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1. Einleitung

Ca. 1,1 Millionen Manner weltweit erhalten pro Jahr die Diagnose
Prostatakarzinom. Damit ist das Interesse am Prostatakarzinom, seiner Therapie
und den daraus resultierenden Komplikationen, Problemen und Chancen aus
medizinischer Sicht sicherlich schon hinreichend gerechtfertigt. Zudem ist die
Prostata mit inren Erkrankungen aber auch ein spannendes Themengebiet, das
viele Mdglichkeiten fir den Einsatz neuester technologischer Errungenschaften
wie des daVinci® Si-Operationssystem der Firma Intuitive Surgical bietet. Mit

diesen hochinteressanten Themen beschéftigt sich nachfolgende Arbeit (1).

1.1. Das Organ Prostata
1.1.1. Aufgabe

Als eine der drei akzessorischen Geschlechtsdriisen neben Blaschendrise und
Cowperdruse erfillt die Prostata eine wichtige Funktion bei der Fortpflanzung des
Menschen: lhre Aufgabe ist unter anderem die Produktion von verschiedenen
Bestandteilen des Ejakulats, wie zum Beispiel einer Reihe von Proteasen,
darunter die der sauren Phosphatase und des Prostata-spezifischen Antigens
(PSA). Andere von ihr sezernierte Bestandteile, wie das Spermin, beeinflussen
die Beweglichkeit der Spermatozoen und haben Einfluss auf die Viskositat des
Ejakulats (2, 3).

1.1.2. Lage

Die Prostata liegt extraperitoneal zwischen dem M. levator ani und der Harnblase,
welcher sie von basal direkt anliegt. Nach kaudal erstreckt sie sich bis hinter den
Hiatus urogenitalis und kommt dort in Kontakt mit dem M. transversus perinei
profundus. Dorsal st6f3t sie an das Rektum, von wo aus sie auch getastet werden
kann, ventral ist sie am Hinterrand der Symphyse lber das Ligamentum
puboprostaticum aufgehangt. Sie umschlingt zudem die Urethra in ihrem Verlauf

von der Blase zum Penis (vgl. Abb. 1) (2).
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Abb. 1. Periurethrale Lage der Prostata (Quelle: Schiinke M, Schulte E, Schumacher U et al., Hrsg.
Prometheus LernAtlas - Innere Organe. 2., Giberarbeitete und erweiterte Auflage. 2009)

1.1.3. Versorgung

Versorgt wird die Prostata Uber die Rami prostatici aus der Arteria vesicalis
inferior und der Arteria rectalis media, der vendse Abfluss wird durch den Plexus
venosus vesicalis und prostaticus in die Venae vesicales sichergestellt. Dabei
geschieht die Lymphdrainage tUber die Nodi lymphoidei iliaci interni, entweder
direkt oder Uber einen pararektalen Abfluss zu den Nodi lymphoidei sacrales.

Vegetativ wird sie durch Fasern aus dem Plexus hypogastricus inferior versorgt

().

1.1.4. Funktionelle Unterteilung
Die esskastaniengrol3e Prostata mit ihrer dorsalen Abplattung selbst wird in einen
Lobus dexter und einen Lobus sinister vor der Urethra, welche durch einen
Isthmus prostatae verbunden werden, sowie einen verbindenden Lobus medius
hinter der Prostata unterteilt. Im schematischen Feinbau wird die Prostata in drei
nach topographischen beziehungsweise pathologischen Gesichtspunkten
gewahlte Zonen gegliedert (vgl. Abb. 2):

- Die Periurethralzone als kleinster Organanteil, der die Urethra direkt

umgibt, mit Driisen, die aus den Divertikeln der Prostata entstanden sind.



https://eref.thieme.de/p/author/profile/0000240668
https://eref.thieme.de/p/author/profile/0000356025
https://eref.thieme.de/p/author/profile/0005007528
https://eref.thieme.de/ebooks/863702

- Die zentrale Zone, die die beiden Ductus ejaculatorii umschlief3t
und aulRerdem verzweigte Drisen enthalt, die von glatter Muskulatur
umgeben sind. Prozentual macht die Innenzone ca. 20 % der Prostata aus.
- Die grofite Zone, die Aul3enzone mit fast 70 % des Organvolumens,
enthalt 40-50 tubuloalveolare Drusen mit je nach Funktion zweireihigem
zylindrischen oder kubischen Epithel, das wieder von glatter Muskulatur
umkleidet ist und elastische Fasern enthalt.

- Eine anteriore Zone vor der Innenzone ist driisenfrei.

periurethrale S Blasenhals :'i‘ =
Mantelzone \ =)\ 5
) ———— zentrale "B
Transitions- / Zone \
zone f 2 W %,
~———+——— periphere iy \va
anteriore ————— / Zone Z :

Zone .\ b
R Urethra,
/,-,/ \ Pars prostatica

M. transversus
C perinei profundus

d

Abb. 2: Klinisch-histologische Unterteilung der Prostata in Zonen (Quelle: Schinke M, Schulte E,
Schumacher U et al., Hrsg. Prometheus LernAtlas - Innere Organe. 2., Uiberarbeitete und erweiterte Auflage.

2009)

In manchen Einteilungen wird zudem von einer Transitzone beidseits der
periurethralen Zone gesprochen. Die gesamte Prostata umgibt eine kraftige

fibrose Kapsel mit innen liegender glatter Muskulatur (2, 3).

1.2. Das Prostatakarzinom

1.2.1. Epidemiologie
Die Wichtigkeit des Themas Prostata, ihre Karzinome und deren Therapie ergibt
sich aus der Haufigkeit der Neuerkrankungen: Im Jahr 2016 erkrankten allein in

der BRD 58.780 Méanner an einem Prostatakarzinom. Damit ist diese




Tumorentitat immer noch die mit der hochsten Neuerkrankungsrate bei Mannern
und die zweithaufigste insgesamt nach dem Mammakarzinom bei Frauen (vgl.
Abb. 3), auch wenn die Erkrankungsrate in Deutschland und anderen westlichen
Industriestaaten ab 2003 relativ konstant blieb und sich zwischen 2011 und 2016
sogar rucklaufig zeigte (4).
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Abb. 3: Prozentualer Anteil der haufigsten Tumorlokalisationen an allen Krebsneuerkrankungen in
Deutschland 2016 (ohne nicht-melanotischen Hautkrebs) (Quelle: Robert-Koch-Institut, Hrsg. Krebs in
Deutschland 2015/2016)

Allerdings werden voraussichtlich die Gesamtzahlen von Inzidenz und Préavalenz
zunehmen, da die Zahl der Manner mit Erkrankungsrisiko aufgrund der
demographischen Entwicklung steigend ist (5).

Dabei tritt die Erkrankung vor dem 50. Lebensjahr nur selten auf. Fir einen Mann
unter 35 Jahren liegt das Risiko zu erkranken unter 0,1 %. FUr Gber 75-jahrige
liegt es hingegen bei 5 % (6).

Einen Unterschied macht auch die Abstammung: Manner mit
schwarzafrikanischer Herkunft erkranken tberdurchschnittlich haufig, Manner mit
asiatischer Abstammung unterdurchschnittlich oft. So ist die Pravalenzrate in
China eine der niedrigsten weltweit. Aber auch in Europa ist ein Nord-Sud-Gefélle

zu Gunsten der mediterranen Lander vorhanden (6, 7).




Zudem verdeutlichen die Sterbedaten, dass das Thema Prostatakarzinom fir
Manner mit steigendem Alter zunehmend an Wichtigkeit gewinnen sollte. Beim
prozentualen Anteil der haufigsten Tumorlokalisationen an allen Krebstodesfallen
in Deutschland belegt das Prostatakarzinom mit 11,3 % den zweiten Platz nach
den Tumoren der Lunge (6).

Dabei ist die relative Uberlebensrate wiederum gut. Sie liegt nach 5 Jahren bei
91 %, was daran liegt, dass unter anderem durch eine gute Frilherkennung viele
der eigentlich lange asymptomatischen Karzinome in einem frihen Stadium (T1
oder T2) diagnostiziert werden kdnnen (6).

1.2.2. Atiologie
Die Ursachen fur die Entstehung des Prostatakarzinoms sind weitgehend
unbekannt und Gegenstand der aktuellen Forschung. Als wichtigster Risikofaktor
wird das Alter angesehen (5, 6). AulRerdem ist das Risiko an einem
Prostatakarzinom zu erkranken bei positiver Familienanamnese erhoht. Dies
betrifft insbesondere Patienten, bei denen bereits ein Verwandter ersten Grades
oder mehrere nahe Angehdrige an einem Prostatakarzinom erkrankt sind (8).
Einige Studien geben zudem Hinweise darauf, dass die Erndhrung einen Einfluss
auf die Entstehung des Tumors hat. So wirken Phytodstrogene, wie sie in
Sojaprodukten vorkommen und eine lycopenreiche Kost (in Tomaten enthalten)
protektiv. Die Effektstarke wird jedoch nur als moderat eingestuft (9, 10).
Auch zeigt sich ein Zusammenhang zwischen entzindlichen Erkrankungen der
Prostata und der Entstehung von Prostatakarzinomen. So sind Ménner, die an
einer chronischen Prostatitis leiden, haufiger von Prostatakarzinomen betroffen
und Manner, die antiinflammatorische Medikamente einnehmen, weniger haufig
(11, 12).
Bei der initialen Entstehung des Prostatakarzinoms spielen also eine Reihe von
Faktoren eine Rolle, zu denen unter anderem Genschaden durch Infektion,
Entzindung und der Kontakt mit Karzinogenen zahlen. Die weitere Entwicklung
in einer zweiten Phase geschieht dann unter dem Einfluss des beim Mann mit

dem Alter sinkenden Androgenspiegels als dominierendem Faktor (13).

1.2.3. Symptome und Friherkennung
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Das Prostatakarzinom  verursacht, im  Gegensatz zu typischen
Prostataerkrankungen wie der Prostatitis, lange keine Friihsymptome (14). Umso
wichtiger ware ein entsprechend sensitives und gleichzeitig spezifisches
Screeningverfahren. Um diese Anforderungen zu erfullen, verwendet man
momentan eine Kombination aus PSA-Wert und digital-rektaler Untersuchung,

um einen Grol3teil (ber 83 %) der Prostatakarzinome zu entdecken (5, 15).

1.2.3.1. PSA-Wert-Screening
Das Prostata-spezifische Antigen ist ein 33-34 kD grol3es Glycoprotein aus 240
Aminosauren, das als Serinprotease dem Ejakulat beigemischt ist, um die
Viskositat des Spermas zu erhdhen. Seit Kuriyama 1980 einen Weg finden
konnte, es via ELISA messbar zu machen, ist seine Bestimmung zur wichtigsten
Screeningmethode auf Prostatakarzinome und auf3erdem zur Entscheidungshilfe
fur die Durchfihrung einer weiteren Diagnosesicherung geworden (16).
In Deutschland sind die von der S3-Leitlinie ausgegebenen Empfehlungen fur die
Altersgruppe ab 45 Jahren und einer Lebenserwartung von mehr als 10 Jahren,
dass bei einem PSA-Wert von unter 1 ng/ml alle 4 Jahre, bei einem PSA-Wert
zwischen 1 und 2 ng/ml alle 2 Jahre und bei einem PSA-Wert von Uber 2 ng/ml
jedes Jahr eine Kontrolle stattfinden soll. Fir Manner tber 70 Jahre und einem
PSA-Wert unter 1 ng/ml wird ein Screening nicht empfohlen (5).
Nichtsdestotrotz ist das PSA-Screening nicht unumstritten, da es zwar zu einem
Ruckgang von metastasierten Prostatakarzinomen fihren kann, die Mortalitat
aber erst ab einem Behandlungszeitraum von Uber 10 Jahren senkt und auch
das Risiko auf Uberdiagnose und Uberbehandlung stark erhéht (17, 18).
Aus diesem Grund soll und muss der Patient immer in eine Entscheidung, ob das

Screeningverfahren fur ihn sinnvoll ist, eingebunden werden (5, 19).

1.2.3.2. DRU als Screeningerganzung
Als erganzende Untersuchung zum PSA-Wert wird bei der digital-rektalen
Untersuchung mittels Einfihrens eines Fingers und Abtastens der Prostata im
Rektum die GroRe und Konsistenz der Prostata erfasst. So kodnnen
VergrofRerungen oder Knoten haptisch erfasst werden, bei Karzinomen eine erste
grobe Abschéatzung der Tumorausdehnung durchgefiihrt werden und etwaige

Karzinome entdeckt werden, die vom PSA-Screening nicht erfasst wurden (2, 14,
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20). Allerdings wird diese Untersuchungsmethode nicht als primares Screening
angewandt, sondern sollte in Kombination mit der PSA-Wert-Bestimmung von
erfahrenen Untersuchern durchgefuhrt werden, da sowohl Sensitivitat und
Spezifitat des Verfahrens als auch die Ausbildung in dieser
Untersuchungsmethode stark variieren (21).

1.2.3.3. Diagnosesicherung

Nach auffalligem PSA-Wert(-Anstieg) oder suspektem Tastbefund muss die
Diagnose eines Karzinoms gesichert werden. Hierfur ist das Mittel der Wahl die
am besten mit transrektalem Ultraschall gesteuerte Biopsie der palpablen oder
der in der Sonographie auffalligen Areale. Weitere Proben werden nach einem
festgelegten Schema entnommen. Hierfir werden in lokaler Andsthesie bei sehr
kleinen Prostatae mindestens sechs, wenn maoglich aber immer zehn bis zwolf
Stanzzylinder entnommen (22, 23). Aktuelle Studien zeigen, dass die neu
eingefuhrten MR/TRUS-Fusionsbiopsie, bei der Bilder aus MRT und
Sonographie (bereinandergelegt werden, weniger Uberdiagnostik und eine
hohere Genauigkeit bei der Darstellung von kleinen und atypischen Karzinomen
bietet, da gegentber der nur durch Sonographie gestitzten Biopsie weniger low-
risk und mehr high-risk Karzinome detektiert werden (24, 25).

Auf Grundlage des gemessenen PSA-Werts und des Ergebnisses der
Stanzbiopsie, zusammengesetzt aus Tumorstadium nach TNM-Klassifikation
beziehungsweise Gleason-Score sowie Anzahl positiver Stanzen, kann eine
Einteilung in die drei Risikoklassen ,low-risk®, ,intermediate-risk” und ,high-risk*
erfolgen. Mit dieser Hilfe ist es mdglich eine Voraussage Uber die Aggressivitat
des Tumors zu treffen. Diese Risikoklassifizierung nach d’Amico hilft dann bei
der Entscheidungsfindung zur richtigen Therapie (26).

Des Weiteren wird bei Patienten mit einem histologisch gesicherten
Prostatakarzinom, einem Gleason-Score von 6 und einem PSA-Wert zwischen
10 und 20 ng/ml eine Skelettszintigraphie empfohlen. Bei Patienten mit einem
PSA-Wert von unter 10 ng/ml wird ab einem Gleason-Score von 7b, fur Patienten
mit einem PSA-Wert zwischen 10 und 20 ng/ml ab einem Gleason-Score von 7
und fur Patienten mit einem PSA-Wert von tber 20 ng/ml ab einem Gleason-
Score von 6 zusatzlich zur Skelettszintigraphie die Empfehlung um eine CT-

Bildgebung des Abdomens ergénzt (27, 28).
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1.2.4. Einteilung und Klassifikation
1.2.4.1. Histologische Einteilung
Fast alle Prostatakarzinome sind Adenokarzinome (29).
Die histologische Stadieneinteilung des Adenokarzinoms der Prostata erfolgt
nach der von der UICC definierten TNM-Klassifikation (vgl. Abb. 4).

Prostate

T1 Not palpable or visible
T1a =5%
Tib  >5%
T1c  Needle biopsy
T2 Confined within prostate
T2a = One-half of one lobe
T2b  More than one-half of one lobe
T2c  Both lobes
T3 Through prostatic capsule
T3a  Extracapsular
T3b  Seminal vesicle(s)
T4 Fixed or invades adjacent structures: external
sphincter, rectum, levator muscles, pelvic wall

N1 Regional lymph node(s)

M1a Non-regional lymph node(s)
M1b Bone(s)
M1c Other site(s)

Abb. 4: TNM Classification of Malignant Tumours (Quelle: edited by Leslie H. Sobin, et al., John Wiley &
Sons, Incorporated, 2009)

Diese beinhaltet die Ausdehnung des Primé&rtumors (mit T bezeichnet), den
regiondren Lymphknotenbefall (um die Bifurkation der lliacalarterien, mit N
bezeichnet) mit Anzahl der befallenen Lymphknoten und das Vorliegen von
Fernmetastasen (mit M bezeichnet). Weiterhin flieBen unter anderem die
folgenden Parameter als prognostische Faktoren mit ein: der Befall von
Perineuralscheiden (Pn), der Einbruch in das lymphovaskulare System (L), der
Befall des vendsen Systems (V) und der Verbleib von Residualtumoren (R), die
bei einer Operation nicht entfernt werden konnten (30-32).

Unterschieden wird einerseits zwischen klinischer Stadieneinteilung (CTNM), in
die DRU, PSA-Wert, Bildgebung und Stanzergebnisse einflieBen, um die am
besten geeignete Therapieform zu finden, und pathologischer Klassifizierung
(pTNM) anhand des endgultigen histologischen Befundes fiir die prognostische
Einschatzung (14).
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Neben dem Adenokarzinom der Prostata mit einem Anteil von 95 % an allen
Prostatakarzinomen gibt es Subtypen mit einer ungiinstigeren Prognose, wie
zum Beispiel verschiedene Sarkome des Stromas (Leiomyosarkom,
Fibrosarkom, Rhabdomyosarkom), deren Anteil an den Erkrankungszahlen aber

sehr gering sind (14, 33).

1.2.4.2. Tumorgrading nach Gleason und ISUP

Beim Graduierungssystem nach Gleason wird das Prostatakarzinom abhangig
von seiner mikroskopischen Erscheinungsform und der Entdifferenzierung der
Tumorzellen in Wachstumsmuster eingeteilt und erhalt dann eine Gradeinteilung
(vgl. Abb. 5). Diese wird bei Biopsie und histologischem Praparat unterschiedlich
gebildet. Bei der Biopsie berechnet sich der Grad aus der Summe des am
haufigsten vorkommenden Grades und des am meist malignen Grades in der
Probe. Beim histologischen Praparat wird er aus dem haufigsten und
zweithaufigsten vorkommenden Muster gebildet. Kommt nur ein Muster vor, wird
dieser Wert doppelt genommen. So entstehen jeweils Graduierungswerte
zwischen 2 und 10 (34).

Muster 1: Umschriebener Tumorherd mit dicht

i beieinander liegenden, gut voneinander
abgrenzbaren, gleichformigen rund bis ovalaren
mittelgroBen Driisenazini

N Muster 2: Wie Muster 1, weitgehend
umschriebener Tumorherd, jedoch am Rand
bereits mit minimaler Infiltrationstendenz. Die
A% Driisen sind weniger dicht beieinander und
weniger gleichformig konfiguriert als im Muster 1

Muster 3: Tumordriisen mit deutlicher Variation
in GroBe und Form. Driisen typischerweise
kleiner als im Muster 1 und 2, und infiltrativem
Wachstum zwischen benignen Driisen.
Kribriformer Herde klein und glatt begrenzt

! | Muster 4: Verschmolzene mikroazinare Driisen,
| nicht voneinander abgrenzbar mit schlecht
entwickelten Driisenlumina. GroBe kribriforme
. 1| Driisen mit unregelmaBiger Randkontur, hyper-
*| nephromatoides Wachstumsmuster.

-+ | Muster 5: Keine oder minimale drisige
Differenzierung. Wachstum solide, in Stréngen
oder als Einzelzellen. Komedokarzinom mit
zentraler Nekrose, umgeben von papilléren,
kribriformenoder soliden Tumormassen

Abb. 5: Gleason-Grading-System (Quelle: Riibben, H, Hrsg. Uroonkologie 2014)

Aufgrund der Ergebnisse klinischer Studien wurde dieses Graduierungssystem

von der 2014 stattgefundenen Konferenz der International Society of Urological
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Pathology (ISUP) auf funf klinisch relevante Grade reduziert, wobei Grad 1 die
Gleason-Scores 2 bis 6, Grad 2 Gleason 7a, Grad 3 Gleason 7b, Grad 4 Gleason

8 und Grad 5 die Gleason-Scores 9 und 10 reprasentiert (35).

1.2.5. Therapie

1.2.5.1. Therapie bei nicht-metastasiertem Prostatakarzinom
Als Therapiemoglichkeiten bei Patienten mit einem lokal begrenzten
Prostatakarzinom kommen grundséatzlich drei Mdglichkeiten in Frage: Active
Surveillance bei low-risk Tumoren, eine Bestrahlung (perkutan oder als
Brachytherapie) und ein operatives Vorgehen im Sinne einer radikalen
Prostatovesikulektomie.
Bei der aktiven Uberwachung (Active Surveillance) wird abhangig von PSA-Wert,
Gleasonscore, Tumorausdehnung und dem prozentualen Befall der Stanze (alles
im low-risk Bereich) eine engmaschige Kontrolle dieser Werte durchgefuhrt, bis
eine Tumorprogression oder der Patientenwille eine andere Therapie erfordert
(5, 36, 37).
Eine Radiotherapie im Sinne einer perkutanen Bestrahlung findet in Abhéngigkeit
des Patientenwunsches, des d’Amico-Risikoprofils und einer eventuell
vorangegangenen Operation statt. Die Dosen variieren dabei von 74-80 Gy,
wobei Studien gezeigt haben, dass vor allem die Gruppe der intermediate und
high-risk Tumore von der héheren Dosis profitiert, auch wenn das Verfahren fur
alle Risikogruppen zugelassen ist (38—40).
Eine weitere Form der Bestrahlungsmaoglichkeit bietet die Low-dose-rate- oder
High-dose-rate-Brachytherapie, bei der als Strahlungsquelle Jod-125, Céasium-
131 oder Palladium-103 transperineal in die Prostata eingebracht wird. (5) In der
Gruppe der low-risk Patienten, fur die sie als einzige empfohlen ist, ist die
Brachytherapie der Gruppe der Patienten mit anderen Therapieformen wie der
Prostatektomie ebenburtig, in allen anderen Risikogruppen allerdings stark
unterlegen (5, 41, 42).
Als operative Therapie kommt die radikale Prostatovesikulektomie in Frage, die
bei entsprechender Patientenauswahl den abwartenden Therapieméglichkeiten
und der Radiotherapie bezogen auf die Uberlebensrate ebenbiirtig ist und auf die

im Folgenden naher eingegangen wird (43, 44).
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1.2.5.2. Radikale Prostatektomie
Die radikale Prostatektomie (oder Prostatovesikulektomie) ist ein operatives
Verfahren, bei dem die gesamte Prostata, die Blaschendriisen, eventuell der
Blasenhals und, je nach Indikation, die erreichbaren Lymphknoten an der
Bifurkation der internen und externen iliacalen Arterien im Sinne einer
Lymphadenektomie, entfernt werden (45, 46).
Der Zugangsweg zur Prostata kann sowohl offen als auch minimalinvasiv
gewahlt werden. Bei der offenen Variante wird der retropubische vom perinealen
Zugangsweg unterschieden, minimalinvasiv kann der Zugang laparoskopisch
transperitoneal und endoskopisch extraperitoneal erfolgen (47).
Eine neue, aber mittlerweile etablierte Variante der minimalinvasiven Therapie ist
die robotisch-assistierte Operation mit dem daVinci® - Operationssystem. Dieser
zwischen 1995 und 1999 von der Firma Intuitive Surgical entwickelte OP-Roboter
findet sich mittlerweile in vielen OP-Sélen verschiedener Fachdisziplinen. In
Nordamerika ist die RALP das inzwischen haufigste Verfahren zur Operation von
Prostatakarzinomen (48, 49).
Der daVinci®-Roboter besteht zum einen aus einer Konsole (vgl. Abb. 6), an der
der Operateur wahrend des Eingriffs sitzt und die Instrumente am Stativ des

Roboters uber Griffe unter Zuhilfenahme eine 3D-Monitors bedient (50).

Abb. 6: da Vinci® - Konsole (Quelle: http://3dsmolier.com/3d-model-surgeon-console-da-vinci-xi)
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Zum anderen besteht das System aus einem Stativ (vgl. Abb. 7), das vier Arme
tragt, von denen einer mit einer Kamera ausgestattet ist, die in der Lage ist, dem
Operateur dreidimensionales Sehen zu ermdglichen. Die drei anderen sind mit
Slots fir auswechselbare Instrumente versehen, die beliebig bestiickt werden
kénnen (50).

Abb. 7: da Vinci® - Stativ (Quelle: http://www.klinikum.uni-muenchen.de/Urologische-Klinik-und-
Poliklinik/bilder/inhalt/patienteninformationen/dvpicl.png)

Jeder dieser Arme am Stativ verfligt Uber ein spezielles Gelenk, das EndoWrist®
(vgl. Abb. 8). Dieses weist sieben Freiheitsgrade auf und ermdglicht dem
Operateur so, die Gerate an die Organe anzupassen, ohne dass diese, wie bei
der endoskopischen Variante, in bestimmten Winkeln gehalten werden mussen.
Ein weiterer groRer Vorteil des robotisch-assistierten Operierens ist die zitterfreie
Ubertragung der Bewegungen des Operateurs an der Konsole auf die Arme am
Stativ (50).

Abb. 8: Schere mit EndoWrist® (Quelle: https://www.uniklinikum-dresden.de/de/das-klinikum/kliniken-
polikliniken-institute/uro/fachinformation/davinci_endo_callout2.jpg)
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1.2.5.3. Therapie bei metastasiertem Prostatakarzinom
Am haufigsten metastasiert das Prostatakarzinom mit knapp 90 % ossér,
Uberwiegend in die Wirbelsaule mit sinkender Haufigkeit von lumbal nach
zervikal. Weitere haufige Metastasierungslokalisationen sind Lunge, Leber,
Pleura und die Nieren (29).
Bei metastasierten Prostatakarzinomen ist eine Hormonentzugstherapie die
Basis der Therapie, um den stimulierenden Einfluss von Androgenen auf das
Karzinom zu unterbinden. Als pharmakologische Kastration bezeichnet, werden
hierfir meist GnRH-Analoga oder -Blocker eingesetzt, welche mit nicht-
steroidalen Antiandrogenen kombiniert werden kénnen. Eine weitere Mdglichkeit
zur Androgendeprivation ware die beidseitige operative Orchiektomie. Die
Hormonentzugstherapie wird Uber den gesamten Therapiezeitraum fortgefihrt.
Beim hormonsensitiven Prostatakarzinom kann die Therapie um die
Antiandrogene Apalutamide oder Enzalutamid, den C17A1-Inhibitor Abiraterone
oder das Taxan Docetaxel erweitert werden (5, 56).
Im kastrationsresistenten Stadium bestehen die Mdoglichkeiten einer
Chemotherapie mit Docetaxel oder Cabazitaxel (nach vorheriger Docetaxel
Therapie). Alternativ kdnnen Abiraterone oder Enzalutamid, bei Vorliegen einer
BRCA-Mutation der PARP-Inhibitor Olaparib oder bei Vortherapie und einer
ausschlief3lichen ossaren Filialisierung der a-Strahler Ra-223 eingesetzt werden
(5, 55-57).
AulBerdem kann dem Patienten eine palliative Behandlungserganzung in Form
von Schmerzmedikation, lokaler Bestrahlung oder operativer Intervention

angeboten werden (58-60).

1.2.5.4. Komplikationen

So wie bei jeder anderen Operation gibt es auch bei der RALP eine Reihe an
Komplikationen, die auftreten kénnen.

Die fur Manner sicherlich am meisten belastende Komplikation und am
zweithaufigsten auftretend ist die Stressinkontinenz, die in den meisten Fallen
durch eine Sphinkterinkompetenz durch Veranderung der umliegenden
Strukturen oder eine funktionelle Veranderung der Harnrohre entstehen kann
(61). Durch Verbesserungen in den Ablaufen und OP-Verfahren konnte diese

Komplikation im Laufe der letzten Jahre gesenkt werden. In einer Studie von
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2009 von van der Poel et al. mit 151 Teilnehmern lag der Prozentsatz der
Manner, die ihre Kontinenz nach 6 respektive 12 Monaten nicht zurtickerlangt
hatten, noch bei 46 respektive 30 %, wobei dieses Problem bei 9 % der Manner
praoperativ vorbestehend war (62, 63). In einer Studie von Dalela et al. 2017
waren je nach Operationszugang bereits bis zu 71 % der Manner eine Woche
nach Entfernen des Blasenkatheters kontinent, nach einem Monat bis zu 83 %
und nach drei Monaten bis zu 95 % (64).

Eine weitere Komplikation der RALP ist das Auftreten einer temporéren oder
dauerhaften erektilen Dysfunktion (ED). Es gibt allerdings Verfahren, mit denen
unter bestimmten Umstanden, wie zum Beispiel bei préaoperativ erhaltener
Potenz, versucht werden kann, die Erektionsfahigkeit des Patienten zu bewahren
und gleichzeitig den Zeitraum bis zum Wiedererlangen der Kontinenz zu
verkurzen (61). Vom Urologen Patrick C. Walsh 1938 erstmals beschrieben ist
das Verfahren des einseitigen oder beidseitigen nerve sparings, bei dem das
Gefal3-Nervenbindel in der Fascia pelvica Gber einen modifizierten Zugangsweg
zur Prostata geschont wird. Dies ist ein mdglicher Versuch, die
Wahrscheinlichkeit fur das Auftreten dieser Komplikation zu minimieren (62, 65—
67).

In einer Arbeit von Menon et al. berichteten 70 % der Manner nach RALP mit
beidseitigem nerve sparing in der Gruppe ohne vorherige ED nach 12 Monaten
dariiber, wieder Sex gehabt zu haben und nach 48 Monaten 100 % der Manner,
auch wenn die Halfte davon nur unter Medikation einen normalen SHIM-Score
erreichen konnte (68).

Diese Zahlen variieren allerdings von Studie zu Studie, da in vielen
unterschiedlichen Studien zur erektilen Funktion nach RALP keine einheitlichen
Maf3stédbe und Scores verwendet werden. So kommt zum Beispiel eine neuere
Studie aus dem Jahr 2015 von Haglind et al. auf nur 30 % Manner, die nach 12
Monaten nach einer RALP normale erektile Funktion angegeben hatten (69).

In 26-51 % aller RALPs mit Lymphadenektomie kommt es zur Entstehung von
Lymphozelen (70, 71). Dies sind Ansammlungen von Lymphflissigkeit in
Kammern ohne definierte epitheliale Auskleidung und mit Kontakt zur
Beckenwand, die entstehen, wenn Lymphfllssigkeit nach einer Verletzung
afferenter Lymphgefafe austritt (70).
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Kleinere, asymptomatische Lymphozelen werden in der Regel nur beobachtet
(72).

Bei gréf3eren, symptomatischen Lymphozelen kdnnen benachbarte Strukturen
komprimiert werden, was zu lokalen Schmerzen in Becken oder Bein, einseitigen
Beinbdemen, einer Hydronephrose oder im schlimmsten Fall zu Infektionen mit
Sepsis oder auch Thrombosen der tiefen Becken- und Beinvenen filhren kann
(73).

Daher ist in diesen Fallen eine Therapie notwendig. Bei konservativem Vorgehen
kann die Lymphozele unter sonographischer oder CT-Kontrolle punktiert werden,
um einen sofortigen Rickgang der Symptome zu erreichen (74).

Sollte dies allein nicht zum gewtinschten Erfolg fihren, kann tGber die liegende
Punktionsdrainage auch eine sklerosierende Substanz, wie zum Beispiel
Doxycyclin, Bleomycin oder Talkumpuder eingebracht werden, welche einen
Entzindungsprozess herbeirufen soll, der zu einer Verklebung in der
Lymphozele fihrt (75). Weitere Methoden, um eine symptomatische Lymphozele
zu behandeln werden aktuell diskutiert. Eine erfolgversprechende Mdglichkeit
scheint zum Beispiel die Anlage einer Saugdrainage zu sein, die einen
permanenten Sog aufbaut (76). Auch intraoperative Methoden, wie das Anlegen
eines so genannten Peritoneal Flap als prophylaktische MalRhahme werden
aktuell untersucht (77).

Als letztes Mittel zur Therapie einer Lymphozele gilt die operative Fensterung,
bei der die Lymphozele durch einen Schnitt erdffnet und so mit der
Peritonealhdhle verbunden wird (73).

In bis zu 8,6 % aller operierten Falle kommt es zu einer primaren
Anastomoseninsuffizienz, bei der die Anastomose zwischen Urethra und
Harnblase undicht ist. Dieses Leck wird in der Regel bis zur Ausheilung mit der
Einlage eines Dauerkatheters geschient (78, 79).

Gleiches Vorgehen gilt fur die mit circa 2 % viel seltenere sekundare
Anastomoseninsuffizienz, bei der in der ersten zystographischen Untersuchung
eine Dichtigkeit der Anastomose vorliegt, diese aber dann durch verschiedene
Ursachen, wie Zugkrafte durch den Blasendauerkatheter und den damit

verbundenen Ausriss der Faden, aufgehoben wird (80).
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1.3. Ziel der Arbeit

Lymphozelen sind h&ufige Komplikationen sowohl bei der offenen als auch bei
der robotisch assistierten Prostatovulektomie und fihren zusammen mit der
sekundéaren Anastomoseninsuffizienz mitunter Zu langeren
Krankenhausaufenthalten und hoherem Leidensdruck der Betroffenen (81, 82).
Bisher konnten in Studien keine sicheren Pradiktoren identifiziert werden, an
denen sich das Risiko, diese Komplikationen zu erleiden, abgeschatzt werden
kann (83, 84).

Auch existieren verschiedene Verfahren, symptomatische Lymphozelen zu
therapieren (73, 85, 86), einen einheitlichen Standard gibt es nicht. Dies liegt vor
allem daran, dass es in der aktuellen Studienlage kein Verfahren geschafft hat,
sich bezuglich des Outcomes deutlich von anderen Verfahren abzugrenzen.

Um Hochrisikopatienten zuklnftig identifizieren und die Behandlung an das
individuelle Profil anpassen zu kénnen, soll in dieser Arbeit eine Untersuchung
des Patientenguts auf etwaige Zusammenhange zwischen dem Auftreten von
symptomatischen Lymphozelen und den erhobenen Parametern, sowie das
Auffinden eventueller Pradiktoren, an denen das Risiko fur die Entstehung einer
symptomatischen Lymphozele gemessen werden kann, stattfinden. Des
Weiteren soll die Rate an infizierten Lymphozelen sowie das verwendete
Therapieschema mit Punktion, Doxycyclin-Instillation und Marsupialisation bei

Patienten mit symptomatischer Lymphozelen evaluiert werden.
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2. Material und Methoden

2.1.  Studiendesign und Patientenkollektiv

Nach positivem Ethikvotum der Ethikkommission in Regensburg (Nr.: 19-1393-
104) erfolgte die retrospektive Datenerhebung. Im Rahmen dieser Arbeit wurden
die Daten von allen mannlichen Patienten, die im Zeitraum von 01/2014-12/2018
an der Kilinik fur Urologie der Universitat Regensburg am Caritas-Krankenhaus
St. Josef Regensburg eine RALP erhielten, erfasst. Aus diesen 1035
behandelten Patienten wurden 6 Patienten aus verschiedenen Grunden (z.B.
perioperativ  diagnostizierte Inoperabilitaét, Abbruch der Operation bei
intraoperativen Komplikationen) ausgeschlossen. Bei der durchgefihrten Studie
handelt es sich um eine retrospektive, monozentrische Langsschnittstudie, die

nicht-randomisiert und nicht kontrolliert durchgefthrt wurde.

2.2. Datengewinnung

Die Datenakquirierung erfolgte durch Recherche aus den elektronischen
Patientenakten des Caritas-Krankenhauses St. Josef, die mit dem Programm
MCC® der Firma Meierhofer verwaltet werden wund anhand des
Diagnoseschliissels ausgewahlt wurden.

In diesen Akten waren sowohl die Stammdaten der 1029 Patienten als auch alle
Unterlagen, die wahrend des Aufenthalts entstanden, abgelegt und einsehbar.
Diese umfassen Aufnahmebdgen, Arztbriefe, Pflegekurven, gespeicherte
Ergebnisse der bildgebenden Verfahren, Anasthesie- und OP-Protokolle sowie
Verwaltungsunterlagen. Eine Ubersicht Uiber die erfassten Parameter bietet
Tabelle 1.

Tabelle 1: Erfasste Parameter

Erganzungen
Personencharakteristik ~ Alter zum Zeitpunkt der
a aus dem Operation
Aufnahmeprotokoll
Gewicht zum Zeitpunkt der
Operation
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KorpergrolRe
BMI

Nebenerkrankungen

Gerinnungshemmer

in cm

aus Korpergewicht [kg]
dividiert durch das
Quadrat der
KorpergroRRe [m?]

zum Zeitpunkt der
Operation

bei regelmafiger
Einnahme; getrennt
nach Antikoagulantien
und
Thrombozytenaggregati

onshemmer

Voruntersuchungen aus

dem Archiv

Staging

PSA-Wert

Risikoklassifizierung nach

Skelettszintigraphie,
CT, Ga-68-PSMA
PET/CT

[ng/ml]

low-, intermediate,

d‘Amico high-risk
ASA-Klassifikation
OP-Modifikationen aus Lymphadenektomie ja/nein
dem OP-Protokoll
Anzahl enthommener gemaln

Lymphknoten

Nerverhalt
Seitenlokalisation des
Nerverhalt

histopathologischem
Befund

Ja/ nein

Links / rechts /
beidseits

Histopathologische

Daten

TNM-Klassifikation

Grading

nach UICC

nach Gleason und nach
ISUP
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Daten zum

Aufenthaltsverlauf

Dauer des Aufenthalts

Ergebnis des ersten
Zystogramms
bei Entlassung bestehende

Lymphozele

Auftreten einer sekundaren
Anastomoseninsuffizienz
Wiederaufnahme bei
symptomatischer

Lymphozele

in Tagen

in der
Entlassungssonographi
e; zusatzlich
Seitenlokalisation und
Grolie

ja/nein

ja/nein

Wiederaufnahmedaten
aus dem

Aufnahmebogen

Seite der Lymphozele

GroR3e der Lymphozele

Links / rechts /

beidseits / zentral

Durchmesser in cm

oder Volumen und ml

Temperatur Bei Wiederaufnahme in
Grad Celsius; unterteilt
in normotherm,
subfebril und
hypertherm

Leukozytenanzahl in 10.000/pl

GFR in ml/min

Kreatinin in mg/dl

Belastungsinkontinenz in Grad nach Stamey

lokaler Druckschmerz ja/nein

Durchfiihrung und Dichtigkeit  Thrombozytenaggregati

eines Zystogramms onshemmer

Aus der Krankenakte Dauer des Aufenthalts in Tagen
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Auftreten einer tiefen
Beinvenenthrombose

Therapieart

Menge des instillierten

Doxycyclin

Dauer der
Doxycyclininstillation
Antibiotikagabe
Bestehen einer

Restlymphozele bei

ja/nein

Punktion,
Doxycyclininstillation,
Fensterung

in Ampullen und in
taglichen
Wiederholungen

in Tagen

ja/nein
mit GrofRe und

Seitenlokalisation

Entlassung

Bei relevanter Keimzahl
Uber 10.000/ml Urin

Labordaten aus den Keimnachweis in der

Unterlagen von Urinkultur
Synlab®

Bei relevanter Keimzahl
tber 10.000/ml

Lymphozelenflissigkeit

Keimnachweis in der

Lymphozelenkultur

Ein verwendeter und an anderer Stelle nicht beschriebener Score ist der ASA-
Score, ein von der American Society of Anesthesiologists entwickelter Score, der
zur praoperativen Abschéatzung von Erkrankungsschwere verwendet wird und
damit ein MaR3 fir die perioperative Sterblichkeit ist. Patienten werden in die
Grade ASA 1-5 eingeteilt, wobei Grad 1 normalgesunde und Grad 5 Patienten
mit einer Erkrankung sind, an der sie ohne Behandlung voraussichtlich
versterben wirden (87).

Um Ubergewicht objektivierbar zu machen, wurde der BMI (Body Mass Index)
angewandt. Dieser Score dient zur Einschatzung des Ernahrungsstatus und
berechnet sich anhand der Formel Gewicht(kg)/GréRe?(m?). Ein BMI von 18,5-
24,9 gilt laut der WHO als Normalgewicht, Werte darunter oder dartiber als unter-

oder Ubergewichtig. Ab einem Wert von 30 spricht man von Adipositas (88).
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Alle Daten wurden mit dem Tabellenkalkulationsprogramm Excel® von Microsoft
erfasst und tabellarisch aufgenommen. Die statistische Auswertung erfolgte
mittels SPSS® Version 25.

Zur deskriptiven Auswertung wurden als Lage- und Verteilungsmal3e bei
nominalskalierten Variablen absolute und relative Haufigkeiten, sowie bei
ordinalskalierten Variablen Median, Minimum und Maximum verwendet.

Je nach Art und Auspragung der Variablen wurden verschiedene Signifikanztests
durchgefuhrt. Lagen zwei binare Variablen vor, wurden diese in Kreuztabellen
dargestellt und mittels Chi-Quadrat-Test analysiert. Bei erwarteten
Zellhaufigkeiten (N) kleiner 5 oder weniger als 20 wurde der exakte Test nach
Fisher verwendet. Fir die Analyse von Zusammenhangen kategorialer Merkmale
mit mehr als zwei Auspragungen wurde je nach erwarteter Zellhaufigkeit der
vereinfachte Chi-Quadrat-Test oder der exakte Test nach Fisher verwendet.

Fur die Darstellung der Zusammenhénge zwischen bindren und quantitativen
Variablen wurde der Mann-Whitney-U-Test fur unverbundene Stichproben
gewdahlt, nachdem mittels des Shapiro-Wilk-Testes bei allen Variablen

ausgeschlossen wurde, dass eine Normalverteilung vorliegt.
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3. Ergebnisse

3.1. Tabellarischer Uberblick Patientenkollektiv

Einen Uberblick Uber das Patientenkollektiv aus 1029 Patienten und die
wichtigsten Daten der Studie bietet Tabelle 2. Im Anschluss erfolgt die
Darstellung der Ergebnisse, aufgeschlisselt nach den einzelnen Parametern und

geordnet nach Komplikationen.

Tabelle 2: Ubersicht Patientenkollektiv (n=1029)
a) Allgemeine klinische Parameter

Minimum Maximum Median
Alter (in Jahren) 39 81 68,5
Gewicht (in kg) 55 145 85
GrofR3e (in cm) 150 200 176
BMI (in kg/m?) 18,1 45,8 27,9

Stufe Anzahl Anteil in

absolut %

ASA-Score 1 131 12,7

2 666 64,7

2-3 10 0,9

3 204 19,8

n.a. 18 1,7

b) Vorerkrankungen und Begleitmedikation

Art der Erkrankung Anzahl Anteil in
absolut %
Vorerkrankungen Arterielle Hypertonie 557 54,1
Diabetes mellitus 121 11,8
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KHK 91 8,8

VHF (0.a. schwere HRS) 74 7,2
Zn. TIA 46 4,5
Z.n. Myokardischamie 42 3,9
pAVK 24 2,3
LAE 14 1,4
Carotisstenose 12 1,2
Thrombose 12 1,2
Klappenersatz 10 0,9
F8-Leiden 1 <0,1
EDTA-Thrombopenie 1 <0,1
Erkrankung aus dem rheumatischen 48 48

Formenkreis

CED 11 1,0
keine 364 35,4
Anzahl Anteil in
absolut %
Einnahme Thrombozytenaggregationshemmer 194 18,9
gerinnungshemmender
Medikation
Antikoagulans 62 6,0
beides 5 0,5

c) TNM-Klassifikation postoperativ

Anzahl Anteil in
absolut %
Tumordaten Epstein Grad 1 (bis Gleason 6) 141 13,7
Grad 2 (Gleason 7a) 525 51
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Grad 3 (Gleason 7b) 235 22,8
Grad 4 (Gleason 8) 35 3,4
Grad 5 (Gleason 9-10) 90 8,7
n.a. 3 0,3
T pTO 1 0,1
pTla 1 0,1
pT2a 69 6,7
pT2b 47 4,6
pT2c 571 55,5
pT3a 199 19,3
pT3b 135 13,2
pT4 5 0,5
n.a. 1 0,1
N pNO 855 83,1
pN1 73 7.1
Keine LND 101 9,8
Minimum Maximum Median
LND 1 69 16
Anzahl Anteil in
absolut %
M1 1 <0,1
\Y VO 1015 98,6
V1 10 1,0
n.a. 4 0,4
RO 839 81,5
R1 148 14,4
R2 1 <0,1
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Rx 40 3,9

n.a. 1 <01
Pn PnO 217 211

Pnl 781 75,9

n.a. 31 3,0

d) Komplikationen

Anzahl Anteil in
absolut %
Behandlungsbedurftige 71 6,9
Lymphozelen
Sekundare 33 3,2

Anastomoseninsuffizienzen

3.2. Komplikationen

Lymphozelen wurden bei 186 Patienten (18,1 %) im Rahmen der
Routinesonographie bei Entlassung (134) oder bei Wiederaufnahme mit
Beschwerden (52) diagnostiziert. Diese Beschwerden konnten sowohl spezifisch
fur Lymphozelen als auch unspezifisch sein.

Eine Wiederaufnahme bei symptomatischer Lymphozele (bei Entlassung bereits
bekannt oder erst bei Aufnahme diagnostiziert) erfolgte bei 73 Patienten. Bei 71
Lymphozelen (6,9 % aller operierten Patienten) bestand im Verlauf
Behandlungsbedarf, wahrend sich die restlichen Lymphozelen spontan
besserten (vgl. Abb. 9).

Von den 71 Patienten mit Wiederaufnahme bei symptomatischer Lymphozele
wurden 12 Patienten zwischenzeitlich entlassen und bei Rezidiv erneut
aufgenommen. Von diesen wiederum wurde einer dreimal und zwei insgesamt
viermal wegen symptomatischer Lymphozele behandelt. Daraus ergeben sich
insgesamt 88 Aufnahmen bei symptomatischer Lymphozele.

Da aber manche Patienten auch beidseits Lymphozelen aufwiesen, die teilweise

mit unterschiedlichem Erfolg oder verschiedenen Methoden behandelt wurden,
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oder aber bei erneuten Aufnahmen auf der Gegenseite entstanden waren,
ergeben sich daraus insgesamt 115 behandelte Lymphozelen (im weiteren als

,Falle“ bezeichnet).

Behandlungsbedlirftige
Lymphozele

M nein

MEja

Abb. 9: Prozentualer Anteil behandlungsbediirftiger Lymphozelen bei allen operierten Patienten

AulRerdem mussten 33 Patienten (3,2 %) aus dem gesamten Patientenkollektiv
wegen einer sekundaren Anastomoseninsuffizienz behandelt werden (vgl. Abb.
10).

Sekundare

Anastomoseninsuffizienz

HEnein

Eja

Abb. 10: Prozentualer Anteil sekundarer Anastomoseninsuffizienzen bei allen operierten Patienten
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Einen Uberblick uber alle in dieser Arbeit untersuchten Komplikationen

(Lymphozele, sekundére Anastomoseninsuffizienz) bietet Tabelle 3.

Tabelle 3: Ubersicht Komplikationen

Absolut Anteil aller Patienten
Patienten mit Lymphozele bei Entlassung 186 18,1 %
Wiederaufnahme bei symptomatischer 73 7,1%
Lymphozele
Davon behandlungsbedurftig 71 6,9 %
Anteil aller
behandlungsbediirftiger
Patienten
Rezidiv der Behandlung 12 16,9 %
- davon dreimalige Behandlung 1 1,4 %
- davon viermalige Behandlung 2 2,8 %
Aufnahmen gesamt 88
Daraus ergebende Falle 115
Patienten mit sekundéarer 33 3,2%

Anastomoseninsuffizienz

Im Chi-Quadrat-Test ergab sich ein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen einer Entlassung mit bereits bestehender Lymphozele und einer
Wiederaufnahme bei symptomatischer Lymphozele (x*(1, N = 1028) = 13,456, p
<0,001; 9 =0,114; vgl. Abb. 11). Ein ¢ = 0,114 entspricht dabei einer schwachen
Effektstarke nach Cohen. In der Kreuztabelle zeigte sich, dass Patienten mit bei
Entlassung bereits bestehender Lymphozele statistisch haufiger mit
symptomatischer Lymphozele wieder aufgenommen werden (14,28 %
Wiederaufnahmen) als Patienten, bei denen bei Entlassung keine Lymphozele
nachweisbar war (5,69 % Wiederaufnahmen). Die Differenz von N = 1028 zu
1029 Patienten im Kollektiv ergibt sich daraus, dass ein Patient vor Behandlung

seiner Lymphozele nicht entlassen worden war.
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Behandlungsbediirftige
Lymphozele

W nein
Nja

100,0%

80,0%

80,0%

Haufigkeit

40,0%

20,0%

00% - -
nein ja
Lymphozele bereits bei Entlassung

Abb. 11: Zusammenhang zwischen der Entstehung einer behandlungsbediirftigen Lymphozele und dem
Bestehen einer Lymphozele bei Entlassung (Chi-Quadrat-Test, p < 0,001)

3.3. Patientenkollektiv
3.3.1. Alter und BMI

Der jungste Patient des Kollektivs war 39 Jahre alt, der alteste 81, woraus sich
eine Spannweite von 42 Jahren bei einem Median von 65,5 Jahren ergibt (vgl.
Abb. 12).

Mittelwert = 64,97
Std.-Abw. = 6,773
N=1029

60,0

400

Haufigkeit

200

00 =
300 400 50,0 80,0 700 80,0 90,0

Alter (a)

Abb. 12: Haufigkeitsverteilung des Alters in Jahren im Patientenkollektiv

33



Das mediane Gewicht lag bei 85 kg mit einem Minimum von 55 kg und einem
Maximum von 145 kg und die mediane Grol3e bei 176 cm bei einem Minimum
von 150 cm und einem Maximum von 200 cm.

Der aus diesen beiden Werten fur jeden Patienten einzeln errechnete Wert des
BMI liegt bei einem Minimum von 18,1 kg/m? und einem Maximum von
45,8 kg/mz2. Der Mittelwert liegt bei 27,9 kg/m2 (vgl. Abb. 13).

Mittelwert = 27,859
Stel.-Abw. = 3,7863
N=1029

1200

100,0

80,0

Haufigkeit

60,0

200

00 - 1 :
100 200 30,0 40,0 500

BMI (kgim?)

Abb. 13: Haufigkeitsverteilung des BMIs im Patientenkollektiv

Zwischen dem Patientenalter bei Prostatektomie und dem Vorkommen einer
symptomatischen Lymphozele konnte im Mann-Whitney-U-Test kein statistisch
signifikanter Zusammenhang gefunden werden (U = 32737,000; z = -0,527;
p =0,598). Zwischen Patientenalter und dem Auftreten von sekundéren
Anastomoseninsuffizienzen ergab sich im Mann-Whitney-U-Test ebenfalls kein
statistisch signifikanter Zusammenhang (U = 15318,000; z = -0,665; p = 0,506).
Zwischen der HOhe des BMI-Wertes des Patienten und dem Entstehen von
behandlungsbedirftigen, symptomatischen Lymphozelen zeigte der Mann-
Whitney-U-Test einen statistisch signifikanten Zusammenhang (U = 22765,500;
z = - 4,653; p < 0,001). Die Effektstarke nach Cohen liegt dabei bei 0,159 und
entspricht einem schwachen Effekt. Bei einem positiven Korrelationskoeffizienten
nach Pearson zeigt sich zudem, dass bei steigendem BMI-Wert die Anzahl an
behandlungsbedurftigen Lymphozelen zunimmt (vgl. Abb. 14).
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nein ja

Behandlungsbediirftige Lymphozele

Abb. 14: Zusammenhang zwischen BMI und dem Entstehen einer symptomatischen Lymphozele (Mann-
Whitney-U-Test, p < 0,001)

Zwischen der Hohe des BMI-Wertes und dem Entstehen von sekundaren
Anastomoseninsuffizienzen wiederum konnte im Mann-Whitney-U-Test kein
statistisch signifikanter Zusammenhang nachgewiesen werden (U = 14130,500;
z=-1,371;, p=0,170).

3.3.2. Nebenerkrankungen

Insgesamt hatten die 1029 Patienten in Summe 1064 Einzeldiagnosen mit
potenziell die Wundheilung beeinflussender Wirkung. Am haufigsten wurde den
Patienten im Kollektiv eine arterielle Hypertonie diagnostiziert (557 Patienten /
54,1 % aller Patienten), gefolgt von Diabetes mellitus (121 Patienten / 11,8 %
aller Patienten).

Weitere Diagnosen des Herz-Kreislaufsystems waren vor allem die koronare
Herzerkrankung (91 Patienten / 8,8 % aller Patienten), gefolgt vom Komplex
Vorhofflimmern und schwere Herzrhythmusstérung (74 Patienten / 7,2 % aller
Patienten), des weiteren Zustand nach Schlaganfall (46 Patienten / 4,5 % aller
Patienten) und Herzinfarkt (42 Patienten / 3,9 % aller Patienten). Seltener waren
Patienten mit pAVK (24 Patienten / 2,3 % aller Patienten), Lungenembolie (14
Patienten, 1,4 % aller Patienten), Stenosen der Arteria carotis (12 Patienten /
1,2 % aller Patienten), Thrombosen (12 /1,2 % aller Patienten) und Zustand nach

Klappenersatzverfahren (10 Patienten / 0,9 % aller Patienten). Ein Patient hatte
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die Diagnose EDTA-induzierte Thrombopenie, ein weiterer eine diagnostizierte
Hamophilie A (jeweils unter 0,1 % aller Patienten).

48 Patienten (4,8 % aller Diagnosen) wiesen eine Erkrankung aus dem
rheumatischen Formenkreis auf, 11-mal (1,0 % der Diagnosen) wurde die
Diagnose einer chronisch-entzindlichen Darmerkrankung registriert.

Einen Uberblick tber die Anzahl und Verteilung der oben genannten
Nebenerkrankungen gibt Abb. 15.

arterielle Hypertonie
Diabetes melitus

KHK

Lungenembolie
Carotisstenose

Thrombose

0 100 200 300 400 500 600

Anzahl

Abb. 15: Haufigkeit des Auftretens potenziell die Wundheilung beeinflussender Erkrankungen im
Patientenkollektiv

Ein statistisch signifikanter Zusammenhang konnte im Fisher's Exact Test
gezeigt werden zwischen symptomatischen Lymphozelen und Stenosen der
Arteria carotis (x*(1, N = 1029) = 6,192, p = 0,044, ¢ = 0,078). Ein ¢ = 0,078
entspricht dabei einer schwachen Effektstarke nach Cohen. In der Kreuztabelle
zeigte sich, dass Patienten mit einer Stenose der Arteria carotis statistisch
haufiger eine behandlungsbedirftige Lymphozele entwickelten (25 %), als

Patienten ohne Stenose der Arteria carotis (6,69 %, vgl. Abb 16).
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400
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Behandlungsbediilftige
Lymphozele

Enein

Eija

Lumenverengung in der Art. Carotis

Abb. 16: Zusammenhang zwischen dem Auftreten behandlungsbedirftiger Lymphozelen und
Lumenverengungen der Arteria carotis (Fisher's Exact Test, p = 0,044)

Alle weiteren durchgefuhrten Tests konnten keine statistisch signifikanten

Zusammenhange zeigen. Einen Uberblick uber die durchgefiihrten Tests bietet

Tabelle 4.

Tabelle 4: Durchgefiihrte Test auf statistische Signifikanz zu aufgetretenen Nebenerkrankungen und

dem Auftreten von symptomatischen Lymphozelen sowie sekundarer Anastomoseninsuffizienz

Gruppierungsvariable

Auftreten einer
symptomatischen
Lymphozele (ja/nein)

Aufgetretenes Merkmal
(ja/nein)

Arterielle Hypertonie

Verwendeter Ergebnis
Signifikanztest

Chi-Quadrat-Test x3(1, N=1029) = 1,889,

nach Pearson
p=0,169

Carotisstenose

Fisher's Exact x3(1, N = 1029) = 6,192,
Test p =0,044, ¢ = 0,078

Chronisch-entziindliche
Darmerkrankung

Fisher's Exact x3(1, N = 1029) = 2,203,
Test p=0,173

Diabetes mellitus

Chi-Quadrat-Test x3(1, N = 1029) = 0,265,
nach Pearson p = 0,607

Herzklappenersatz

Fisher’s Exact x3(1, N = 1029) = 0,748,
Test p =1,000
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KHK

Chi-Quadrat-Test x2(1, N =1029) = 0,015,

nach Pearson

p =0,904

Lungenembolie

Fisher's Exact
Test

¥*(1, N = 1029) = 1,205,
p=0,251

Myokardischamie

Fisher's Exact
Test

¥2(1, N = 1029) =
3,718 , p = 0,063

PAVK

Fisher's Exact
Test

¥2(1, N = 1029) = 1,821,
p = 0,403

Rheumatoide Arthritis
und andere
Erkrankungen aus dem
rheumatischen
Formenkreis

Fisher's Exact
Test

¥2(1, N = 1029) = 0,161,
p =0,567

Thrombose

Fisher's Exact
Test

x3(1, N = 1029) = 0,900,
p = 1,000

TIA

Fisher's Exact
Test

X3(1, N = 1029) = 0,488,
p=0,765

Vorhofflimmern

Chi-Quadrat-Test

nach Pearson

¥3(1, N =1029) = 0,181,
p=0,670

Auftreten einer
sekundaren
Anastomoseninsuffizienz
(ja/nein)

Arterielle Hypertonie

Chi-Quadrat-Test

nach Pearson

¥2(1, N =1029) = 0,163,
p = 0,686

Carotisstenose

Fisher's Exact
Test

¥*(1, N = 1029) = 1,028,
p=0,325

Chronisch-entziindliche
Darmerkrankung

Fisher's Exact
Test

X3(1, N = 1029) = 1,240,
p = 0,303

Diabetes mellitus

Fisher's Exact
Test

x3(1, N = 1029) = 0,004,
p =1,000

Herzklappenersatz

Fisher's Exact
Test

¥3(1, N =1029) = 1,501 ,
p=0,279

KHK

Fisher's Exact
Test

¥3(1, N = 1029) = 0,003 ,
p = 1,000

Lungenembolie

Fisher's Exact
Test

X3(1, N = 1029) = 5,612,
p=0,071

38



Myokardischamie Fisher's Exact  ¥2(1, N = 1029) = 0,096 ,

Test p =1,000
PAVK Fisher's Exact  ¥2(1, N = 1029) = 0,814,
Test p =1,000
Rheumatoide Arthritis  £icher's Exact W3(L, N = 1029) = 0,205,
und andere N
Erkrankungen aus dem €St p =1,000
rheumatischen

Formenkreis

Thrombose Fisher's Exact  ¥(1, N = 1029) = 0,402,
Test p =1,000

TIA Fishers Exact  ¥3(1, N = 1029) = 1,595,
Test p = 0,395

Vorhofflimmern Fisher's Exact  x*(1, N =1029) = 3,237,

Test p = 0,082

3.3.3. ASA-Score

Hauptséachlich wurden Patienten mit einem ASA-Score 2 (666 Patienten / 64,7 %)
und 3 (204 Patienten / 19,8 %) operiert. Dazu zahlen auch die Patienten, deren
ASA-Score als zwischen 2 und 3 liegend angegeben wurde (10 Patienten / 1 %).
131 Patienten (12,7 %) wurden als gesunde Patienten ohne allgemeine
Erkrankungen (ASA 1) eingestuft. 18 Patienten konnten nicht sicher eingeschéatzt
werden oder Daten Uber deren ASA-Score waren nicht vorhanden. Eine
Ubersicht uber die Verteilung des ASA-Grade im Patientenkollektiv bietet
Abb. 17.

600

400

Anzahl

200

131

e

na. ASA1  ASA2  ASA3 ASA4 ASAS ASA6
ASA-Score

Abb. 17: Verteilung der ASA-Scores im Patientenkollektiv nach Anzahl
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3.3.4. Gerinnungshemmung

261 Patienten (25,4 %) aus dem untersuchten Kollektiv gaben an, bereits vor der
Operation eine gerinnungshemmende Dauermedikation eingenommen zu haben
(vgl. Tabelle 5). Davon gaben 194 Patienten (18,9 % aller Patienten) an, einen
oder mehrere Thrombozytenaggregationshemmer zu nehmen. 62 Patienten
(6,0 % aller Patienten) gaben an, ein oder mehrere Antikoagulantien zu nehmen.
Weitere 5 Patienten (0,5 % aller Patienten) gaben an, sowohl ein Medikament
der einen als auch der anderen Gruppe zu nehmen. Einen Uberblick tiber die
prozentuale Verteilung der Arten der eingenommenen Gerinnungshemmer bietet
Abb. 18.

Tabelle 5: Anteil der Patienten, die dauerhaft eine Gerinnungshemmung einnehmen

Einnahme einer gerinnungshemmenden

Dauermedikation: Haufigkeit Prozent

Nein 768 74,6

Ja 261 25,4

Gesamt 1029 100,0
Gerinnul;\\rgtsdheermmung

[ keine Gerinnungshemmung

& Thrombozytenaggregationshemmer
] Antikoagulans

W beide

Abb. 18: Prozentuale Verteilung der Art der eingenommen Gerinnungshemmung bei allen Patienten
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Zwischen der Einnahme von Thrombozytenaggregationshemmern und dem
Vorkommen einer symptomatischen Lymphozele konnte im Chi-Quadrat-Test
nach Pearson genauso wenig ein statistisch signifikanter Zusammenhang
gefunden werden (x*(1, N = 1029) = 1,350, p = 0,245), wie zwischen der
Einnahme von Thrombozytenaggregationshemmern und dem Vorkommen
sekundarer Anastomoseninsuffizienzen (x*(1, N = 1029) = 0,383, p = 0,536).
Auch bei symptomatischen Lymphozelen und der Einnahme von
Antikoagulantien konnte im Fisher's Exact Test kein statistisch signifikanter
Zusammenhang nachgewiesen werden (x*(1, N =1029) = 0,035, p = 0,803). Des
Weiteren konnte bei der Einnahme von Antikoagulantien und dem Auftreten von
sekundaren Anastomoseninsuffizienzen im Fisher's Exact Test kein statistisch
signifikanter Zusammenhang nachgewiesen werden (x*(1, N = 1029) = 4,181,
p = 0,058).

3.4. Karzinomspezifische praoperative Parameter
3.4.1. PSA-Wert

Der initiale PSA-Wert, der zu einer Prostatastanzbiopsie fihrte, lag bei einem
Median von 8,31 ng/ml mit einem Minimum von 0,28 ng/ml und einem
Maximalwert von 371,00 ng/ml (vgl. Abb. 19). Bei 3 Patienten waren keine Werte

angegeben.

100,00 |

10,00 |

Initialer PSA-Wert (ngiml)

1,00 |

00 -

Abb. 19: PSA-Wert-Verteilung im Patientenkollektiv
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Zwischen dem initialen PSA-Wert, der zur Stanzbiopsie fuhrte, und dem
Vorkommen einer symptomatischen Lymphozele konnte im Mann-Whitney-U-
Test kein statistisch signifikanter Zusammenhang gefunden werden
(U =33344,500; z = - 0,232; p = 0,817).

Angewendet auf den initialem PSA-Wert, der zur Stanzbiopsie fuhrte, und dem
Auftreten von sekundaren Anastomoseninsuffizienzen konnte im Mann-Whitney-
U-Test ein statistisch signifikanter Zusammenhang gefunden werden (U =
10797,500; z = - 3,336; p = 0,001; vgl. Abb 20). Hieraus ergibt sich ein
Korrelationskoeffizient nach Pearson von r = 0,071, was einer geringen
Effektstarke nach Cohen entspricht. Zudem zeigte sich bei einem positiven
Korrelationskoeffizienten nach Pearson, dass mit Anstieg des PSA-Wertes die

Anzahl an sekundaren Anastomoseninsuffizienzen zunimmt.

1000,00

306 670
98 h
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g 4338578
£ 1o 8oyl 36 15
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E 184|999
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1,00 100 3§”
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KE ]
591
10
nein Ja

Sekundare Anastomoseninsuffizienz

Abb. 20: Zusammenhang zwischen PSA-Wert bei Aufnahme und dem Auftreten einer sekundéren
Anastomoseninsuffizienz (Mann-Whitney-U-Test, p = 0,001)

3.4.2. D’Amico-Score
Ein niedriges Risiko hatten 275 Patienten, (26,7 %). Mit 420 Personen (40,8 %)
machten die Patienten, die ein mittleres Risiko hatten, den grof3ten Anteil aus.
Ein hohes Risiko hatten insgesamt 332 Patienten (32,3 %). Bei 2 Patienten

konnte der d’Amico-Score nicht bestimmt werden, da kein histologischer Bericht
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uber das Ergebnis der Stanzbiopsie vorlag. Einen Uberblick tiber die Verteilung
des d’Amico-Score im Patientenkollektiv bietet Abb. 21.

500,0

400,0

Haufigkeit

2000

100,0

7

na. low intermediate high keine Histo
vorliegend

0.0

Risikoklassifikation

Abb. 21: Verteilung des d’Amico-Scores im Patientenkollektiv

Es konnte zwischen dem d'’Amico-Score und dem Vorkommen einer
symptomatischen Lymphozele im Mann-Whitney-U-Test kein statistisch
signifikanter Zusammenhang gefunden werden (U = 30993,500; z = - 1,303;
p = 0,193). Auch zwischen d’Amico-Score und dem Auftreten von sekundaren
Anastomoseninsuffizienzen konnte kein statistisch signifikanter Zusammenhang
nachgewiesen werden (U = 13843,500; z = -1,628; p = 0,104).

3.4.3. Bildgebendes Staging

Bei 225 Patienten erfolgte kein Staging (21,9 %), 566 erhielten neben einer
Skelettszintigraphie eine Computertomographie des Abdomens (55,0 %), ein
alleinig szintigraphisches Staging erhielten 121 Patienten (11,8 %), bei 15
Patienten wurde eine Gallium-68-PSMA-PET-Computertomographie
durchgefuhrt (1,5 %) und bei 102 Patienten war keine Staginguntersuchung
dokumentiert (vgl. Tabelle 6).
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Tabelle 6: Art und Haufigkeit des durchgeflihrten Stagings

Durchgefiihrtes Staging: Haufigkeit Prozent

keines erfolgt 225 21,9
Skelettszintigraphie und CT-Abdomen 566 55,0
Skelettszintigraphie. 121 11,8
n.a. 102 9,9
PSMA-PET-CT 15 1,5
Gesamt 1029 100,0
Tabelle 7: Anteil auffalliger Staginguntersuchungen

Staging auffallig: Haufigkeit Prozent

Nein 669 65,0
Ja 33 3,2
kein Staging erfolgt, oder n.a. 327 31,8
Gesamt 1029 100,0

Diese Staginguntersuchungen waren bei 669 Patienten unauffallig (65,0 %), bei
33 Patienten (3,2 %) wurde der Verdacht auf Metastasen geauflert (vgl.
Tabelle 7).

Nach statistischer Auswertung der 793 Patienten mit erhobenem bildgebenden
Staging ergab sich, dass Lymphozelen laut Fisher’s Exact Test unabhangig von
einem auffalligen bildgebenden Staging auftraten, ein statistisch signifikanter
Zusammenhang war nicht nachweisbar (x*(1, N = 793) = 0,282, p = 0,486). Auch
im Fisher's Exact Test fir den Zusammenhang zwischen Staging-Ergebnis und
dem Auftreten von sekundaren Anastomoseninsuffizienzen konnte Kkein
statistisch signifikanter Zusammenhang nachgewiesen werden (x3(1, N = 793) =
0,840, p = 0,295).
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3.5. OP-Modifikationen und OP-bezogene Parameter

3.5.1. Lymphadenektomie

Eine Lymphadenektomie wurde bei 917 Patienten (89,1 %) durchgefuhrt, bei 112
Patienten (10,9 %) wurden keine Lymphknoten entfernt (vgl. Abb. 22).

Lymphadenektomie
Enein

ja

Abb. 22: Prozentualer Anteil an Patienten mit durchgefuhrter LND

Im Median wurde in den Féllen, in denen eine Lymphadenektomie stattfand,
dabei 16 Lymphknoten entnommen, mindestens aber einer, bis zu einem

Maximum von 69 Lymphknoten (vgl. Abb. 23).
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Abb. 23: Verteilung der Anzahl bei der Lymphadenektomie entnommener Lymphknoten
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Dabei konnte im Mann-Whitney-U-Test kein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen der Anzahl entfernter Lymphknoten und dem
Entstehen einer behandlungsbedirftigen, symptomatischen Lymphozele
festgestellt werden. (U = 29813,500; z = -0,036; p = 0,971; vgl. Abb. 24).
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Abb. 24: Zusammenhang zwischen der Anzahl entnommener Lymphknoten und dem Entstehen einer
behandlungsbedurftigen Lymphozele (Mann-Whitney-U-Test, p = 0,971)

Auch fur sekundare Anastomoseninsuffizienz und der Anzahl der bei der
Lymphadenektomie entnommenen Lymphknoten konnte im Mann-Whitney-U-
Test kein statistisch signifikanter Zusammenhang nachgewiesen werden
(U = 15358,00; z = -0,642; p = 0,521).

Es konnte aber im Chi-Quadrat-Test ein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen dem Durchfiihren einer Lymphadenektomie und dem Entstehen von
symptomatischen Lymphozelen nachgewiesen werden (x*(1, N = 1029) = 9,314,
p = 0,002, @ = 0,095; vgl. Abb. 25). Ein ¢ = 0,095 entspricht dabei einer
schwachen Effektstarke nach Cohen. Es zeigte sich, dass Patienten, bei denen
eine Lymphadenektomie durchgefihrt wurde, statistisch haufiger mit
symptomatischer Lymphozele wieder aufgenommen werden (7,74 %) als

Patienten, bei denen keine Lymphadenektomie durchgefuhrt wurde (0 %).
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Abb. 25: Zusammenhang zwischen durchgefuhrter Lymphadenektomie und dem Auftreten
behandlungsbedurftiger Lymphozelen (Chi-Quadrat-Test, p = 0,002)

Im Fisher’s Exact Test konnte zudem ein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen durchgefiihrter Lymphadenektomie und dem Entstehen einer
sekundaren Anastomoseninsuffizienz nachgewiesen werden (x*(1, N = 1029) =
4,164 , p = 0,042, ¢ = 0,064; vgl. Abb. 26). Ein ¢ = 0,064 entspricht dabei einer
schwachen Effektstarke nach Cohen. Es zeigte sich, dass Patienten, bei denen
eine Lymphadenektomie durchgefiihrt wurde, statistisch haufiger mit einer
sekundaren Anastomoseninsuffizienz wieder aufgenommen werden (3,73 %) als

Patienten, bei denen keine Lymphadenektomie durchgefuhrt wurde (0 %).

Sekundére
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Abb. 26: Zusammenhang zwischen durchgefiihrter Lymphadenektomie und dem Auftreten sekundarer
Anastomoseninsuffizienzen (Mann-Whitney-U-Test, p = 0,042)
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3.5.2. Nerve Sparing

Die Technik des nerve sparings wurde bei 231 (22,4 %) Patienten beidseits
angewandt, bei weiteren 7 Patienten (0,7 %) gelang dies beidseits nur partiell.
Ein einseitiges nerve sparing rechts wurde bei 18 Patienten (1,7 %) durchgefiuhrt,
ein einseitiger Nervenerhalt links ist bei 29 Patienten (2,8 %) erfolgt.

Bei 50 Patienten (4,9 %) wurde ein nerve sparing angewandt, aber vom
Operateur nicht dokumentiert, auf welcher Seite er dies angewandt hat.

694 Patienten (67,4 %) wurden ohne den Einsatz einer nerverhaltenden Technik
operiert. Eine Ubersicht lUber die prozentuale Verteilung der durchgefiihrten

Formen des nerve sparings bietet Abb. 27.

Nerve-Sparing

W beidseits

W beidseits partiell

E nicht erfolgt

ENS erfolgt, Seitenangabe n.a.
W unilateral links

W unilateral rechts

Abb. 27: Prozentuale Verteilung der durchgefiihrten Formen des nerve sparings

3.5.3. Histologische Graduierung nach Epstein
141 Patienten (13,7 %) hatten einen Tumor des Grades 1 nach Epstein, 525
(51 %) einen Grad 2, 235 (22,8 %) einen Tumor Grad 3, 35 (3,4 %) einen Tumor
Grad 4 und mit Grad 5 waren es 90 Patienten (8,7 %). Bei 3 Patienten gab es
keine Angabe zum postoperativen Tumorgrad. Einen Uberblick tber die
Verteilung des Gleasons-Scores im Patientenkollektiv bietet Abb. 28.
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Abb. 28: Verteilung der Gleason-Scores Uber das Kollektiv

3.5.4. TNM-Klassifikation
3.5.4.1. T-Status
Der grofite Anteil der entfernten Tumore mit 571 (55,5 %) waren Tumore mit dem
histologischen T-Status pT2c, gefolgt von 199 Tumoren (19,3 %) der
Klassifikation pT3a und 135 Tumoren (13,1 %) der Klassifikation pT3b. Als pT2a
wurden 69 Tumore (6,7 %) klassifiziert, als pT2b 47 (4,6 %). 5 pT4-Tumore
(0,5 %) wurden reseziert. Ein Tumor (0,1 %) wurde als pTla beschrieben, in
einem Praparat konnten keine Tumorzellen gefunden werden. Von einem

weiteren Tumor war kein histologischer Befund hinterlegt (vgl. Abb. 29).
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Staging

Abb. 29: Verteilung des T-Status im erfassten Patientenkollektiv
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3.5.4.2. Nodal-Status (N)
Bei 73 Patienten (7,1 % aller Patienten) wurden Tumorzellen in den asservierten
Lymphknoten gefunden, bei 855 Patienten (83,1 % aller Patienten) waren die
untersuchten Lymphknoten tumorfrei. Die restlichen 101 Patienten (9,8 %) hatten

laut Operationsbericht keine Lymphadenektomie erhalten (vgl. Abb. 30).

Nodal-Status
(N)

Epno
Epnt
On.a.

Abb. 30: Prozentuale Anteile der verschiedenen N-Status

Insgesamt wurden dabei 15 918 Lymphknoten entnommen. Bei dem Patienten,
bei dem die meisten Lymphknoten entnommen wurden, waren es 69

Lymphknoten, median wurden 16 Lymphknoten entnommen (vgl. Abb. 31).
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Abb. 31: Verteilung der Anzahl entnommener Lymphknoten bei allen durchgefuihrten Lymphadenektomien
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Davon waren in 300 Lymphknoten Tumorzellen nachweisbar. Dies entspricht
1,88 % aller entnommener Lymphknoten. Das Maximum an Tumorzellen
enthaltender Lymphknoten pro Patienten war ein Patient mit 69 Lymphknoten mit
Tumorzellen (vgl. Abb. 32).

60|

40| )

Anzahl befallener Lymphknoten

o

Abb. 32: Haufigkeit der Anzahl befallener Lymphknoten bei allen Lymphadenektomien

3.5.4.3. M-Status
Bei genau einem der 1029 Patienten wurden histologisch Fernmetastasen

nachgewiesen.

3.5.4.4. Lympho-vaskulare Invasion (LVI-Status)
Bei 976 Patienten (94,8 %) ergab sich kein Nachweis von Tumorzellen im
Lymphgefal3system, bei 48 Patienten (4,7 %) konnten Tumorzellen
nachgewiesen werden (vgl. Abb. 33).

Bei 5 Patienten (0,5 %) konnte kein LVI-Status erhoben werden.
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Abb. 33: Prozentualer Anteil von Patienten mit positiver lymphovaskularer Invasion am Gesamtkollektiv

3.5.4.5. Veneninvasion (V-Status)
Bei 10 Patienten (1,0 %) konnte histologisch eine Veneninvasion nachgewiesen
werden, bei 4 Patienten (0,4 %) war der V-Status nicht erhebbar oder die Daten
fehlten (vgl. Abb. 34).
Fur die restlichen 1015 Patienten (98,6 %) konnte im entnommenen Gewebe

keine vendse Infiltration nachgewiesen werden.

Veneninvasion

Evo
Evi
Ona.

Abb. 34: Prozentualer Anteil von Patienten mit positiver Veneninvasion am Gesamtkollektiv

3.5.4.6. Residualtumor (R-Status)
Bei 839 Patienten (81,5 %) konnte der Tumor in toto entfernt werden. Bei 148
Patienten (14,4 %) verblieb ein mikroskopischer Residualtumor im Patienten, in
einem Fall (0,1 %) verblieb ein makroskopischer Residualtumor.
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In 40 Fallen (3,9 %) konnte ein Verbleib eines Residualtumors nicht abschliel3end
geklart werden. In einem Fall (0,1 %) gab es keine histologische Dokumentation.
Einen graphischen Uberblick tiber den R-Status bietet Abb. 35.

Residualtumor

Ero
Er1
HrR2
Orx
Dn.a.

Abb. 35: Prozentualer Anteil von Patienten mit verschiedenen positiven Residuen am Gesamtkollektiv

3.5.4.7. Perineuralscheideninfiltration (Pn-Status)
Bei 781 Patienten (75,9 %) konnte eine Infiltration der Perineuralscheiden durch
Tumorzellen nachgewiesen werden. Bei 217 Patienten (21,1 %) war dieser
Nachweis negativ, bei 31 Patienten (3,0 %) lagen keine Ergebnisse vor (vgl.
Abb. 36).

Perineuralscheideninfiltration

=)
EPn1
Dn.a.

Abb. 36: Prozentualer Anteil von Patienten mit Perineuralscheideninfiltration am Gesamtkollektiv
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3.5.5. Ubersicht OP-Modifikation und Staging

Eine Ubersicht lber die pra-, peri- und postoperativ erhobenen Daten bietet
Tabelle 8.

Tabelle 8: pra-, peri- und postoperative Daten

Minimum Maximum Median
Préaoperativ PSA-Wert 0,28 371,00 8,31
(in ng/ml)
Anzahl absolut  Anteil in %
D’Amico-Score low risk 275 26,7
intermediate risk 420 40,8
high risk 332 32,2
n.a. 2 0,2
OP- Lymphaden- durchgefihrt 917 89,1
Modifikation ektomie
nicht durchgefuhrt 112 10,9
nerve sparing beidseits 231 22,4
beidseits partiell 7 0,7
rechts 18 1,7
links 29 2,8
keine Seitenangabe 50 4,9
kein nerve sparing 694 67,4
Postoperativ Epstein Grad 1 (bis Gleason 6) 141 13,7
Grad 2 (Gleason 7a) 525 51
Grad 3 (Gleason 7b) 235 22,8
Grad 4 (Gleason 8) 35 3,4
Grad 5 (Gleason 9-10) 90 8,7
n.a. 3 0,3
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T pTO 1 0,1
pTla 1 0,1
pT2a 69 6,7
pT2b 47 4,6
pT2c 571 55,5
pT3a 199 19,3
pT3b 135 13,2
pT4 5 0,5
n.a. 1 0,1
N pNO 855 83,1
pN1 73 7.1
keine LND 101 9,8
Minimum Maximum Median
Entfernte 1 69 16
Lymphknoten
Anzahl absolut  Anteil in %
M1 1 >0,1
Vv VO 1015 98,6
V1 10 1,0
n.a. 4 0,4
R RO 839 81,5
R1 148 14,4
R2 1 >0,1
Rx 40 3,9
n.a. 1 >0,1
Pn Pno 217 21,1
Pnl 781 75,9
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n.a. 31 3,0

3.5.5.1. Einfluss von T-, N-, R-, und Epsteinstatus auf Entstehung

von symptomatischen Lymphozelen

Im Mann-Whitney-U-Test konnte kein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen dem T-Status und dem Auftreten von symptomatischen Lymphozelen
nachgewiesen werden (U = 31834,000; z = -0,995; p = 0,320).

Auch im Chi-Quadrat-Test fur einen Zusammenhang zwischen Nodalstatus und
behandlungsbedurftiger Lymphozele konnte ein statistisch signifikanter
Zusammenhang nicht nachgewiesen werden (x3(1; N = 1029) = 0,036; p = 0,818)
Im Chi-Quadrat-Test konnte zudem kein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen dem Auftreten einer symptomatischen Lymphozele und dem
Verbleiben von Residuen im Situs (positiver R-Status) nachgewiesen werden
(x3(1, N =1029) = 5,014; p = 0,286).

Zwischen der Ho6he der histologischen Graduierung nach Epstein am
Prostatektomiepraparat und dem Vorkommen einer behandlungsbedurftigen
symptomatischen Lymphozele konnte im Mann-Whitney-U-Test ein statistisch
signifikanter Zusammenhang nachgewiesen werden (U = 28652,000; z = - 2,363;
p = 0,018). Der Korrelationskoeffizient nach Pearson liegt dabei bei r = 0,087,
was einer geringen Effektstarke nach Cohen entspricht. Bei einem positiven
Korrelationskoeffizienten nach Pearson zeigt sich, dass mit Anstieg des Grades
nach Epstein die Anzahl an behandlungsbedurftigen Lymphozelen zunimmt (vgl.
Abb. 37).
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Abb. 37: Zusammenhang zwischen Graduierung nach Epstein und dem Auftreten einer
behandlungsbedurftigen Lymphozele (Mann-Whitney-U-Test, p = 0,018)

3.5.5.2. Einfluss von T-, N-, R- und Epsteinstatus auf Entstehung von
sekundaren Anastomoseninsuffizienzen

Es konnte im Mann-Whitney-U-Test ein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen dem Entstehen von sekundaren Anastomoseninsuffizienzen und dem
T-Satus nachgewiesen werden (U = 12249,000; z = -2,753; p = 0,006). Die
Effektstarke nach Cohen liegt hier bei r = 0,081, was einem schwachen Effekt
entspricht. Bei einem positiven Korrelationskoeffizienten nach Pearson zeigt sich,
dass mit Anstieg des T-Status die Anzahl an sekundéaren
Anastomoseninsuffizienzen zunimmt (vgl. Abb. 38).
Hingegen konnte im Chi-Quadrat-Test weder flir den Zusammenhang zwischen
Nodal- noch R-Status und dem  Auftreten von  sekundaren
Anastomoseninsuffizienzen ein statistisch  signifikanter Zusammenhang
nachgewiesen werden (Nodal-Status: x*(1, N = 1029) = 0,855; p = 0,355; R-
Status: x*(1, N = 1029) = 3,227; p = 0,072).
Auch konnte kein statistisch signifikanter Zusammenhang hinsichtlich des
Auftretens von sekundaren Anastomoseninsuffizienzen und der histologischen
Graduierung nach Epstein am Prostatektomiepraparat im Mann-Whitney-U-Test
nachgewiesen werden (U = 13462,000; z = -1,892; p = 0,058).
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Abb. 38: Zusammenhang zwischen T-Status und dem Auftreten sekundarer Anastomoseninsuffizienzen
(Mann-Whitney-U-Test, p = 0,006)

Eine Ubersicht tiber oben genannte Tests bietet Tabelle 9.

Tabelle 9: Ubersicht tiber durchgefiinrte Tests zur Analyse nach TNM-Klassifikation

Gruppierungsvariable

Symptomatische

Lymphozele (ja/nein)

Aufgetretenes Merkmal Verwendeter

T-Status

Signifikanztest

Mann-Whitney-U-
Test

Ergebnis

U = 31488,000; z = -
1,150; p = 0,250

Nodalstatus (N 0/1)

Chi-Quadrat-Test

¥2(1; N = 1029) = 0,036; p
= 0,818

R-Status (R 0/1)

Chi-Quadrat-Test

¥2(1, N = 1029) = 5,014; p
= 0,286

Epstein Mann-Whitney-U- U = 28652,000; z = -
Test 2,363; p = 0,018
Auftreten einer T-Status Mann-Whitney-U- U = 12248,000; z = -

sekundaren
Anastomoseninsuffizienz
(ja/nein)

Test

2,747; p = 0,006
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Nodalstatus (N 0/1) Chi-Quadrat-Test x3(1, N =1029) = 0,855; p

=0,355
R-Status (R 0/1) Chi-Quadrat-Test x3(1, N = 1029) = 3,227; p
=0,072
Epstein Mann-Whitney-U- U = 13462,000; z = -
Test 1,892; p = 0,058

3.6. Komplikationsbezogene Wiedervorstellung

Zum Zeitpunkt der geplanten Entlassung nach RALP hatten 134 Patienten
(13,0 %) eine bereits diagnostizierte Lymphozele, wobei einer dieser Patienten
zwischen Prostatektomie und Lymphozelenbehandlung das Krankenhaus nicht
verlassen hatte (vgl. Abb. 39).

Lymphozele bereits
bei Entlassung

Enein
Oja

keine Entlassung vor LC-
I:]Eiahandlung

Abb. 39: Prozentualer Anteil an Patienten mit bereits bei Entlassung diagnostizierter Lymphozele an allen
operierten Patienten

Von den Patienten, die das Krankenhaus bereits mit einer diagnostizierten
Lymphozele verlassen hatten, wurden 17 Patienten (12,8 %) wieder
aufgenommen und auch behandelt. Bei den restlichen Patienten, die an einer
symptomatischen Lymphozele behandelt werden mussten, konnte vor
Entlassung kein Nachweis einer Lymphozele erbracht werden.
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Im Median lagen dabei zwischen Entlassung und Wiederaufnahme 27 Tage, der
langste Zeitraum betrug 233 Tage, der kleinste Zeitraum betrug 2 Tage (bzw. O,

da ein Patient nicht entlassen wurde, vgl. Tabelle 10).

Tabelle 10: Dauer zwischen Entlassung und Wiederaufnahme bei symptomatischer Lymphozele in Tagen

N 70
Median 27
Minimum 2
Maximum 233
3.6.1. Aufenthaltsdauer nach Fallen

Die durchschnittliche Dauer, die ein Patient im Krankenhaus verbringen musste,
um sich an einer symptomatischen Lymphozele behandeln zu lassen, betrug im
Median 11,0 Tage. Die Mindestdauer lag bei 1 Tag, die Hochstdauer bei 35

Tagen.

3.6.2. Lymphozelengrolde

Da nicht immer bei Patientenaufnahme eine sonographische Darstellung der
Lymphozelen erfolgte und zudem die Dokumentation in Bezug auf die Grof3e der
Lymphozelen sehr uneinheitlich war, konnte den Akten oft nur eine Angabe in
Millilitern entnommen werden, diverse Male gab es eine alleinige Angabe in
Zentimetern, und diese teils in zwei und teils in drei Dimensionen.

Die vorhandenen Messwerte der Lymphozelen bewegen sich zwischen
mindestens 1 cm und maximal 23 cm im Durchmesser und zwischen dem

Minimum von 5 ml und maximal 457 ml.

3.6.3. Korpertemperatur
Von den 88 aufgenommenen Patienten kamen 10 (8,6 %) mit Fieber grof3er
38,5°C in die Klinik, bei 6 Patienten (5,2 %) wurde eine Temperaturerh6hung auf
subfebriles Niveau zwischen 37,5°C und 38,4°C gemessen, bei 70 Patienten war
die Temperatur normotherm. Von 2 Patienten ist keine Korpertemperatur
dokumentiert (vgl. Abb. 40).
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Abb. 40: Bei Wiederaufnahme gemessene Temperaturen

3.6.4. Leukozytenzahl, Kreatinin und CRP
Die Leukozytenzahl lag bei den 85 Patienten, bei denen bei Aufnahme ein Labor
bestimmt wurde im Median bei 8,49 x 1000/ul, in einem Bereich zwischen 3,87 x

1000/ul und 23,80 x 1000/ul (vgl. Tabelle 11a). Bei 3 Patienten wurde kein Labor
bestimmt.

Tabelle 11: a) Bei Wiederaufnahme gemessene Leukozytenzahl b) Bei Wiederaufnahme gemessenes
Kreatinin ¢) Bei Wiederaufnahme gemessenes CRP.

a) Leukozyten (1000/ul)

N 85
Median 8,49
Spannweite 19,93
Minimum 3,87
Maximum 23,80

Das Serum-Kreatinin lag bei den 84 Patienten, bei denen bei Aufnahme ein Labor
bestimmt wurde im Median bei 0,99 mg/dl, in einem Bereich zwischen 0,58 mg/dl

und 7,18 mg/dl. Bei 4 Patienten wurde kein Kreatinin bestimmt (vgl. Tabelle 11b).
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b) Kreatinin (mg/dI)

N 84
Median 0,99
Spannweite 6,60
Minimum ,58
Maximum 7,18

Das CRP lag bei den 80 Patienten, bei denen bei Aufnahme ein Labor bestimmt
wurde im Median bei 4,74 mg/dl, in einem Bereich zwischen < 0,32 mg/dl und
193,70 mg/dl. Bei 4 Patienten wurde kein CRP-Wert bestimmt (vgl. Tabelle 11c).

¢) CRP (mg/d)

N 80

Median 4,74

Spannweite 193,38

Minimum <0,32

Maximum 193,70
3.6.5. Urinkultur

Bei 31 Patienten (27,0 %) fand sich bei Wiederaufnahme eine relevante
Keimmenge von Uber 10.000 Bakterien pro ml Urin in der Urinkultur, bei 48
Patienten (41,7 %) war die Kultur nach 24 und 48 Stunden Bebritung ohne
Nachweis von Bakterienwachstum. Bei 9 Patienten (7,8 %) wurde keine
Urinkultur angelegt. Da bei einigen Patienten mehrere Bakterienarten zeitgleich
im Punktat nachgewiesen werden konnten, wurden insgesamt 39 verschiedene
Keimnachweise erbracht. Von diesen war der am haufigsten gefundene Keim
Enterococcus faecalis (20,5 %) mit 8 Nachweisen, gefolgt von Pseudomonas
aeruginosa und Escherichia coli mit je 6 Nachweisen, dritthaufigster Keim war
Klebsiella pneumoniae mit 5 Nachweisen. Zweimal (5,1 %) wurde

Staphylococcus haemolyticus nachgewiesen.
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Fur eine Ubersicht tiber alle anderen nachgewiesenen Keime siehe Tabelle 12.

Tabelle 12: In der Urinkultur bei Wiederaufnahme nachgewiesene Bakterien

N Prozent
Enterococcus feacalis 8 20,5
Pseudomonas aeruginosa 6 15,4
Escherichia coli 6 15,4
Klebsiella pneumoniae 5 12,8
Staphylococcus 2 51
haemolyticus
Methicilin-resistenter 1 2,6
Staphylococcus aureus
Acinetobacter baumanii 1 2,6
Aerococcus urineae 1 2,6
Candida glabrata 1 2,6
Citerobacter coseri 1 2,6
Corynebakterium 1 2,6
amycolatum
Enterokokken 1 2,6
Citrobacter freundii 1 2,6
Enterococcus faecium 1 2,6
Enterobakter cloacae 1 2,6
Serratia marcescens 1 2,6
Streptococcus agalacticae 1 2,6
Gesamt 39 100,0
3.6.6. Lokale Schmerzen

Bei Aufnahme gaben 59 der Patienten mit symptomatischer Lymphozele
(67,0 %) lokale Schmerzen in der Leiste an, bei 3 Patienten (3,4 %) fehlte die
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Angabe im Aufnahmeschein. Die ubrigen 26 Patienten (29,5 %) waren
schmerzfrei (vgl. Abb. 41).

Lokale
Schmerzen
Enein

.ja

Dn.a.

Abb. 41: Prozentualer Anteil an Patienten mit Schmerzen bei Wiederaufnahme

3.6.7. Inkontinenz

Bei Wiederaufnahme waren 10 Patienten (11,4 %) laut eigener Aussage
vollstdndig urinkontinent. 29 Patienten (33,0 %) gaben Symptome einer
Belastungsinkontinenz Grad 1 nach Stamey an, 13 weitere Patienten (14,8 %)
litten unter einer 2.-gradingen Inkontinenz. Eine Inkontinenz Grad 3 gaben 6
Patienten (6,8 %) an. 3 Patienten (3,4 %) gaben eine Inkontinenz an, ohne dass
eine Einteilung nach Stamey erfolgt war.

Bei 12 Patienten (13,6 %) war die Kontinenzsituation aufgrund eines liegenden
Blasendauerkatheters nicht beurteilbar. Bei 15 Patientenaufnahmen (17,0 %)

wurde kein Status der Inkontinenz erhoben (vgl. Abb. 42).

64



Anzahl

]
e
nein Grad 1 Grad 2 Grad 3 liegender ja, aber keine
DK keine Angabe
Gradangabe
Belastungsinkontinenz
Abb. 42: Kontinenzsituation bei Wiederaufnahme in Grad nach Stamey
3.6.8. Komplikationen der Lymphozelenerkrankung

3.6.8.1. Thrombose
10 der 88 Patienten mit Lymphozele (11,4 %) erlitten im Lauf ihrer

Lymphozelenerkrankung eine Thrombose (vgl. Tabelle 13).

Tabelle 13: Auftreten von Thrombosen im Verlauf der Behandlung

Thrombose

diagnostiziert: Haufigkeit  Prozent
Nein 78 67,2
Ja 10 8,6
Gesamt 88 75,8

3.6.8.2. Infizierte Lymphozele
Als infizierte Lymphozele wurde eine Lymphozele definiert, bei der eines oder
mehrere Symptome wie Fieber, Rotung und Schwellung sowie erhdhtes CRP
Anlass gaben, das Punktat auf Bakterien bebriten zu lassen und daraufhin im
Punktat eine relevante Bakterienzahl Gber 10.000 Bakterien pro ml gefunden
werden konnte. Ein solcher positiver Keimnachweis gelang bei 23 Patienten
(20,0 % der Patienten mit symptomatischer Lymphozele). Bei 17 Patienten
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(14,8 % der Patienten mit symptomatischer Lymphozele) wurde nicht
dokumentiert, ob eine Probe des Punktates bebritet wurde (vgl. Abb. 43).

50
40

30

Anzahl

20

| B |
positiv steril nicht punktiert na.

Infizierte Lymphozele

Abb. 43: Anteil infizierter Lymphozelen

Die haufigsten Keime im Lymphozelenpunktat waren mit jeweils viermaligem
Nachweis (4,5 % aller positiver Punktate) Streptococcus epidermidis und
Streptococcus agalacticae, gefolgt von zweimaligem Nachweis (3,4 % aller
positiver Punktate) von jeweils Escherichia coli, Peptostrepptokokkus
anaerobius, Staphylococcus aureus sowie Staphylococcus lugdunensis. Fir eine

Ubersicht tiber alle anderen nachgewiesenen Keime siehe Tabelle 14.

Tabelle 14: Im Lymphozelenpunktat nachgewiesene Bakterien

Haufigkeit Prozent
Gesamt 88 100
Staphylococcus agalacticae 4 4,5
Staphylococcus epidermidis 4 4,5
Escherichia coli 2 2,3
Peptostrepptokokkus anaerobius 2 2,3
Staphylococcus aureus 2 2,3
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' Staphylococcus lugdunensis 2

Citrobacter koseri 1
Enterococcus faecalis 1
Enterococcus faecium 1
Corynebakterien 1
Bacteroides fragilis 1
Staphylococcus hominis 1
Streptococcus gallolyticus 1
n.a. 65

2,3

11

11

11

11

11

11

11

73,9

Mittels eines Mann-Whitney-U-Test konnte kein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen erhohter Temperatur bei Wiederaufnahme und
bakterieller Infektion einer Lymphozele nachgewiesen werden (U = 436,000;
z=-1569; p = 0,117). Auch ein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen dem bei Aufnahme gemessenem CRP und einer bakteriellen Infektion
der Lymphozele konnte im Mann-Whitney-U-Test nicht nachgewiesen werden
(U=347,000; z = -1,866; p = 0,062). Des Weiteren konnte kein statistisch
signifikanter Zusammenhang zwischen bei Aufnahme erhobener Leukozytenzahl
und Bakteriennachweis im Lymphozelenpunktat durch einen Mann-Whitney-U-
Test nachgewiesen werden (U = 357,500; z =-1,961; p = 0,050). Im Chi-Quadrat-
Test konnte kein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen lokalen
Schmerzen und einer bakteriellen Infektion im Lymphozelenpunktat hergestellt
werden (x3(1, N = 69) = 0,318; p = 0,853). Eine Ubersicht iber die oben
genannten Tests und Ergebnisse bietet Tabelle 15.

Tabelle 15: Korrelation von erhdhter Temperatur, CRP, Leukozytenzahl und lokalen Schmerzen mit
bakterieller Infektion einer Lymphozele

Aufgetretenes Merkmal

Gruppierungsvariable Verwendeter Ergebnis

Signifikanztest

Bakterielle Infektion der Erhdhte Temperatur Mann-Whitney-U- U = 436,000; z = -1,569; p
Lymphozele (ja/nein) Test =0,117
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CRP Mann-Whitney-U- U = 347,000; z = -1,866; p

Test = 0,062

Leukozytenzahl Mann-Whitney-U- U = 357,500; z = -1,961; p
Test = 0,050

lokale Schmerzen Chi-Quadrat-Test x?(1, N = 69) =0,318; p =
nach Pearson 0,853

3.6.8.3. Sekundare Anastomoseninsuffizienzen bei Lymphozele
Bei 118 aller 1029 an der Prostata operierter Patienten (11,5 %) wies das erste
Zystogramm nach der radikalen Prostatektomie zur Uberprufung der
vesikourethralen Anastomose eine Insuffizienz nach. Bei 5 Patienten (0,5 %)
wurde kein Zystogramm durchgefuhrt. Die restlichen Patienten hatten im ersten

Zystogramm eine dichte Anastomose (vgl. Tabelle 16).

Tabelle 16: Verteilung der Dichtigkeit der Anastomosen im ersten Zystogramm nach RALP

Erstes Zystogramm dicht: Haufigkeit Prozent
Nein 118 11,5
Ja 906 88,0
nicht durchgefuhrt 5 5
Gesamt 1029 100,0

Bei 33 der 88 Patienten (37,5 %), die wegen einer Lymphozele wieder
aufgenommen wurden, wurde die Indikation zur Zystographie gestellt. Von
diesen 33 Patienten war bei 18 Patienten (20,5 % der Patienten mit
symptomatischer Lymphozele) die Anastomose im Zystogramm undicht. Es
wurde vom behandelnden Arzteteam davon ausgegangen, dass bei den
restlichen 55 Patienten (62,5 %) dichte Anastomosenverhéltnisse vorlagen (vgl.

Abb. 44).
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Abb. 44: Verhaltnis dichter Anastomosen zu undichten Anastomosen im ersten Zystogramm

Es konnte kein statistischer Zusammenhang zwischen dem Nachweis einer
undichten Anastomose im Zystogramm nach Wiederaufnahme und einer
erhohten Temperatur bei Wiederaufnahme im Mann-Whitney-U-Test

nachgewiesen werden (U = 79,500; z = - 2,457; p = 0,077).

3.6.9. Therapieerfolg bei symptomatischer Lymphozele
3.6.9.1. Angewandte Therapiearten
Eine Punktion als alleiniges Verfahren wurde in 26 Fallen (22,6 %) angewandt.
In 35 Féllen (30,4 %) wurde nach der Punktion Doxycyclin instilliert. Punktiert und
gefenstert wurde in 20 Fallen (17,4 %). In 21 Fallen (18,3 %) wurde punktiert,
Doxycyclin instilliert und danach gefenstert. In 13 Féllen (11,3 %) wurde eine
alleinige Fensterung als Therapieoption durchgefihrt (vgl. Abb. 45).

Anzahl

nur Punktion Doxycyclin Punktion und Daxycyclin und nur Fensterung
Fensterung Fensterung
Angewandte Therapieart

Abb. 45: Anzahl der jeweils angewandten Therapiearten bei symptomatischer Lymphozele
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Dabei lag die mittlere Aufenthaltsdauer bei Fallen, in denen nur punktiert wurde,
ohne dass eine weitere MalRnahme ergriffen werden musste, bei 7 Tagen. Wurde
zusatzlich Doxycyclin instilliert, lag die mittlere Aufenthaltsdauer bei 12 Tagen.
Wurde punktiert und gefenstert, lag die mittlere Aufenthaltsdauer bei 14 Tagen.
Am langsten mussten Falle mit einer mittleren Verweildauer von 15 Tagen im
Krankenhaus verbringen, wenn nach Punktion sowohl Doxycyclin instilliert als
auch gefenstert werden musste. Bei primarer Fensterung lag die mittlere
Aufenthaltsdauer bei 10 Tagen (vgl. Abb. 46).

Mittelwert Aufenthaltsdauer

nur Punktion Doxycyclin Punktion und Doxycyelin und nur Fensterung
Fensterung Fensterung

Angewandte Therapieart

Abb. 46: Mittlere Aufenthaltsdauer in Tagen nach angewandter Therapieart

3.6.9.2. Punktion
Der Median der Dauer in Tagen, die zwischen Wiederaufnahme auf Grund der
Lymphozelensymptomatik und Punktion der Lymphozele verging, betragt 5,00
Tage mit einem Minimum von O Tagen, also Punktion am Tag der

Wiederaufnahme, und einem Maximum von 10 Tagen.

- Seite der Punktion
Bei 50 der 115 Fallen (43,5 % aller Falle, 49,0 % aller Punktionen) wurde eine
linksseitige Lymphozele punktiert, bei 52 Féllen (45,2 % der Félle, 50,9 % aller

Punktionen) eine rechtsseitige Lymphozele (vgl. Tabelle 17).
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Tabelle 17: Haufigkeiten der Seite, auf der punktiert wurde

Haufigkeit Prozent
keine Punktion 13 11,2
Rechts 50 43,5
Links 52 45,2
Gesamt 115 100,0

- Erfolge durch Punktionen

Als erfolgreiche Punktion wurde definiert, wenn ein Patient neben einer Punktion
keine weitere Behandlung erfahren hatte und nach Entlassung nicht wieder
vorstellig wurde.

Von den durchgefuhrten 102 Punktionen waren 21 Punktionen (20,6 %) ohne
weitere Therapie zielfUhrend.

Da in den 13 Fallen, in denen nur gefenstert wurde, eine Punktion als
Therapiemdoglichkeit verworfen wurde, waren Punktionen also in 21 von 115
Fallen (18,3 %) erfolgreiches therapeutisches Mittel (vgl. Abb. 47).

Punktion
erfolgreich
Onicht durchgefuhrt
Enein

Hja

Abb. 47: Prozentualer Anteil an erfolgreichen Punktionen als alleinige Therapiemethode

Zwischen der Dauer von der Patientenaufnahme bis zur Punktion und dem Erfolg
einer Punktion als alleinige Therapiemallnahme bei symptomatischer
Lymphozele konnte im Mann-Whitney-U-Test ein statistisch signifikanter
Zusammenhang nachgewiesen werden (U = 631,00; z = - 2,053; p = 0,040). Die
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Effektstarke nach Cohen liegt hier r = 0,112 und weist damit auf einen geringen
Effekt hin. Zudem zeigt ein positiver Korrelationskoeffizient, dass eine Punktion
als Einzelmal3nahme statistisch erfolgreicher war, wenn der Abstand zwischen

Wiederaufnahme und Punktion gro3er 0 Tage gewahlt wurde (vgl. Abb. 48).

Punktion erfolgreich

nein ja

Dauer Aufnahme bis Punktion (in Tagen)
(uaBe ] ul) uonyungd siq awyeuyny Janeq

500 400 300 200 100 00 100 200 300 400 50,0

Abb. 48: Erfolg der Punktion in Abh&ngigkeit des Abstandes zwischen Aufnahme und Punktion in Tagen
(Mann-Whitney-U-Test, p = 0,040)

Im Fisher's Exact Test konnte zwischen dem Auftreten von lokalen Schmerzen
und der Wabhrscheinlichkeit, punktiert zu werden kein signifikanter
Zusammenhang nachgewiesen werden (x*(1, N = 88) = 1,552; p = 0,533)

Es liel3 sich zwischen dem Erfolg einer Punktion als alleinige Malinahme und der
bei Aufnahme gemessener Leukozytenzahl (U = 151,000; z = -4,448; p =< 0,001,
vgl. Abb. 49), dem Erfolg einer Punktion als alleinige Mal3hahme und dem bei
Aufnahme gemessenem CRP-Wert (U = 156,00; z = -4,293; p = < 0,001, vgl.
Abb. 50) und dem Erfolg einer Punktion als alleiniger Mal3hahme und einer
Temperaturerhéhung bei Aufnahme (U = 404,500; z = -2,445; p = 0,014, vgl.
Abb. 51) im Mann-Whitney-U-Test ein statistisch signifikanter Zusammenhang
nachweisen.

Hieraus ergibt sich ein Korrelationskoeffizient nach Pearson von r = 0,360 fur den
Zusammenhang zwischen Punktion und Leukozytenzahl, was einer mittleren
Effektstarke nach Cohen entspricht. Fir den Zusammenhang zwischen einer

erfolgreichen Punktion und dem CRP-Wert ergibt sich ein Korrelationskoeffizient
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nach Pearson von r = 0,055, was einer schwachen Effektstarke nach Cohen
entspricht. Fir den Zusammenhang zwischen einer erfolgreichen Punktion und
einer Temperaturerhéhung ergibt sich ein Korrelationskoeffizient von r = 0,162,
was einer schwachen Effektstarke nach Cohen entspricht. Ein positiver
Korrelationskoeffizienten nach Pearson zeigt eine statistisch steigende
Wahrscheinlichkeit dafur, dass eine Punktion als alleinige MaRnahme erfolgreich

ist, je héher die bei Aufnahme gemessene Entziindungsparameter sind.

25,00

20,00
176
o

15,00

Leukozyten (1000/ul)

10,00

5,00

nein Ja
Punktion erfolgreich

Abb. 49: Zusammenhang zwischen Anzahl der bei Aufnahme gemessenen Leukozytenzahl und Erfolg der
Punktion (Mann-Whitney-U-Test, p = < 0,001)
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Abb. 50: Zusammenhang zwischen Anzahl des bei Aufnahme gemessenen CRPs und Erfolg der Punktion
(Mann-Whitney-U-Test, p = < 0,001)
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Abb. 51: Zusammenhang zwischen bei Aufnahme gemessener Temperatur und Erfolg der Punktion (Mann-
Whitney-U-Test, p = 0,014)

3.6.9.3. Doxycylininstillation

Nachdem bei vielen Patienten eine Punktion mit Drainage der Lymphozele allein
nicht zum gewunschten Erfolg fuhrte, wurde in 56 Féallen (48,7 % der Falle) der
Versuch einer Doxycyclininstillation unternommen. Die Dauer lag dabei im
Median bei 5,0 Tagen Instillationsdauer mit einer Mindestinstillationszeit von
einem Tag und einer maximalen Instillationszeit von 14 Tagen. Dabei wurde
zwischen ein- und dreimal taglich instilliert (Median dreimal pro Tag). Insgesamt
wurde wahrend des Aufenthalts in die Lymphozelen zwischen einer und 168
Ampullen Doxycyclin mit jeweils 100 mg auf 5 ml eingegeben. Der Median pro
Aufenthalt liegt hier bei 24 Ampullen (vgl. Tabelle 18).

Tabelle 18: Doxycyclin: Dauer, Verabreichungen und Gesamtzahl verabreichter Ampullen

Dauer in Tagen Verabreichungen / d Ampullen ges.

N Gesamt 56 Gesamt 56 Gesamt 56
Median 5,00 Median 3,00 Median 24
Spannweite 13 Spannweite 2 Spannweite 167
Minimum 1 Minimum 1 Minimum 1
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Maximum 14 Maximum 3 Maximum 168

Um als erfolgreich mit Doxycyclin behandelt zu zahlen, musste ein Fall folgende
Kriterien erfullen: Erforderlich war die Gabe von Doxycyclin, des Weiteren durfte
der Patient nach Entlassung nicht wieder mit einem Lymphozelenrezidiv
vorstellig werden. Aul3erdem durfte keine Lymphozelenfensterung durchgefihrt
werden.
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nein ja nicht durchgefihrt
Doxycyclin erfolgreich

Abb.52: Anzahl erfolgreicher Therapien mit Doxycyclin an allen behandelten Féllen

Von den 56 Fallen, bei denen eine Doxycyclininstillationstherapie durchgefihrt
wurde, waren 26 (46,4 %) erfolgreich, so dass keine weitere Therapie
durchgefuhrt werden musste (vgl. Abb 52 und 53).

Doxycyclin
erfolgreich
Enein

Bja

Abb. 53: Prozentualer Anteil erfolgreicher Doxycyclintherapien an allen mit Doxycyclin behandelten Fallen
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Zwischen der Menge an Doxycyclin (gemessen in Ampullen), das in eine
Lymphozele instilliert wurde, und dem Behandlungserfolg der Lymphozele durch
diese Instillationstherapie konnte im Mann-Whitney-U-Test kein statistisch
signifikanter Zusammenhang nachgewiesen werden (U = 321,000; z = - 1,136;
p = 0,256). Auch zwischen der Dauer der Instillation und dem Behandlungserfolg
ergab sich im Mann-Whitney-U-Test kein statistisch signifikanter Zusammenhang
(U = 381,500; z = -0,142; p = 0,887). Angewendet auf den Zusammenhang
zwischen bei Aufnahme gemessenem CRP-Wert (U = 341,000; z = -1,880;
p = 0,062) sowie Leukozytenzahl (U =122,500; z=-1,377; p=0,171) und jeweils
dem Erfolg der Doxycyclinbehandlung ergab der Test keine statistische
Signifikanz.

Auch ein Mann-Whitney-U-Test auf einen Zusammenhang zwischen einem
Erfolg bei der Behandlung mit Doxycyclin und bei Aufnahme bestehender
Temperaturerhbhung konnte keine statistische Signifikanz nachweisen
(U = 160,500; z = -0,358; p = 0,823).

3.6.9.4. Erfolg bei alleinig konservativer Malinahme
Als konservative Malinahme wurde eine Behandlung durch Punktion oder eine
Behandlung durch Punktion und anschlieBende Instillation von Doxycyclin
definiert. Diese konservative MalRRnahme war in 47 der 115 Falle (40,9 %)
erfolgreich.
Im Chi-Quadrat-Test nach Pearson konnte kein statistisch signifikanter
Zusammengang zwischen dem Erfolg einer konservativen Behandlung und einer
bakteriellen Infektion einer Lymphozele nachgewiesen werden (x*(1, N = 64) =
2,012 ; p = 0,156).
Zwischen dem Erfolg einer alleinig konservativen Behandlung und einer
Bakterienbesiedelung der ableitenden Harnwege konnte im Chi-Quadrat-Test
nach Pearson kein statistisch signifikanter Zusammenhang nachgewiesen
werden (x*(1, N =70) = 1,937; p = 0,164).

3.6.9.5. Fensterung
Bei 54 Patienten (47 % der Féalle) wurde eine Fensterung durchgefihrt, da eine

andere Therapiemoglichkeit von vornherein als nicht erfolgversprechend
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verworfen wurde oder sich nach Durchfihrung nicht der gewinschte Erfolg
eingestellt hatte.

Die Fensterung erfolgte dabei im Median nach 8 Tagen, frihestens am Tag der

Diagnosestellung und spatestens 25 Tage danach (vgl. Tabelle 19).

Tabelle 19: Dauer zwischen Wiederaufnahme und Fensterung

N Giiltig 54
Median 8,00
Spannweite 25
Minimum 0
Maximum 25

Als erfolgreich gefenstert gilt wieder jeder Fall, der nach einer Fensterung keine
weitere Therapie erfahren musste und nach Entlassung nicht mehr mit einem

Rezidiv vorstellig wurde.

Anzahl
&

fil
nein ja nicht durchgefhrt

Fensterung erfolgreich

Abb. 54: Anteil erfolgreicher Fensterungen an allen behandelten Féllen

Bei 53 Fallen (98,14 % aller gefensterter Falle), bei denen eine Lymphozele
gefenstert wurde, war diese Behandlung erfolgreich. Bei nur einem Fall (1,86 %)
kam es zu einem behandlungsbedurftigen Rezidiv (vgl. Abb. 54 und 55).
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Abb. 55: Prozentualer Anteil erfolgreicher Fensterungen an allen gefensterten Fallen
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4. Diskussion

4.1. Epidemiologische und atiologische Faktoren von

Lymphozelen
4.1.1. Inzidenz

Obwohl die Zahl der Patienten, die im Routinescreening nach RALPs mit
Lymphozelen auffallen, mit zwischen 3 % (mit 2-7 d dauernder postoperativer
Drainage) und bis zu 51 % aller operierter Patienten nicht nur sehr variabel,
sondern auch relativ hoch ist, ist die Zahl derer, die eine behandlungsbedaurftige,
weil symptomatische Lymphozele entwickeln, im Vergleich niedrig (71, 81). Ein
Extrem stellt dabei eine Studie von Coelho et al. mit 0,36 % symptomatischen
Lymphozelen dar, was aber auch an der niedrigen Anzahl an
Lymphadenektomien in der ausgewahlten Kohorte oder am Loss-to-follow-up
liegen kann (89). Auch die Tatsache, dass bei manchen Studien zu diesem
Thema mit sehr niedrigen Zahlen an Komplikationsraten keine
Routinebildgebung stattfand, sondern nur eine Bildgebung bei symptomatischen
Patienten, leistet sicherlich einen Beitrag zum Zustandekommen der
angegebenen Inzidenzen (90). In einer Studie von Froehner et al. liegt der Anteil
an Patienten mit symptomatischen Lymphozelen hingegen bei 4,7 % (91), andere
Autoren sprechen von Zahlen zwischen 9,1 % und 11,2 % (71, 73, 82, 91-93).

Mit 18,2 % Lymphozelen in der Entlassungssonographie liegt die in dieser Arbeit
untersuchte Kohorte damit im mittleren Bereich dieser Zahlen. Dies erklart sich
sicherlich nur zum Teil mit der hohen Expertise der Operateure am
Caritaskrankenhaus St. Josef in Regensburg im Umgang mit dem da Vinci®
System. Einen hohen Beitrag zu dieser vergleichsweisen niedrigen Zahl durfte
vor allem auch die Tatsache leisten, dass bei Entlassung keine CT durchgefiihrt
wurde, sondern eine Sonographie, die zum einen untersucherabhangig ist und
zum anderen sehr sensibel auf Variablen wie Gasansammlungen im Darm und
hohere Dicke der abdominellen Fettschicht reagiert (71). Jeder Patient erhielt
eine Entlassungsuntersuchung inklusive Ultraschall zur Detektion von
Lymphozelen. Daher besteht eine gute Datenlage zum Vorliegen einer

Lymphozele postoperativ. Allerdings gab es keinen Standard, wie die
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Lymphozelen dokumentiert wurden. Die Inzidenzzahl von 7 % symptomatischer
bzw. behandlungsbedurftiger Lymphozelen liegt in etwa im Bereich anderer
Arbeiten zu diesem Thema, vor allem wenn man bericksichtigt, dass sich die
Diagnosekriterien der symptomatischen Lymphozele in verschiedenen Arbeiten
leicht unterscheiden. So machten Briganti et al. keinen Unterschied zwischen
symptomatischen und asymptomatischen Lymphozelen, als Lymphozele wurde
bei liegender postoperativer Wunddrainage eine sonographisch darstellbare
Flussigkeitsansammlung von mehr als 50 cm? definiert, die langer als 7 Tage
persistierte (92). Naselli et al. fuhrten bei liegender Drainage keine
Ultraschalluntersuchung durch, diese wurde ein bis zwei Wochen postoperativ
nach Drainagenzug routinemafig durchgefihrt oder wenn definierte Symptome
bestanden. Diese definierenden Symptome waren Beckenschmerz, einseitige
Beinddeme, Hydronephrose, tiefe Venenthrombosen oder eine Infektion oder
Sepsis (73). Bei Coelho et al. wurde eine Lymphozele als
Flissigkeitsansammlung im Becken nach stattgehabter PLND definiert, wenn
dabei eines der oben genannten Symptome auftrat, eine Unterscheidung nach
Zeit oder Drainagenzug wurde hier nicht angegeben. (89).

4.1.2. Entstehungsdauer
In einer Serie von 1981 konnten Spring et al. zeigen, dass viele Lymphozelen in
der Woche nach der Operation, alle Lymphozelen des untersuchten
Patientenkollektives aber 3-4 Wochen nach OP in einem gezielten Screening
sichtbar waren (94). Ohne gezieltes Screening fallen allerdings 80 % aller
symptomatischen Lymphansammlungen im Zeitraum bis 12 Monaten
postoperativ auf, aber auch 2,5 Jahre spater ist die Bildung einer
symptomatischen Lymphozele noch mdglich, wie Kaminski et al. in einem Case
Report zeigen (95). Mit einer medianen Dauer von 27 Tagen, aber einer Range
zwischen 2 und 233 Tagen zwischen Entlassung nach RALP und einer
Wiederaufnahme zeigt die vorliegende Arbeit, dass diese Zahlen auch auf

symptomatische Lymphozelen tbertragbar sind.

4.2.  Ursachen von Lymphozelen
4.2.1. Lymphadenektomie
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Als Ursache fur die Entstehung von Lymphozelen nennt Khoder et al. in einer
Studie 2011 als Haupteinflussgrund und  unwidersprochen  die
Lymphadenektomie, auch wenn Lymphozelen bei nicht-lymphadenektomierten
Patienten auftreten kénnen (70). Auch in den vorliegenden Daten besteht ein
signifikanter Zusammenhang zwischen dem Entstehen von symptomatischen
Lymphozelen und dem Durchfiihren einer Lymphadenektomie (p = 0,002). Die
Starke dieses Zusammenhangs ist allerding gering (¢ = 0,095).

Als ein weiterer Einflussfaktor werden von Naselli et al., Thomas et al. und
Capitanio et al. die Anzahl entfernter Lymphknoten in ihren Studien zu
Lymphozelen nach offener radikaler Prostatektomie genannt. Letzterer zeigt in
seiner Arbeit, dass pro entnommenem Lymphknoten das Risiko, eine
symptomatische Lymphozele zu entwickeln, um 5 % steigt. Ein Bias konnte aber
in der Arbeit vorliegen, weil nicht bekannt ist, wie viele Lymphknoten mit dem
Fettgewebe entfernt wurden und mehr als 94 % der Patienten in der Studie mehr
als 10 Lymphknoten entfernt bekommen haben (73, 84, 93). Eine kirzlich von
Seetharam et al. verdffentlichte Serie mit 5543 Patienten, die eine RALP erhalten
hatten, bestatigt dieses Ergebnis auch fir roboterassistiert operierte Patienten
(86). Damit widerlegten sie die langer gultige Feststellung von Tsaur et al. und
Thomas et al., dass die Anzahl der entfernten Lymphknoten nur fir offene RPs
signifikant zu sein scheint (75, 84, 86).

Bei den von uns retrospektiv untersuchten Patienten lag die Anzahl der pro
Patienten enthommenen Lymphknoten bei einem Median von 16 und damit im
Bereich der auch in anderen Studien vorgeschlagenen Anzahl an Lymphknoten
fur RALPs, der sich zwischen 13 und 20 Lymphknoten erstreckt (73, 91, 93).
Trotzdem konnen die Ergebnisse, dass eine erhdhte Zahl entnommener
Lymphknoten auch die Wahrscheinlichkeit erhdht, eine behandlungsbedurftige
Lymphozele zu entwickeln, im Mann-Whitney-U-Test (p = 0,971) hier nicht
nachvollzogen werden, was deckungsgleich Khoder et al. 2011 in einer Studie
an 1163 Patienten und Yuh et al. 2013 in einer Studie an 406 Patienten nach
RALP berichten (70, 96).

4.2.2. Nebenerkrankungen, Medikamente, Ernéhrung

Lymphozelen, oft definiert als eine mit klarer Flussigkeit geflllte Formation mit

anatomischer Assoziation zur Seitenwand des Beckens und ohne explizite
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epitheliale Begrenzung, entstehen durch chirurgische Dissektion afferenter
lymphatischer Gefal3e und folgender ungentigender Versiegelung (70, 75).

Auf der Suche nach weiteren Parametern, die einen Einfluss auf die Entstehung
von behandlungsbedurftigen Lymphozelen haben kdnnten, ricken deshalb die
Risikofaktoren fur Wundheilungsstérungen in die nahere Auswahl (93).

Als einer der wichtigsten Faktoren fur Wundheilungsstérungen gilt die durch
hoheres Alter entstehende Minderoxygenierung des Gewebes (97). Es konnte
aber in dieser Studie kein signifikanter Zusammenhang zwischen héherem Alter
und Entstehung von symptomatischen Lymphozelen hergestellt werden
(p = 0,598), obwohl der Altersmedian in dieser Studie mit 65,5 Jahren nicht von
dem in anderen Studien zum gleichen Thema abweicht (91, 93, 98).

Unter anderem Capitanio et al. 2011 identifizieren neben der erweiterten
Lymphadenektomie das Alter als einen von zwei Risikofaktoren fur das Ausbilden
einer symptomatischen Lymphozele (93). Allerdings ist auch hier die Studienlage
nicht eindeutig. So konnten verschiedene Studien einen Zusammenhang fir die
offene RP aufzeigen, fir die RALP allerdings nicht (70, 73, 84, 86).

Hand in Hand mit dem Alter geht bei den Risikofaktoren fur Wundheilungsstorung
die steigende Anzahl an Erkrankungen im Alter. Diabetes mellitus gilt als eine der
haufigsten Ursachen fur Wundheilungsstérungen (97). Im Chi-Quadrat-Test
konnte allerdings auch hier kein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen dem Vorliegen eines Diabetes mellitus und der Entstehung von
behandlungsbedurftigen Lymphozelen hergestellt werden (p = 0,607), was sich
mit dem Ergebnis von Sethaaram et al.,, der bisher als einziger diesen
Zusammenhang untersucht zu haben scheint, deckt (86).

Als gesicherte Ursachen und Risikofaktoren fir Wundheilungsstérungen in einer
ahnlichen Haufung wie Diabetes mellitus gelten aufl3erdem kardiovaskulare
Erkrankungen (99, 100). Ist das Gewebe schlecht durchblutet, kann Wundheilung
nur eingeschrénkt stattfinden, weil unter anderem Sauerstoff das heilende
Gewebe nur schlecht erreichen kann (97). Ein statistisch signifikanter
Zusammenhang konnte fur das Entstehen von symptomatischen Lymphozelen
und dem Vorliegen von sklerotischen Stenosen der Arteria carotis nachgewiesen
werden (p = 0,044). Allerdings st die Effektstarke bei einem

Korrelationskoeffizienten von 0,078 sehr gering und die untersuchte
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Patientenzahl sehr klein. Fiur alle anderen Erkrankungen des Gefal3systems
konnten solche Zusammenhange nicht signifikant nachgewiesen werden.

Bei einem Patientenkollektiv mit mehrheitlich ASA-1- und ASA-2- Patienten und
nur wenigen ASA-3-Patienten kann allerdings davon ausgegangen werden, dass
die untersuchten Nebenerkrankungen noch relativ schwach ausgepragt sind oder
wenig mit Komorbiditaten interagieren. Damit wirde sich ein etwaiger Effekt der
Nebenerkrankungen wie zum Beispiel Diabetes mellitus oder der von
chronischen Gefal3erkrankungen noch nicht signifikant auswirken.

Der Nachweis von in der Lymphe enthaltenen Gerinnungsfaktoren, die mit
Gerinnungshemmern interagieren kénnen, ist in der Literatur mittlerweile sehr gut
beschrieben (101). Durch die Gabe von Antikoagulantien und
Thrombozytenaggregationshemmern konnte so die Entstehung von
symptomatischen Lymphozelen befdrdert werden, wie unter anderem Naselli et
al. 2010 vermuten (73). Immer wieder wird auch in verschiedenen Studien ein
Zusammenhang zwischen der Gabe von niedermolekularem Heparin und der
Entstehung von Lymphozelen oder dem Ort der Injektion des Heparins
hergestellt (102-105). Allerdings gibt es auch hier vor allem neuere,
widersprechende Studien, zumindest das Ausmal des Einflusses ist unklar (70,
73, 83). Auch im vorliegenden Patientenkollektiv konnte weder ein statistisch
signifikanter Zusammenhang fur Thrombozytenaggregationshemmer (p = 0,245)
noch fur Antikoagulantien (p = 0,803) und einer Entstehung symptomatischer
Lymphozelen nachgewiesen werden.

Ein weiterer Faktor, der die Wundheilung beeinflussen kann, sind Stérungen des
Immunsystems. Diese konnen durch Erkrankungen, die das Immunsystem
beeinflussen, ausgelést werden, aber auch durch Medikamente, die die
natdurliche Immunreaktion des Korpers unterdricken (97, 100). Verschiedene
Autoimmunerkrankungen, die in der untersuchten Patientengruppe gehéauft
auftraten und einen Einfluss auf das Immunsystem des Korpers haben kénnten
oder eine Gabe von Immunsuppressiva oder Glukokortikoiden nétig machten,
wurden thematisch unter den Oberbegriffen ,Erkrankungen des rheumatischen
Formenkreises” und ,chronisch-entzundliche Darmerkrankungen®
zusammengefasst und auf einen signifikanten Zusammenhang getestet. Dieser

konnte nicht nachgewiesen werden (p = 0,567/ p = 0,173).
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Eine Einschrankung ist allerdings die Gro3e des Patientenkollektivs, in dem nur
eine kleine Anzahl in Frage kommender Erkrankungen aufgetreten ist, die zudem
nicht einzeln nach Entitat untersucht werden konnten.

Ein schon von Singh et al. bei Nierentransplantationen gezeigter und in der
Studie von Seetharam et al. fur Patienten mit RALP nachgewiesener
Zusammenhang zwischen erhdéhtem BMI und vermehrter Entstehung von
Lymphozelen konnte auch hier fur die radikale Prostatektomie bestatigt werden.
Fir den einzigen Ernahrungsparameter, der uns retrospektiv zu erheben maoglich
war, konnte fur den BMI-Wert ein signifikanter Zusammenhang mit der
vermehrten Entstehung von Lymphozelen hergestellt werden (p < 0,001) (86, 97,
100, 106).

Patienten mit einem hoéheren BMI-Wert bekommen im untersuchten Kollektiv
haufiger eine symptomatische Lymphozele als Patienten mit einem niedrigeren
BMI-Wert. Der Zusammenhang ist zwar rechnerisch (Effektstarke nach
Cohen = 0,15) als schwach zu bewerten, dies kdnnte aber auch am BMI-Wert
selbst liegen. In diesem Kontext wére die dem BMI uUberlegene Waist-Hip-Ratio
als genauerer Wert zur Identifikation von krankhaftem Ubergewicht sicherlich ein
geeigneterer Parameter, um diesen Zusammenhang in kommenden Studien
genauer zu untersuchen (107). Unser Ergebnis unterstitzt ein ahnlicher Trend in
der Studie von Thomas et al. von 2019 (84). Interessanterweise finden auch
Mundhenk et al. einen statistisch signifikanten, aber inversen Zusammenhang
zwischen BMI und dem Entstehen von Lymphozelen (108).

Ein weiterer in Frage kommender Parameter ware der Konsum von Nikotin, der
einen nicht zu unterschéatzenden hemmenden Einfluss auf die Wundheilung hat
(97). Allerdings stellte sich schon wéhrend der retrospektiven Datenerhebung
heraus, dass die Daten uUber das Rauchverhalten zu ungenau dokumentiert
worden waren, um sie statistisch zu verwenden. Oft fehlte die Dauer des
Nikotinkonsums oder es lagen bei Ex-Rauchern keine Angaben Uber den
Zeitpunkt des Rauchstopps vor.

4.2.3. Einfluss der Aggressivitat der Grunderkrankung
Um den Einfluss der Parameter zu testen, die eine Aussage uber die
Aggressivitat des Tumors treffen, wurde das Entstehen von symptomatischen
Lymphozelen mit dem vor der OP erhobenen PSA-Wert, dem d’Amico-Score und
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dem in der Bildgebung erfolgten Staging korreliert. Im Gegensatz zu Seetharam
et al., die den d’Amico-Score als Parameter fur die Entstehung von
symptomatischen Lymphozelen nachweisen, konnte aber in unserem Kollektiv
kein statistisch signifikanter Zusammenhang fur den Einfluss dieser Parameter
(bildgebendes Staging: p = 0,486; PSA: p = 0,817; d’Amico: P = 0,193) auf die
Entstehungsrate von symptomatischen Lymphozelen hergestellt werden (86).
Deckungsgleich ist das Ergebnis aus der Regensburger Patientengruppe mit
denen von Naselli et al. und Capitanio et al., die zu PSA-Wert und bildgebendem
Staging in ihren Serien keine statistische Signifikanz flr einen Zusammenhang
nachweisen konnten (73, 93).

Auch das Ergebnis, dass das Entstehen von symptomatischen Lymphozelen
unabhangig vom T-Status des Prostatakarzinoms ist, zu dem Capitano et al.,
Thomas et al. und Seetharam et al. kommen, deckt sich mit den Ergebnissen
unserer Analyse (p = 0,250) (84, 86, 93).

Des Weiteren konnte fir einen Zusammenhang zwischen einem positiven N-
Status und dem Entstehen einer symptomatischen Lymphozele, wie ihn Danuser
et al. berichten, im vorliegenden Kollektiv deckungsgleich mit dem Kollektiv von
zum Beispiel Seetharam et al. kein statistisch signifikanter Zusammenhang
nachgewiesen werden (p = 0,818) (81, 86). Die Power dieses Ergebnisses ist
hier bei einer Patientenzahl von 6 mit N+ und gleichzeitiger symptomatischer
Lymphozele aber sehr gering und daher nur bedingt aussagekraftig.

Allerdings konnte im Gegensatz zu den Arbeiten von Naselli et al. und Seetharam
et al., in denen sich kein Zusammenhang zwischen Gleason-Score und
Lymphozelenentstehung zeigte, in unserer Kohorte nachgewiesen werden, dass
die Klassifikation nach Epstein bzw. Gleason und das Auftreten symptomatischer
Lymphozelen positiv korreliert sind (73). Der Anteil an behandlungsbedurftigen
Lymphozelen nimmt mit steigender Epsteingraduierung des Tumors von 3,5 %
bei Tumoren des Grad eins auf 13,3 % bei Karzinomen des Grades 5 zu. Es
scheint also die HOhe der Epsteingraduierung des Prostatakarzinoms ein
geeigneter Parameter zur Abschatzung des Risikos, eine symptomatische
Lymphozele zu entwickeln, zu sein. Wie grof3 dieser Einfluss ist, misste in
weiteren Studien genauer untersucht werden, die Effektstarke ist hier rechnerisch
schwach (r = 0,271). Eine neue Studie aus dem Jahr 2022 konnte diese

Erkenntnis interessanterweise bestatigen. So zeigen Magistro et al., dass ein
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hoher Gleason-Score in Kombination mit einer Entfernung von mindestens 11
Lymphknoten ein starker Risikofaktor fur die Entstehung einer symptomatischen

Lymphozele ist (109).

4.2.4. Einfluss intraoperativer Faktoren
Khoder et al. analysierten in ihrer Studie 2011 bisher als Einzige, ob ein
signifikanter Zusammenhang zwischen der Entstehung von symptomatischen
Lymphozelen und dem Anwenden der nerve sparing Technik besteht, kamen
aber zu dem Ergebnis, dass ein solcher Zusammenhang nicht nachweisbar ist
(70). Im Chi-Quadrat-Test in der Regensburger Patientengruppe (p = 0,694) ist
dies ebenso der Fall, ein Zusammenhang kann nicht gezeigt werden. Die nerve
sparing Technik verursacht fur Patienten kein erhdhtes Risiko, eine

symptomatische Lymphozele zu erleiden.

4.3. Lymphozelentherapie
4.3.1. Aufenthaltsdauer

Mit einer Aufenthaltsdauer von 11 Tagen im Median und einer Range von
mindestens 2 Tagen bis hochstens 70 Tagen liegt die Aufenthaltsdauer zur
Behandlung einer symptomatischen Lymphozele im Caritas-Krankhaus St. Josef
etwas unter dem unteren Ende der Behandlungsdauer von 14,5 - 25 Tagen im
Median, die ein Patient in anderen Krankenhausern mit gleicher Problematik
verbringen musste. Allerdings besteht hier nur eine sehr eingeschréankte
Vergleichbarkeit. Dies kann an hoher Expertise und guter Behandlung in
Regensburg liegen, aber inwiefern zum Beispiel andere Erkrankungen Grund flr
langere Aufenthalte in anderen Einrichtungen war, wurde nicht standardisiert
erfasst, sodass diese Daten sicherlich mit einem Bias versehen sind (81, 110,
111).

Eine der Neuerungen in dieser Arbeit ist, dass es uns moglich war, die
Aufenthaltsdauer von Patienten, die eine konservative Behandlung bekommen
hatten, mit der Aufenthaltsdauer von Patienten zu vergleichen, die nur eine
operative Fensterung erhalten hatten, ohne dass drainiert oder instilliert wurde.

Wir kommen zu dem Ergebnis, dass zwar die Aufenthaltsdauer von Patienten,

die nur eine Punktion bekommen hatten, mit 7 Tagen am geringsten war, aber
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sobald Doxycyclin instilliert wurde, stieg die mediane Aufenthaltsdauer mit 12
Tagen Uber die mediane Aufenthaltsdauer von 9 bei Patienten, die eine sofortige
Fensterung erhielten.

Eine Verzerrung der Ergebnisse konnte durch die Tatsache entstehen, dass es
oft nicht moglich war, aus den Unterlagen zu entnehmen, welchen Einfluss
Begleiterkrankungen oder Komplikationen sowie die Mitbehandlung anderer

Fachdisziplinen auf die Aufenthaltsdauer hatten.

4.3.2. Auswahl der Therapie
Die drei gangigsten Methoden, die bei der Behandlung einer Lymphozele
eingesetzt werden, sind die Punktion zur Drainage, die Instillation einer
sklerosierenden Substanz wie zum Beispiel Doxycyclin, Bleomycin oder Tisseel,
und als letztes Mittel die Fensterung (75).
Welche Methode am besten geeignet ist, ist allerdings umstritten und in der
Literatur finden sich dazu uneinheitliche Angaben. So fordern zum Beispiel
verschiedene Autoren nach schlechten Erfahrungen bei konservativem und einer
Erfolgsrate von 100 % bei operativem Vorgehen, die laparoskopische Fensterung
als First-Line Therapie fir symptomatische Lymphozelen zu etablieren (73, 85,
112).
Es gibt auch Studien, deren Autoren mit konservativem Vorgehen Erfolgsraten
zwischen 70 % und 100 % erreichten. Ein Vergleich ist hier aber nur
eingeschrankt moglich, da in den meisten anderen Studien Substanzen wie
Povidon-Jod, Bleomycin oder Ethanol verwendet wurden (113, 114). Zudem
werden viele neuere Verfahren wie die LymphgefaRembolisation unter
Lymphadenographie vermehrt verwendet, die als sehr erfolgreich diskutiert
werden (115).
Grundsatzlich war eine Fensterung in dieser Studie die erfolgreichste Form der
Behandlung in der untersuchten Patientengruppe, da sie auch hier in fast 100 %
der Falle zum unmittelbaren Erfolg fuhrte. Die Instillation von Doxycyclin war mit
einer Rezidivrate von 53,6 % nur in etwa halb so erfolgreich wie die Fensterung.
Generell reicht die Erfolgsquote der konservative Behandlungsformen mit 40,9 %
Heilungsquote nicht and die Erfolgsquote der chirurgischen Versorgung heran.
Es konnte nicht nachgewiesen werden, dass die Dauer oder die Menge des
instillierten Doxycyclins einen Einfluss auf das Ergebnis des Therapieversuchs
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hatte (p = 0,887 / p = 0,256). Auch die bei Aufnahme gemessene Temperatur
(p =0,823), der CRP-Wert (p = 0,062) und die Leukozytenzahl (p =0,171) eignen
sich scheinbar nicht zur Therapieentscheidung fur eine Therapie mit Doxycyclin,
da hierfur keine Signifikanz nachgewiesen werden konnte.

In Erwagung gezogen werden konnte, ein standardisiertes Regime zur
Verabreichung sklerosierender Substanzen einzufihren oder von Doxycyclin auf
eines der anderen Medikamente umzusteigen.

Betrachtet man die Dauer, die ein Patient, bei dem verschiedene
Therapieversuche unter anderem mit Doxycyclin durchgefuhrt werden, langer
hospitalisiert wird, und das erhdhte Risiko, bei Punktion der Lymphozele eine
Infektion zu bekommen, scheint auch diese Studie zu ergeben, dass eine
sofortige Fensterung die effektivere, weniger risikoreiche und 6konomischere
Therapieform ist. Allerdings missen die Risiken des operativen Eingriffs
bertcksichtigt werden.

Hier kann zur Abwagung das Ergebnis Uber den Zusammenhang zwischen
Temperatur, Leukozytenzahl und CRP mit dem Erfolg einer Punktion als alleinige
Therapieoption vielleicht beitragen. So ergaben diese Daten einen statistisch
signifikanten Zusammenhang mit jeweils mittlerer Effektstarke bei
Leukozytenzahl (r = 0,440) und CRP (r = 0,425), sowie eine geringe Effektstarke
mit einem Plateau bei subfebriler Temperatur fir die bei Aufnahme gemessener
Temperatur (r = 0,242). Erhohte Leukozytenanzahl (p < 0,001), ein erhéhtes CRP
(p < 0,001) und subfebrile oder hypertherme Temperatur (p = 0,014) scheinen
geeignete Pradiktoren fur eine erfolgreiche Punktion zu sein. Zudem zeigte sich
in den vorliegenden Daten ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen
dem Erfolg einer alleinigen Punktion und der Dauer, die zwischen stationarer
Aufnahme und Punktion lag (p = 0,040). Dabei scheinen Punktionen erfolgreicher
zu sein, wenn man nicht am Tag der Aufnahme punktiert, sondern mindestens
einen Tag wartet. Die geringe Effektstarke (r = 0,203) und eine grof3e Anzahl an
unbericksichtigten Faktoren legen allerdings nahe, dass dieses Ergebnis mit
einem Bias behaftet ist. So war im Nachhinein nicht mehr nachvollziehbar, wie
lange bei den Patienten die Symptomatik vor der Vorstellung in der Ambulanz
beziehungsweise vor der Einweisung durch den niedergelassenen Urologen
schon angedauert hat. Auch geht aus den Daten nicht hervor, nach welchen

Kriterien die Entscheidung zur Punktion am Tag der Aufnahme gefallen ist und
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wann mit der Punktion noch einen oder mehrere Tage gewartet wurde. Zudem
gibt es in der gesichteten Literatur keine Daten, die diesen Zusammenhang
genauer beleuchten. Hier waren weitere Studien notwendig, um zu einem

genaueren Ergebnis zu kommen.

4.3.3. Schwere Komplikationen bei symptomatischen

Lymphozelen
Die bakterielle Infektion der Lymphozele als Sepsisvorstufe wird in der Literatur
mit einer Haufigkeit von ca. 20 % beschrieben. Damit liegt auch bei diesem Wert
eine genaue Ubereinstimmung zwischen dem Regensburger Kollektiv mit 20,0 %
infizierten Lymphozelen und der Literatur vor (85, 112).
Auch hier wére es wiinschenswert, einen Marker zu finden, der leicht erhoben
werden kann und aus dem auf eine Infektion riickgeschlossen werden kann, ohne
dass die Lymphozele punktiert werden muss.
Die statistischen Analysen zu den analysierten Blutwerten und der
Korpertemperatur waren allerdings ohne signifikantes Ergebnis. So ist der
Zusammenhang zwischen erhobener Temperatur bei Aufnahme und einer
infizierten Lymphozele (p = 0,117), zwischen dem initial gemessenem CRP-Wert
und dem Auftreten einer infizierten Lymphozele (p = 0,062) und der bei Aufnahme
bestimmten Leukozytenzahl und dem Auftreten einer infizierten Lymphozele
(p = 0,050) nicht nachweisbar. Auch ein Zusammenhang zwischen lokalen
Schmerzen und dem Vorliegen einer infizierten Lymphozele (p = 0,853) konnte
nicht nachgewiesen werden, wodurch sich diese Werte vorerst nicht zum
Einschétzen einer Infektion der Lymphozele eigenen.
Probleme in den Daten kénnte allerdings bereiten, dass alle erhobene Werte zu
unterschiedlichen Zeitpunkten nach Auftreten der Erstsymptome gewonnen
wurden. Zudem lagen nur ungenidgende Daten von den niedergelassenen
Urologen oder Hausarzten vor, um sie vergleichbar zu machen. So lagen
zwischen Erstauftreten der Symptome und Aufnahme in unserem Krankenhaus
teilweise nur wenige Stunden, oft aber auch mehrere Tage. Alle 4 Marker
reagieren aul3erdem vor allem bei alteren Menschen relativ trage und ungenau
auf Veranderungen (116, 117).
Ein Unterschied, ob eine konservative oder eine operative Form der Behandlung

bei einer infizierten Lymphozele sinnvoller ist, kann aus den Daten nicht
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abgeleitet werden (p = 0,156), dies liegt aber wahrscheinlich daran, dass bei
nachgewiesener bakterieller Infektion in der Lymphozelenflissigkeit immer die
Entscheidung zur Fensterung getroffen wurde. Auch eine Infektion der Harnwege
scheint keinen signifikanten Einfluss auf den Erfolg einer konservativen
Behandlung zu haben (p = 0,164) und fallt damit als Entscheidungskriterium aus.
Mit 8,6 % Thromboembolien in Folge einer symptomatischen Lymphozele liegt
die im vorliegenden Patientenkollektiv erhobene Zahl unter Beriicksichtigung der
prozentualen Anzahl an Lymphozelen in dem Bereich von <1 % - 8 %, den auch
andere Studien beschreiben (85, 98).

4.4, Sekundare Anastomoseninsuffizienzen

Zusatzlich wurden in unserer Gruppe einige der Faktoren, von denen wir
vermutet hatten, dass sie fur die Entstehung von symptomatischen Lymphozelen
eine Rolle spielen kdnnten, auch auf einen Zusammenhang mit der Entstehung

von sekundaren Anastomoseninsuffizienzen getestet.

4.4.1. Inzidenz und Ursachen
In 0,3 % - 8,6 % der Falle kommt es zu Anastomoseninsuffizienzen der
Anastomose zwischen Blasenhals und Urethra, wobei die Grenzen eventuell mit
einem Bias behaftet sind, da es in vielen dieser Studien kein Screening nach der
Operation gab, sondern diese Daten in unregelméRigen Abstanden von den
behandelnden niedergelassenen Urologen erfasst und Ubermittelt worden waren
(79, 98, 118). Sekundéare Anastomoseninsuffizienzen sind noch seltener und die
Entstehung kdnnte unter anderem auch an einer geringen Sensitivitdt der
Zystographie, die zum Nachweis der Insuffizienz herangezogen wird, liegen (78).
Beim vorliegenden Kollektiv lag die Inzidenz bei 3 %, Chen et al. berichten in
ihrer Serie mit 350 Patienten von 2,29 % (80).
Fur sekundare Anastomoseninsuffizienzen gelten ahnliche Uberlegungen zu
Wundheilungsstérungen wie fur Lymphozelen. Allerdings konnten hier weder
statistisch signifikante Zusammenhange zum Alter (p = 0,506) oder zum BMI
(p =0,170) hergestellt werden, noch zu bestimmten Nebenerkrankungen
(p zwischen 0,071-1,000) oder zur Einnahme von Gerinnungshemmern

(Thrombozytenaggregationshemmer: p = 0,536; Antikoagulantien: p = 0,058).
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4.4.2. Einfluss der Aggressivitat der Grunderkrankung

Auch ein Zusammenhang zwischen radiologischem Staging (p = 0,295) oder
d’Amico-Score (p = 0,104) und sekundéaren Anastomoseninsuffizienzen konnte
nicht hergestellt werden. Zudem konnte keine Korrelation zwischen dem
Auftreten von sekundaren Anastomoseninsuffizienzen und der histologischen
Graduierung nach Epstein zum Signifikanzniveau von 0,05 nachgewiesen
werden (p = 0,058).

Zwei andere Zusammenhange zeigten sich jedoch statistisch signifikant: Zum
einen ist der PSA-Wert scheinbar ein Pradiktor mit einer hohen Effektstarke
(r=0,581) fur das Risiko, eine sekundare Anastomoseninsuffizienz zu
entwickeln (p = 0,001). Zum anderen ist auch der T-Status des Tumors mit dem
Auftreten einer sekundaren Anastomoseninsuffizienz korreliert (p = 0,006),
dieser aber mit einer schwachen Effektstarke. Die wahrscheinlichste Erklarung
hierfur ist, dass bei grofiem Tumor und dadurch entstehender grof3er Wundflache
eine Heilung schwieriger und damit weniger oft erfolgreich ist als bei einer

kleineren Wundflache.

4.4 3. OP-Modifikationen

Ein durchgefuhrtes nerve sparing erhdoht das Risiko nicht, eine sekundéare
Anastomoseninsuffizienz zu erleiden (p = 0,928). Auch die Anzahl enthommener
Lymphknoten hat keinen signifikanten Einfluss auf die Entstehung (p = 0,521).
Eine durchgefuhrte Lymphadenektomie erhéht das Risiko aber schon (p =0,042).
Ein Erklarungsversuch ware, dass bei Flissigkeit an der Anastomose, die durch
die sickernde Lymphflissigkeit entsteht, das Epithel aufgeweicht werden kdnnte
und somit die Faden leichter ausrei3en oder die Wundheilung durch das

Auswaschen von Reparaturenzymen verzogert wird.

4.44. Outcome

Alle sekundare Anastomoseninsuffizienzen konnten nach Wiedereinlage eines
Blasendauerkatheters und Belassen desselbigen Uber einen mehr oder weniger

prolongierten Zeitraum erfolgreich therapiert werden.

4.5. Limitationen der Studie
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Einige der Ergebnisse und Aussagen der vorliegenden Studie sind, wie oben
bereits mehrfach erwahnt, limitiert in ihrer Aussagekraft und Ubertragbarkeit auf
andere Patientenkollektive. Durch die retrospektive Datenerhebung aus den
archivierten Krankenakten konnten die Daten eines sehr grol3en Kollektivs
betrachtet und untereinander verglichen werden. Allerdings war es durch diese
Form der Arbeit nicht immer méglich, fehlende oder nicht mehr nachvollziehbare
Daten nachtraglich zu erheben. Zudem wurde die Studie an einem universitaren
Zentrum durchgefihrt. An diesen Zentren werden in der Regel 6fter Patienten mit
schwereren Krankheitsverlaufen behandelt als an nichtuniversitaren
Einrichtungen. Zudem ist das Ergebnis eines operativen Eingriffs immer von der
Ausbildung und den Fahigkeiten des durchfihrenden Operateurs abhangig. Bei
der hohen Anzahl an durchgefiihrten RALPs muss davon ausgegangen werden,
dass personlicher Zugewinn an Fahigkeiten Uber die Zeit und personelle
Veranderungen einen Einfluss auf das Outcome gehabt haben. Da die Studie
monozentrisch durchgefuhrt wurde, liegen wahrscheinlich auch Abweichungen
von anderen Studien durch spezielle, krankenhausinterne Vorgehensweisen
oder Besonderheiten vor. Aus diesen Grinden ist es mdoglich, dass die
Ergebnisse dieser Studie nicht deckungsgleich auf andere Patientenkollektive

Ubertragbar sind.
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5. Zusammenfassung

Einfuhrung und Ziele: Lymphozelen sind eine haufige postoperative
Komplikation  nach radikalen  Prostatovesikulektomien mit  pelviner
Lymphadenektomie. Weniger haufig finden sich sekundare
Anastomoseninsuffizienzen. Therapeutische Mdoglichkeiten der Lymphozelen
umfassen Punktion und Drainage, Instillation oder Fensterung. Sekundare
Anastomoseninsuffizienzen lassen sich durch die tempordre Anlage eines
Blasenkatheters behandeln. Ziel dieser Studie war, die Epidemiologie von
Lymphozelen und sekundaren Anastomoseninsuffizienzen zu untersuchen und

die Behandlungsmoglichkeiten zu evaluieren.

Material und Methoden: Retrospektiv wurden alle Patienten, die sich einer
robotisch-assistierten Prostatektomie zwischen dem 1. Januar 2014 und dem 31.
Dezember 2018 an unserer Klinik unterzogen hatten, untersucht. Alle
dokumentierten Lymphozelen und sekundaren Anastommoseninsuffizienzen
dieser Patienten wurden erfasst und hinsichtlich ihrer Symptome, mdglicher
Infektionen und gewahlten Behandlungsverfahren analysiert. Die statistische
Analyse wurde mit IBM SPPS® Statistics 25 durchgefuhrt.

Ergebnisse: Wir waren in der Lage, 1029 Patienten, die sich im genannten
Zeitraum einer RALP unterzogen hatten, in die Studie einzubeziehen. Von diesen
wurden 186 Patienten (18,1 %) entweder bei Entlassung oder bei
Wiederaufnahme eine symptomatische Lymphozele diagnostiziert. 73 Patienten
wurden auf Grund einer symptomatischen Lymphozele wieder stationar
aufgenommen, von diesen wiederum mussten 71 Patienten (6,9 % aller
Patienten, die eine RALP erhielten) behandelt werden. Diese Patienten wiesen
im Durchschnitt einen hoéheren BMI (p < 0,001) sowie ein hoheres
Erkrankungsstadium (gemessen an der Graduierung nach Epstein; p = 0,018)
auf als Patienten ohne behandlungsbediurftige Lymphozele. In 10 Fallen dieser
wiederaufgenommenen Patienten (13,5 %) lag eine Thrombose begleitend zur
Lymphozele vor. Weil einige Patienten mit rezidivierenden Lymphozelen
mehrmals wiederaufgenommen werden mussten und andere Patienten mit

beidseitigen Lymphozelen auf beiden Seiten verschiedene Behandlungen
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erhielten, ergab sich eine Gesamtsumme von 115 behandelten Lymphozelen.
Punktion und Drainage wurde in 102 Fallen durchgefiihrt (die restlichen 13
Patienten erhielten eine initiale Fensterung). Bei 21 Patienten (20,6 %) war diese
Behandlung erfolgreich, die restlichen Patienten benotigten weiterfihrende
Behandlung oder erlitten Rezidive, die nicht weiter behandlungsbedurftig waren.
Instillation mit Doxycyclin wurde in 56 Féllen durchgefihrt. Von diesen Patienten
wurden 26 (46,4 %) erfolgreich behandelt (kein Rezidiv, keine weitere
Behandlung nétig). Eine operative Fensterung wurde in 54 Féallen durchgefuhrt
(in 20 Fallen nach Punktion, in 21 Fallen nach Punktion und Instillation, in 13

Fallen initial). Von diesen Patienten wurden 53 (98,1 %) erfolgreich behandelt.

Sekundare Anastomoseninsuffizienzen traten bei 33 Patienten (3,2 %) auf. Diese
Patienten hatten in der Regel ein lokal fortgeschritteneres Prostatakarzinom (T-
Status; p = 0,006) als vergleichbare Patienten ohne diese Komplikation. In allen
Fallen war eine temporare Schienung der Urethra mittels Dauerkatheter

erfolgreich.

Zusammenfassung: Die Studie bestatigte die Bedeutung von Lymphozelen und
sekundaren Anastomoseninsuffizienzen als haufige Komplikationen einer RALP.
Das Entstehen einer Lymphozele h&ngt mafigeblich von der Schwere der
Grunderkrankung ab, das Entstehen von sekundaren
Anastomoseninsuffizienzen vom lokalen Tumorstatus. Eine begleitende
Thrombose ist eine schwere, aber seltene Komplikation der Lymphozele. Die
operative Fensterung stellte sich als einzig effektive Behandlungsmoglichkeit
heraus, wahrend sich Punktion und Drainage, sowie Instillation von Doxycyclin

als wenig effektiv erwiesen.
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