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1 Einleitung

1.1 Geschichte der radikalen Prostatektomie

Das Therapieverfahren der radikalen Prostatektomie beim Prostatakarzinom ist
jung. lhr Anfang liegt erst in der zweiten Halfte des 19. Jahrhunderts. Noch 1832
erklarte Petit: “Bis jetzt ist noch kein Mittel zur Heilung der Prostatageschwillste
vorgeschlagen worden...”.

1867 berichtete der Chirurg Billroth in Wien Uber seine beiden ersten radikalen
Prostatektomien, die er Uber einen perinealen Zugangsweg ausgefuhrt hatte
(Noske 1973).

Danach erschienen bis zum Beginn des 20. Jahrhunderts Literaturberichte Gber
funf weitere radikale perineale Prostatektomien, sowie Uber sieben Versuche mit
retropubischen Zugangsweg. Die Operationen fuhrten vor allem Leisring (1883),
Czerny (1889), Kuster (1891) und Fuller (1898) durch. Allerdings handelte es sich
meist um fortgeschrittene Stadien der Karzinome, die Uberlebenszeiten waren
begrenzt (Frohmiuller 1991).

Einen Durchbruch erzielte 1904 Hugh Hampton Young, der das Verfahren der ra-
dikalen Prostatektomie an der Johns Hopkins Universitat in Baltimore als Routine-
eingriff einfuhrte, und zwar mit perinealem Zugang (Noske 1973, Frohmuller
1991). Er konstatierte: “Heilung kann nur bei Anwendung von radikalen Mal3nah-
men und der routinemafigen Entfernung der Blaschendriisen, der Vasa deferentia
und dem grofdten Teil des Harnblasendreiecks zusammen mit der vollstandigen
Prostata...erwartet werden” (Harvey 1974). Popularisiert wurde die Methode durch
Hugh Jewett, Elmer Belt, G.G. Smith und andere (Vashi 1999).

1945 wurde ein weiterer Héhepunkt in der Geschichte der radikalen Prostatekto-
mie erreicht: Terrence Millin fhrte den retropubischen Weg als Routineverfahren
ein (Frohmdaller 1991, Vashi 1999). Mit der Mdglichkeit zur gleichzeitigen pelvinen
Lymphknoten-Dissektion ist die retropubische Verfahrensweise zur heute bevor-
zugten Methode avanciert (Frohmduller 1991, Altwein 1997).

Technische Details sind in den letzten 50 Jahren mehrfach abgeandert worden.

Vor allem Walsh ist aufgrund seiner Studien an anatomischen Praparaten eine
1



Weiterentwicklung der Methode zu verdanken. So beschreibt er den vendsen
AbfluR aus dem Penis und entwickelt 1979, zusammen mit Reiner, eine Methode,
diesen Komplex im Gebiet der Prostata zu schonen, um signifikante Blutungen zu
verhindern (Reiner 1979). Er zeigte aullerdem die autonome Innervation der Cor-
pora cavernosa auf und entwickelte eine nervschonende Methode, um der erekti-
len Dysfunktion vorzubeugen (Vashi 1999, Lee 1997).

Hinsichtlich der anatomischen Grundlagen der Harnkontinenz leisteten Myers et
al. einen wichtigen Beitrag, indem sie 1987 auf die Bedeutung der apikalen Dis-
sektionshdhe hinwiesen, die das Auftreten einer postoperativen Inkontinenz ver-
mindert (Vashi 1999).

Heute ist die radikale retropubische Prostatektomie in der Behandlung des lokal
begrenzten Prostatakarzinoms zu einem standardisierten, routinemaRigen Eingriff
mit geringer Mortalitat geworden (Vashi 1999, Altwein 1997, Frohmdiller 2002).

1.2 Techniken der radikalen Prostatektomie

Abhangig vom Zugangsweg werden bei der radikalen Prostatektomie im Wesentli-
chen zwei Techniken unterschieden, namlich die perineale und die retropubische.
Beide Zugangswege sind extraperitoneal, d.h., sie fuhren ohne Eroffnung der
Bauchhdhle zur Prostata.

In den letzten Jahren hat sich zusatzlich in einigen spezialisierten Zentren die la-
paraskopische Prostatektomie durchgesetzt.

Sie wurde erstmalig 1992 von Schuessler beschrieben und stellt ein transperito-
neales Verfahren dar. Nachteile liegen in einem hohen apparativen Aufwand so-
wie in einer langen Operationsdauer. Zwar steigen die Patientenzahlen, jedoch ist
eine abschlieRende Stellungnahme hinsichtlich einer geringeren Mortalitat im Ver-
gleich zur retropubischen Prostatektomie derzeit noch nicht moglich (Frohmduller
2002).

Die perineale Methode wird im wesentlichen noch in der von Young entwickelten
Technik praktiziert. Die teilweise praktizierte Modifikation mit einem subsphinkteri-
schen Zugang wurde 1939 von Belt beschrieben; durch Vest wurde 1940 die
Technik der vesikourethralen Anastomose verbessert. Zwar sind bei der perinea-

len Methode Zeitaufwand und Blutverlust meist geringer, und die vesikourethrale
2



Anastomose ist bei guter Sicht exakter durchzuflihren. Hinderlich ist dabei der re-
lativ schmale Zugangsweg. Als wesentlicher Nachteil gilt auRerdem, dass die
Moglichkeit einer gleichzeitigen pelvinen Lymphknotendissektion fur Staging-

zwecke nicht besteht (Frohmdaller 1991).

Bei der retropubischen Prostatektomie unterscheidet man zusatzlich die aszendie-
rende und die deszendierende Technik. Bei der deszendierenden Technik, die
zuerst von Campbell beschrieben wurde, wird mit der Praparation der Prostata am
Blasenhals begonnen; die Harnréhre wird dabei zuletzt durchtrennt (Campbell
1959, Frohmdller 2002). Es wurden Vorteile wie verminderte iatrogene Tumoraus-
breitung, hohere Mobilitat der Prostata sowie geringerer Blutverlust beschrieben
(Mittermeyer 1978).

Durchgesetzt hat sich jedoch die auf aszendierendem Weg erfolgende Resektion
der Prostata. Dabei wird die Prostata von kaudal nach kranial freiprapariert und
die Harnrohre relativ fruh durchtrennt. Diese Methode wurde im wesentlichen von
Walsh gepragt (Bukkapatnam 2001). Da sie auch die Methode ist, die in der Uro-
logischen Abteilung am Klinikum Rechts der Isar praktiziert wird, sei an dieser
Stelle auf Kapitel 3.3 verwiesen, wo die wesentlichen Operationsschritte naher

beschrieben sind.



2 Problemstellung

Liegt ein lokal begrenzter Tumor vor, so ist die sicherste Methode, Heilung zu er-
zielen, die vollstandige chirurgische Exstirpation des tumortragenden Organs.
Doch jeder chirurgische Eingriff birgt unweigerlich das Risiko von Komplikationen,

die allgemeiner oder spezieller Natur sein kdnnen.

So bringt auch die radikale retropubische Prostatektomie, obwohl sie heute die
Therapie der Wahl beim lokal begrenzten Prostatakarzinom darstellt, oft spezifi-
sche Komplikationen mit sich, die die Lebensqualitat nach der Operation entschei-
dend beeinflussen konnen. Die zu nennende erektile Dysfunktion ruckt angesichts
der Heilung vom Prostatakarzinom fur viele Patienten in den Hintergrund. Als be-
lastender, weil das Alltagsleben starker einschrankend, wird meist die Stress-
harninkontinenz empfunden. Immerhin reichen die in der Literatur angegebenen
Inkontinenzraten von 1,5% bis 69% (Tab.12).

Dies erklart das fortlaufende Bemuhen um chirurgische Techniken, wichtige ana-
tomische Strukturen fur die Kontinenzfunktion besser zu erhalten und damit das

Risiko fur diese Komplikation zu minimieren.

Bei der radikalen retropubischen Prostatektomie zur Behandlung des lokal be-
grenzten Prostatakarzinoms wurde an der Urologischen Klinik und Poliklinik der
Technischen Universitat Muinchen, Klinikum Rechts der Isar, ab dem 01.07.1997
mit der Praparation eines weit nach intraprostatisch reichendem Harnrohren-
stumpfes zur Vorbereitung der vesiko-urethralen Anastomose ein modifiziertes
Operationsverfahren durchgefuhrt. Zuvor war die Prostata unmittelbar am Apex
abgesetzt worden.

In der vorliegenden retrospektiven Studie soll diese Methode mit dem Verfahren
der Praparation eines intraprostatischen Harnréhenstumpfes verglichen werden
hinsichtlich Kontinenz, Verlauf und Radikalitat.

Aulerdem wird untersucht, wie sich das Alter des Patienten sowie die nervscho-

nende Operationstechnik auf die postoperative Kontinenz auswirken.
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3 Patientengruppen und Methodik

3.1 Patientenkollektiv

Insgesamt 1013 Patienten wurden in diese Studie eingeschlossen, die konsekutiv
alle im Zeitraum von 1986-2002 an der Urologischen Klinik und Poliklinik der
Technischen Universitat Munchen, Klinikum Rechts der Isar wegen eines Prosta-
takarzinoms radikal retropubisch prostatektomiert wurden.

Dabei werden alle 403 Patienten, die mit einem weit nach intraprostatisch rei-
chendem Harnréhrenstumpf operiert wurden, im folgenden als Gruppe 1 bezeich-
net. Alle 610 Patienten, bei denen die Prostata nach dem herkdmmlichen Verfah-
ren direkt am Apex abgesetzt wurde, bilden die Gruppe 2.

Die Patienten in Gruppe 2 wurden dabei im Zeitraum von November 1986 bis Juni
1997 operiert, in Gruppe 1 im Zeitraum von Juli 1997 bis Januar 2002. Stichtag fur
das modifizierte Verfahren mit weit nach intraprostatisch reichendem Harnréhren-
stumpf (Gruppe 1) war der 01.07.1997.

Postoperativ liegt uns flr alle Patienten der Befund mindestens einer klinischen
Nachuntersuchung vor. Der Nachsorgezeitraum fir die einzelnen Patienten war
jedoch unterschiedlich lang. Er erstreckte sich in Gruppe 1 von 1,9 Monate bis
54,7 Monate. In Gruppe 2 betrug die kiirzeste Beobachtungszeit 1,1 Monate, die
langste 179,0 Monate. Das durchschnittliche Follow-up war in Gruppe 1 26,9 Mo-
nate, in Gruppe 2 75,4 Monate.

Anhand eines validen Fragebogens der ICS (ICS-male-questionnaire Q 30), der
an alle seit 1986 radikal prostatektomierten Patienten mit Prostatakarzinom ver-
sandt wurde, konnte der postoperative Kontinenzstatus bestimmt werden. 575 Pa-
tienten (56,8%) haben diesen Fragebogen beantwortet. Zu den verbleibenden 439
Patienten unseres Gesamtkollektivs wurde telefonisch anhand des Fragebogens
uber ihren Kontinenzstatus bzw. den weiteren Verlauf Information eingeholt.

Alle Daten wurden retrospektiv aus den Kranken- bzw. Nachsorgeakten enthom-

men und in eine Datenbank der Urologischen Klinik eingegeben.



Die jeweilige histopathologische Befundung hinsichtlich pTNM-Stadium sowie R-
Status erfolgte im Institut fur Allgemeine Pathologie und Pathologische Anatomie

der Technischen Universitat Munchen (Direktor: Prof. Dr. H. Hofler).

3.1.1 Altersverteilung

In Gruppe 1 betrug das mittlere Alter 64,6, in Gruppe 2 64,9 Jahre. Dabei war der
jungste Patient in der ersten Gruppe 46, in der zweiten Gruppe 42 Jahre. Das ma-
ximale Alter betrug 78 Jahre in Gruppe 1 und 77 Jahre in Gruppe 2.

Der jeweilige Anteil der Patienten in beiden Gruppen, die unter beziehungsweise

uber 70 Jahre alt waren, war, wie in Abbildung 1 dargestellt, annahernd gleich.
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Abbildung 1: Altersverteilung in Gruppe 1 und 2

3.1.2 PSA-Verteilung

Der PSA-Wert bei Diagnosestellung lag in Gruppe 1 zwischen 0 und 110 ng/ml,
bei einem Mittelwert von 10,1 ng/ml und einem Median von 7,22 ng/ml. In Gruppe
2 reichten die Werte von 0 bis 172 ng/ml, bei einem mittleren PSA-Wert von 14,3
ng/ml und einem Median von 9,40 ng/ml. Damit liegen die PSA-Werte in Gruppe 2
im Durchschnitt geringfligig hdher.



3.1.3 Kontinenzstatus

Fir die Abschatzung des jeweiligen Grades der Stressharninkontinenz hat es sich
bewahrt, den Patienten nach der Anzahl der Vorlagen zu fragen, die er taglich
bendtigt.

Damit ergeben sich folgende Grade der Inkontinenz (Tab. 1):

absolut kontinent (SIK 0): | keine Vorlage, kein Urinverlust

SIK I. Grades: 1 Vorlage pro Tag

SIK II. Grades: 2-4 Vorlagen pro Tag

SIK Ill. Grades: >4 Vorlagen pro Tag oder nachtlicher Urinverlust

Tabelle 1: Definition des Kontinenzstatus

Der praoperative Kontinenzstatus ist in Abbildung 2 zu sehen. 98,5% in Gruppe 1
und 95,4% in Gruppe 2 waren zum Zeitpunkt der Diagnosestellung absolut konti-
nent. Die restlichen Prozentanteile verteilten sich auf Grad I-1ll der Stressharnin-
kontinenz.

Damit kam die Stressharninkontinenz |. Grades in Gruppe 2 etwas haufiger vor als

in Gruppe 1, auf Kosten des Anteils vollstandig kontinenter Patienten.

O Gruppe 1
B Gruppe 2

SIKO SIK1 SIK I SIK I

Abbildung 2: praoperative Verteilung des Kontinenzstatus



Als stre3harninkontinent |. Grades wurden auch die Patienten definiert, die ,nur

zur Sicherheit® 1 Vorlage pro Tag tragen.

3.1.4 Tumorstadien

Die Klassifizierung des Prostatakarzinoms erfolgt nach dem von der UICC im Jah-
re 1997 festgelegten TNM-System (Frohmduller 2002). In unserem Patientenkollek-
tiv reichten die histologisch gesicherten Tumorstadien von pTO uber pT2a/b,
pT3a/b bis pT4. Tabelle 2 gibt flr beide Gruppen Auskunft Gber die Haufigkeiten
der Tumore, die auf das Organ begrenzt waren (pT<2b), beziehungsweise das
Organ Uberschritten (pT=3a) hatten. Dabei wurde das Stadium pTO, das in Gruppe
1in 0,5%, in Gruppe 2 in 0,8% der Falle auftrat, in die Gruppe der organbegrenz-

ten Tumore miteinbezogen (Tab. 2).

Gruppe 1 Gruppe 2

Anzanhl % | Anzahl %
<pT2b 280 | 70,9 327 | 54,0
organbegrenzt
>pT3a 115 | 29,1 279 | 46,0
organuberschreitend
pT gesamt 395 | 100 606 | 100

Tabelle 2: Verteilung der Tumorstadien: organbegrenztes und organuberschrei-

tendes Prostatakarzinom

So war in Gruppe 1 der Anteil der organbegrenzten Tumore signifikant hoher als in
der Vergleichsgruppe, namlich 70,9% gegenuber nur 54%. Entsprechend betrug
die Haufigkeit organuberschreitender Tumore nur 29,1% in der Gruppe mit lange-

rem Harnréhrenstumpf, aber 46% in der Vergleichsgruppe (p<0,05).



Zusatzlich geben Tabelle 3 und Tabelle 4 die jeweiligen Anteile der einzelnen Tu-
morstadien fur die Untergruppen organbegrenzter bzw. organuberschreitender

Tumor wieder.

Gruppe 1 Gruppe 2
Anzahl % | Anzahl %
organbegrenzt
pTO 2 0,7 5 1,5
pT2a 79| 28,2 117 | 35,8
pT2b 199 711 205 | 62,7
gesamt 280 100 327 100

Tabelle 3: Haufigkeiten der pT-Stadien innerhalb der Untergruppe:

organbegrenzter Tumor

Die Haufigkeiten von 0,7% in Gruppe 1 bzw. von 1,5% in Gruppe 2 im Vorkommen
von pTO-Tumoren unterscheiden sich nur geringflgig voneinander. Der Anteil an
pT2a-Tumoren betragt 28,2% bzw. 35,8%, der Anteil an pT2b-Tumoren liegt bei
71,1% bzw. 62,7%. Damit liegt die Stadienverteilung in Gruppe 2 glnstiger, als
dies in Gruppe 1 der Fall ist, ist aber vergleichbar.

Fur die fortgeschrittenden Tumorstadien liel3 sich feststellen:

Gruppe 1 Gruppe 2
Anzahl % | Anzahl %
organuberschreitend
pT3a 72| 62,6 150 | 53,8
pT3b 41| 35,7 105 | 37,6
pT4 2 1,7 24 8,6
gesamt 115 100 279 100

Tabelle 4: Haufigkeiten der pT-Stadien innerhalb der Untergruppe: organtber-

schreitender Tumor



Wahrend die Haufigkeiten der pT3b-Tumore annahernd gleich war, lagen in Grup-
pe 1 62,6% als pT3a-Tumore vor, in Gruppe 2 waren es nur 53,8%. Auf das Sta-
dium pT4 fielen 1,7% in Gruppe 1, in Gruppe 2 dagegen 8,6%. Damit war der An-

teil hdhergradiger Tumorstadien innerhalb der Vergleichsgruppe hdher.

Der an unserem Patientenkollektiv sichtbare Wandel von héheren zu niedrigen
Tumorstadien bei Diagnosestellung ist zurickzufuhren auf die in den letzten Jah-
ren erreichte Verbesserung der Methoden zur Friuherkennung durch die Einfuh-
rung des prostataspezifischen Antigens (PSA-Wert), sowie die Intensivierung von

Screeningmallnahmen (Frohmdller 2002).

3.1.5 Pelvine Lymphadenektomie und Lymphknotenbefall

Mittels pelviner Lymphadenektomie wird der Grad der lymphogenen Metastasie-
rung betimmt. Sie stellt einen wichtigen Pfeiler fur die weitere Therapieplanung
und die Prognose dar. Es werden im Durchschnitt 10-15 regionare Lymphknoten
unmittelbar vor der eigentlichen Prostatektomie entfernt und anschliel3end histolo-
gisch untersucht, wobei die Einstufung nach dem TNM-System vorgenommen
wird.

Wurde in vergangenen Jahren noch generell vor jeder Prostatektomie eine pelvine
Lymphadenektomie durchgeflihrt, so ist man am Klinikum Rechts der Isar seit ca.
1997 dazu Ubergegangen, unter bestimmten Voraussetzungen auf diese zu ver-
zichten: Der Tumor darf nicht palpabel sein, der PSA-Wert mufd <10ng/ml sein, der
Gleason Score mul} <7 sein, und in der systematischen Sextantenbiopsie durfen
maximal 4 Stanzen von Tumor befallen sein. Erfahrungswerte im eigenen Patien-
tengut haben gezeigt, dass in diesen Fallen das Risiko befallener Lymphknoten
unter 2% liegt. Dem Patienten bleiben dadurch mogliche Komplikationen dieses
Operationsschrittes, beispielsweise die Bildung einer Lymphozele, erspart.

FUr unser Kollektiv ergeben sich deshalb folgende Zahlen:

In Gruppe 2 mit Operationszeitpunkten zwischen 1986 und 1997 wurde bei 587
Patienten (96,2%) eine pelvine Lymphadenektomie durchgefuhrt. In Gruppe 1 mit
Operationszeitpunkten zwischen 1997 und 2002 waren dies insgesamt 296 Pati-

enten, der Anteil betragt damit nur noch 73,4%.
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Das Ausmal} der befallenen Lymphknoten in beiden Gruppen unseres Patienten-

guts gibt Tabelle 5 wieder:

Gruppe 1 Gruppe 2

Anzahl % | Anzahl %
pNO 278 | 96,2 533 | 89,9
pN1 11| 3,8 60 | 10,1
pN gesamt 289 | 100 593 | 100

Tabelle 5: Verteilung des Lymphknotenbefalls: absolut und in Prozent

Damit lag in Gruppe 2 signifikant haufiger ein Tumorbefall der regionaren Lymph-
knoten vor (p<0,05). Dieser Unterschied kann zurtckgefuhrt werden auf den gro-

Reren Anteil hdherer Tumorstadien innerhalb Gruppe 2.

3.1.6 Nervschonendes Operationsverfahren

Aufgrund von Studienergebnissen der letzten Jahre besteht seit einiger Zeit auch
bezlglich der BlutgefalRe mit den Nervi erigentes, welche hauptsachlich die glatte
Muskulatur der Schwellkorper versorgen und unmittelbar dorsolateral der Prosta-
takapsel verlaufen, das Bestreben, diese, wenn mdglich, zu belassen. Damit ist
ein Erhalt der Erektionsfahigkeit bei bilateraler Nervschonung in mehr als 50% der
Falle moglich (Frohmdaller 2002).

In unserem Kollektiv bot sich daher folgende Situation: Wurde in Gruppe 2 in nur
7,9% (bei 48 Patienten) nervschonend operiert, so war dies in Gruppe 1 in bereits
41,7% (bei 168 Patienten) der Fall.

Die folgende Tabelle zeigt eine Zusammenstellung der wichtigsten Daten zu unse-

rem Patientenkollektiv:
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Gruppe 1 Gruppe 2

Anzahl % | Median Anzanhl % | Median
gesamt 403 610
Zeitraum der Operati- Juli 1997- November
onszeitpunkte Januar 1986-Juni

2002 1997

Nachsorgezeitraum in 1,9-54,7 25,0 1,1-179,0 73,0
Monaten
Alter in Jahren 46-78 65 42-77 65
Altersverteilung
=70 Jahre 99 | 24,6 151 | 24,8
<70 Jahre 304 | 75,4 459 | 75,2
PSA-Wert bei Diagno- 0-110 7,22 0-172 9,40
sestellung in ng/ml
Kontinenzstatus
praoperativ
SIKO 397 | 98,5 582 | 95,4
SIK I 3| 0,7 25| 41
SIK I 0,2 0,2
SIK I 2| 05 2| 0,3
Tumorausdehnung
<pT2b 280 | 70,9 327 | 54,0
>pT3a 115 29,1 279 | 46,0
Pelvine Lymphadenek- 296 | 73,4 587 | 96,2
tomie
Lymphknotenstatus
pNO 278 | 96,2 533 | 89,9
pN1 11| 3,8 60 | 10,1
Schonung des Gefal3- 168 | 41,7 48 | 7,9

Nervenbundels

Tabelle 6: Beschreibung des Patientenkollektivs: Gruppe 1 und Gruppe 2
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3.2 Fragebogen

Der valide Fragebogen der ICS erhebt:
- Urinverlust wahrend Husten oder Niesen,
- Urinverlust ohne das Geflihl, Wasser lassen zu missen,
- Urinverlust wahrend der Nacht oder beim Schlafen, und
- Umgang mit ungewolltem Urinverlust tagsuber als auch nachts
(Wechseln der Unterwasche oder Kleidung, Tragen von Vorlagen
und Anzahl der Vorlagen).

Anhand der Anzahl der Vorlagen, die bendtigt wurden, wurde letztlich das Konti-

nenzstadium festgelegt (Tab. 1).

Zusatzliche Fragen handelten von Potenz, vom zuletzt bekannten PSA-Wert, so-
wie von einer eventuellen adjuvanten Therapie, der sich der Patient unterzogen
hat. Weiterhin war die Moglichkeit gegeben, die Zufriedenheit Gber den jeweiligen

Zustand zu beurteilen.

Der komplette Fragebogen ist im Anhang beigeflugt.

3.3 Operationsmethode

In der Urologischen Abteilung am Klinikum Rechts der Isar wird mit geringen Modi-
fikationen die unter 1.2 angeflihrte Operationstechnik nach Walsh praktiziert. Im

Folgendem wird diese Methode naher erlautert:

Am Beginn steht die beidseitige Lymphadenektomie im Gebiet der V. iliaca exter-
na und des N. obturatorius. Sie kann, wie oben beschrieben, unter bestimmten
Voraussetzungen unterbleiben.

Anschlieend wird die Beckenbodenfaszie lateral beidseits inzidiert und die Leva-

tormuskulatur abgeschoben, so dass die Prostata frei zu liegen kommt (Abb.3).
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Abbildung 3: Inzision der Beckenbodenfaszie (Cockett 1996)

Nun wird die Vorderflache der Prostata freiprapariert und die Ligamenta pu-

boprostatica werden durchtrennt (Abb. 4).

Abbildung 4: Symphysennahe Inzision der Ligamenta puboprostatica (Co)

Es erfolgt die Umstechung des dorsalen Gefaliblindels (Abb. 5). Fur eine groft-
mogliche Schonung der membrandsen Urethra wird am Klinikum Rechts der Isar
mit einer Sichelnaht gearbeitet, die zwischen Gefallkomplex und Urethra platziert
wird. AnschlieRend wird es proximal und distal ligiert und mit dem Elektrokauter
durchtrennt. Die Prostata weicht bei diesem Schritt etwas nach kranial. Zusatzlich

wird sie vom Operateur vorsichtig mobilisiert.
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Abbildung 5: Anstichligatur des dorsalen Gefalibundels (Co)

Danach wurde bis Juli 1997 am Klinikum Rechts der Isar die Prostata unmittelbar
am Apex prostatae abgesetzt. Seit dem 1. Juli 1997 erfolgt jetzt die vorsichtige
Praparation eines weit nach intraprostatisch reichenden Harnréhrenstumpfes bis
in Hohe des Colliculus seminalis. Hier wird die Harnrohre eroffnet, der Colliculus
seminalis wird dabei mitreseziert (Abb. 6).

Dies entspricht einem Langengewinn von 0,5 bis 1 cm, der die Naht der vesiko-
urethralen Anastomose erleichtert und den Abstand zum Sphinkter externus ver-

grolert.

Abbildung 6: Anteriore Dissektion der Harnrohre (Co)

Sieben Anastomosefaden werden gelegt. Die Harnréhre wird komplett durch-
trennt, mitsamt der Denonvillierschen Faszie.

Die Prostata wird von der Rektumvorderflache prapariert, die Blaschendrisen
dargestellt und herausgelost.

Nun wird die Harnblase er6ffnet und die Prostata nach Identifikation der Ostien

vom Blasenhals abgesetzt (Abb. 7).
15



Abbildung 7: Absetzen der Prostata vom Blasenhals (Co)

Nach subtiler Blutstillung wird der letzte Anastomosefaden gelegt und schlief3lich
Harnblase und Harnréhre miteinander verbunden (Abb. 8) (Cockett, 1996).

Abbildung 8: Schaffung der vesikourethralen Anastomose

Fakultativ werden Schnellschnitt-Untersuchungen entnommener Lymphknoten

bzw. von periurethralem Gewebe durchgefuhrt.
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Zahlreiche Modifikationen dieser Technik existieren, meist mit dem Ziel von besse-
ren Kontinenz- oder Potenzraten. So werden u.a. Methoden zur Schonung der
puboprostatischen Bander, der zu den Schwellkorpern verlaufenden Gefald-/ Ner-
venbulndel, der Blasenhalsregion, des Rhabdospinkters, oder der Blaschendrisen
beschrieben (Bukkapatman 2001).

3.4 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte unter Beratung von Herrn Dipl. Mathematiker
S. Wagenpfeil vom Institut fur medizinische Statistik und Epidemiologie der Tech-
nischen Universitat Minchen mittels des Programms SPSS fur Windows. Mdg-
liche Unterschiede zwischen den beiden Gruppen wurden mittels des Chi-Quadrat
Tests oder Fishers exakten Tests auf Signifikanz (a=5%) gepruift. Progressions-
freie Intervalle und Uberlebenszeiten schatzten wir mit der Methode von Kaplan-
Meier (Trampisch 2000). Die statistische Signifikanz der Unterschiede zwischen
den verschiedenen Untergruppen wurde durch den Wilcoxon-Logrank-Test bei

a=5% berechnet.

Alle Ergebnisse wurden aus den gultigen vorhandenen Werten berechnet.
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4 Ergebnisse

4.1 Peri- und friiher postoperativer Verlauf

4.1.1 Operationsdauer

Die mittlere Operationsdauer lag fur Gruppe 1 bei 181,3 min, fur Gruppe 2 bei
191,5 min. Die minimale Dauer lag bei 60 (Gruppe 1) bzw. 55 Minuten (Gruppe 2),
maximal wurden 315 min in Gruppe 1 und 420 min in Gruppe 2 fur die radikale
Prostatektomie bendtigt. Damit bedeutet der modifizierte Operationsschritt keine

langere Operationsdauer.

4.1.2 Blutverlust

Der mittlere Blutverlust wahrend der Operation belief sich in Gruppe 1 auf 2067,6
ml, in Gruppe 2 auf 2048,5 ml. In Gruppe 1 lagen die Eckwerte bei 110 und 5870
ml, in Gruppe 2 bei 410 und 8580 ml. Die neue Methode ist somit nicht mit hohe-
rem Blutverlust verbunden.

Die angegebenen Werte berechnen sich jeweils aus Urin, Spulflissigkeit und Blut.

4.1.3 Zystogrammbefund

10 Tage nach der Operation wurde bei 273 Patienten aus Gruppe 1 bzw. bei 398
Patienten aus Gruppe 2 ein Zystogramm angefertigt. Bei dieser Untersuchung
wird dem Patienten ein Kontrastmittel retrograd via Katheter injiziert, um radiolo-
gisch die Suffizienz der Harnréhrenanastomose prifen zu kdnnen. Bei 177 Patien-
ten in Gruppe 1 (64,8%) und 269 Patienten in Gruppe 2 (67,6%) war der Befund
unauffallig. Bei 96 Patienten in Gruppe 1 (35,2%) bzw. 129 Patienten in Gruppe 2
(32,4%) zeigte der Befund noch eine Insuffizienz der Anastomose. In diesem Fall
wurde der Dauerkatheter flr weitere 8-10 Tage belassen. Damit sind die Ergeb-

nisse fur die Patientengruppe mit langerem Harnréhrenstumpf minimal, jedoch
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nicht signifikant besser. Erklarbar ist dies durch das am langeren Harnréhren-

stumpf etwas erleichterte Knupfen der Anastomosefaden.

4.1.4 Komplikationen

Perioperativ kam es zu folgenden zwei Komplikationen: Eine starkere Blutung trat
in einem Fall aus Gruppe 1 (0,2%), bzw. in zwei Fallen aus Gruppe 2 auf (0,3%).
Eine Rektumverletzung lag bei 11 Patienten aus Gruppe 2 (1,8%) und bei keinem
Patienten aus Gruppe 1 vor. Eine frihe postoperative Komplikation trat in Form
einer Katheterdislokation auf, sie wurde in Gruppe 2 einmal beobachtet (0,2%), in
Gruppe 1 Uberhaupt nicht. Damit liegen die Komplikationsraten in Gruppe 1 etwas

unter denen von Gruppe 2, insgesamt sind sie niedrig.

4.1.5 Absetzungsrander der Resektate

R gibt direkt oder indirekt Auskunft Gber den verbleibenden Tumorrest in der un-
mittelbaren Umgebung des Resektionsortes. Die moglichen Auspragungen sind in

Tabelle 7 dargestellt:

R2 | Makroskopisch: verbleibendes Tumorgewebe

R1 | Mikroskopisch: Tumorgewebe an Absetzungsrandern des Resektats

RO | Absetzungsrander des Resektats tumorgewebefrei

Tabelle 7: Definition des R-Status

In unserem Kollektiv gab es keine R2-Resektion. Fur Gruppe 1 betrug die Anzahl
der R1-Befunde 81 (21,7%), in Gruppe 2 211 (36,8%). Tumorgewebefreie Ab-
setzungsrander zeigten sich bei 293 Patienten in Gruppe 1 (78,3%) und bei 363
Patienten in Gruppe 2 (63,2%). Aufgrund des deutlichen Unterschiedes verglichen
wir den Grad der Tumorausdehnung mit dem R-Befund. Dabei zeigte sich mit zu-

nehmenden pT-Stadium eine Haufung des R1-Befundes.
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4.1.5.1 Lokal begrenztes Prostatakarzinom

FUr alle histologisch gesicherten Tumorstadien pT <2b unseres Patientenkollekti-
ves gibt Tabelle 8 Auskunft Gber Anzahl und Haufigkeiten von positiven Ab-
setzungsrandern. Dabei fanden sich fir beide Gruppen ganz ahnliche Haufigkei-

ten, das Ergebnis unterschied sich nicht signifikant (p>0,05).

Gruppe 1 Gruppe 2

Anzahl | % | Anzahl %
RO 233 | 86 270 | 84,9
R1 38| 14 48 | 15,1
gesamt 271 | 100 318 | 100

Tabelle 8: R-Befunde innerhalb der Untergruppe: lokal begrenztes

Prostatakarzinom (< pT2b)

4.1.5.2 Organiiberschreitendes Prostatakarzinom

Hatte der Tumor die Organgrenzen Uberschritten (pT =3a), fanden sich wesentlich
haufiger positive Tumorrander am Resektionspraparat.

Verglichen mit Gruppe 1 wies Gruppe 2 einen signifikant hdheren Anteil an R1-
Befunden auf (p<0,05) (Tab. 9). Verstandlich wird dieses Ergebnis, wenn man sich
die Verteilung der einzelnen Tumorstadien innerhalb dieser Untergruppe in Erinne-
rung ruft. So ist in Gruppe 2 der Anteil an héhergradigen Tumorstadien gréf3er. Ein
hohergradiges Tumorstadium aber heif3t, dass die Ausdehnung eines Tumors in
umliegende Strukturen groRer ist, und desto schwieriger gestaltet sich seine voll-

standige Resektion.
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Gruppe 1 Gruppe 2

Anzahl % | Anzahl %
RO 64 | 58,7 99| 37,2
R1 451413 167 | 62,8
gesamt 109 | 100 266 | 100

Tabelle 9: R-Befunde innerhalb der Untergruppe: organuberschreitendes

Prostatakarzinom (pT =3a)

Tabelle 10 zeigt eine Zusammenstellung von peri- und frihen postoperativen As-

pekten.
Gruppe 1 Gruppe 2

Anzanhl % | Median | Anzahl % | Median
Operationsdauer in 403 175 610 180
Minuten
Blutverlust in ml 403 1790 610 1830
Zystogrammbefund
gesamt 273 100 398 100
unauffallig 177 64,8 269 67,6
Anastomoseninsuf- 96 35,2 129 32,4
fizienz
Komplikationen
gesamt 1 100 14 100
Blutung, starkere 1 0,2 2 0,3
Rektumverletzung 0 0 11 1,8
Katheterdislokation 0 0 1 0,2
R-Befund
gesamt 374 100 574 100
RO 293 78,3 363 63,2
R1 81 21,7 211 36,8

Tabelle 10: Peri- und frihe postoperative Aspekte
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4.2 Postoperativer Harnkontinenzstatus

Abbildung 9 stellt die Ergebnisse fur die postoperative Kontinenz dar. 356 Patien-
ten aus Gruppe 1 (88,34%) bzw. 464 Patienten aus Gruppe 2 (76,07%) erlangten
innerhalb des Beobachtungszeitraumes die vollstandige Kontinenz wieder. Unter
einer Stressharninkontinenz |. Grades litten 30 Patienten aus Gruppe 1 (7,44%)
und 76 Patienten aus Gruppe 2 (12,46%). Die Anzahl fur eine zweitgradige
Stressharninkontinenz betrug 15 in Gruppe 1 (3,72%) bzw. 53 (8,69%) in Gruppe
2. Eine Stressharninkontinenz dritten Grades beklagten 2 Patienten aus Gruppe 1
(0,5%) und 17 Patienten aus Gruppe 2 (2,79%).

O Gruppe1
B Gruppe2

SIKO0 SIK| SIKI SIK

Abbildung 9: Ergebnisse fur die postoperative Kontinenz

Damit unterscheiden sich die Kontinenzraten von Gruppe 2 signifikant zugunsten
der Gruppe 1 (p<0,05).

Zur genaueren Differenzierung haben wir beide Gruppen noch weiter unterteilt: in
die Untergruppe der Patienten mit lokal begrenztem Prostatakarzinom, also pT-
Stadium <2b, und in die Untergruppe der Patienten mit organuberschreitenden

Tumorwachstum, also pT-Stadium =3a.
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4.2.1 Kontinenzergebnisse fiir das lokal begrenzte Prostatakarzinom

Die Untergruppe der lokal begrenzten Tumorstadium schlie3t die pT-Stadien pTO
(0,5% in Gruppe 1, 0,8% in Gruppe 2) und pT2a/b ein. Die Ergebnisse sind in Ab-
bildung 10 dargestellt. Vollstandig kontinent waren 87,1% der Patienten in Gruppe
1, bzw. 79,5% der Patienten in Gruppe 2. Unter einer Stressharninkontinenz I.
Grades litten 8,9% (Gruppe 1) bzw. 11% (Gruppe 2). Der prozentuale Anteil einer
Stressharninkontinenz Il. Grades belief sich auf 3,2% (Gruppe 1) und 8% (Gruppe
2), und auf 0,7% (Gruppe 1) bzw. 1,5% (Gruppe 2) einer drittgradigen Stressharn-
inkontinenz. Auch fur die Untergruppe der lokal begrenzten Tumore weist Gruppe

1 signifikant bessere Kontinenzraten auf als Gruppe 2 (p<0,05).

O Gruppe 1
B Gruppe 2

SIKO0 SIK 1 SIK I SIK

Abbildung 10: Ergebnisse fur die Kontinenz innerhalb der Untergruppe: lokal be-

grenztes Prostatakarzinom (pT<2b)

4.2.2 Kontinenzergebnisse fiir das lokal fortgeschrittene Prostatakarzinom

In dieser Untergruppe finden sich alle Patienten mit einem histologisch gesicher-
ten Tumorstadium 2pT3a, also pT3a/b sowie pT4. Das Tumorwachstum uber-
schreitet hier die Kapsel der Prostata und befallt die Samenblasen und/ oder um-
liegendes Gewebe.

Vollstandige Kontinenz innerhalb des Beobachtungszeitraumes erreichten dabei
92,2% der Patienten (Gruppe 1) bzw. 71,9% der Patienten (Gruppe 2). Fur eine
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Stressharninkontinenz |I. Grades beliefen sich die Zahlen in Gruppe 1 bzw. Gruppe
2 auf 3,5% bzw. 14,2%, fur eine Stressharninkontinenz Il. Grades auf 4,3% bzw.
9,6%, fur eine Stressharninkontinenz lll. Grades auf 0% bzw. 4,3%. Die Konti-
nenzraten sind innerhalb der Untergruppe ,organiberschreitendes Tumorwachs-

tum® fir Gruppe 1 signifikant besser als fur Gruppe 2 (p<0,05) (Abb. 11).

%
100+

90+
80+
70
60
50+
40
30+
20
10

O Gruppe 1
B Gruppe 2

SIKO0 SIK | SIKI SIK 1l

Abbildung 11: Ergebnisse fur die Kontinenz innerhalb der Untergruppe: organ-

Uberschreitendes Prostatakarzinom (pT=3a)

Auffallig ist hier bei Patienten der Gruppe 1 mit organuberschreitenden Tumoren
der hohe Prozentsatz derer, die die vollstandige Kontinenz zurtckerlangen. Er
liegt bei 92,2%, und damit hdher als der der Gesamtgruppe (88,34%). Der Unter-
schied war aber nicht signifikant (p>0,05).

4.2.3 Weitere die Kontinenz beeinflussende Faktoren

4.2.3.1 Alter

Um altersabhangige Unterschiede im Wiedererlangen der Kontinenz feststellen zu
kénnen, wurden beide Gruppen nochmals unterteilt, wobei die Trennlinie auf 70

Jahre gelegt wurde. Abbildung 12 und Tabelle 11 zeigen das Ergebnis:
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Abbildung 12: Ergebnisse fur die Kontinenz in Abhangigkeit vom Alter

In der Gruppe der unter 70-Jahrigen mit 763 Patienten wurden signifikant bessere
Ergebnisse bezlglich der postoperativen Kontinenz erzielt (p<0,05). 632 von ih-
nen, das entspricht einem Anteil von 82,8%, erreichten die vollstandige Kontinenz.

Waren die Patienten zum Operationszeitpunkt jedoch 70 Jahre oder alter (insge-

samt 250), wurde sie nur von 188 Mannern (75,2%) wiedererlangt.

Gruppe1 Gruppe2
Anzahl % | Anzahl %
< 70 Jahre | SIKO 273 | 89,8 359 | 78,21
SIK1 23| 7,57 54 111,76
SIK2 7 2,3 38| 8,28
SIK3 1] 0,33 8| 1,74
gesamt 304 100 459 | 99,99
> 70 Jahre | SIKO 83 | 83,84 105 | 69,54
SIK1 7| 7,07 22 | 14,57
SIK2 8| 8,08 15| 9,93
SIK3 1] 1,01 9| 5,96
gesamt 99 100 151 100

Tabelle 11: Ergebnisse fur die Kontinenz in Abhangigkeit vom Alter
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Weiter aufgeschlisselt, war das Ergebnis bezlglich der Altersabhangigkeit im
Wiedererlangen der Kontinenz innerhalb der Gruppe mit herkdmmlichem Operati-
onsverfahren ebenfalls signifikant (p<0,05), nicht jedoch innerhalb der Gruppe mit

langerem Harnréhrenstumpf (p>0,05).

4.2.3.2 Schonung der GefaB-/ Nervenbiindel

Konnte das neurovaskulare Bundel wahrend der radikalen Prostatektomie erhalten
werden, ergaben sich fur das Gesamtkollektiv folgende Daten: 190 Patienten wa-
ren postoperativ absolut kontinent (88,0%), 26 Patienten litten an Grad I-1ll einer

Stressharninkontinenz (12%).
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50+
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Abbildung 13: Ergebnisse fur die Kontinenz in Abhangigkeit von Nervschonung

War eine Nervschonung nicht moglich, betrug die Anzahl fur alle vollstandig konti-
nenten Patienten 630 (79,0%). StreRharninkontinent waren 167 Patienten (21%)
(Abb. 13).

Damit wurden bei Erhalt des Gefal3-/ Nervenbindels signifikant bessere Ergebnis-

se fur die Kontinenz erzielt (p<0,05).
Beide Gruppen einzeln betrachtet, war der Unterschied jeweils nicht signifikant (p

jeweils >0,05): Innerhalb Gruppe 1 wurden 168 Patienten (41,7%) nervschonend

operiert. 150 von ihnen (89,3%) waren postoperativ vollstandig kontinent. Bei den
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235 Patienten, wo das Gefal3-/ Nervenbindel nicht geschont werden konnte, er-
langten 206 (87,7%) von ihnen die vollstandige Kontinenz.

Innerhalb der zweiten Gruppe war der Anteil der nervschonend operierten Patien-
ten mit 7,9% sehr gering (48 von 610 Patienten). 83,3% (40 Patienten) von ihnen
waren postoperativ vollig kontinent. Von den 562 Patienten, die nicht nervscho-
nend operiert wurden, lag der Anteil der vollstandig Kontinenten bei 75,4% (424
Patienten).

Im Vergleich der Kontinenzergebnisse aller nervschonend operierter Patienten der
Gruppe 1 (maximal praparierter Harnréhrenstumpf) (168 Patienten) mit allen nerv-
schonend operierten Patienten der Gruppe 2 (Dissektion der Harnrohre nach her-
kommlichen Verfahren) (48 Patienten), unterschieden sich die Ergebnisse zuguns-
ten eines verlangerten Harnréhrenstumpfes, jedoch war der Unterschied nicht sig-
nifikant (p>0,05): Die vollstandige Kontinenz nach der Operation erlangten 150
Patienten aus Gruppe 1 (89,3%) bzw. 40 Patienten aus Gruppe 2 (83,3%).

4.3 Tumorprogression und Uberlebenszeit

Mittels der Berechnung nach Kaplan-Meier kann der Anteil der Patienten, die zu
einem bestimmten Zeitpunkt im Beobachtungszeitraum tumorprogressionsfrei wa-
ren bzw. Uberlebt haben, abgeschatzt werden. Dabei gestattet es die Methode,
zensierte Daten sinnvoll mit einzubeziehen. Zensiert heil3t, dass der Beobach-

tungszeitraum endet, ohne dass das jeweilige Ereignis eingetreten ist.

4.3.1 PSA-Progress nach radikaler Prostatektomie

Nach radikaler Prostatektomie stellt der PSA-Wert einen sicheren, sensitiven und
spezifischen Tumormarker dar. Ab einem PSA-Anstieg von 20,3ng/ml kann von
einem PSA-Rezidiv gesprochen werden, wobei hier unterschiedliche cut-off-Werte
diskutiert werden. Allerdings kann es bei Vorliegen eines Lokalrezidivs Jahre dau-
ern, bis ein zunachst negativer PSA-Wert dann doch wieder positiv wird (Haut-
mann 2001). Tendenziell spricht ein PSA-Progress innerhalb von 2 Jahren nach
radikaler Prostatektomie eher fur eine systemische Erkrankung, wahrend nach

mehr als 2 Jahren postoperativ eher ein Lokalrezidiv zu erwarten ist (Pound 1999).

27



Das Ergebnis fur unser Patientenkollektiv ist in Abbildung 14 zu sehen.

& Gruppe 2

PSA-progressionsfreie Rate

+ Gruppe 1

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180

Monate postoperativ

Abbildung 14: PSA-progressionsfreie Rate nach radikaler Prostatektomie

Bei insgesamt 395 Patienten in Gruppe 1 wurde in 54 Fallen ein PSA-Progress im
Beobachtungszeitraum festgestellt. In Gruppe 2 mit 598 vorhandenen Patienten-
daten lag bei 121 Patienten ein Progress vor. Die geschatzte Zeitdauer, bei der
75% der Patienten aus Gruppe 1 ohne PSA-Progress sind, betragt 44,45 Monate,
fur Gruppe 2 97,60 Monate. Der empirische Median der PSA-progressionsfreien
Zeit nach Prostatektomie betragt flir Gruppe 2 145,80 Monate, flr Gruppe 1 kann
der Median aufgrund des kurzen Beobachtungszeitraums nicht geschatzt werden.

Damit kam es in Gruppe 1 signifikant haufiger zu einem PSA-Progress (p<0,05).
Auch hier haben wir die Raten einer PSA-progressionsfreien Zeit noch einmal ge-

sondert fur alle Patienten mit lokal begrenztem bzw. organuberschreitendem Tu-

mor untersucht.
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4.3.1.1 Lokal begrenztes Prostatakarzinom

In diese Untergruppe wurden alle Patienten mit einem Tumorstadium pT<2b ein-
geschlossen, wobei pTO in 0,5% (Gruppe 1) bzw. 0,8% der Falle (Gruppe 2) vor-
kam; die restlichen Anteile verteilten sich auf die Stadien pT2a und b.

Bei 275 Patienten in Gruppe 1 mit lokal begrenztem Prostatakarzinom trat in 18
Fallen (6,55%) ein Anstieg des PSA-Wertes auf; in Gruppe 2 mit 318 validen Da-
ten war dies bei 34 Patienten (10,69%) der Fall.

Der empirische Median fir eine PSA-progressionsfreie Zeit betrug in Gruppe 2
168 Monate, fur Gruppe 1 konnte er aufgrund des kurzen Beobachtungszeitrau-
mes nicht geschatzt werden. Obwohl die Rate fiir PSA-progressionsfreies Uberle-
ben in Gruppe 1 leicht niedriger war als in Gruppe 2, war das Ergebnis statistisch

nicht signifikant (p>0,05). Abbildung 15 veranschaulicht dies:
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Abbildung 15: PSA-progressionsfreie Raten innerhalb der Untergruppe des lokal
begrenzten Prostatakarzinoms
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4.3.1.2 Fortgeschrittenes Prostatakarzinom

Hierin eingeschlossen sind alle Patienten mit einem Tumorstadium pT=3a, also
pT3a/b, sowie pT4.

Bei 33 von 113 Patienten (29,20%) in Gruppe 1 bzw. bei 87 von 276 Patienten
(31,52%) in Gruppe 2 trat ein PSA-Progress innerhalb des jeweiligen Beobach-
tungszeitraumes auf. Der empirische Median der PSA-progressionsfreien Zeit be-
trug fur Gruppe 1 47,3, fir Gruppe 2 145,0 Monate.

Bei den Patienten aus Gruppe 1 kam es damit statistisch signifikant haufiger zu
einem PSA-Progrel} (p<0,05). Abbildung 16 verdeutlicht dies.
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Abbildung 16: PSA-progressionsfreie Raten innerhalb der Untergruppe des organ-

Uuberschreitenden Prostatakarzinoms

Insgesamt trat in unserem Kollektiv bei den Patienten mit einem nach intraprosta-
tisch verlangertem Harnrohrenstumpf haufiger ein PSA-Progress auf als bei den-
jenigen, die nach herkdmmlichen Verfahren operiert wurden. Dabei schnitt jeweils
die Untergruppe der Patienten mit organtberschreitendem Tumor schlechter ab

als die derjenigen mit lokal begrenztem Karzinom.
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4.3.2 Lokalrezidivrate nach radikaler Prostatektomie

3 Patienten (0,8%) aus Gruppe 1 wiesen innerhalb des jeweiligen Beobachtungs-
zeitraumes ein Lokalrezidiv auf, in Gruppe 2 war dies bei 22 Patienten (3,7%) der
Fall. Die geschatzte mittlere lokalrezidivfreie Uberlebenszeit betrug fiir Gruppe 1
54,30 Monate, bei einem maximalen Follow-up von 54,7 Monaten. Fur Gruppe 2
waren dies 168,07 Monate, bei einem maximalem Follow-up von 179,0 Monaten.
Das Ergebnis war statistisch nicht signifikant (p>0,05) (Abb. 17).
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Abbildung 17: Lokalrezidivfreie Raten

4.3.3 Metastasenrate nach radikaler Prostatektomie

Beim Vergleich beider Gruppen hinsichtlich der geschatzten Zeitdauer bis zum
Auftreten von Metastasen liess sich ebenfalls kein signifikanter Unterschied fest-
stellen (p>0,05). Innerhalb des Beobachtungszeitraums wurden bei 4 Patienten
(1,01%) in Gruppe 1 bzw. bei 29 Patienten (4,95%) in Gruppe 2 Metastasen des
Prostatakarzinoms diagnostiziert. Die mittlere Zeitdauer bis zum Auftreten von Me-

tastasen betrug in Gruppe 1 53,98 Monate (54,7 Monate maximaler Beobach-
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tungszeitraum), in Gruppe 2 164,06 Monate, bei einem maximalen Follow-up von
179,0 Monaten (Abb. 18).
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Abbildung 18: Metastasenfreie Raten

4.3.4 Tumorspezifisches Uberleben

In Gruppe 1 wurde der tumorbedingte Tod eines einzigen Patienten (0,25%) be-
obachtet, wahrend in Gruppe 2 19 Personen (0,25%) verstarben. Der geschatzte
Zeitraum, in dem 75% der Patienten Uberleben, ohne an den Folgen des Prostata-
karzinoms zu versterben, betragt 178,98 Monate. Aufgrund des kurzen Beobach-
tungszeitraums konnte dieses Ergebnis fur Gruppe 1 nicht bestimmt werden. Die
mittlere Uberlebenszeit in Gruppe 1 lag bei 54,45 Monaten (maximaler Follow-up
54,7 Monate), in Gruppe 2 lag sie bei 171,23 Monaten, mit einem maximalen Fol-
low-up von 179,0 Monaten. Die Ergebnisse unterschieden sich nicht signifikant
(p>0,05) voneinander (Abb.19).
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Abbildung 19: Tumorspezifische Uberlebensraten nach radikaler Prostatektomie

4.3.5 Gesamtiiberleben

Innerhalb Gruppe 1 verstarben 2 Patienten (0,51%) tumorunabhangig innerhalb
des jeweiligen Beobachtungszeitraumes. In Gruppe 2 waren dies 49 Patienten
(8,18%). Der geschatzte Zeitraum, bei dem 75% der Patienten bis zu einem tu-
morunhangigen Todesereignis Uberlebten, betrug fur Gruppe 2 150,28 Monate; flr
Gruppe 1 konnte er nicht geschatzt werden. Die mittlere Uberlebenszeit wurde in
Gruppe 1 auf 54,25 Monate, in Gruppe 2 auf 157,92 Monate geschatzt - mit Fol-
low-ups von 54,7 bzw. 179,0 Monaten (Abb. 20). Damit unterschieden sich die

Raten fur das Gesamtuberleben statistisch nicht signifikant voneinander (p>0,05).
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Abbildung 20: Uberlebensraten bis zum tumorunabhangigen Tod
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5 Diskussion

5.1 Inkontinenz als Komplikation nach radikaler retropubischer Prosta-
tektomie

5.1.1 Kontinenzergebnisse

Die aktuellen Studienergebnisse hinsichtlich der Inkontinenzraten nach radikaler
retropubischer Prostatektomie variieren. Der jeweilige Anteil der Patienten, die
postoperativ die vollstandige Kontinenz zurtckerlangten, reicht von 31-98,5%
(Tab.12). Inkontinenz wird dabei definiert als jeglicher unwillktrlicher Urinverlust,
bzw. als der notwendige Gebrauch von Vorlagen. Unsere Ergebnisse hinsichtlich
der postoperativen Kontinenz (SIK 0 = 88,34% in Gruppe 1 bzw. 76,07% in Grup-
pe 2) sind mit den aktuellen Daten aus der Literatur vergleichbar.

FUr die in der Literatur zum Teil grof3e Diskrepanz der Kontinenzergebnisse gibt
es viele Grunde. Die Erfahrung des Operateurs, die Haufigkeit, mit der diese Ope-
ration an den verschiedenen Zentren durchgefiihrt wird, die Auslese der Patienten
fur die Studien spielen eine Rolle. Weiter wird der Begriff ,Kontinenz® unterschied-
lich definiert, z.B. nach der Anzahl der Vorlagen, dem Urinverlust beim Husten /
Niesen oder nach dem Vorlagengewicht. Es werden verschiedene chirurgische
Techniken miteinander verglichen (v.a. Variationen der Blasenhalsrekonstruktion /
unterschiedliche Anastomosetechniken). Daruberhinaus werden unterschiedliche
Methoden der Datensammlung angewendet, der praoperative Kontinenzstatus der
Patienten wird verschieden dokumentiert und die Beobachtungszeitraume unter-
schiedlich gewahlt (Montanari 2001, Grise 2001).
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Autor Anzahl | mittleres Follow-up Kein Urinver- | Gebrauch

in Monaten (M) / lust von

Jahren (J) in % Vorlagen

in %

Litwin et al., 2000 564 18,7 M 65 35
Bates et al., 1998 87 22M 31 24
Wei et al., 2000 482 24 M 74,2 1,5
Gray et al., 1999 167 2,7J 57 20
Mc Cammon et al., 203 3,4J 38 33,7
1999
Catalona et al., 1870 4J 8
1999
Augustin et al., 368 12 M 27,2
2002
Fontaine et al., 116 43 J 14,4
2000
Maffezzini et al., 100 18 M 87 10
2001
Bono Arino et al., 101 27,3 M 20
2001
Stanford et al., 1291 18 M 91,6
2000
Walsh et al., 2000 64 18 M 93
Unsere Ergebnisse
Gruppe 1 356 26,9 M 88,34
Gruppe 2 464 75,4 M 76,07

Tabelle 12: Kontinenzraten verschiedener Zentren einschlie3lich unserer Ergeb-

nisse nach radikaler retropubischer Prostatektomie
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5.1.2 Ursachen fiir Inkontinenz

Da die Harninkontinenz eine der wesentlichen Spatkomplikationen der radikalen
Prostatektomie ist, wurde und wird intensiv nach ihren Ursachen geforscht. Zahl-
reiche Faktoren werden diskutiert.

Constantinon (1992) erwahnt die Resektion des M. sphincter internus, die unphy-
siologische Anastomose der Harnblasen- und Urethramuskulatur sowie eine zu-
mindest voribergehende Detrusorinstabilitat als Grinde. Alter des Patienten, funk-
tionelle Lange der Urethra, sowie chirurgische Technik werden weiter genannt
(Rudy 1984, Wei 2000, Van Kampen 1998, Eastham 1996, Hammerer 1997).
Tatsachlich hat vor allem die Wahl der chirurgischen Technik eine nicht zu unter-
schatzende Auswirkung auf den postoperativen Kontinenzstatus. Die Literatur, in
der Mdglichkeiten beschrieben werden, die fur die Kontinenz wichtigen anatomi-
schen Strukturen zu erhalten, ist umfangreich. So wird beispielsweise auf die Be-
deutung der Schonung der neurovaskularen Blndel oder der pubourethralen Ban-
der flr die postoperative Kontinenz hingewiesen und es werden chirurgische Mo-
difikationen beschrieben (O’Donnell 1989, Walsh 1997, Steiner 2000).

Im Zentrum aller Bemuhungen steht jedoch der Schutz des M. sphincter externus.
Denn vor allem seine Fasern sind verantwortlich fur eine ungestorte und intakte
Harnspeicherung wahrend der Flllungsphase, indem sie den urethralen
VerschluBmechanismus garantieren (H6fner 2001).

Die modifizierte Operationstechnik mit der Praparation eines weit nach intraprosta-
tisch reichenden Harnrohrenstumpfes, die am Klinikum Rechts der Isar seit 1997
praktiziert wird, hat den mdglichst vollstandigen Erhalt des Muskels zum Ziel. Die
vorliegende Arbeit prift anhand unserer Datensatze die tatsachliche Auswirkung

auf die Kontinenz.

5.2 Lange des Harnrohrenstumpfs und Kontinenz

5.2.1 Verlauf des M. sphincter externus

Im folgenden soll auf den Verlauf des M. sphincter externus naher eingegangen

werden. Seine genaue anatomische Lage und Struktur wird in der Literatur nach
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wie vor kontrovers diskutiert. Bis heute konnten die anatomischen Studien an Lei-

chen keine endgultige Klarheit Uber seinen Verlauf bringen.

Einig ist sich die Mehrzahl der Autoren daruber, dass der Sphinkter distal des
Apex der Prostata aus zwei Anteilen besteht, namlich einem Anteil aus glatten
Muskelfasern und einem Anteil aus willkurlich innervierter quergestreifter Muskula-
tur (Turner Warwick 1973, Hauri 1988, Presti 1990, Myers 2001).

Bezuglich des Verlaufs des Muskels wird derzeit am haufigsten die Auffassung
vertreten, dass sich der externe urethrale Sphinkter schlingenférmig um die
Urethra legt, wobei seine Ausdehnung hufeisenférmig, oder semizirkular, nach
dorsal gerichtet offen ist (Hofner 2001, Myers 2001, Dorschner 2001) (Abb. 21).
Demnach liegen dem Rektum keine Muskelfasern auf. Die Muskelfasern der
Urethra sind ventral am starksten ausgebildet und verjingen sich nach lateral (My-
ers 2001, Dorschner 2001). Zusatzlich Uberlappen hier einzelne Fasern des Mus-
kels die Prostatakapsel. Insgesamt besitzt er die Form eines angeschnittenen Ke-
gels (Dorschner 2001).

In seiner vertikalen Ausdehnung reicht der Muskel vom Apex der Prostata (Myers
1991) bzw. Colliculus seminalis (Myers 2001) bis zur perinealen Membran.
Obwonhl funktionell eine Einheit bildend, besteht anatomisch eine deutliche Tren-
nung zwischen externem Sphinkter und Beckenbodenmuskulatur (H6fner 2001,
Dorschner 2001).
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Abbildung 21: Sagittale Ansicht von Prostata und Blase, mit Verlauf des M. sphinc-

ter externus sowie des neurovaskularen Blindels (Steiner 2000)
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Daher erscheint wahrend der radikalen retropubischen Prostatektomie die Prapa-
ration eines intraprostatischen Harnréhrenstumpfes bis in Hohe des Colliculus
seminalis sinnvoll, um den auch dort verlaufenden M. sphincter externus nicht zu

kompromittieren.

5.2.2 Sphinktererhaltende Operationsmethoden

Mit Beschreibungen Uber den Sphinkterverlauf eng verbunden sind Beschreibun-
gen von geeigneten Techniken, diesen Muskel bei der radikalen Prostatektomie zu

schonen.

1987 beschreiben Myers et al. nach Studien an 64 Leichenschnitten den Verlauf
des M. sphincter externus. Dieser namlich sei abhangig von der Form der Prosta-
ta. Zwei Varianten lie3en sich generell unterscheiden: mit oder ohne einem apika-
len “notch® (englisch, fur: ,Kerbe®). Das Wissen um die Form der Prostata hilft dem
Chirurgen, die Dissektion der Urethra in optimaler H6he vorzunehmen, um so den
M. sphinkter externus maximal zu schitzen. Vorgeschlagen wird die Dissektion in
Hohe des Colliculus seminalis (Myers 1987).

2001 beschreibt Myers eine Technik der Dissektion der Urethra, bei der in den
meisten Fallen ein zusatzlicher Zentimeter urethrale Lange gewonnen werden
kann. Die Dissektion erfolgt dann knapp distal des Colliculus seminalis. Eine Uber-
schreitung dieser Grenze bedeutet, die Wahrscheinlichkeit flr eine postoperative
Inkontinenz zu erhdhen. Da nicht nur eine mogliche Form der Prostata existiert,
schlagt er vor, praoperativ die Anatomie des Apex der Prostata mittels MRI-

Aufnahmen zu studieren (Myers 2001).

In einer Studie an einem mannlichen Fotus arbeitete Walsh heraus, dass Nerven-
fasern des Plexus pelvicus in ihrem Verlauf u.a. direkt der muskularen Wand der
membrandsen Urethra anliegen. Sie seien mitverantwortlich fir die Kontinenzfunk-
tion. Deshalb sei es sinnvoll, moglichst viel an urethraler Lange zu belassen
(Walsh 2002/1982). Wann immer moglich, sollte eine Verletzung des Sphincter
urethrae externus bei der distalen Praparation der Prostata vermieden werden
(Walsh 1990).
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Auch Vashi und Oesterling sprechen von der Bedeutung einer sorgfaltigen und
peinlich genauen Dissektion der Urethra am Apex der Prostata. Indem sie einen
Stieltupfer auf die anteriore Flache der Prostata plazieren, rickt das Organ etwas
nach oben und hinten. Auf diese Weise kann die Urethra mindestens 1 cm in den
Apex der Prostata prapariert werden, ohne prostatisches Gewebe zu verletzen. Es
erfolgt die anteriore Dissektion. Die sich anschlielfende posteriore Dissektion er-
folgt in etwa auf gleicher Hohe, wobei die Hohe des Colliculus seminalis vorge-
schlagen wird. Mit dieser Technik kann der distale Kontinenzmechanismus kom-

plett geschutzt werden (Vashi, Oesterling 1999).

Auch Kaye et al. stellen eine Technik dar, die in ihren Untersuchungen zu besse-
ren Ergebnissen fur die Kontinenz flhrt: Bevor eine endgultige Entscheidung Uber
die genaue Hohe der Transsektion gefallt wird, wird die Urethra vom Apex der
Prostata bis in Hohe des Colliculus seminalis freiprapariert. Dadurch werden die
quergestreiften als auch glatten Muskelanteile des Sphinkter externus soweit wie

mdglich geschutzt (Kaye 1997).

Ahnlich berichtet Klein tber eine technische Modifikation, das distale Drittel der
Prostata unter grof3tmaglicher Schonung des M. sphincter externus zu mobilisie-
ren (Klein 1993).

Hollabaugh et al. beschreiben 1998 sehr elegant die Innervation des M. sphincter
urethalis externus und chirurgische Arbeitsweisen zu dessen Schutz. In anatomi-
schen Studien an Leichenschnitten konnten sie den Ort aufzeigen, wo die Fasern
des Plexus hypogastricus inferior und des im Becken verlaufenden Anteils des N.
pudendus auf den M. sphinkter externus treffen. Sie befanden es schwierig, so-
wohl einen moglichst grof3en Teil der die Urethra umgebenden Muskelfasern des
Rhabdosphinkters als auch die wichtigen Faszienstrukturen und Nervenfasern zu
schutzen. Zusatzlich verglichen sie 60 Patienten, die kontinenzerhaltend operiert
wurden, mit 38 Patienten, die nach herkdmmlichen Verfahren operiert wurden.
Zwar ergab sich langfristig kein Unterschied bezuglich des Kontinenzstatus, wohl
aber stellten sie ein schnelleres Wiedererlangen der Kontinenzfunktion fest (Holla-
baugh 1998).
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Detailliert beschreibt Steiner 2000 die ,no touch’ Technik bezuglich des Sphink-
ters, bei der ebenfalls die Dissektion proximal des Sphinkters vorgenommen wird.
Dadurch wird der am Apex der Prostata lokalisierte Kontinenzmechanismus ge-
wahrt (Steiner 2000).

5.2.3 Ergebnisse der vorliegenden Studie

Die eben geschilderten Modifikationen der Operationstechnik verdeutlichten die
Wichtigkeit des M. sphincter externus und die Lange der membrandsen Urethra

fur die Kontinenz.

Dies konnten Hutch und Fisher bereits 1968 demonstieren. In Zystogrammbefun-
den schwankte die urethrale Lange bei funf inkontinenten Patienten zwischen 0,7
und 1,6 cm, wahrend sie bei sieben kontinenten Patienten zwischen 2,6 und 3,4
cm lag (Hutch 1968).

Coakley et al. fihrten kurzlich eine Studie mit insgesamt 211 Patienten durch, bei
denen praoperativ endorektale MRI-Aufnahmen der Prostata angefertigt wurden.
Es zeigte sich, dass eine langere membrandse Urethra mit einem schnelleren
Erreichen eines stabilen Kontinenzgrades einher ging. AuRerdem postulierten sie,
dass Patienten mit einer in den MRI-Aufnahmen sich kurzer darstellenden
membrandsen Urethra postoperativ signifikant 6fter unter Inkontinenz leiden wur-
den (Coakley 2002).

So hat auch die an unserem Klinikum seit Juni 1997 praktizierte Modifikation der
radikalen Prostatektomie einen langeren Harnrohrenstumpf zur Folge. Der M.
spincter externus kann dadurch maximal geschont werden.

Bis Juni 1997 war die Urethra unmittelbar am Apex der Prostata abgesetzt wor-
den. Auch diese Methode hatte den Erhalt des fur die Kontinenzfunktion wichtigen
Sphinkters zur Folge.

Mit der seit 1997 praktizierten Modifikation mit Praparation eines nach intraprosta-
tisch reichenden Harnrohrenstumpfs wird jedoch Uber den Sphinktererhalt hinaus

der Abstand zwischen diesem und zukunftiger vesikourethraler Anastomose ver-
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grolRert. Damit erhoht sich die Wahrscheinlichkeit, den Muskel vollstandig zu er-
halten. Die Gefahr, ihn beispielsweise beim Legen der Anastomosefaden zu ver-

letzten, wird verringert.

Tatsachlich ergaben die Auswertungen unserer Daten signifikant bessere Konti-
nenzergebnisse fur die Gruppe mit langer belassenem Harnréhrenstumpf. So er-
langten 88,34% gegenuber nur 76,07% in der Gruppe mit herkdmmlicher Dissekti-
onshdhe die vollstandige Kontinenz wieder. Dies galt sowohl flr die Patienten mit
lokal begrenzten Tumoren (87,1% in Gruppe 1 bzw. 79,5% in Gruppe 2), als auch
fur jene mit organuberschreitenden Tumoren, wobei hier fur die Gruppe mit lange-
rem Harnréhrenstumpf sogar ein sehr gutes Resultat erzielt wurde (92,2% vs.
71,9%).

Die Haufigkeiten, mit denen die verschiedenen Grade der Stressharninkontinenz
auftraten, waren fur die Gruppe 1 durchgehend niedriger als in Gruppe 2. Wah-
rend sie in der Gruppe mit langeren Harnréhrenstumpf fur Grad |, II, und Il jeweils
8,9%, 3,2%, bzw. 0,7% betrugen, lag die Verteilung in der Vergleichsgruppe bei
jeweils 11%, 8%, bzw. 1,5%.

Bei der Bewertung der Ergebnisse ist allerdings der Aspekt der unterschiedlichen
Zusammensetzung beider Gruppen zu berucksichtigen.

Zum einen liegt in der Vergleichsgruppe ein groRerer Anteil hdhergradiger Tumor-
stadien vor. So haben bereits 46% aller Karzinome die Organgrenze Uberschritten,
in der Gruppe mit langerem Harnréhrenstumpf sind dies nur 29,1%. Je grolder
aber die Tumorausbreitung, desto mehr Gewebe muss auch entfernt werden, und
umso schwieriger gestaltet sich unter Umstanden der Erhalt wichtiger Strukturen,
wie der des M. sphincter externus.

Zum anderen wurde in Gruppe 1 bei mehr Patienten das neurovaskulare Blndel
geschont als dies in der Vergleichsgruppe geschehen ist. 41,7% gegenuber 7,9%
nervschonend durchgefuhrten Operationen machen den Unterschied deutlich. Nun
wird von verschiedenen Autoren die Auffassung vertreten, die Schonung des Ge-
fal-/ Nervenbundels stehe in Zusammenhang mit dem Wiedererlangen der Konti-
nenz (Wei 2000, Steiner 2000, O’Donnell 1989); auch unsere Ergebnisse weisen

darauf hin.
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Dennoch ist unser Ergebnis deutlich und bestatigt damit die Forschungsergebnis-
se friherer Autoren, die auf die essentielle Bedeutung einer den M. sphincter ex-
ternus vollstandig erhaltenden Operationstechnik fir die postoperative Kontinenz

hinweisen.

5.2.3.1 Kontinenz in Abhangigkeit vom Alter

Als weiterer Einflussfaktor auf die postoperative Kontinenz gilt das Alter des Pati-
enten.

Stanford et al. berichten in ihrer Studie mit 1292 radikal prostatektomierten Patien-
ten von einem 8,4%igem Anteil stressharninkontinenter Patienten zum Zeitpunkt
18 Monate nach der Operation. Davon litten unter hdchstgradiger Stressharnin-
kontinenz 13,8% der 75- bis 79-Jahrigen, und nur 0,7-3,6% jungere Manner (Stan-
ford 2000).

Zu diesem Ergebnis kamen noch verschiedene weitere Studien (Steiner 1991,
Eastham 1996, Bono Arino 2001). Immer konnte aufgezeigt werden, dass die
Wabhrscheinlichkeit, nach der Operation inkontinent zu bleiben, mit zunehmendem
Alter ansteigt.

Unsere Ergebnisse bestatigen dies. Wahrend in der Gruppe der Uber oder gleich
70 Jahrigen nur 75,2% den vollstandigen Kontinenzstatus wiedererlangten, er-

reichten diesen jungere Patienten in 82,8% der Falle.

5.2.3.2 Kontinenz in Abhangigkeit von Nervschonung

Besondere Aufmerksamkeit verdienen unsere Kontinenzergebnisse in Zusam-
menhang mit dem Erhalt des neurovaskularen Bundels wahrend der radikalen
Prostatektomie.

Es wird bereits seit einigen Jahren darauf hingewiesen, daf sich eine intraoperati-
ve Schonung des Gefal-/ Nervenbindels nicht nur auf die Potenz, sondern auch
auf die Kontinenz auswirkt.

O’Donnell untersuchte bei 68 Patienten die Auswirkung einer Nervschonung wah-
rend radikaler Prostatektomie auf die postoperative Kontinenz. Wahrend ohne

Schonung des Gefal3-/ Nervenbindels 12% unter totaler Inkontinenz bzw. 18%
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unter Stressharninkontinenz litten, betrug der Anteil bei Erhalt des Bindels 0 bzw.
6% (O’Donnell 1989).

Verschiedene weitere Autoren zeigten den positiven Zusammenhang zwischen
nervschonender Operationstechnik und postoperativer Harnkontinenz auf (Wei
2000, Steiner 2000).

Dagegen konnten Fontaine et al. nach Befragung von 135 radikal retropubisch
prostatektomierten Patienten keine Auswirkung bezuglich des Erhalts der neuro-
vaskularen Blndel auf den postoperativen Kontinenzstatus feststellen (Fontaine
2000).

In unserer Analyse kamen wir fir das Gesamtkollektiv zu folgendem signifikanten
Ergebnis: Bei Erhalt des neurovaskularen Bundels waren 88,0% der Patienten
absolut kontinent, ohne Erhalt betrug der Anteil kontinenter Patienten nur 79, 0%.
Damit bekraftigt unser Resultat den derzeit haufiger vertretenen Standpunkt, der

Erhalt des neurovaskularen Bundels verbessere die postoperative Kontinenz.

5.3 Peri- und friiher postoperativer Verlauf

Bezuglich Operationsdauer, intraoperativem Blutverlust, sowie Suffizienz der vesi-
kourethralen Anastomose unterscheidet sich nach unseren Auswertungen die
Gruppe mit langeren Harnréhrenstumpf nicht von der mit herkdmmlichen Verfah-
ren operierten Gruppe. Die perioperative Komplikationsrate ist in der Gruppe mit
langerem Harnrohrenstumpf sogar etwas niedriger als in der Vergleichsgruppe,
namlich 0,2% gegenuber 2,3%. Die haufigste Komplikation war die Rektumver-
letzung, die in 1,8% der Falle in Gruppe 2 auftrat, in Gruppe 1 Uberhaupt nicht.

In einer Studie von Lepor et al. mit 1000 radikal prostatektomierten Patienten trat
in 0,8% der Falle eine intraoperative Komplikation auf, auch hier stellte die Rek-
tumverletzung mit 0,5% die haufigste Komplikationsform dar (Lepor 2001). David-
son et al. berichten von 3,7% intraoperativen Komplikationen wahrend 188 radika-
ler Prostatektomien (Davidson 1996).

Damit sind unsere Raten fur den peri- und postoperativen Verlauf sehr niedrig und

entsprechen den in der Literatur angegebenen.
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5.4 Radikalitat

Mit der Modifikation der Operation soll die Kontinenz verbessert werden. Dies darf
jedoch nicht mit einer Einbul3e an Radikalitat einhergehen. Sie hat Prioritat, und
ihre Wahrung oder Nichtwahrung entscheidet letztendlich dariiber, ob eine Ande-
rung der Technik tatsachlich sinnvoll ist.

Beim Vergleich der Methode mit Praparation eines weit nach intraprostatisch rei-
chenden Harnréhrenstumpfes mit der herkdmmlichen schatzten wir die Radikalitat
mittels der Rate der R1-Resektionen, dem PSA-Progrel3, der Rate an Lokalrezidi-
ven bzw. Metastasen, sowie den allgemeinen und tumorspezifischen Uberlebens-

raten ab.

Den Zusammenhang zwischen positiven Absetzungsrandern und dem Auftreten
eines lokalen oder systemischen Rezidivs nach radikaler retropubischer Prostatek-
tomie belegen verschiedene Studien (Epstein 1996, Ohori 1995, Van den Ouden
1993, McNeal 1990, Stamey 1990, Wirth 2001).

In einer Studie von Catalona et al. mit 1778 Patienten, die sich einer radikalen
retropubischen Prostatektomie unterzogen, betrug die Rate der positiven Absetz-
ungsrander 21%. In einer weiteren grof3en Studie von Hull et al. mit 1000 Patien-
ten belief sich der Anteil der R1-Befunde auf 12,8% (Hull 2002).

Unsere Ergebnisse sind mit denen von Catalona et al. vergleichbar. Die Rate der
positiven Absetzungsrander betrug 21,7% in der Gruppe mit langerem Harnroh-
renstumpf bzw. 36,8% in der Vergleichsgruppe. Der Grund fur den signifikant ho-
heren Anteil an R1-Resektionen in der Vergleichsgruppe ist in dem vermehrten
Vorkommen fortgeschrittener Tumorstadien zu suchen.

Wahrend die Haufigkeiten der positiven Absetzungsrander aller lokal begrenzten
Tumore fur beide Gruppen noch ahnlich hoch waren (14,0% in Gruppe 1 bzw.
15,1% in Gruppe 2), unterschieden sie sich fir die organiberschreitenden Karzi-
nome deutlich (41,3% in Gruppe 1 versus 62,8% in Gruppe 2). Eine Erklarung
hierfur findet sich, wenn eine Binnendifferenzierung in der Gruppe der organuber-
schreitenden Tumore vorgenommen wird: Der Anteil an pT4-Tumore belief sich

Gruppe 1 auf 1,7%, in Gruppe 2 lag er immerhin bei 8,6%.
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In einer prospektiven Studie von Shah et al. wurde bei 95 Mannern wahrend der
radikalen retropubischen Prostatektomie zusatzlich eine Probe des verbleibenden
Harnrohrenstumpfes in Hohe des Apex prostatae entnommen und histologisch
untersucht. Postoperativ wurden die Kontinenzraten evaluiert. Ihre Ergebnisse
lieRen die Autoren zu der Schluf3¢folgerung kommen, dass Versuche, die urethrale
Lange zu maximieren, die Wahrscheinlichkeit fur das Auftreten von positiven Ab-
setzungsrandern wahrscheinlich erhohen, ohne dabei die Kontinenz zu verbes-
sern (Shah 2001).

Unsere Ergebnisse bestatigten dies nicht. Ein verlangerter Harnréhrenstumpf ist
nicht gleichbedeutend mit einem vermehrten Auftreten von postitiven

Resektionsrandern.

Da nach radikaler Prostatektomie die Prostata vollstandig entfernt ist, stellt der
PSA-Wert einen zuverlassigen Tumormarker zur Verlaufskontrolle dar. Ein Anstieg
des Wertes auf 20,5 ng/ml gilt daher als Indikator einer lokalen oder systemischen
Metastasierung. Klinische Zeichen des Tumorprogresses treten meist erst Jahre
spater auf (Frohmdaller 2002). Nach Hautmann et al. kann es bei Vorliegen eines
Rezidivs Jahre dauern, bis ein vormals negativer PSA-Wert dann doch wieder po-
sitiv wird (Hautmann 2001). Tritt ein PSA-Progress innerhalb von 2 Jahren post-
operativ auf, muss am ehesten von einer systemischen Erkrankung ausgegangen

werden; ein Progress nach Ablauf von 2 Jahren spricht eher fur ein Lokalrezidiv.

Oberpenning et al. kamen in einer Studie mit 739 radikal prostatektomierten Pati-
enten zu dem Ergebnis, dass innerhalb der ersten 5 Jahre nach der Operation
67% ohne PSA-Progrel blieben. 57% aller PSA-Progresse wurden innerhalb des
ersten Jahres beobachtet, und nur 3% zu einem Zeitpunkt spater als 5 Jahre.
Wahrend des maximalen Beobachtungszeitraums von 11 Jahren (mittlerer Beob-
achtungszeitraum 3 Jahre) verstarben 57 Patienten, 20 tumorbedingt, 37 tumor-
unabhangig. Damit sind die Uberlebensraten trotz eines unglinstigen PSA-
Verlaufs hoch (Oberpenning 2000).

Verschiedene Zentren dokumentierten die geschatzte PSA-progressionsfreie

Uberlebenszeit nach radikaler Prostatektomie. Tabelle 13 gibt einen Uberblick:

46



Autor Anzahl PSA-progressionsfreies Inter-
vall in %

5 Jahre 10 Jahre

Oberpenning 739 67

et al., 2000

Hull et al., 1000 75

2002

Catalona et 1778 78 65

al., 1998

Pound et al., 1623 80 68

1997

Zincke et al., 3170 70 52

1994

Tabelle 13: PSA-progressionsfreie Uberlebensraten verschiedener Zentren

In unserem Patientengut ist der Anteil an Patienten, die keine PSA-Progression
zeigen, in Gruppe 1 niedriger als in Gruppe 2. Zwar war der Unterschied fur das
Gesamtkollektiv und in der Gruppe der organuberschreitenden Tumore signifikant.
Dieses Ergebnis ist jedoch nur eingeschrankt verwertbar.

Es liegen in beiden Gruppen, v.a. in Gruppe 1, sehr viele Zensierungen vor, d.h.,
bei vielen Patienten liegen uns aus unterschiedlichen Griinden ab einem bestimm-
ten Zeitpunkt keine Daten mehr vor. Von ihnen wissen wir nichts Uber den weite-
ren Verlauf.

Zum anderen ist der Beobachtungszeitraum in den Gruppen sehr kurz, namlich
durchschnittlich 26,9 Monate fur die Patienten mit langeren Harnréhrenstumpf
bzw. 75,4 Monate in der Vergleichsgruppe. Dies erschwert die Bewertung und
lasst keine Aussagen Uber eine 5- oder 10-Jahres PSA-progressionsfreie Uberle-

benswahrscheinlichkeit zu.

Aussagen zur Lokalrezidiv- und Metastasenrate sowie zur tumorbedingten bzw.

tumorunabhangigen Uberlebensrate sind in unserer Analyse &hnlich einge-

schrankt moglich. Das kurze Follow-up und die hohe Anzahl der Zensierungen

mindern die Validitat einer Beurteilung. Im einzelnen ergaben unsere Berechnun-

gen folgendes: Die jeweilige Zeitdauer bis zu einem Lokalrezidiv in beiden Grup-
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pen unterschied sich nicht wesentlich, wobei sie in Gruppe 1 tendenziell langer
war.

Die metastasenfreie Rate war fur beide Gruppen annahernd gleich. Es konnte kein
signifikanter Unterschied festgestellt werden.

Auch die Zeitdauer bis zu einem tumorbedingten Versterben unterschied sich fur
beide Gruppen nicht signifikant.

Das Gesamtuberleben war, die Beobachtungszeitraume berucksichtigt, in beiden
Gruppen gleich.

Der Vollstandigkeit halber seien einige Daten aus der Literatur zu Metastasenhau-
figkeit und Uberlebensraten zusammengetragen.

In einer Studie von Pound et al. mit 1997 Patienten betrug nach einem PSA-
Anstieg die mittlere Zeitdauer bis zum Auftreten von Metastasen 8 Jahre, obschon
63% der Patienten mit steigenden PSA-Werten nach 5 Jahren noch ohne Metas-
tasen waren.

Die tumorspezifischen Uberlebensraten betrugen 94% nach 10 Jahren und 91 %
nach 15 Jahren. Nur 5% entwickelten Metatstasen und nur 2% verstarben (Pound
1999).

Hull et al. untersuchten bei 1000 Patienten mit lokal begrenzten Prostatakarzino-
men und einem mittleren Follow-up von 53,2 Monaten nach radikaler Prostatek-
tomie die Wahrscheinlichkeit, langfristig progressionsfrei zu bleiben. Die mittlere
Progressionsfreiheit zum Zeitpunkt 10 Jahre nach Operation konnte auf 75%, die
Metastasenfreiheit auf 84% geschatzt werden (Hull 2002).
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6 Zusammenfassung

In dieser retrospektiven Studie mit insgesamt 1013 Patienten wurde eine seit 1.
Juni 1997 eingeflhrte Modifikation mit Praparation eines weit nach intraprostatisch
reichenden Harnréhrenstumpfes zur Vorbereitung der vesikourethralen Anasto-
mose gepruft. Von Interesse war fur uns vor allem die Auswirkung auf den post-
operativen Kontinenzstatus; daneben untersuchten wir auch den peri- und post-
operativen Verlauf sowie die Radikalitat.

Zusatzlich versuchten wir anhand unserer Daten den Einfluld von Alter und Nerv-

schonung in Bezug auf die Kontinenz zu ermitteln.

Die Prifung erfolgte mittels Gruppenvergleich.

Wir verglichen die Daten der Patienten, die mit herkdmmlichen Verfahren im Zeit-
raum November 1986 — Juli 1997 operiert wurden, mit den Daten all jener, die im
Zeitraum von Juli 1997 — Januar 2002 mit modifizierter Technik radikal prostatek-
tomiert wurden. Das mittlere Follow-up lag bei 75,4 Monaten bzw. 26,9 Monaten.
Den postoperativen Kontinenzstatus der Patienten evaluierten wir mittels Frage-

bdgen bzw. ausfuhrlichen Telefonaten.

Tatsachlich wurden in der Gruppe mit langerem Harnrohrenstumpf die signifikant
besseren Kontinenzraten erzielt. Dabei wurde sowohl der grof3ere Anteil organ-
uberschreitender Tumore in der Vergleichsgruppe als auch die in dieser Gruppe in
viel geringerem Mal} erfolgte Schonung der Gefal3-/ Nervenbundel bertcksichtigt.
Unsere Auswertungen bestatigen die in der Literatur mehrfach betonte Bedeutung
eines gro3tmdglichen Sphinktererhalts fur die Kontinenz.
Hinsichtlich der peri- und postoperativen Morbiditat unterschieden sich unsere
Gruppen nicht wesentlich voneinander.
Die Aussagen zur Radikalitat ergeben fur beide Gruppen ahnliche und nicht signi-
fikant unterschiedlich Ergebnisse bezliglich der Rate an positiven Absetzungsran-
dern.
PSA-Progression, die Rate an Lokalrezidiven und Metastasen, sowie tumorspezi-
fische und tumorunabhéngige Uberlebensraten kénnen nur eingeschrankt beurteilt
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werden. Dies ist auf die hohe Anzahl der zensierten Daten sowie relativ kurze Be-

obachtungszeitraume zuruckzufihren.

Wir ermittelten einen Zusammenhang zwischen der Kontinenz und dem Alter, wo-
bei mit hdherem Alter haufiger eine Stressharninkontinenz auftrat.

Konnte perioperativ das neurovaskulare Bundel geschont werden, war der Anteil
der Patienten, die nach der Operation die vollstandige Kontinenz zurickerlangten,

hoher.

Um die Modifikation der Operationstechnik mit Praparation eines langeren Harn-
rohrenstumpfs zur Vorbereitung der vesikourethralen Anastomose abschlielRend
und valide beurteilen zu kdnnen, muf eine prospektive Studie mit vergleichbaren
Gruppen und langeren Follow-ups geplant werden, die, neben einer Beurteillung
von Kontinenz, Potenz und Morbiditat, auch sinnvolle Aussagen zu Tumorpro-

gression und Uberlebenszeiten méglich macht.
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Anhang

Fragebogen fur Patienten nach radikaler Prostatektomie, angelehnt an den

ICS-male questionnaire



Urologische Klinik und Poliklinik der TU Miinchen,
Klinikum rechts der Isar

Fragebogen fiir Patienten nach radikaler Prostatektomie:

1.  Wie beurteilen Sie generell Ihren Gesundheitszustand ?

ausgezeichnet
sehr gut

gut

méiBig
schlecht

o000

2. Verlieren Sie Urin wenn Sie husten oder niesen ?

niemals
selten
manchmal
meistens
immer

o000

Stellt dies fiir Sie ein Problem dar ?

Q  kein Problem

U wenig belastend

Q  sehr belastend

Q  sehr stark belastend

Kommen Sie damit zurecht ?
ad  ja U nein

Sollte der Zustand gebessert werden ?
Q  ja U nein



Verlieren Sie auch Urin ohne das Gefiihl zu haben, Wasser
lassen zu miissen ?

niemals
selten
manchmal
meistens
immer

o000

Stellt dies fiir Sie ein Problem dar ?

Q  kein Problem

O wenig belastend

Q  sehr belastend

sehr stark belastend

Kommen Sie damit zurecht ?
Q ja U nein

Sollte der Zustand gebessert werden
Q ja O  nein

Verlieren Sie Urin nachts oder beim Schlafen ?

niemals
selten
manchmal
meistens
immer

O0000

Stellt dies fiir Sie ein Problem dar ?

kein Problem

wenig belastend
sehr belastend

sehr stark belastend

oo0oU



Kommen Sie damit zurecht ?
a ja O  nein

Sollte der Zustand gebessert werden ?
Q ja O nein

Wenn Sie tagsiiber Urin verlieren, wechseln Sie dann die
Unterwiische oder Kleidung oder tragen Sie Vorlagen ?

Nein, kein Urinverlust

Ja, ich wechsle die Unterwésche
Ja, ich wechsle die Kleidung

Ja, ich trage Vorlagen

Q 0-1 Vorlage

d 1-3Vorlagen

O mehr als 3 Vorlagen

O0Ooo

Tragen Sie nachts Vorlagen ?

(  Nein, keine Vorlagen
Q 0-1 Vorlage

Q 1-3Vorlagen
O  mehr als 3 Vorlagen

Stellt dies fiir Sie ein Problem dar ?

O  kein Problem

O wenig belastend

O  sehr belastend

O  sehr stark belastend

Kommen Sie damit zurecht ?
a  ja QO  nein

Sollte der Zustand geindert werden ?
Q ja U nein



In wieweit wurde Ihr Sexualleben durch die Operation
beeintrachtigt ?

U iiberhaupt nicht
O  sehr wenig

Q  deutlich

O sehrstark

Stellt dies fiir Sie ein Problem dar ?

kein Problem

U wenig belastend

(d  sehr belastend

Q  sehr stark belastend

Falls Sie kein Sexualleben vor der Operation hatten :
Wie lange lag dies vor der Operation zuriick ?

Q  Wochen
U  Monate
Q  Jahre

Hatten Sie vor der Operation eine normale Gliedsteife ?

Q  Ja, normale Gliedsteife

d  Nein, verminderte Gliedsteife

Nein, stark verminderte Gliedsteife
d  Nein, keine Gliedsteife

Stellte dies fiir Sie ein Problem dar ?

kein Problem

wenig belastend
sehr belastend

sehr stark belastend

OO0 0



10.

Haben Sie jetzt nach der Operation eine Gliedsteife ?

Q  Ja, eine normale Gliedsteife

Q Ja, eine verminderte Gliedsteife

Q  Ja, eine stark verminderte Gliedsteife
O  Nein, keine Gliedsteife

Stellt dies fiir Sie ein Problem dar ?

QO  kein Problem

O  wenig belastend
stark belastend

Q  sehr stark belastend

Haben Sie einen Orgasmus ?

Q  Ja, einen normalen Orgasmus

Q0  Ja, einen verminderten Orgasmus

Q  Ja, einen deutlich verminderten Orgasmus
d  Nein, keinen Orgasmus

Stellt dies fiir Sie ein Problem dar ?

U  kein Problem

Q  wenig belastend

Q  sehr belastend

O  sehr stark belastend

Haben Sie beim Orgasmus Schmerzen oder ein
unangenehmes Gefiihl ?

d  Nein

@  Ja, leichter Schmerz / unangenehmes Gefiihl
@  Ja, mittlerer Schmerz / unangenehmes Gefiihl
@  Ja, starker Schmerz / unangenehmes Gefiihl



11.

12.

13.

Stellt dies fiir Sie ein Problem dar ?

O  kein Problem

Qd  wenig belastend

Q  sehr belastend

Q  sehr stark belastend

Kennen Sie Ihren letzten PSA-Wert ?

Q Ja Hohe des PSA-Wertes:....ccceeeeeeceneenennns
(d Nein

Wenn ja, von wann stammt dieser PSA-Wert ?
Monat:.......cccceeeeeeisssccrnnennnnnns Jahr: ...nennne.

Wurde der PSA-Wert von Ihrem Urolgen oder Hausarzt
bestimmt ?

O  Urologe
Q  Hausarzt
Name des Urologen / Hausarztes: ........cceeeeeveecerecccescnsnnanne

Welche zusiitzliche Behandlung erhielten Sie nach der
Operation ?

O  Bestrahlung
U  Medikamentése Behandlung

Q Spritze: U jeden Monat 1  alle 3 Monate
O  Tablette

Name der Spritze / Tablette (falls moglich):

oooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooo
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