-Jahrigen.

Keine signifikanten Unterschiede beziiglich des tspezifischen Uberlebens ergaben sich
zwischen den unter 60-Jahrigen und den 65- bisAlifigen (p=0,474), sowie den 70- bis 75-
Jahrigen (p=0,286) und den Uber 75-Jahrigen (p&),09

Tab.49: paarweise Vergleiche der verschiedenen Alter  sgruppen

Alter <60 Jahre | 60-65 Jahre 65-70 Jahre 70-75 Jahrg > 75 Jahre
p-Wert p-Wert p-Wert p-Wert p-Wert

<60 Jahre 0,009 0,474 0,286 0,098
60-65 Jahrg 0,009 0,053 0,002 0,001
65-70 Jahre 0,474 0,053 0,096 0,035
70-75 Jahrg 0,286 0,002 0,096 0,594
> 75 Jahre 0,098 0,001 0,035 0,594
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4. Diskussion

Die demographische Entwicklung der Bevdlkerung an dvestlichen Landern mit einer
kontinuierlichen Zunahme des Durchschnittsalterd amem Anstieg der Lebenserwartung
fuhrt zu einer Uberproportional wachsenden Anzahblen oder sehr alten Patienten, die
medizinisch versorgt werden missen. Da das Haredkaszinom vorwiegend als eine
Erkrankung des hoheren Alters mit einem Hohepumksiebten Lebensjahrzent anzusehen
ist, gewinnen die operativen Therapiemoglichkeitait kurativer Zielsetzung auch im
hoheren Alter zunehmend an Bedeutung. Die TherdpreWahl im Falle eines invasiven
Harnblasenkarzinoms stellt die radikale Zystektodae, die aufgrund der in den letzten 30
Jahren stetig sinkenden perioperativen Mortaligd@tsvon ehemals 20% auf etwa 2% (Stein et
al., 2001, S.669) zunehmend auch bei alteren Ratieangewandt wird. Die Wahl der
Harnableitung wird unter Beachtung des Allgemeitemuds und der Grunderkrankung, sowie
des Alters des Patienten getroffen.

Das Durchschnittsalter der von uns beobachteteler®an lag zum Zeitpunkt der Operation
bei den Mannern bei 65,7 Jahren, bei den Fraue@®2iJahren. Das Patientenkollektiv liegt
also mit einem mittleren Alter von 66, 7 Jahreneurtem allgemeinen Altersdurchschnitt der
Erkrankten in Deutschland, welcher mit 69 JahrenM&nner und 73 Jahren fir Frauen
angegeben wird (Robert-Koch-Institut, AG Krebsregis2004). Hier muss allerdings
beriicksichtigt werden, dass die Angaben des Krglsdees auch die oberflachlichen Tumore
der Harnblase einschlief3en, unser Patientenkollel{terdings nur Patienten, die flr eine
Zystektomie ausgewahlt wurden, umfasst. Es erfadgte Einteilung der 464 Patienten, die
im Zeitraum von 1986 bis 2004 in der UrologischdmiK und Poliklinik operiert wurden, in
funf Altersstufen. Die Gruppe der unter 60-Jahrigemfasste 106 Patienten, die der 60- bis
65-Jahrigen 60 Patienten, die Gruppe der 65- biddhigen bestand aus 96 Patienten, die
der 70- bis 75-Jahrigen aus 87 Patienten, die grGRuppe mit 115 Patienten bildeten die
Uber 75-Jahrigen.

Das Verhéltnis Frauen zu Mannern betrug im Gesdia#tv 1:2,6; die jeweilige Verteilung

in den verschiedenen Altersgruppen kann aus folgehdbelle entnommen werden.

Tab.50: Verhaltnis Manner zu Frauen in den verschied enen Altersgruppen

<60 Jahre| 60-65J 65-70 J 70-75 ] >75]
Manner:Frauen 1:3,8 1:3,6 1:3,1 1:3,8 1:1,2
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Der Anteil der erkrankten Frauen im beobachtetefieKtiv steigt also mit zunehmendem
Alter stark an.

Die Patienten liel3en sich préaoperativ einer deirvdreschiedene Indikationsgruppen (kurativ,
palliativ, Salvage) zuordnen. In den verschiedeA#dersgruppen zeigte sich hierfir kein
signifikanter Unterschied (p=0,445), die Anzahl dRatienten, die aufgrund einer Salvage-
Indikation operiert werden mussten, war in alletiefdstufen nahezu gleich. Nach unserer
Hypothese hatten wir vorhergesagt, dass bei deredltPatienten die Indikation zur Salvage-
Zystektomie, also zur Operation auf Grund gravidegn nicht anderweitig beherrschbarer
Symptome des Blasenkarzinoms — wie z.B. die Haneatgler Schmerzen — haufiger als
Indikation zur radikalen Operation gedient hatteer DAnteil der aus palliativem Grund
operierten Patienten lag in den alteren Altersgeapptwas héher (20,7% bei den Uber 75-
Jahrigen gegenuber 9,0 % bei den unter 60-Jahrigeay sich durch eine insgesamt eher
zurtckhaltende Indikationsstellung fur eine radek@lystektomie im héheren Alter erklaren
lasst. Einige Studien konnten den Nachweis fuhmass &ltere Patienten haufig bei
Ersteinweisung ein grolReres Tumorausmald aufweilsenirgere Patienten (Clark et al.,
2005, S.549).

Auch der Zeitraum zwischen Diagnosestellung uridigter Zystektomie wird von einigen
Autoren als beeinflussender Faktor hinsichtlich @esamtiberlebens bewertet (Clark et al.,
2005, S549). So konnten Hara et al. in ihrer Stuediee Verlangerung des rezidivfreien
Uberlebens sowie der Gesamtiiberlebenszeit furndgga Patienten feststellen, die innerhalb
von drei Monaten nach Erstdiagnose operiert wurditara et al., 2002, S.16). May et al.
gehen bei Uberschreiten des 3-Monate-Zeitfenstafgriund ihrer Untersuchung an 141
Patienten ebenfalls von einer signifikanten Vermschierung der Prognose im Hinblick auf
die Tumorprogression und das Gesamtiberleben aayg €¢éal., 2005, S.147). Hoheres Alter
und der haufig damit verbundene Wunsch nach weraggressiven Therapiemdglichkeiten
stellte in dieser Studie unter anderem einen Gfluinéinen verzdgerten Therapiebeginn dar.
In unserem Kollektiv lag die durchschnittlich voniaBnosestellung bis zur Operation
vergangene Zeit bei 1,5 Monaten. Fiur die verscinedeAltersgruppen konnte kein
signifikanter Unterschied nachgewiesen werden @8%), Die &lteste Patientengruppe lag

mit durchschnittlich 1,33 Monaten sogar unter deas&ntdurchschnitt des Kollektivs.

Die im Rahmen der Diagnostik durchgefiihrte tranbwade Resektion mit anschlie3ender

histologischer Bewertung erbrachte fur alle Altesppen &ahnliche Tumorstadien.
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Unterschied man ausschlie3lich zwischen oberflélobh (Tumorstadien Tis, Ta, T1) und
muskelinvasiven (Tumorstadium T2, T3, T4) Tumorsn,ergab sich ein etwas haufigeres
Auftreten von muskelinvasiven Tumoren bei den éltePatienten, ein signifikanter p-Wert
errechnete sich jedoch nicht. Eine mdgliche Beguiagdhierfir ergibt sich aus dem haufig
radikaleren Vorgehen des Therapeuten beim jungPedienten im Gegensatz zum é&lteren
Patienten. So erklart sich der hohere Anteil aneRtn mit pTis, pTa und pT1-Stadien bei
den jungeren Patienten damit, dass man die Tungmgssion nicht abwarten wollte und
nicht alle konservativen MafRnahmen voll ausgesdhtiaif

Der Differenzierungsgrad zeigte ebenfalls keinezgigehe Altersabhangigkeit, die meisten

Tumoren wiesen in allen Gruppen ein stark entdfierertes Wachstum (Grad 3) auf.

Einen weiteren Grund fur ein oftmals zurickhalteedeherapeutisches Vorgehen im Alter
stellt die haufiger existente Komorbiditat dar, efeiEinfluss auf das postoperative Ergebnis
und das Gesamtuberleben Gegenstand einiger Stgti&ur Einschatzung des praoperativen
Allgemeinzustandes wird in der Literatur Uberemmstiend eine Klassifizierung anhand des
ASA-Status (American Society of Anesthesiologistslgenommen. Malavaud et al. kommen
zu dem Schluss, dass ausschlie3lich der entspeh&B8A-Wert in Zusammenhang mit
schwerwiegenderen postoperativen Komplikationentstar Alter und Art der Harnableitung
ergaben sich in dieser klinischen Prifung keinaiBiginten Abhangigkeiten (Malavaud et
al., 2001, S.80). Gschwend et al. wiesen ebentalfsein schlechteres tumorspezifisches
Uberleben und Gesamtiiberleben bei bestehender Kalitat hin (Gschwend et al., 2004,
S.932). Eine Studie von Prout et al. gibt zu Bedenldass das weniger invasive Vorgehen
bei alteren Patienten nicht einzig durch die imeAliteigende Komorbiditat zu erklaren sei,
sondern auch durch einen Mangel an optimalen BeéagsinalRnahmen (Prout et al., 2005,
S.1646).

In unserem Patientenkollektiv fand sich kein sidgaifiter Unterschied beim Vergleich der
ASA-Werte der unterschiedlichen Altersgruppen (p¥0tendenziell wiesen die alteren
Patienten seltener einen ASA-Wert Uber zwei aufQ#bASA 3), als die jlingeren Patienten
(38,5% ASA 3). Bei 24,6 % der Patienten lag zumtpigikt der Operation eine Herz-
Kreislauferkrankung vor, 8,0 % der Erkrankten fhtten einer Stoffwechselerkrankung und
19,4 % der Patienten wurden als multimorbide eifedngesamt konnten bei 69,0 % der
operierten Patienten eine oder mehrere Begleiteklregen festgestellt werden, eine
signifikante Altersabhangigkeit ergab sich auchr me&ht. Diese Ergebnisse lassen eine

strenge Indikationsstellung und eine sorgféltigeel8mn des Patientenguts fir einen radikal
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chirurgischen Eingriff im hoheren Alter vermutenoiVallem bei den alteren Patienten mit
einem muskelinvasiven Harnblasenkarzinom wird dréséheidung flr eine chirurgische
Therapie maf3geblich von Allgemeinzustand und besidér Komorbiditat beeinflusst.
Ingesamt zeigten sich in unserem Patientenkollekiinsichtlich des praoperativen Status
unter Beachtung der Indikation, des ZeitraumeszhisOperation, des Tumorstadiums und
des Allgemeinzustandes keine signifikanten altér&agigen Unterschiede; damit bestanden
fur alle Altersgruppen ahnliche Voraussetzungerdfémachfolgende radikale Zystektomie.
Intraoperativ erfasste Daten wurden ebenfalls hafsabhangige Unterschiede hin Gberpruft.
Als VergleichsgroRen dienten unter anderem die Dalex Operation, die Anzahl der
transfundierten Erythrozytenkonzentrate und dietqueative Komplikationsrate. Diese
Faktoren lassen sich als Surrogatparameter fur Semwierigkeitsgrad der Operation
verwenden.

Die durchschnittliche Operationsdauer betrug imblaebteten Kollektiv 358,4 Minuten und
wies eine hochsignifikante Altersabhangigkeit ga#d,0001). Fur die alteste Patientengruppe
ergab sich die kirzeste durchschnittliche Dau&6,B min), fir die unter 60-Jahrigen die
langste durchschnittliche Operationsdauer (381,%).mFur die beiden am haufigsten
eingesetzten Arten der Harnableitung, das lleumukitndnd den orthotope Blasenersatz
zeigte sich zwar eine deutliche Altersabhangiglesit, signifikanter Unterschied hinsichtlich
der Operationsdauer errechnete sich jedoch nictiQ,{{34). Die verklrzte Operationsdauer
der altesten Patientengruppe kdnnte sich dadugdben haben, dass bei einem Teil der tUber
75-Jahrigen aufgrund eines schlechten Allgemeianasts oder hoher Tumorprogression auf
eine pelvine Lymphadenektomie verzichtet wurde sodder Eingriff auf ein Minimum
beschrankt blieb.

Die intra- und postoperativ verabreichten Erythtemikonzentrate (EK) lassen eine grobe
Einschatzung des wéahrend des Eingriffs erfolgtentwrlusts zu. Hier fand sich ein
hochsignifikanter Unterschied fur die verschiedeAdersgruppen (p=0,002). Den héchsten
mittlere Erythrozytenkonzentratverbrauch wiesen @be bis 70-Jahrigen mit 4,14 EK auf,
den niedrigsten mit 2,69 EK die unter 60-Jahrigasi. den tUber 75-Jahrigen lag der mittlere
Verbrauch bei 3,52 EK. Des Weiteren zeigte siche elmochsignifikante Abh&angigkeit
zwischen der Art der Harnableitung und der Menger daansfundierten
Erythrozytenkonzentrate, sowie der OperationsdaBei. Konstruktion einer orthotopen
Neoblase wurden im Durchschnitt 2,23 EK verbraubbt,einem lleum- oder Kolonconduit

waren es durchschnittlich 4,53. Die oben beschniebdltersabhéngigkeit erklart sich
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einerseits durch den generell eher zuriickhalterielesatz von Fremdblut beim jingeren
Patienten, andererseits durch die in der jeweili§kt@rsgruppe am haufigsten durchgefihrte
Harnableitung und die Dauer der Operation. Trotzddgimde man auf Grund der Lange der
Operation bei der kontinenten Harnableitung eineen® Transfusionsrate erwarten, als beim
lleumkonduit. Die Ursache fir diese Diskrepanz hakei wahrscheinliche Erklarungen.
Erstens wurden zu Beginn unserer Serie zunachstwidgend feuchte Harnableitungen
vorgenommmen, wahrend die kontinenten Harnable@gnngrst spater mit zunehmender
Erfahrung immer haufiger eingesetzt wurden, so dgssade die Verbesserungen der
operativen Technik und damit eine Minimierung deést®&rlustes hier zu Buche schlagen.
Zum zweiten wurden Patienten mit hoher Tumorlastkiginen Becken vom orthotopen
Blasenersatz ausgeschlossen, auf Grund der hoka&lleioRezidivwahrscheinlichkeit und den
zu vermutetenden Komplikationen einer orthotopemrnblaleitung. Patienten mit grof3en
Tumormassen im kleinen Becken, die bei der Tumektesn zwangslaufig ein hdheres

Blutungsrisiko aufweisen, erhielten also tUberwiebdie feuchte Harnableitung.

Das intraoperativ entnommene Zystektomie-Praparatevim Pathologischen Institut des
Klinikums Rechts der Isar gemaR der TNM-Klassifiatbeurteilt. Im Gegensatz zu den
Ergebnissen der praoperativ durchgefiihrten trattsaten Resektion errechnete sich hier ein
altersabhangiger signifikanter Unterschied firealiezelnen Tumorstadien (p=0,016). In allen
Altersgruppen fanden sich am haufigsten die Tumadish T2 und T3, das
organibergreifende Tumorstadium T4 wurde vor aleinder jingsten (< 60 Jahre) und der
altesten Patientengruppe (> 75 Jahre) nachgewiBses.konnte auf eine aggressivere Form
des Tumors im hohen Alter hindeuten oder durch eangleichsweise spate Diagnosestellung
in einem bereits fortgeschritteneren Tumorstadi@nursacht sein.

Repetto et al. beschreiben eine VerschlechterundPamnose flr einige Tumoren im Alter
aufgrund einer verédnderten Tumorbiologie (Repettoale 2002, S.290). Moyano et al
konnten in ihrer Studie Uber das Verhalten von &tasmoren in Abhangigkeit des Alters
zwar eine geringere Anzahl an schlecht differetererTumoren und eine niedrigere
Progressionsrate bei den jingeren Patienten fiststgedoch keinen Einfluss des Alters auf
die Rezidivrate (Moyano et al., 2005, S.82). Briggsal. fanden bei den alteren Patienten
ebenfalls ein deutlich haufigeres Vorkommen vordifigrenzierten (G3) Tumoren als bei
den jungeren Patienten (Briggs et al., 1992, S)1445

Die Auswertung der N- und M-Stadien erbrachtedén Umfang des Lymphknotenbefalls

keinen signifikanten altersabhangigen Unterschesd fanden sich in den héheren Alters-
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gruppen jedoch haufiger Fernmetastasen als bejlthgieren Patienten. Dieser Befund lasst

sich ebenfalls mit oben aufgeflhrten Ergebnisseriitieratur vereinbaren.

Bei der Wahl der Harnableitung zeigte sich ebesfaleine hochsignifikante
Altersabhangigkeit (p<0,0001). Bei den jungerenidpéén wurde der grofte Anteil der
Erkrankten mit einem orthotopen Blasenersatz chisah versorgt (63,6% bei den unter 60-
Jahrigen), mit steigendem Alter erhielten die Faée vornehmlich ein lleum- oder
Kolonconduit (87,0% bei den Uuber 75-Jahrigen), da #&rgebnisse des orthotopen
Blasenersatzes mit zunehmendem Alter weniger higfiead sind (Gschwend et al., 2004,
S.933). Eine Studie von Parekh et al. konnte jed&eine statistisch signifikanten
Unterschiede hinsichtlich Morbiditat oder periogem Komplikationsrate beim Vergleich
dieser beiden Harnableitungen feststellen (Pareldl.,e2000, S.854) und auch Clark et al.
bestétigen diese Resultate (Clark et al., 2009))S@leichwohl ist die Indikation fir einen
orthotopen Blasenersatz bei Patienten tber 75 Jstneag zu stellen, insbesondere bei
bestehender Komorbiditat und eingeschréankten Aligerustand.

Die postoperativ auftretenden Komplikationen wurdemterteilt in Frihkomplikationen
(Komplikationen innerhalb der ersten drei Monatestpperativ) und Spatkomplikationen
(Komplikationen nach mehr als drei Monaten postaey. Frihkomplikationen umfassten
unter anderem Wundheilungsstorungen, lleus- bzwhil@issymptomatik, Pneumonien,
Thrombosen und Lungenembolien. Die Frihkomplikarate lag in unserem Kollektiv bei
46,6%, eine Altersabhangigkeit liel3 sich nicht gedten (p=0,738). Die Angaben in der
Literatur jedoch sprechen Uberwiegend fur eine Buoma der Fruhkomplikationsrate mit
steigendem Alter, folgende Tabelle gibt einen Ubekbliber postoperative Friih- und

Spatkomplikationsraten in Abhangigkeit des Alters:
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Tab.51: Daten anderer Studien

Alter Frih- Spat- Altersabhangige
komplikationen | Komplikationen | Unterschiede
Clark et al., >70 Jahre 37,0% 22,0% Ja
2005
Gschwend et al}, >80 Jahre 51% - Ja
2004
Figueroa et al., | >70 Jahre 32% 12,4% Nein
1998
Navon et al., >75 Jahre 28,0 % 48,0% -
1995
(Clark et al., 2005, S.38) (Figueroa et al.,8,99.143)
(Gschwend et al., 2004, S. 932) (Navon et aP51%. 1325)

Gschwend et al. konnten eine deutlich hohere Wabistichkeit flir sehr schwere

postoperative Verlaufe im Alter, insbesondere batiddten Uber 80 Jahre, feststellen,
Figueroa et al. hingegen konnten hierfir keinetissischen Unterschied zwischen jingeren
und alteren Patienten nachweisen (Gschwend €0#l4, S.933, Figueroa et al., 1998, S.143).
Auch hinsichtlich des Auftretens von Spatkompligagn errechneten sich in unserem
Patientenkollektiv keine signifikanten Unterschigge=0,738). Am héaufigsten fanden sich
hier Harnwegsinfekte, Auftreten von metabolischédridgen (Azidose) und Obstruktionen
der oberen Harnwege mit konsekutiver Nierenstauilg.beim &lteren Patienten oftmals
reduzierte Nierenfunktion begunstigt die Ausbilduemmer metabolischen Azidose und
erfordert genaue Uberwachung des Saure-Basen-Hasshad gegebenenfalls die Gabe von

Bicarbonat oder Citrat zur Alkalisierung.

Die postoperativ dokumentierten Daten umfassen metben aufgetretenen Frih- und
Spatkomplikationen auch die mit Hilfe eines Fragghts ermittelten Nachsorge-Ergebnisse.
Die Patienten sollten anhand des Fragebogens Afiskiner den Kontinenzstatus und
Umgang mit dem jeweiligen Blasenersatz erteilenEinzelnen waren dies bei Patienten mit
einem orthotopen Blasenersatz die Urinentlentlegruragsiber und nachts, das
Fullungsgefihl und der postoperative Kontinenzstatwf3erdem wurde nach dem Grad der

Schleimproduktion und der Miktionstechnik und —piosi gefragt. Patienten, die ein Konduit
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erhalten haben, sollten Angaben Uber die Stomapfiegd eventuell damit verbundene
Probleme machen. AbschlielRend sollten alle Patiedie Zufriedenheit mit der jeweiligen
Harnableitung angeben.

Die statistische Auswertung ergab flr keinen deenolgenannten Parameter signifikante
Unterschiede fir die verschiedenen Altersgruppenbei hier die geringe Anzahl der
Ruckmeldungen der alteren Patienten Beachtungrimdess. So zeichnet sich hinsichtlich
des Kontinenzstatus bei orthotopen Blasenersatz We#nd einer zunehmenden
Verschlechterung mit steigendem Alter ab (5 vonadiddten Uber 75 Jahre gaben einen
Urinverlust beim Husten oder Pressen bzw. beimeBtelder Gehen an). Auch die Pflege des
Stoma bei inkontinenter Harnableitung kann von dégren Patienten tendenziell schlechter
durchgefuhrt gefihrt werden bzw. erfordert haufigex Hilfe einer Pflegekraft oder eines
Angehdrigen. Insgesamt gaben die Patienten alléerggruppen fast ausnahmslos an,
zufrieden mit dem Resultat der Operation und devejiggen Harnableitung zu sein
(leumkonduit: 38 von 38 Patienten zufrieden, Nagbl 63 Patienten zufrieden, 5 Patienten
unzufrieden).

Diese Ergebnisse bestatigen wiederum die Fordenawh einer genauen Auswahl der
Patienten hinsichtlich der in Frage kommenden Haei@ng. Saika et al. stellten jedoch in
einer Studie mit 39 Patienten, die einen orthotdpxsenersatz erhielten keine Unterschiede
bezuglich der Kontinenzrate in Abhangigkeit desAtfest (Saika et al., 2001, S.536)

Ein orthotoper Blasenersatz im Alter ist also nigaherell auszuschlieRen, eine ausreichende
Compliance und Einsichtigkeit des Patienten im Umgganit der Ersatzblase, sowie ein guter
Allgemeinzustand mit unbeeintrachtigter Nierenfumkt und normaler zerebrovaskularer
Funktion sind jedoch Voraussetzung fiir ein befgeddes postoperatives Resultat.

Der Follow-up Zeitraum fur unser Patientenkollektigtrug im Durchschnitt 53,2 Monate.
Bei den unter 60-Jahrigen waren es im Mittel 62,8nkte, bei den uUber 75-Jahrigen
durchschnittlich 44,8 Monate. Nach Kaplan-Meier dofineten sich sowohl fur das
Gesamtuberleben, als auch fiir das tumorspezifistiegleben signifikante Unterschiede fir
die verschiedenen Altersgruppen. Auch hinsichttieln Progresswahrscheinlichkeit und dem
Auftreten von Fernmetastasen zeigte sich eine fédignie Altersabhangigkeit; lediglich fur

die Wahrscheinlichkeit ein Lokalrezidiv zu erleiddie3 sich kein signifikanter Unterschied

in den verschiedenen Altersgruppen feststellen.
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Tab.52: Progressraten in den verschiedenen Altersgru ppen

Alter Progress- Lokalrezidiv- | Metastasen- | Tumor- Gesamt-
freies freies freies spezifisches | Uberleben
Uberleben | Uberleben Uberleben | Uberleben

<60 Jahre 65,3% 91,2% 70,8% 75,9% 59,4%

60-65 Jahre 86,5% 100,0% 86,5% 95,3% 71,7%

65-70 Jahre 82,5% 96,2% 85,7% 82,5% 48,8%

70-75 Jahre 64,0% 93,5% 70,0% 68,5% 42,9%

> 75 Jahre 56,6% 94,3% 66,0% 67,2% 32,7%

Die 60- bis 65-jahrigen wiesen mit 180,7 Monates ldngste mediane Gesamtiuberlebenszeit
auf, die Uber 75-jahrigen mit 21,9 Monaten die k8te. Es zeigte sich eine kontinuierliche
Senkung der Gesamtiuberlebensrate von der Altensgré@- bis 65 Jahre hin zu den tber 75-
jahrigen; die 5-Jahres-Uberlebensrate bzw. 10-3dbberlebensrate der unter 60-jahrigen
war mit 67,7% bzw. 60,4% deutlich niedriger als dié 60- bis 65-jahrigen. Fur die Uber 75-
jahrigen errechnete sich eine 3-Jahresiberlebenskain 43,8%, sowie eine 5-
Jahresuberlebensrate von 37,7% (siehe Tab.53). [MdessGesamtiberlebensrate eine
altersabhangige Variable ist, war auch vorherzusebe dass aber aus diesen Daten zu
entnehmen ist, dass auch die altere Patientengiiilpgre75 Jahre doch in einem erheblichen
Prozentsatz eine Lebenserwartung von tber 5 Jalufereist, ein Indikator der zeigt, dass ein

Profit der Patienten durch eine radikale operafierapie bestehen kann.

Tab.53: Gesamtiberlebensraten fir die verschiedenen Altersgruppen

Alter 3-Jahres- 5-Jahres- 10-Jahres-
Uberlebensrate Uberlebensrate Uberlebensrate
<60 Jahre 72,9% 67,7% 60,4%
60-65 Jahre 77,3016 77,3%, 77,3%
65-70 Jahre 58,7% 55,0% 48,8%
70-75 Jahre 54,5% 49,4% 42,9%
> 75 Jahre 43,8% 37, 7% 32, 7%




82

Um das onkologische Ergebnis im Altersvergleich ewaluieren haben wir das
tumorspezifische Uberleben analysiert. In dieseraafuimenhang zeigt sich ebenfalls eine
Verschlechterung mit zunehmendem Alter und im Mdrldetrachtet auch fir die
Altersgruppe < 60 Jahre (Tab.54). Ferner wird dehytidass der Grol3teil der Patienten, bei
denen der Tod als Folge der Blasentumorerkrankumtgae innerhalb der ersten drei Jahre

verstarb.

Tab.54: Tumorspezifische Uberlebensraten fiir die ve  rschiedenen Altersgruppen

Alter 3-Jahres- 5-Jahres- 10-Jahres-
Uberlebensrate Uberlebensrate Uberlebensrate
<60 Jahre 81,9% 77,1% 77,1%
60-65 Jahre 95,3% 95,3% 95,3%
65-70 Jahre 84,1% 82,5% 82,5%
70-75 Jahre 68,5% 68,5% 68,5%
> 75 Jahre 70,6% 67,2% 67,2%

Auch im Bezug auf das metastasenfreie Uberlebemberysich signifikante altersabhangige
Unterschiede. Hier weist die Altersgruppe 60- bt Jahre die gunstigsten Befunde auf
(86,5% uberlebten den Beobachtungszeitraum megadtay, die Gber 75-J&hrigen und die
unter 60-Jahrigen schnitten insgesamt schlechtetnabem beobachteten Kollektiv fanden
sich also hinsichtlich Gesamtiiberleben und tumaifipehen Uberleben, sowie dem
Auftreten von Metastasen in der jungsten (<60 Jahmed der Aaltesten (>75 Jahre)
Patientengruppe die ungunstigsten Verlaufe.

Diese Ergebnisse lassen unterschiedliche Intetpresansétze zu. Eine nahe liegende
Begriindung fiir die niedrigere Uberlebensrate baiiitmer 75-jahrigen ergibt sich durch die
im Alter steigende Komorbiditdt und deren Folgeme duch Gschwend et al. fur den
limitierenden Faktor in Bezug auf die Lebenserwagtélterer Patienten ansehen (Gschwend
et al., 2004, S.933). Clark et al. geben jedocBedenken, dass dies nicht der einzige Grund
fur eine kirzere Uberlebenszeit sei; vor allem @amorstadium beeinflusse den Verlauf
malf3geblich, da ein groBerer Anteil der é&lteren eR&gn in dieser Studie einen
organiberschreitenden Tumor (Tumorstadium T4) asgvéClark et al. 2005, S.549). Dies
stimmt mit den Ergebnissen unseres Kollektivs iesofliberein, als sich das Tumorstadium
T4 ebenso vermehrt bei den Altersgruppen <60 Jahde>75 Jahre feststellen liel3, eine

signifikant hohere Komorbiditat bei den altereni®#en konnte nicht nachgewiesen werden.
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Die in der Literatur beschriebenen Uberlebensriesen sich aus Tabelle 55 entnehmen.
Gschwend et al., die in ihrer Studie eine 3-Jalimedébensrate von 51,6% bei den 70- bis 79-
jahrigen und 27,5% bei den Uber 80-jahrigen fe&siekonnten, fihren die geringere
Lebenserwartung der alteren Patienten vor allem daif existente Komorbiditat zurtick
(Gschwend et al., 2004, S.933). Bei der Durchsattttieller Daten in der Literatur fanden
Peyromaure et al. ahnliche tumorspezifische Uberistaten fir jiingere und &ltere Patienten
(zwischen 62- bis 84%), die 5-Jahres-Gesamtubertebte zeigte Werte zwischen 37 und
68%, haufig zeigten sich hier Altersabhangigkeit@feyromaure et al., 2004, S.152). Auch
Figueroa et al. wiesen in ihrer Studie einen haphBkanten Unterschied fur die beiden
Altersgruppen <70 Jahre und >70 Jahre hinsichtlieh 5-Jahres-Uberlebensrate nach, bei
Uberpriifung des rezidivfreien Uberlebens ergab sfih die Gber 70-Jahrigen des
beobachteten Kollektivs allerdings sogar ein gigesar Verlauf (Figueroa et al., 1998,
S.144).

Die 5-Jahres-Uberlebensraten der Studie von Clarl.estimmen annahernd mit unseren
Daten Uberein, auch das tumorspezifische Uberlgbertrotz etwas niedrigerer Werte
vergleichbar; als mogliche Grinde fur das auchnsevem Kollektiv beobachtete schlechtere
tumorspezifische Uberleben der alteren Patienterdeveneben dem héheren Tumorstadium
auch eine eventuelle Verzdogerung bei der chirungisc Durchfihrung sowie eine
zuruckhaltende Anwendung von Chemotherapeutika dimeten Alter in Betracht gezogen
(Clark et al., 2004, S.549). Eine Bestatigung dieBeklarung fand sich bei unserer

Untersuchung lediglich im Bezug auf das im Alteh&ie Tumorstadium.
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Tab.55: Uberlebensraten andere Autoren

Alter Gesamtiuberleben Tumorspezifisches
in Jahren Uberleben,
rezidivfreies Uberleben
3 Jahre 5 Jahre 3 Jahre 5 Jahre
Gschwend, 2004 | 70-79 51,6%
>80 27,5%
Figueroa, 1997 <70 68,0% 63,0% 31,0%
>70 60,0% 53,0% 35,0%
Clark, 2005 <60 2% 75%
60-69 58% 65%
70-79 54% 68%
>80 33% 55%
Cheng, 2000 10 Jahre: 10 Jahre
<61 59% 75%
61-67 44% 65%
>68 25% 60%
Scrimger, 2001 35-99 30% 37%
Mean: 67
Cahal, 2003 35-83,3 37,1%
Mean: 69,4
Stein, 2001 22-93 66% 68%
Mean: 66
(Gschwend et al., 2004, S.933) (Scrimger €2G@01, S.26)
(Clark et al., 2005, S. 548) (Chahal et @102 S.251)
(Cheng et al., 2000, S.2328) (Stein et alD12(5.669)

(Figueroa et al., 1998, S.144)

Hollenbeck et al. konnten anhand einer Uberregean&itudie an 13.796 Patienten mit einem
Harnblasenkarzinom altersunabhéngig eine deutlRisé&oreduktion beziglich des tumor-
spezifischen Uberlebens und Gesamtiiberlebens ddiehDurchfiihrung der radikalen
Zystektomie feststellen. Im Vergleich mit anderéerapeutischen Mal3nahmen (,watchful
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waiting“, Radiotherapie, transurethrale Resekti@ohnten auch fur die Uber 80-jahrigen
Patienten signifikant héhere tumorspezifische- @esamt-Uberlebensraten nachgewiesen
werden (Hollenbeck et al., 2004, S.295-296). Diastea Studien kommen darin Uberein,
dass Tumorstadium, Lymphknotenbefall und das Alies Patienten die wichtigsten
beeinflussenden Faktoren im Hinblick auf Gesamtégben und tumorspezifisches Uberleben
darstellen (Cheng et al., 2000, S.2328, Hara et2802, S.16, Stein et al., 2001, S.669),
weitere in der Literatur aufgefthrten Einflussgmf8end Geschlecht und ASA-Status (Chahal
et al., 2003, S.251), sowie eine bestehende Hygionse und eine zusatzliche Radio- oder
Chemotherapie (Scrimger et al., 2001, S.28).

Hinsichtlich der Prognose nach erfolgter radikafgistektomie lasst sich also fur unser
Kollektiv die Aussage treffen, dass die Altersgrepp<60 Jahre und >75 Jahre einen
ungunstigeren Verlauf in Bezug auf das metastasienfuberleben, das tumorspezifische
Uberleben und das Gesamtiiberleben aufwiesen; dgefrach dem Einfluss des Alters kann
jedoch aufgrund des in diesen beiden Altersgruppeaufiger vorkommenden
organiberschreitenden Tumorstadiums nicht ab&dmie geklart werden.

Unter Berticksichtung der gewonnenen Daten und ieréibstimmung mit der Literatur kann
also fur die vorliegende Studie folgendes zusammisgt werden:

Das verbesserte perioperative Management fuhrtdem letzten Jahren zu einer stetigen
Senkung der postoperativen Komplikationsrate. Begféltiger Auswahl des Patientenguts
unter Beachtung des Allgemeinzustandes und deshaséslogischen Risikoprofils erscheint
die Durchfuhrung einer radikalen Zystektomie berl\égen eines muskelinvasiven Tumors
auch im hoheren Alter sinnvoll. Die Entscheidung fias jeweilige Behandlungskonzept
sollte also nicht maRR3geblich durch das chronoldgisglter beeinflusst werden, sondern vor
allem das physiologische Alter des Patienten beidbkgen. Auch die Wahl der
Harnableitung im hoheren Alter bedarf einer genafibstimmung auf die Bedurfnisse und
korperlichen Voraussetzungen des Patienten. Disathe, dass die alteren Patienten ein
schlechteren Verlauf hinsichtlich des Gesamtiiberisbtumorspezifischen Uberlebens und
Auftreten von Fernmetastasen aufwiesen, muss fed®achtung finden; die Grinde fir das
aggressivere Auftreten der Erkrankung im Alter béslui der Abklarung und sollten
Gegenstand weiterfiihrender Untersuchungen sein.
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5. Zusammenfassung

Im Zeitraum von 1986 bis 2004 haben sich 464 Pe&ierdie an einem Harnblasenkarzinom
erkrankt waren in der Urologischen Klinik und Pohk der Technischen Universitat
Minchen einer radikalen Zystektomie unterzogen. Daschschnittsalter der operierten
Patienten stieg seit 1986 um annahernd 10 Jahsenddere Alter des gesamten Kollektivs
lag bei 66,7 Jahren. Funf Altersgruppen (<60 Ja®®e65 Jahre, 65-70Jahre, 70-75 Jahre,
>75 Jahre) wurden auf signifikante Unterschiede ugkeh des pra-, intra-, und
postoperativen Verlaufs tUberprift. Die alteren édgén des Kollektivs wiesen in Bezug auf
den ASA-Status, bestehende Begleiterkrankungen u@s Tumorstadium bei
Diagnosestellung ahnliche praoperative Voraussgemnauf; ein leichter Anstieg der
aufgrund einer palliativen Indikation operiertenti®aen war bei den tber 75-Jahrigen zu
beobachten. Der Zeitraum zwischen Diagnosestellumd) erfolgter Operation betrug im
Durchschnitt 1,5 Monate, es zeigten sich keine iigmten Unterschiede in den
verschiedenen Altersgruppen. Der Vergleich deaoyerativen Parameter (Operationsdauer,
Erythrozytenkonzentrat-Verbrauch), die als Indikatir den Schwierigkeitsgrad der
Operation angenommen werden konnen, erbrachte alsekéine Resultate, die auf einen
unginstigeren Verlauf der Operation im hoéheren rAhendeuten. Auch die Frih- und
Spatkomplikationsrate wies keine altersabhangigetetrdchiede auf. Bei der statistischen
Auswertung der Tumorstadien des histologisch bi#temeOperationspraparates lief3en sich
jedoch signifikante Abhangigkeiten feststellen. @aganiberschreitende Tumorstadium T4
fand sich in den Altersgruppen <60 Jahre und >afseletwas haufiger als bei den Patienten
anderer Altersstufen. Hinsichtlich der Art der Hasteitung lies sich ein zuriickhaltenderer
Einsatz des orthotopen Blasenersatzes im héheten f&ktstellen, 87% der Gber 75-jahrigen
wurden mit einem lleum- oder Kolonkonduit chirudisversorgt. Die Befragung der
Patienten im Rahmen der Nachsorge tber den posatofr Kontinenzstatus bei orthotopen
Blasenersatz bzw. Stomapflege bei inkontinentemédaleitung und die Zufriedenheit aller
Patienten ergab wiederum keine signifikanten Upteesle in den verschiedenen
Altersgruppen. Hier muss allerdings die geringe &z der Daten der altesten
Patientengruppe bertcksichtigt werden, die diassisthe Aussagekraft mindert. So konnte
bei Patienten mit orthotopen Blasenersatz der Teemd/erschlechterung der Kontinenz mit
steigendem Alter beobachtet werden. Bei Betrachtdeg onkologischen Ergebnisse der
altesten Patientengruppe zeigten sich jedoch dbujeringere Gesamtiberlebensraten sowie
tumorspezifische- und metastasenfreie Uberlebesrsralls Ursache fiir diesen ungiinstigeren
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Verlauf der Erkrankung im hoheren Alter ist nebeer dteigenden Komorbiditat mit
Beeinflussung der Gesamtuberlebensrate auch dagedohrittenere Tumorstadium der
alteren Patienten bei Operation anzunehmen.

Unter Beriicksichtigung aller Resultate und in Ubesmmung mit der aktuellen Datenlage
in der Literatur lasst sich also feststellen, daks radikale Zystektomie bei einem
muskelinvasiven Harnblasenkarzinom auch beim dltdratienten ohne deutlich erhdhte
perioperative Komplikationsrate durchgefuhrt werd&ann. Voraussetzung fir einen
positiven postoperativen Verlauf ist jedoch diegéltige Selektion des Patientenguts unter
Beachtung des Allgemeinzustandes und des anadtgsahen Risikoprofils. Das Alter des
Patienten an sich sollte allerdings nach unsergelifrissen kein Grund fur eine Ablehnung

des Patienten darstellen.
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9. Anhang

Fragebogen fiir Patienten nach Entfernung der Harnbl  ase (Zystektomie)

Aktuelles Datum (bitte eintragen):

Bitte beantworten Sie die nachfolgenden Fragen durc  h ,Ankreuzen” der zutreffenden Aussage
oder durch freie Beschreibung.

1. Wann erfolge bei Ihnen die letzte Nachsorge-Unte  rsuchung (Monat / Jahr):
2. Wer fuhrte diese Untersuchung durch? [0 Hausarzt
O Urologe
O Arzt anderer Fachrichtung

3. Nennen Sie uns Name und Anschrift des Arztes:

4. Wie wurde das Ergebnis der letzten Nachsorge-Unt ersuchung hinsichtlich Ihrer
Tumorerkrankung beurteilt?

O unauffallig, d.h.
kein Hinweis auf das Vorliegen eines 6rtlichen Wiederauftretens des Tumors (Lokalrezidiv) und kein
Hinweis auf das Vorliegen von Tochtergeschwulsten (Metastasen) im tbrigen Korper.

O aufféllig, d.h.
O ortliches Tumorwachstum im ehemaligen Blasenbereic h (Lokalrezidiv)
[0 bekannt, TumorgroéRe unverandert
O bekannt, TumorgroéRe abnehmend
O bekannt, TumorgréRe zunehmend
O neu aufgetreten

O Feststellung von Tochtergeschwulsten (Metastasen) in:
O Lymphknoten
O Lunge
O Leber
O Knochen
O Gehirn
[0 andere Stellen im Korper (bitte nennen):

Die Tochtergeschwillste (Metastasen) sind:
[ bekannt, GroRe unverandert
[ bekannt, GroRe abnehmend
O bekannt, Gré3e zunehmend
[ neu aufgetreten

O weil3 ich nicht
5.1. Wurden oder werden Sie nach Entlassung aus uns erer stationdren
Krankenhausbehandlung medizinisch behandelt?

O Nein
O Ja, falls ja: O Behandlung wegen eines verbliebenen Tumorrestes
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[0 Behandlung wegen neu aufgetretenen 6rtlichen Tumors (Lokalrezidiv)
[0 Behandlung wegen Tochtergeschwulsten (Metastasen)

5.2. Welche Art der Behandlung wurde bei lhnen durc ~ hgefiihrt?
[0 Operation
[0 Chemotherapie
O Bestrahlung
O Andere Behandlung

5.3. Bitte nennen Sie Datum bzw. Zeitraum (Monat/Ja  hr) der Operation/Behandlung:

5.4. Konnte durch die Behandlung der Tumor bzw. die Tochtergeschwulste (Metastasen)
beseitigt werden?

O vollstandige Beseitigung des Tumors/der Metastasen

O teilweise Beseitigung des Tumors/der Metastasen

O Grol3e des Tumor/der Metastasen unverandert

O Grole des Tumors/der Metastasen zunehmend

O weil3 ich nicht

5.5. Ist eine weitere Behandlung bei lhnen geplant?

O Nein

O Weil3 ich nicht

O Ja, falls ja:  Bitte nennen Sie die Art der Behandlung:

6.1. Sind nach der Operation an unserer Klinik oder im weiteren Verlauf lhrer Erkrankung
Komplikationen aufgetreten?

O Nein

O Weil3 ich nicht

0O Ja, falls ja: Welche Komplikationen sind aufgetreten?

O Narbenbrtche
[0 Harnwegsinfektion
[0 Azidose (Blutiibersduerung)
[0 Harnstauungsnieren (Urinstau):
[ einseitig
[0 beidseitig
O Auftreten von Harnsteinen an folgenden Stellen:
O Niere/n
O Harnleiter
O Darmersatzblase
O lleum-Conduit (Uro-Stoma)
O Andere Komplikationen (bitte nennen):

6.2. Welche Art der Behandlung wurde deswegen beil  hnen durchgefuhrt?
[0 Operation
[0 Medikamentdse Behandlung
O Andere Behandlung (bitte nennen Sie diese):

6.3. Bitte beschreiben Sie die Art dieser Operation  /Behandlung:



6.4. Bitte nennen Sie Datum bzw. Zeitraum der Opera

An dieser Stelle ist Platz fur Anmerkungen oder Fra
zusatzlich die Ruckseite):

tion/Behandlung (Monat/Jahr):

gen lhrerseits (evtl. verwenden Sie bitte
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Fragebogen fir Patienten mit Ersatzblase und Anschl  ul an die Harnréhre (Seite 1)

1. In welcher Position entleeren Sie die Blase?
O Im Stehen
O Im Sitzen

2. Wie oft entleeren Sie die Blase?

Anzahl tagsuber: mal Anzahl nachts: mal
3. Wie entleeren Sie die Blase?

[0 Ohne weitere Hilfe/Unterstitzung

O Mit Bauchpresse

O Mit manuellen Druck auf den Unterbauch

O Mit Einmalkatheter Seit wann? (bitte Monat/Jahr eintragen):

O Mit Dauerkatheter  Seit wann? (bitte Monat/Jahr eintragen):
4. Wie schéatzen Sie lhren Harnstrahl ein?

O sehr kraftig

O kréaftig

O maRig stark

[ schlecht

[0 ganz schlecht (nur tropfenweiser Urinabgang maglich)
5. Kénnen Sie lhre Blase vollstandig entleeren?

O Ja

O Weif3 ich nicht

[0 Nein, falls nein tragen Sie bitte die geschatzte Restharnmenge ein: Milliliter (ml)

6. Empfinden Sie ein Fullungsgefuhl fur Ihre Ersatz ~ blase?
O Kein Gefuhl
O Vermindertes Gefuhl
O annahernd normales Gefuhl
O Schmerzen im Bauch bei zunehmender Fiillung

7. Wie ausgepragt schatzen Sie die Schleimproduktio  n Ihrer Blase ein?
O Nicht vorhanden
O Gering
O MaRig
O Stark
[0 Sehr stark

8.1. Wie beurteilen Sie lhre Fahigkeit, den Urinta gsuber halten zu kénnen (Kontinenz

tagsuber)?
[ Ich bin vollstéandig kontinent (trocken)
O Ich habe Urinverlust beim: O Stehen
O Gehen

[0 Lagewechsel vom Liegen zum Sitzen

[0 Lagewechsel vom Sitzen zum Stehen

[ Husten
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[0 Pressen (z.B. beim Stuhlgang)

[0 Schwerem Heben oder Tragen von Lasten
O Niesen

O Lachen

[0 Sport

Fragebogen fur Patienten mit Ersatzblase und Anschl  uf3 an die Harnrohre (Seite 2)

8.2. Falls Sie tagsuber unwillkiirlich Urin verliere  n:
Wie schétzen Sie die Starke/Menge des Urinverlustes  ein?
O Unwesentlich
O Gering
O MaRig
O Stark
O Sehr stark

8.3. Falls Sie tagsuber unwillkiirlich Urin verliere  n:
An wieviel Tagen pro Woche kommt es bei lhnen zum U rinverlust?
0 An bis zu 2 Tagen pro Woche
[0 An 3-5 Tagen pro Woche
O An mehr als 5 Tagen pro Woche

8.4. Falls Sie tagsuber unwillkirlich Urin verliere  n:
Benutzen Sie Vorlagen/Einlagen zur Versorgung des U rinverlustes?
[0 Nein
[0 Ja, falls ja: Bitte nennen Sie die Anzahl der Vorlagen: Vorlagen pro Tag

9.1. Wie beurteilen Sie lhre Fahigkeit, den Urin na  chts halten zu kdnnen (Kontinenz nachts)?
O Ich bin vollstandig kontinent
O Ich verliere Urin

9.2. Falls Sie nachts unwillkirlich Urin verlieren:
Wie schétzen Sie die Starke/Menge des Urinverlustes  ein?
O Unwesentlich
[0 Gering
0 MaRig
O Stark
O Sehr stark

9.3. Falls Sie nachts unwillkirlich Urin verlieren:
An wieviel Nachten pro Woche kommt es bei Ihnen zum Urinverlust?
[0 An bis zu 2 Nachten pro Woche
0 An 3-5 Nachten pro Woche
0 An mehr als 5 Nachten pro Woche

9.4. Falls Sie nachts unwillkirlich Urin verlieren:
Benutzen Sie Vorlagen/Einlagen zur Versorgung des U rinverlustes?
O Nein
[0 Ja, falls ja: Bitte nennen Sie die Anzahl der Vorlagen: Vorlagen pro Nacht

10. Sind Sie persoénlich mit der Form der Urinableit ung (Ersatzblase mit AnschluR an die
Harnréhre) zufrieden?

[0 Sehr zufrieden

O Zufrieden

O MaRig zufrieden

O Unzufrieden
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O Sehr unzufrieden

An dieser Stelle ist Platz fir Anmerkungen oder Fra  gen lhrerseits (evtl. verwenden Sie bitte
zusatzlich die Ruckseite):
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Fragebogen fiir Patienten mit Ersatzblase und Anschl  uR an ein Nabel- oder Hautstoma
(Seite 1)

1. In welcher Position entleeren Sie die Blase?
O Im Stehen
O Im Sitzen

2. Wie oft entleeren Sie die Blase?
Anzahl tagsiber: mal Anzahl nachts: mal

3. Nennen Sie die GroRRe des verwendeten Einmakathet ers (Starke/Dicke) in Charriere:
010 0O12 0O14 O16 DO18 [O20 O weiBich nicht

4. Wie ist Ihr Nabel-/Hautstoma katheterisierbar?
O Problemlos
O Einfihren des Katheters mit maRigem Druck méglich
O Einfuhren des Katheters nur schwer méglich
[0 Katheterisierung nicht moglich

5. Kénnen Sie lhre Ersatzblase vollstandig entleere  n?
O Ja
O Wei3 ich nicht
O Nein, falls nein tragen Sie bitte die geschéatzte Restharnmenge ein: Milliliter (ml)

6. Erfolgt bei Ihnen die Urinableitung mit einem Da  uerkatheter?
O Nein
O Ja, falls ja: ~ Seit wann? (bitte tragen Sie Monat/Jahr ein):

7. Empfinden Sie ein Fillungsgefthl fur Ihre Ersatz ~ blase?
O Kein Gefihl
O Vermindertes Gefuhl
O anndhernd normales Gefihl
O Schmerzen im Bauch bei zunehmender Fiillung

8. Wie ausgepragt schatzen Sie die Schleimproduktio  n Ihrer Ersatzblase ein?
O Nicht vorhanden
[0 Gering
O MaRig
O Stark
O Sehr stark

9.1. Wie beurteilen Sie lhre Fahigkeit, den Urinta gstber halten zu kénnen (Kontinenz
tagsuber)?
O Ich bin vollstandig kontinent (trocken)
O Ich habe Urinverlust beim: [0 Stehen
O Gehen
[0 Lagewechsel vom Liegen zum Sitzen
[0 Lagewechsel vom Sitzen zum Stehen
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O Husten

[0 Pressen (z.B. beim Stuhlgang)

[0 Schwerem Heben oder Tragen von Lasten
O Niesen

O Lachen

[J Sport

Fragebogen fur Patienten mit Ersatzblase und Anschl  uf3 an ein Nabel- oder Hautstoma
(Seite 2)

9.2. Falls Sie tagsuber unwillkiirlich Urin verliere  n:
Wie schétzen Sie die Starke/Menge des Urinverlustes  ein?
O Unwesentlich
O Gering
O MaRig
O Stark
O Sehr stark

9.3. Falls Sie tagstber unwillkirlich Urin verliere  n:
An wieviel Tagen pro Woche kommt es bei lhnen zum U rinverlust?
0 An bis zu 2 Tagen pro Woche
[0 An 3-5 Tagen pro Woche
0 An mehr als 5 Tagen pro Woche

9.4. Falls Sie tagsuber unwillkiirlich Urin verliere  n:
Benutzen Sie Vorlagen/Einlagen zur Versorgung des U rinverlustes?
O Nein
[ Ja, falls ja: Bitte nennen Sie die Anzahl der Vorlagen: Vorlagen pro Tag

10.1. Wie beurteilen Sie Ihre Fahigkeit, den Urin n  achts halten zu kénnen (Kontinenz nachts)?
O Ich bin vollstandig kontinent
O Ich verliere Urin

10.2. Falls Sie nachts unwillkirlich Urin verlieren
Wie schétzen Sie die Starke/Menge des Urinverlustes  ein?
O Unwesentlich
[0 Gering
O MaRig
O Stark
O Sehr stark

10.3. Falls Sie nachts unwillkirlich Urin verlieren
An wieviel Nachten pro Woche kommt es bei Ihnen zum Urinverlust?
O An bis zu 2 Nachten pro Woche
[0 An 3-5 Nachten pro Woche
0 An mehr als 5 Nachten pro Woche

10.4. Falls Sie nachts unwillktrlich Urin verlieren
Benutzen Sie Vorlagen/Einlagen zur Versorgung des U rinverlustes?
O Nein
O Ja, falls ja: Bitte nennen Sie die Anzahl der Vorlagen: Vorlagen pro Nacht

11. Sind Sie personlich mit der Form der Urinableit  ung (Ersatzblase mit Anschluf3 an ein Nabel-
oder Hautstoma) zufrieden?

[0 Sehr zufrieden

O Zufrieden

O MaRig zufrieden

O Unzufrieden

O Sehr unzufrieden
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An dieser Stelle ist Platz fir Anmerkungen oder Fra  gen lhrerseits (evtl. verwenden Sie bitte
zusatzlich die Ruckseite):
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Fragebogen fir Patienten mit einem Urostoma (lleum-  Conduit = ,nasses Stoma"“)

1. Haben Sie derzeit Probleme mit der Versorgung lh  res Urostomas?
O Nein
O Weif3 ich nicht

O Ja, falls ja:  Um welche Art der Probleme/Schwierigkeiten handelt es sich?

O Haut um das Stoma ist: O wund O entzindet 0O
blutet

O Stoma-Schleimhaut ist: O wund O entzindet O
blutet

O Stoma-Offnung ist: [ nach innen (unter die Haut)
gezogen

[0 zu weit nach auBen vorgewdlbt

O Stoma-Offnung ist eingeengt: [ gering 0 maRig O

stark

[0 Basisplatte des Stomas klebt schlecht
O Es besteht Undichtigkeit mit Urinverlust

[0 Andere Schwierigkeiten/Probleme (bitte nennen):

2.1. Wer versorgt Ihr Urostoma?
O Sie selbst
0 Angehdrige
O Krankenschwester/-Pfleger (z.B. von Sozialdienst)

O Andere Person (welche?):

2.2. Falls Sie selbst Ihr Urostoma versorgen: Wie k  ommen Sie pflegerisch damit zurecht?
O sehr gut
O gut
0 maRig
O schlecht
O sehr schlecht

3. Sind Sie personlich mit der Form der Urinableitu  ng durch das Urostoma zufrieden?
O Sehr zufrieden
O Zufrieden
O MaRig zufrieden
O Unzufrieden

O Sehr unzufrieden




107

An dieser Stelle ist Platz fir Anmerkungen oder Fra  gen lhrerseits (evil. verwenden Sie bitte
zusatzlich die Ruckseite):
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Fragebogen fir Patienten nach Teilentfernung der Ha  rnblase (Blasenteilresektion)

Aktuelles Datum (bitte eintragen):

Bitte beantworten Sie die nachfolgenden Fragen durc  h ,Ankreuzen” der zutreffenden Aussage
oder durch freie Beschreibung.

1. Wann erfolge bei Ihnen die letzte Nachsorge-Unte  rsuchung (Monat / Jahr):
2. Wer fuhrte diese Untersuchung durch? [0 Hausarzt
O Urologe
O Arzt anderer Fachrichtung

3. Nennen Sie uns Name und Anschrift des Arztes:

4. Wie wurde das Ergebnis der letzten Nachsorge-Unt ersuchung hinsichtlich Ihrer
Tumorerkrankung beurteilt?

O unauffallig, d.h.
kein Hinweis auf das Vorliegen eines 6rtlichen Wiederauftretens des Tumors (Lokalrezidiv) und kein
Hinweis auf das Vorliegen von Tochtergeschwulsten (Metastasen) im tbrigen Korper.

O aufféllig, d.h.
O ortliches Tumorwachstum im ehemaligen Blasenbereic h (Lokalrezidiv)
[0 bekannt, TumorgréRe unverandert
O bekannt, TumorgréRe abnehmend
O bekannt, TumorgréRe zunehmend
O neu aufgetreten

O Feststellung von Tochtergeschwulsten (Metastasen) in:
O Lymphknoten
O Lunge
O Leber
O Knochen
O Gehirn
[0 andere Stellen im Korper (bitte nennen):

Die Tochtergeschwiilste (Metastasen) sind:
[ bekannt, GroRe unverandert
[ bekannt, GroRe abnehmend
O bekannt, GréR3e zunehmend
[ neu aufgetreten

O weil3 ich nicht
5.1. Wurden oder werden Sie nach Entlassung aus uns erer stationdren
Krankenhausbehandlung medizinisch behandelt?

O Nein

O Ja, falls ja: O Behandlung wegen eines verbliebenen Tumorrestes
O Behandlung wegen neu aufgetretenen 6rtlichen Tumors (Lokalrezidiv)
O Behandlung wegen Tochtergeschwulsten (Metastasen)
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5.2. Welche Art der Behandlung wurde bei lhnen durc ~ hgefiihrt?
[0 Operation
[0 Chemotherapie
O Bestrahlung
O Andere Behandlung

5.3. Bitte nennen Sie Datum bzw. Zeitraum (Monat/Ja  hr) der Operation/Behandlung:

5.4. Konnte durch die Behandlung der Tumor bzw. die Tochtergeschwulste (Metastasen)
beseitigt werden?

O vollstandige Beseitigung des Tumors/der Metastasen

[ teilweise Beseitigung des Tumors/der Metastasen

O GroRe des Tumor/der Metastasen unverandert

O Grole des Tumors/der Metastasen zunehmend

O weil3 ich nicht

5.5. Ist eine weitere Behandlung bei lhnen geplant?

O Nein

O Weil3 ich nicht

O Ja, falls ja:  Bitte nennen Sie die Art der Behandlung:

6.1. Sind nach der Operation an unserer Klinik oder im weiteren Verlauf lhrer Erkrankung
Komplikationen aufgetreten?

O Nein

O Weil3 ich nicht

0O Ja, falls ja: Welche Komplikationen sind aufgetreten?

[0 Narbenbrtiche
[0 Harnwegsinfektion
[0 Azidose (Blutliibersauerung)
[0 Harnstauungsnieren (Urinstau):
[ einseitig
O beidseitig
[0 Auftreten von Harnsteinen an folgenden Stellen:
O Niere/n
O Harnleiter
O Darmersatzblase
O lleum-Conduit (Uro-Stoma)
[0 Andere Komplikationen (bitte nennen):

6.2. Welche Art der Behandlung wurde deswegen bei |l  hnen durchgefuhrt?
[0 Operation
[0 Medikamentdse Behandlung
[0 Andere Behandlung (bitte nennen Sie diese):

6.3. Bitte beschreiben Sie die Art dieser Operation  /Behandlung:
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6.4. Bitte nennen Sie Datum bzw. Zeitraum der Opera tion/Behandlung (Monat/Jahr):

An dieser Stelle ist Platz fir Anmerkungen oder Fra  gen lhrerseits (evtl. verwenden Sie bitte
zusatzlich die Riickseite):
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