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1. Zusammenfassung

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, relevante Entscheidungskriterien zwischen
offen durchgefiihrten partiellen Nephrektomien (OPN) und roboterassistierten

Nierenteilresektionen (RPN) zu differenzieren.

Charakteristika des Patientengutes und Methodik:

Es wurden pri- wund intraoperative Daten, onkologische Ergebnisse,
Komplikationen sowie postoperative Verldufe von jeweils 50 Fillen beider OP-
Verfahren, die mittels Matched Pairs Analyse (abgeglichene Parameter: Alter,
Geschlecht, Grading, Grofe sowie Entitdit des Tumors) verglichen wurden,
untersucht. Bei den roboterassistierten Nierenteilresektionen handelte es sich um
die ersten 50 durchgefiihrten Operationen dieser Art am hiesigen Zentrum, welche
somit die Lernkurve darstellen.

Bei Patienten nach RPN wurde ein transperitonealer, bei Patienten nach OPN ein
retroperitonealer (Flankenschnitt) Zugangsweg gewdhlt. Die zuvor durchgefiihrte
Bildgebende Diagnostik konnte eine Metastasierung in beiden Gruppen

ausschlief3en.

Ergebnisse:

Das Alter der Patienten lag im Durchschnitt bei 65 Jahren, wobei Ménner mit 1,4 :
1 im Vergleich zu Frauen haufiger betroffen waren. Die Nierentumore wurden in
iiber 90 % als Zufallsbefund diagnostiziert. Die durchschnittliche Tumorgrofle lag
bei 3 cm (Range in der RPN Gruppe 0,9 — 6 cm, Range in der OPN Gruppe 1,0 —
6,5 cm). Die Renoprotektion mit Einhaltung einer moglichst kurzen Ischdmiezeit
stand im Vordergrund der RPN weshalb bei 30 % der Patienten eine Konversion
erfolgte (Lernkurve). Mit 21,4 Minuten (RPN) und 19 Minuten (OPN) konnte
statistisch zwischen beiden Gruppen kein signifikanter Unterschied (p = 0,616) in
der Ischdmiezeit festgestellt werden. Die mittlere OP Dauer betrug in der RPN
Gruppe 210 und in der OPN Gruppe 106 Minuten (statistisch signifikanter
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Unterschied, p<0,001). Der mittlere perioperative Hamoglobinabfall war mit 2,1
g/dl nach RPN etwas hoher als in der OPN Gruppe (1,7 mg/dl) (statistisch nicht
signifikanter Unterschied, p = 0,452). Der friih postoperativ gemessene Abfall der
Nierenfunktion (eGFR) im Serum betrug in der RPN Gruppe 0,4 ml/min/1,73m’
und in der OPN Gruppe 9,9 ml/min/1,73m* (statistisch nicht signifikanter
Unterschied, p=0,227). Die histologische Klassifikation zeigte in beiden Verfahren
eine Dominanz des Stadium pT1la pNO MO (s.0.) RO. Ein positiver Resektionsrand
war in 4 % nach RPN und in

2 % der Patienten nach OPN nachweisbar (statistisch nicht signifikant, p = 0,909).
22 % der Patienten nach RPN und 30 % nach OPN erlitten Komplikationen
(statistisch nicht signifikanter Unterschied, p = 0,531) wobei dies vor allem Minor-
Komplikationen (Clavien I-II), 16% (RPN) vs 26% (OPN) waren. Major-
Komplikationen (Clavien >= III) traten bei jeweils 6% (RPN) vs 4% (OPN) auf.
Nur bei jeweils 6 % aller Patienten beider Gruppen war eine weitere invasive
Therapie der Komplikationen erforderlich. Der mittlere postoperative stationére
Aufenthalt betrug nach RPN 7,4 Tage, in der OPN Gruppe 11,2 Tage (statistisch
nicht signifikanter Unterschied, p = 0,265).

Schlussfolgerung:

Die Auswertung zeigte im Bezug auf die meisten der untersuchten Kriterien keine
statistisch relevanten Unterschiede zwischen beiden Gruppen. In der Gruppe der
roboterassistiert operierten Patienten waren die Operationszeiten signifikant langer
(p<0,001).

Auffillig scheint hier die Anzahl an Konversionen. Diese ldsst sich durch die Zeit
der Lernkurve, in der Anfangs, aufgrund noch fehlender Erfahrung, die
Tumorenukleation planméBig handassistiert durchgefiihrt wurde, erkldren. Nach
einer Lernkurve von ca. 20-30 Patienten fanden nur noch in Ausnahmefillen
Konversionen statt.

Interessant ist auch die Differenz zwischen beiden Gruppen in der Lénge des
stationdren postoperativen Aufenthaltes, die zwar statistisch nicht signifikant ist
(p=0,265), aber dennoch eine Tendenz zu kiirzeren Aufenthalten nach RPN

aufweist.
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Zusammenfassend konnen bei sorgfiltiger Indikationsstellung adédquate
onkologische = und  funktionelle = Ergebnisse der  roboterassistierten
Nierenteilresektion im Vergleich zur offenen Operation erreicht werden. Dennoch
ist die flache Lernkurve dieser Technik nicht zu unterschitzen wenn
zufriedenstellende Ischdmiezeiten als hochste Prioritdt erachtet werden. In beiden
Gruppen unterscheiden sich konkrete Ergebnisse bei der Mehrzahl der untersuchten
Parameter nicht signifikant. Nach wie vor ist deshalb fiir die Wahl des Verfahrens

vor allem die individuelle Situation des Patienten entscheidend.
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1. Summary

The goal of this current work was to establish criteria which would help in
selecting patients for either an open partial nephrectomy (OPN) or a robotic partial

nephrectomy (RPN).

Patient Characteristics and Methodology:

Thus pre- and intraoperativ data, oncological results, complications as well as
postoperative results were evaluated in 100 patients, of which an equal number (50)
where operated by a different technique. A comparison was drawn by matched pair
analysis (age, sex, tumor stage, tumor size as well as tumor entity where equated).
Of note is that the patients operated in the robotic partial nephrectomy group were
the first 50 operations of this type at the center and therefore also reflect the
learning curve. In the RPN group a transperitoneal entry was chosen, whereas in
the OPN group a classical flank approach (retroperitoneal) was used. In the

preoperative diagnostic imaging metastatic disease could be excluded.

Results:

The average patient age was 65 years and men were slightly more affected than
women with a ratio of 1,4 : 1. In 90% of the cases the tumour was an incidental
finding and the average tumour size was 3cm (range in the RPN group 0,9 — 6¢cm,
range in the OPN group 1,0 — 6,5cm). As great value was placed on renoprotection
and a short ischaemic time, 30% of the robotic operations were converted to open
operation (learning curve). The average ischaemic time in the RPN group was 21,4
minutes and 19 minutes in the OPN group (no relevant statistical difference
p=0,616). The average operating time was 210 minutes in the RPN group, whereas
in the OPN group the average operation was completed in 106 minutes (statistically
relevant difference p< 0,001). The average perioperativ decrease in haemoglobin
was slightly higher in the RPN group, 2,1g/dl, when compared to the OPN group of
1,7g/dl (no relevant statistical difference p=0,452). The early postoperative
decrease in renal function (eGFR) was 0,4ml/min/1.73m’ in the RPN group and
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9,9ml/min/1.73m’ in the OPN group (no relevant statistical difference p=0,227).
Irrespective of the operating technique the most dominant histological classification
was a stage pT1la pNO MO RO tumour. Positive surgical margins were seen in 4% of
RPN and in 2% of OPN (no relevant statistical difference p=0,909). 22% of
patients who underwent a RPN and 30% of patients where an OPN was performed
had complications (no relevant statistical difference (p=0,531). Minor
complications (Clavien I-11) 16% vs 26% and major complications (Clavien >=III)
6% vs 4%. In 6% of the cases a further invasive intervention was necessary. The
average hospital stay after RPN was 7,4 days in comparison to an average hospital

stay of 11,2 days after OPN (no relevant statistical difference p=0,265).

Conclusion:

The statistical evaluation of the above mentioned criteria showed no relevant
statistical differences between the two groups, except for the fact that there was a
significantly longer operating time in the group of patients undergoing a RPN
(p<0,001).

Of note is also the very high conversion rate in the RPN, which can be explained by
the planned hand-assisted tumourenucleation in the first few operation. After the
learning curve of 20-30 patients was reached a conversion only took place in very
rare cases.

Although the difference in hospital stay between the two groups was not
statistically relevant (p=0,265), there seems to be a tendency towards a shorter
hospital stay in the RPN group.

In summary, if careful selection criteria are used, equivalent oncological as well as
functional results can be seen when the robotic assisted partial nephrectomy is
compared to the open partial nephrectomy. The learning curve of this operating
technique should not be underestimated especially if acceptable ischaemia times are
the highest prerogative. Considering the amount of parameters that were examined,
significant differences cannot be seen between the two groups. We conclude that,
as before, the choice of operating technique remains an individual one based on the

specific patient.
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2. Einleitung

2.1. Definition

Das Nierenzellkarzinom (NZK) macht bei Frauen 3,2 %, bei Mannern 4,9 % aller
bosartigen Neubildungen aus. Es ist somit zwar eher selten, jedoch nach dem
Prostata- und Blasenkarzinom das dritthdufigste urologische Malignom
(BATZLER WU, 2003-2004).

Mit 85 Prozent ist es der bedeutendste bosartige Tumor der Niere (ROTERT,
2006), wihrend gutartige Tumoren der Niere im Vergleich hierzu selten auftreten.
Der Erstbeschreiber dieses Karzinoms war der Chirurg P. Grawitz, nach dessen
Name auch eines der Synonyme des Nierenzellkarzinoms - Grawitz Tumor,
bekannt ist. Vor allem in der édlteren Literatur werden weitere Begriffe wie
Hypernephrom  oder  hypernephroides  Nierenzellkarzinom und  renales
Adenokarzinom verwendet. Die beiden erstgenannten Namen beruhen auf der
inzwischen tiiberholten Annahme, der Tumor sei von in der Niere versprengtem,
heterotopem Nebennierengewebe ausgehend (GRAWITZ, 1883). Aufgrund der
heutigen Kenntnis um den eigentlichen Ausgangspunkt — den Tubuluszellen — wird
die alleinige Verwendung des Begriffes Nierenzellkarzinom propagiert (BURGER,
1991).

Das Nierenzellkarzinom stellt eine Gruppe von Tumoren dar und wird nach dem
Ausgangsgewebe, den zytogenetischen Befunden und dem histologischen Bild

unterteilt (siehe Klassifikation).
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2.2. Epidemiologie

Das Nierenzellkarzinom kann in jedem Lebensalter auftreten. Das Altersmaximum
liegt bei 50-70 Jahren (BRETHEAU, 1998). Die Erkrankung, insbesondere in der
hereditdren Form, ist aber auch bei Kindern im Alter von 6 Monaten beobachtet
worden.

Beim Mann liegt das NZK in der Reihenfolge der hdufigsten Karzinome an 8.
Stelle und ist fiir etwa 3 Prozent der Malignome verantwortlich. Im Jahre 2003
entfielen 3,5% aller Krebstodesfille weltweit auf das Nierenzellkarzinom

(JOST, 2003).

Minner erkranken laut Literatur zwischen 1,5- und 2- (bis maximal 4-) mal
hiufiger am NZK als Frauen. Daraus ergibt sich eine Inzidenzrate von 2,8 —
9,6/100.000 fiir Méanner und 1,1-4,2/100.000 fiir Frauen.

In den letzten 60 Jahren zeigt sich hier eine Zunahmetendenz die mit 2 %/Jahr
weiter steigend ist. In Europa treten etwa 30.000 Neuerkrankungen pro Jahr auf. In
den westlichen Landern schwanken die Angaben zwischen 4-8 und 8-15 pro
100000 Einwohner pro Jahr (HALLSCHEIDT, 2005). In Asien und Afrika wird
eine leicht geringere Inzidenz als in den USA und Skandinavien beobachtet.

Die kontinuierliche Zunahme der Inzidenz, welche anhand von Autopsien bestatigt
wurde und circa 15 — 20 %, nach Literaturangaben sogar bis zu 38 %
(WUNDERLICH, 1998; FIGLIN, 1999; ROTERT, 2006) betrdgt, kann einer
zunechmenden Industrialisierung eines Landes aber auch maBgeblich dem
Fortschritt in der Entwicklung bildgebender Verfahren, vor allem der Sonographie

zugeschrieben werden.
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2.3. Atiologie

Die Entstehung eines Nierenzellkarzinoms kann mehreren Faktoren zugrunde
liegen. Man unterscheidet hier zwischen chemischen, soziodkonomischen,
genetischen und hormonellen Aspekten. So beschreibt Mandel ein erhohtes
Krebsrisiko bei Patienten die Kadmium sowie Asbest ausgesetzt sind (MANDEL,
1995). Weiterhin kann eine vermehrte Analgetika- (McCREDIE, 1995; YUAN,
1998) sowie Diuretikacinnahme (McLAUGHLIN, 1995; SHAPIRO, 1999) Einfluss
auf das Entstehen eines NZK haben. Krankheiten wie Fettleibigkeit, vor allem bei
Frauen, (MELLEMGAARD, 1995; SHAPIRO, 1999) und die damit oftmals
verbundenen Co-Morbiditidten wie Diabetes mellitus (LINDBLAD, 1995) oder
arterielle Hypertonie (McLAUGHLIN, 1995; YUAN, 1998), falsche fett- und
Eiweillreiche Erndhrung sind weitere Faktoren, die die Entstehung eines NZK
begiinstigen sollen (SCHLEHOFER, 1996). Zudem scheint das Vorhandensein
eines NZK bei einem Verwandten | Grades hierauf Einfluss zu haben. Der
genetische Aspekt kann hier nicht auBer Acht gelassen werden, was das hdufigere
auftreten des NZK bei Patienten mit von Hippel Lindau Syndrom, polyzystischer
Nierenerkrankung und tuberdser Sklerose belegt. FEin deutlich erhohtes
Erkrankungsrisiko besteht fiir Patienten mit terminaler Niereninsuffizienz und
Dialysepflichtigkeit. Etwa 40-50 der langzeitdialysierten Patienten entwickeln
Nierenzysten, die zu ca. 6% in ein NZK iibergehen (MARTEL, 2003)

Die o. g. Risikofaktoren werden derzeit noch kontrovers diskutiert.
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2.4. Klassifikation

Nach der TNM-Klassifikation erfolgt gemifl der UICC (Union internationale
contre le cancer) und des AJCC (American Joint Committee on Cancer) eine
Einteilung des NZK in vier Stadien (Tabelle 1). Die Erstveroffentlichung der
TNM- Einteilung fiir das NZK erfolgte 1978. Sie wurde seitdem im Zuge des
Fortschritts von Diagnostik und Therapie 1997, 2002 und 2010 iiberarbeitet.

T steht fiir die Groe und Ausdehnung des Primirtumors, N steht fiir die Anzahl
der befallenen regiondren Lymphknoten und M steht fiir das Auftreten und die

Lokalisation von Fernmetastasen (Tumorabsiedlungen).

Im angloamerikanischen =~ Raum wird meist die Klassifikation der
Weltgesundheitsorganisation WHO verwendet. Diese ist mit der UICC
vergleichbar und wird daher nicht separat dargestellt. Zusétzlich wird hier noch die
Tumorausbreitung nach den Kriterien von HOLLAND und ROBSON

(ROBSON, 1969) genutzt (Tabelle 2).

Ein Unterschied zwischen diesen beiden Klassifikationen besteht vor allem bei den
lokal begrenzten Tumorstadien. Die Holland-Robson Klassifikation berticksichtigt
nicht die Gréfe des Primirtumors die inzwischen ein Prognosekriterium darstellt

(LAM JS, 2005).

Eine weitere Klassifikation der Nierentumore nach der WHO aus dem Jahre 2004,
entsprechend den zytomorphologischen und zytogenetischen Eigenschaften

illustriert Tabelle 3.

Das Vorhandensein mehrerer unterschiedlicher Klassifikationen sowie ihrer
jeweilig unterschiedlichen Schwerpunkte fithren vor allem beim Vergleich von

Studienergebnissen immer wieder zu Schwierigkeiten im Datenvergleich.



2. EINLETUNG

T Priméartumor

X nicht beurteilbar

TO kein Anhalt fiir Primartumor

Tla Tumor 4 cm oder weniger in grof3ter Ausdehnung

T1b Tumor mehr als 4 cm, aber nicht mehr als 7 cm in grofter
Ausdehnung

T2a Tumor begrenzt auf die Niere und 7-10 cm

T2b Tumor begrenzt auf die Niere aber >10 cm

T3 Tumor breitet sich in groBBere Venen aus oder infiltriert direkt
perirenales Gewebe, jedoch nicht die ipsilaterale Nebenniere und
nicht iiber die Gerota-Faszie hinaus

- T3a Tumor mit makroskopischer Ausbreitung in die Nierenvene oder
ihre segmentalen Aste (mit muskulirer Wand) oder mit Infiltration
des perirenalen und/oder peripelvinen Fettgewebes, aber nicht iiber
die Gerota-Faszie hinaus

> T3b Tumor mit makroskopischer Ausbreitung in die Vena cava
unterhalb des Zwerchfells

> T3c Tumor mit makroskopischer Ausbreitung in die Vena cava
oberhalb des Zwerchfells oder mit Infiltration der Wand der Vena
cava

T4 Tumor infiltriert tiber die Gerota-Faszie hinaus (eingeschlossen die
kontinuierliche Ausbreitung in die ipsilaterale Nebenniere)

N Regiondre Lymphknoten
(hilare, abdominale, aortale, parakavale)

NX nicht beurteilbar

NO nicht befallen
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N1 Metastase(n) in einem regiondren Lymphknoten

N2 Metastasen in mehr als einem Lymphknoten

M Fernmetastasen

MX nicht beurteilbar

MO keine Fernmetastasen

M1 Fernmetastasen vorhanden

=>» Tabelle 1: Kurzfassung der TNM-Klassifikation der Nierenzellkarzinome
aus dem Jahr 2010 (7. Auflage)

Stadium | Auf die Niere beschriankter Tumor
Stadium 11 Infiltration in das peri-/pararenale Fettgewebe innerhalb der Faszia
Gerota
Stadium II1 Makroskopische = Veneneinbriiche und/oder = Lymphknoten-
metastasen
—>1lla Makroskopische Veneninvasion
—>11Ib Regionidre LK-Metastasen
~>1llc Makroskopische Veneninvasion zusammen mit regiondren LK-
Metastasen
Stadium IV Infiltration in Nachbarorgane oder Fernmetastasen

=» Tabelle 2: Stadieneinteilung des NZK nach Robson aus dem Jahr 1969
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Epitheliale Nierenzelltumoren:

Maligne: Klarzelliges Karzinom
Papillares Karzinom
Chromophobes Karzinom
Sammelrohrkarzinom
Medulliares Karzinom der Niere
Karzinom assoziiert mit Neuroblastom
Muzindses tubuldres und spindelzelliges
Karzinom

Nierenkarzinom, nicht ndher klassifizierbar

Benigne: Papilldares Adenom
Onkozytom
Metanephrische Tumoren: Metanephrisches Adenom

Metanephrisches Adenofibrom

Metanephrischer Stromatumor

Nephroblastische Tumoren: Nephrogene Reste

Nephroblastom

Mesenchymale Tumoren:

Kindesalter: Klarzellsarkom
Mesoblastisches Nephrom
Rhabdoidtumor

Erwachsene: Sarkome und benigne mesenchymale Tumoren
Angiomyolipom

Juxtaglomeruldrer Tumor

Gemischte mesenchymale und Zystisches Nephrom

epitheliale Tumoren: Gemischter Epithel- und Stromatumor
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Gemischte mesenchymale und Synoviales Sarkom

epitheliale Tumoren:

Neuroendokrine Tumoren: Karzinoid
Neuroendokrines Karzinom
Primitiver neuroektodermaler Tumor (PNET)
Neuroblastom

Phaochromozytom

Keimzelltumoren und

Lymphome

Metastasen

=» Tabelle 3: WHO-Klassifikation der Nierentumoren aus dem Jahr 2004

2.5. Metastasierung

Das Nierenzellkarzinom metastasiert am haufigsten in das Lungenparenchym.
Weitere Lokalisationen zeigt Tabelle 4. AuBler den hier beschriebenen werden
immer wieder atypische Absiedlungen wie z. B. im Bereich der Schilddriise, des
Mediastinums, des Pankreas, des Skelettmuskels, des Diinndarms, der Ethmoidal-
und Frontalhohlen oder der Haut gesichtet (HESSION, 1997; JANZEN, 1998;
GOTTLIEB, 1998; TERADA, 1998).

Bei ca. 25-30 Prozent der Patienten zeigt sich bei Erstdiagnose schon eine
Fernmetastasierung (MOTZER, 1996; YOUNG, 1998). Falls nicht, ist mit ithrem
Auftreten vor allem innerhalb von 3 Jahren nach Operation zu rechnen. Dank der

mittlerweile etablierten Nachsorgeuntersuchungen mittels CT Abdomen und
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Rontgen Thorax koénnen nahezu 90% dieser Metastasen diagnostiziert werden

(SAIDI, 1998).

Lungenparenchym 50-60%
Leber 25-35%
Skelettsystem 30%
Ipsilaterale Nebenniere 19%
Kontralaterale Niere 1,6-11%
Gehirn 5%

=>»Tabelle 4: Héaufige Lokalisationen von Fernmetastasen und ihre
prozentuale Hiufigkeit (MOTZER, 1996;
STEINBACH, 2000; OBERNEDER et al, 2003)

2.6. Diagnose

Die meisten Nierentumore sind bis zum spiten Stadium asymptomatisch und nicht
palpabel (NOVICK, 2007). Derzeit werden mehr als 50% der NZK zufillig bei
Rontgenuntersuchungen, die aufgrund unspezifischer Symptome eingeleitet
wurden, diagnostiziert (KUTIKOV, 2006; REMZI, 2006; KANE, 2008). Die
klassische Triade aus Flankenschmerzen, Makrohdmaturie und palpablem
abdominellen Tumor ist mit 6-10% selten (LEE, 2002)

Unspezifische Symptome werden in ca. 30% der Patienten mit symptomatischem
NZK gesichtet (Tabelle 5). Bereits vorhandene Metastasen konnen Grund fiir
Symptome wie Knochenschmerzen oder persistierenden Husten sein. (NOVICK,

2007; KIM, 2003) .
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o Arterielle Hypertonie

e Kachexie

¢ Gewichtsabnahme

e Fieber

e Neuromyopathie

e Amyloidose

e Erhohte Erythrozyten Sedimentation

e Anamie

e Anormale Leberfunktion

e Hyperkalzemie

e Polyzythaemie

=>» Tabelle 5: Héufigste unspezifische Symptome des NZK

Die korperliche Untersuchung hat lediglich eine limitierte Rolle bei der Diagnostik
des NZK. Nichtsdestotrotz sollten Auffélligkeiten wie ein palpabler abdomineller
Tumor, palpable zervikale Lymphandenopathien, nicht reduzierbare Varikozelen,
bilaterale Beinddeme welche eine Venenbeteiligung suggerieren konnen, eine

radiologische Untersuchung nach sich ziehen.

Die Laboruntersuchung sollte Parameter wie Kreatinin, GFR, H&moglobin,
Erythrozytensedimantation, Alkalische Phosphatase, LDH und Kalzium enthalten
(SUFRIN, 1989; MOTZER, 2002). Gesicherte Tumormarker fiir das NZK
existieren bislang noch nicht. Es wurden mehrere Versuche unternommen diese zu
identifizieren, wie zum Beispiel den Transforming growth factor (TGF)-beta 1, der
(deutlich erhoht in NZK) als ,,possible tumor-prognostic marker* gewertet wird
(WUNDERLICH, 1998). Dies trifft jedoch allem Anschein nach nur im
metastasierten und nicht im lokalisierten Stadium zu, was seine Aussagekraft

Richtung Rezidiverkennung und Verlaufskontrolle verschiebt (HEGELE, 2003).
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Neuere Studien diskutieren die Bestimmung des EGF-Rezeptor-Status in Hinblick
auf Entwicklung und Progression des NZK (MERSEBURGER, 2006).
Die Urinanalyse zum Nachweis einer Mikrohdmaturie oder von

Entziindungszeichen gehort zur Basisdiagnostik.

Eine separate bilaterale Nierenfunktionspriifung sollte in folgenden Situationen

stattfinden (SONG, 2009; UZZO, 2001; HUANG, 2006):

* bei einzelnierigen Patienten mit NZK oder bei bilateralen Tumoren

* bei erhohtem Kreatinin-Serumspiegel

* bei Patienten mit erh6htem zukiinftigem Risiko einer
Nierenfunktionsbeeintrachtigung durch verschiedene Komorbidititen wie
Diabetes, Chronische Pyelonephritis, Renovaskuldre Erkrankungen,
Nephrolithiasis oder polyzystische Nierenerkrankung.

Die meisten Nierentumore werden mittels Ultraschall oder CT Untersuchungen, die
aus verschiedensten Griinden angefertigt werden, diagnostiziert.

Die Sonographie reicht mit einer Sensitivitit und Spezifitdt von 93-98% bzw. 90-
98% be1 dem Nachweis von Nierentumoren ab 2,5 cm Durchmesser durchaus an
die modernen CT und MRT heran. Der Vorteil ist hierbei die einfache
Zuginglichkeit bei relativ geringem Organisations- und Materialaufwand. Bei
unklaren Befunden und vor Operationen ist jedoch eine weitergehende Abklarung
(CT/MRT) erforderlich (SIEMER, 2002). Das Abdomen CT ermdglicht nicht nur
die Diagnostizierung eines Nierentumors, sondern liefert auch Informationen {iber
die Funktion und Morphologie der kontralateralen Niere, die Tumorgréf3e sowie die
extrarenale Ausdehnung des Tumors. Auch eine Venenbeteiligung sowie die
VergroBerung lokoregionaler Lymphknoten kdonnen hier nachgewiesen werden.

Im Falle unzureichender CT-Befunde kann eine MRT Untersuchung zusétzliche
Informationen wie z. B. {iber die Tumorthrombusausdehnung in die vendsen
GefdBe (Vena renalis oder Vena cava) liefern. Hierzu ist auch die Doppler-
Sonographie geeignet, dennoch gilt allgemein die MRT als Untersuchungsmethode
der Wahl.
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Eine Rontgenuntersuchung des Thorax gehdrt obligat zur praoperativen
Stagingabklarung, da das Lungenparenchym die hiufigste Metastasenlokalisation
beim Nierenzellkarzinom darstellt. Bei Nachweis einer Raumforderung sollte die
Diagnostik durch die CT-Untersuchung des Thorax erweitert werden.

Eine Indikation zur Angiographie ist heute nur noch in Ausnahmefillen zur
Darstellung Arterieller und vendser Anomalien gegeben, wobei hierfiir keine
allgemeine ~ Empfehlung  seitens der EAU  besteht. Die  digitale
Subtraktionsangiographie (DSA) ist hier Goldstandard, aber auch die
kontrastverstirkte MR-Angiographie oder CT-Angiographie gelten als suffiziente
Methoden (FERDA, 2007; ADEY, 2008; KRESTIN, 1992).

Fir eine Knochenszintigraphie, deren diagnostische Aussagekraft jedoch
heutzutage umstritten ist (STAUDENHERZ, 1999), wird die Indikation
hauptsidchlich nur noch bei symptomatischen Patienten, d. h. bei durch
Knochenmetastasen verursachte Beschwerden oder bei erhohten Laborparametern
wie Alkalische Phosphatase oder Serumkalzium, gestellt. Bei asymptomatischen
Patienten, giinstigem Tumorstadium (T1-T3) und unauffilliger Alkalischer
Phosphatase sollte, auch nach den Richtlinien der DGU, von einem
Knochenszintigramm abgesehen werden. Zeigen sich jedoch Symptome einer
Metastasierung, miissen gezielt symptomorientierte diagnostische MalBnahmen
ergriffen werden, um die Therapieoptionen zu verbessern, so z. B. eine CT des
Schédels bei Verdacht auf Hirnmetastasen. Auch eine
Positronenemmissionstomographie (PET) steht zur weiteren Abkldrung zur
Verfiigung.

In Tabelle 6 wird die Bildgebende Diagnostik beim NZK zusammengefasst.

Basisdiagnostik | Eingehende Anamnese und korperliche
Untersuchung

Laborchemie (Blut, Serum, Urin)
Sonographie des Abdomens

CT oder MRT des Abdomens (evtl. Mit
Kontrastmittel)

Rontgen-Thorax p.a. und seitlich

Erweiterte Duplex-/Dopplersonographie, Cavographie
Diagnostik: (Tumorthrombus)
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Erweiterte Ausscheidungsurographie (Hamaturie)
Diagnostik: Phlebographie (Thromben distal eines
Venenzapfens)

Herzecho/TEE (Cavazapfen im Vorhof)
CT-Thorax (Verdacht auf pulmonale Filiae)
Seitengetrennte MAG-3-Clearance
(beidseitige Nierenerkrankung)
Symptomorientierte Diagnostik (z.B. CT-
Schédel bei V.a. Metastasen)

Spezifische Laboruntersuchungen (V.a.
Paraneoplasien)

Tumorbiopsie (V.a. Befall durch extrarenale
maligne Prozesse)

Angiographie (imperative Indikation zur
organerhaltenden Operation)
Skelettszintigraphie (Symptome z.B.
Schmerzen, erhohte AP)

=> Tabelle 6: Bildgebende Diagnostik vor Nierentumoroperationen

(OBERNEDER, 2003)

Biopsien tumorverdédchtiger Areale finden immer mehr Zuspruch in der Diagnostik,
der Nachsorge, sowie der ablativen Therapie des NZK. Studien zeigten eine hohe
Spezifitit und Sensitivitdt fiir das Vorhandensein einer Malignitit, allerdings muss
erwdhnt werden dass ca. 10-20% dieser Biopsien nicht aussagekriftig sind
(BRIERLY, 2000; DECHET, 2003; REMZI, 2009; SHANNON, 2008; VOLPE,
2008). Viele Autoren raten aufgrund der Gefahr von Impfmetastasen, sowie der
Provokation stirkerer Blutungen und somit relativ hohem Risiko im Vergleich zur
Aussagekraft dieser Untersuchung, von einer Biopsie ab. Eine Gewebeprobe kann laut
diesen Autoren bei Verdacht auf ein Lymphom oder eine Metastasierung in die Niere

vor einer operativen Freilegung in Betracht gezogen werden (OBERNEDER, 2003).
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2.7. Differentialdiagnose

Eine Raumforderung im Bereich der Niere sollte immer den Verdacht auf ein
Nierenzellkarzinom wecken. Daneben miissen auch andere Differenzialdiagnosen

in Betracht gezogen werden (Tabelle 7).

Dank der modernen diagnostischen Moglichkeiten kann die Dignitdt einer
Raumforderung im Bereich der Niere, vor allem dank CT/MRT und Sonographie,
heutzutage relativ gut eingegrenzt werden (SIEMER, 2002). Eine endgiiltige
Beurteilung bleibt jedoch dem histopathologischen Befund vorbehalten.

Benigne Raumforderungen Onkozytome
Lipome/Fibrome/Angiomyolipome
Zysten

Lymphangiome

Hémangiome

Juxtaglomeruldre Tumoren
Nierenkarbunkel

Xanthogranulomatdse Pyelonephritis

Potentiell maligne Raumforderungen ,,Adenome*

Maligne Raumforderungen

a) epithelial Nierenzellkarzinome

b) mesenchymal Liposarkome
Myosarkome
Angioendotheliome
Héamangioperizytome

Osteogene Sarkome

c) Mischtumore Wilms-Tumore

Sekundér maligne Raumforderungen Maligne Lymphom
Metastasen anderer Tumore

=> Tabelle 7: Differentialdiagnosen bei Raumforderungen der Niere
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2.8. Operative Therapie des lokal begrenzten NZK

a) Radikale Nephrektomie

Die Nierenteilresektion bei lokal begrenztem Nierenzellkarzinom zeigt
vergleichbare onkologische Ergebnisse im Vergleich zur radikalen Nephrektomie
(RAZ, 2009; MARSZALEK, 2009; GILL, 2007) welche somit hier nicht ldnger als
Goldstandard erachtet wird. In manchen Féillen, wie z. B. bei lokal
fortgeschrittenem Tumorwachstum, schwer zuginglichem Tumor, schlechtem
Gesundheitszustand, wird weiterhin die radikale Operationsmethode, also die
komplette Entfernung der Tumortragenden Niere, angeraten.

Eine Adrenalektomie wird im Normalfall nicht durchgefiihrt, es sei denn das
praoperative, mittels CT oder MRT durchgefiihrte Tumorstaging zeigt ein
anormales Nebennierengewebe oder der intraoperative Befund ldsst auf eine
mogliche Metastasierung schliefen. Auch die radikale Lymphadenektomie, bei
nicht pathologisch vergroferten und intraoperativ nicht pathologisch palpablen
Lymphknoten, wird aufgrund neuer Studien nicht empfohlen, da dies keinen
Einfluss auf die Verldngerung des Langzeitiiberlebens zu haben scheint. Sie kann

aber zu Staging-Zwecken im hildren Bereich erfolgen.

b) Offene organerhaltende Nierentumortherapie

Dieses Verfahren wird auch Nierenteilresektion genannt und wurde erstmals 1884

von Wells bei benignen Raumforderungen der Niere und 1890 von Czerny bei

malignen Nierentumoren in der Literatur erwdahnt (WALSH, 1997).
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Die Indikationen zur Nierenteilresektion, frither nur imperativ, konnen heutzutage

in folgende Kategorien unterteilt werden:

* absolut — anatomische oder funktionelle Einzelniere

» relative — Vorhandensein gewisser Faktoren die die Funktion der kontralaterlen
Niere in Zukunft beeintrachtigen kénnen, z.B. Diabetes mellitus

» elektiv — lokal begrenzter Tumor mit gesunder kontralatereler Niere

Bei Tumoren mit einem Durchmesser bis 4cm (Tla) liefert die elektive
Nierenteilresektion  vergleichbare rezidivfreie Ergebnisse und Langzeit-
iiberlebensraten wie die radikale Nephrektomie.

Bei groBeren Tumoren (T1b) kdnnen gute onkologische Ergebnisse, allerdings bei
sorgfiltig ausgesuchten Patienten, erreicht werden. Ein erhohtes Lokalrezidivrisiko
wurde bei Tumoren mit einem Durchmesser von iiber 7 c¢cm, welche mittels
partieller Nephrektomie behandelt wurden, gesichtet. Bei solchen Patienten sollte
deshalb das Follow-up intensiviert werden.

Weiterhin konnte nachgewiesen werden, dass die Nierenfunktion im spéteren
Verlauf besser erhalten werden konnte als bei der Nephrektomie (MCKIERNAN,
2002). Es gibt deutliche Hinweise, dass dadurch auch eine Verbesserung der
Uberlebensraten erreicht werden kann (THOMPSON, 2008; HUANG, 2009;
MILLER, 2008)

Die Komplikationsraten der Nierenteilresektion sind etwas hoher im Vergleich mit
der der radikalen Operation, allerdings immer noch im tolerablen Bereich. (VAN
POPPEL, 2007). Des weitern hat sich gezeigt, dass eine organerhaltende Operation
bei absoluter Indikationsstellung ein hoheres Rezidivrisiko mit sich bringt als bei
elektiv durchgefiihrten Eingriffen, wahrscheinlich wegen des groferen mittleren

Tumordurchmessers (THOMPSON, 2007)

Nichtsdestotrotz empfehlen auch die aktuellen Leitlinien der EAU eine
Nierenteilresektion, bei Tumoren mit einem Durchmesser bis zu 7cm, wann immer

dies moglich ist (BECKER, 2006).
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¢) Laparoskopische und roboterassistierte Tumorchirurgie

Die laparoskopische radikale Nephrektomie stellt die Standardtherapie bei
Patienten mit T2 Nierenzellkarzinomen und kleineren Tumoren, die nicht
nierenteilreseziert werden konnen, dar (CHUNG, 2007; ROSOFF, 2009).
Langzeitstudien belegen, dass das Outcome bzgl. des tumorfreien Uberlebens der
laparoskopischen radikalen Nephrektomie é&quivalent mit dem der offenen
Nephrektomie ist (PERMPONGKOSOL, 2005)

Des Weiteren scheinen Patienten die laparoskopisch Nephrektomiert worden sind
eine geringere postoperative Morbiditdt aufzuweisen, allerdings basiert diese

Erkenntnis lediglich auf wenigen Studien (GETTMAN, 2002)

Die laparoskopische Nierenteilresektion (LPN) stellt eine hohe Herausforderung fiir
den Operateur dar. In erfahrenen Hianden und ausgesuchten Patienten kann sie als
eine alternative zur offenen Operation erachtet werden. Vor allem eignen sich hier
Patienten mit relativ kleinen, peripher gelegenen Tumoren (GILL, 2007) allerdings
konnte aufgrund der immer gréBer werdenden Erfahrung die Indikation auch auf

komplexere Tumore ausgedehnt werden.

Seit ihrer Einfiihrung im Jahr 2004 von Gettman et al. (GETTMAN, 2004) stieg die
Akzeptanz fiir die roboterassistierte partielle Nephrektomie (RPN) als sinnvolle
Alternative zur offenen und traditionellen Laparoskopie stetig an.
Obwohl zunéchst friihe Erfahrungen mit der RPN keinen Vorteil dieser
Operationsmethode nachweisen konnten (ARON, 2008; CARUSO, 2006), wurden
in neueren Arbeiten Ergebnisse prisentiert, die mindestens dquivalent im Vergleich
zu denen konventioneller Laparoskopien sind (BENWAY, 2009; WANG, 2009).

Durch das Da Vinci System stehen dem Operateur Innovationen wie die
vergroferte, dreidimensionale Sicht, gelenkig bewegliche Instrumente sowie andere
technische Eigenschaften zur Verfligung, welche eine sehr prizise Préparation auf
kleinstem Raum mit erhohter Zahl der Freiheitsgrade erlauben. Diese Vorteile
ermoglichen es auch, durch die Verringerung der technischen Herausforderung, die

Hiirde vor dem Eintritt in die minimalinvasive Tumorchirurgie leichter zu



2. EINLETUNG 18

iiberwinden (BENWAY, 2009). Berichten zufolge konnte die Lernkurve tatsdchlich
verkiirzt werden, so dass nach weniger als 30 Eingriffen die Operateure, auch
solche mit bislang beschriankter laparoskopischer Erfahrung, das notige technische
Wissen und Konnen in diesem Zeitraum erlangen konnten (HASEEBUDDIN,
2009).

Einer der wichtigsten Aspekte der RPN und generell der organerhaltenden
Nierentumorchirurgie ist die Erhaltung der Nierenfunktion, welche maf3geblich mit
der Liange der warmen Ischdmie verbunden ist.

Verschiedene Zentren konnten Ischdmiezeiten zwischen 18 und 22 Minuten nach
RPN vorweisen (BENWAY, 2010). Laut Literatur scheint erst eine Ischimiezeit
von lber 20 Min. mit einem erhdhten postoperativen Risiko der Entwicklung einer
akuten oder chronischen Niereninsuffizienz verbunden zu sein (THOMPSON,
2007; BECKER, 2009). In der letzten Zeit wurden deshalb Moglichkeiten gesucht
die Ischdmiezeiten so kurz wie moglich zu halten.

Eine der Innovationen in diesem Bereich ist die Einfiihrung einer sog. Sliding-Clip
Renorrhaphie fiir die Nierenrekonstruktion. Diese konnte die Verwendung von
traditionellen gebundenen Néhten und das Anbringen von Clips durch den
Assistenten wihrend der RPN in vielen Zentren iiberfliissig machen (BENWAY,
2009; CABELLO, 2009). Bei dieser Technik wird eine fortlaufende resorbierbare
Naht mit Clips zur Sicherung beider Enden genutzt. Diese Clips konnen
anschlieend entlang der Naht, mit leichter Kraftanwendung verschoben und auf
diese weise der Nierendefekt dauerhaft verschlossen werden. Eine aktuelle Analyse
ergab, dass die Einfilhrung der Sliding-Clip-Technik die warmen Ischdmiezeiten

sogar bis zu 13 Min. verkiirzen kann (BENWAY, 2009).

Eine weitere Methode durch die die warme Ischimiezeit reduziert werden kann, ist
die frithe Entfernung der GefaBBklemmen. Diese Technik beinhaltet das Platzieren
weniger kleiner Ndhte, ausreichend genug um stirkere renale Blutungen vor dem
entfernen der GefiaBBklemmen zu vermeiden, um anschlieSend die restlichen, noch

blutenden GefaB3e ohne Ischdmie, unter suffizienter Sicht, zu versorgen. Bislang ist
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unklar ob diese Methode eine signifikante Reduktion der Ischdmiezeiten wéhrend

der RPN ermdoglicht (ARON, 2008).

Auch das selektive Abklemmen von Segmentarterien welche den tumortragenden
Bereich der Niere mit Blut versorgen, konnen die Ischidmiezeiten verkiirzen.
Hierbei besteht allerdings das erhdhte Risiko, durch die ausgedehnte Praparierung

der hildaren Gefalle, diese zu verletzen.

Zusammengefasst konnen wihrend der roboterassistierten Nierenteilresektion, sehr
gute Ergebnisse im Bereich der Ischdmiezeiten, also auch der Nierenprotektion

erreicht werden.

Ein weiterer Vorteil der roboterassistierten Operation besteht in der kiirzeren
stationdren Verweildauer, welche Dank der schnelleren Rekonvaleszenz der
Patienten und der minimal-invasiven Operationsmethode mit geringem
intraoperativem Blutverlust, moglich ist.

Die Komplikationsraten schwanken laut Literatur zwischen 0 und 16 %
(MOTTRIE 2010). Konversionen sind nach der Zeit der Lernkurve selten.
Tumorokkupierte Resektonsrdnder werden in 0-2,3% beschrieben (BENWAY,
2010). Bislang gibt es nur wenige Daten iliber Tumorrezidive nach RPN
(BHAYANI, 2008; HO H, 2009; WANG AlJ, 2009; KURAL AR, 2009).

Des Weiteren werden hervorragende Resultate der roboterassistierten
Operationmethode im Bezug auf komplexere Lisionen, wie z. B. zentral liegende
Nierentumore oder direkt an den Nierenhilus anliegende Tumore beschrieben

(ROGERS, 2008).

Die haufigsten Kritikpunkte der roboterassistierten Nierenteilresektion beinhalten

folgende Aspekte:
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1. Es besteht eine Abhingigkeit des Operateurs von seinem Assistenten

wihrend des Eingriffs.

Die Funktion des Assistenten besteht teilweise aus wichtigen Schritten, wie z. B.
der Anwendung von chirurgischen Clips zur Gefdaflabklemmung. Da der Operateur
selbst nicht am OP-Tisch steht und weder physischen Kontakt zum Patienten noch
zu seinem Assistenten hat, kann er diese Operationsschritte nicht beeinflussen. Es
bleibt lediglich die verbale Kommunikation. Wie schon vorher beschrieben, gibt es
Moglichkeiten um die Rolle des Assistenten wéhrend des Eingriff zu reduzieren

(z. B. Sliding-Clip Renorrhaphie). Weitere Anstrengungen werden bereits

unternommen um dieses Problem zu 10sen.

2. Die Nierenteilresektion kann ebenso sicher und effektiv mittels einer

konventionellen Laparoskopie stattfinden.

Auch mittels konventioneller Laparoskopie konnen akzeptable funktionelle und
onkologische Ergebnisse erzielt werden (MARSZALEK, 2009, ARON, 2006).
Diese Operationsmethode stellt wie die RPN eine minimal invasive Therapieform
des Nierenzellkarzinoms dar. Wéhrend die Ablation einer Raumforderung in der
Regel gut laparoskopisch mdglich ist, stellen vor allem rekonstruktive Eingriffe,
wie Parenchymnéhte, eine hohe Herausforderung flir den Operateur dar.

Die technischen Mdglichkeiten des Roboters ermoglichen vor allem durch die 3D
Sicht und die 7 Freiheitsgrade einen wesentlichen Vorteil beim Ndhen im Vergleich
zur konventionellen Laparoskopie.

Obwohl die Operationszeiten und die perioperativen Komplikationen als dquivalent
mit denen der konventionellen Laparoskopie  beschrieben  wurden,
scheint die RPN im Vergleich kiirzere Ischdmiezeiten zu ermdglichen (BENWAY,
2010). Weiterhin werden bessere Ergebnisse der RPN bei komplexeren
Nierentumoren beschrieben, allerdings miissen diese noch mit prospektiv

vergleichenden Studien bestitigt werden (BENWAY, 2009).
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3. Hohe Kosten der RPN

Bislang gibt es keine Daten, die die Kosten einer RPN, LPN und OPN vergleichend
darstellen wiirden. Studien die bislang roboterassistierte mit konventionellen
laparoskopischen bzw. offenen Operationen verglichen, konnten eine hohere
finanzielle Belastung im Zusammenhang mit den robotischen Operationsmethoden
nachweisen. So zeigte eine Arbeit, die 262 robotische Prostatektomien mit 220
kontentionelen laparoskopischen und 161 offenen Prostatektomien verglich,
signifikant hohere Kosten der robotischen Operationen (BOLENZ, 2010).

Auch andere Studien bestétigten diese Datenlage. Zum Beispiel konnten Smith et.
al., die offene mit roboterassistierten Zystektomien verglichen, ebenfalls hohere
Kosten der minimal-invasiven Operationmethode aufzeigen (SMITH, 2009).

Es 1st somit anzunehmen, dass auch die RPN mit einem hoheren finanziellen
Aufwand im Vergleich zur LPN und OPN verbunden sein wird. Dies muss aber

noch durch vergleichende Studien bestétigt werden.
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3. Fragestellung

In der Klinik und Poliklinik fiir Urologie und Kinderurologie der Universitédtskliniken
des Saarlandes werden seit liber 20 Jahren Patienten wegen eines Nierenzellkarzinoms
organerhaltend operiert. Seit dem Jahr 2007 sind an unserer Klinik diese Eingriffe,
dank des Fortschritts in der Entwicklung minimal-invasiver Operationsmethoden,
groftenteils laparoskopisch, roboterassistiert durchgefiihrt worden.
Operationsspezifische Daten mit dieser Technik operierter Patienten wurden in einer
Datenbank dokumentiert. Insgesamt wurden bisher die ersten 50 Patienten (sog.
Lernkurve) in dieser Datenbank zusammengefasst.

Oben genannte Patientengruppe wurde anschlieend mit 50 Patienten aus der Gruppe
der konventionell offen operierten (Flankenschnitt) Nierenteilresektionen mittels
Matched Pairs Analyse (abgeglichene Parameter: Alter, Geschlecht, Grading, Grofe
sowie Entitdt des Tumors) verglichen.

Im Vordergrund der Auswertung standen neben der Charakterisierung des

Patientengutes insbesondere folgende Punkte:

e Zeigen sich relevante Unterschiede zwischen beiden Operationsmethoden im
intraoperativen Verlauf, vor allem im Hinblick auf die Ischdmiezeiten, die

Operationsdauer sowie den Blutverlust?

e Wie verdnderten sich die eGFR-Werte postoperativ als Ausdruck der

Nierenfunktion? Gibt es relevante Unterschiede?

o Wie ist das postoperative onkologische Outcome in beiden Gruppen?

e Vergleich beider Operationsmethoden in Bezug auf Komplikationsraten

o Wie gestaltete sich der postoperative Verlauf im Hinblick auf die stationire

Verweildauer?
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e Stellt die roboterassistierte Nierenteilresektion in der Lernkurve eine

dquivalente OP-Methode im Vergleich zur offenen Operation dar?
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4. Materialien und Methodik

4.1. Patientenkollektiv
Basis der Arbeit war die Analyse von insgesamt 100 Féllen die am
Universititsklinikkum des Saarlandes offen bzw. laparoskopisch roboterassistiert

aufgrund eines Nierentumors organerhaltend operiert wurden.

4.2. Ein- und Ausschlusskriterien

Eingeschlossen wurden prospektiv die ersten 50 Patienten, die bis zum Zeitpunkt der
Entstehung dieser Arbeit aufgrund eines Nierentumors mittels laparoskopischer
roboterassistierter Operationsmethode nierenteilreseziert worden sind. Diese wurden
anschlieend mit 50 Patienten, die aus einer bereits bestehenden Datenbank mit offen
operierten Nierenteilresektionen retrospektiv ausgewdhlt worden sind, verglichen. Die
Gruppen wurden nach mehreren Parametern abgeglichen (sog. Matched-Pairs
Analyse; abgeglichene Parameter: Alter +/- 10 Jahre, Geschlecht, Grading, GroBe +/-

1 cm sowie Tumor-Entitét).

4.3. Operationsmethoden

4.3.1. Offene Nierenteilresektion (OPN):

Bei diesem Eingriff erfolgt, nach Seitenlagerung, ein Flankenschnitt mit schichtweiser
Durchtrennung der Bauchdeckenmuskulatur. AnschlieBend wird die intercostale
Muskulatur auf dem Oberrand der 11. Rippe durchtrennt und die Pleura abpripariert.
Danach wird die Gerota’sche Faszie eroffnet, die Niere vollstindig mobilisiert und der
Tumor dargestellt. Die sog. Pseudokapsel um das Malignom wird belassen und der
Tumor unter Mitnahme einer Manschette normalen Nierengewebes und unter Belassen
des perirenalen Fettgewebes auf dem Tumor (bei peripheren Tumoren), mit einem
Sicherheitsabstand von ca. 5 mm exzidiert. Zur Sicherheit wird aus dem Tumorgrund
eine Gewebeprobe zur histologischen Schnellschnittuntersuchung eingesandt. Bei
einem Nachweis von Tumorgewebe wird in der Regel bei imperativer Indikation eine

Nachresektion, bei elektiver Indikation die Nephrektomie durchgefiihrt.
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Wichtig bei dieser Art der Operation ist eine sorgfaltige Blutstillung, welche mittels
Parenchymnihten erfolgt. Diese werden tangential U-formig gestochen und dann, das
Parenchym komprimierend geknotet. Zudem kann auf die Wundflache zur Abdichtung
und Blutstillung Fibrinkleber oder ein Vlies bzw. Cellulose-Streifen mit blutstillender
Wirkung (z.B. TachoComb® oder Tabotamp®) angebracht werden. Alternativ wird
auch z. T. perirenales Fettgewebe in die Wundhohle unter den Parenchymnihten zur

verbesserten Kompression fixiert.

4.3.2. Roboterassistierte Nierenteilresektion (RPN).

Beim DaVinci-Robotersystem sitzt der Operateur an einer Steuerkonsole mit 3-
dimensionalem Bild und arbeitet mit FuBpedalen und Zwei-Finger-
Instrumentengriffen fiir jede Hand. So werden die verschiedenen Instrumente
(Endeffektoren) sowie die Optik den Erfordernissen der Operation angepasst. Ein
Tremor-Filter unterdriickt das Zittern der menschlichen Hand. Die zu dem DaVinci
gehorenden endoskopischen Endo-Wrist-Instrumente sind an der Spitze mit einem
speziellen Gelenk versehen, welches die gleiche Bewegungsfreiheit bietet wie das
menschliche Handgelenk. Damit werden die wesentlichen Nachteile der
konventionellen Laparoskopie kompensiert. In Homburg wird ausschlieBlich ein
transperitonealer Zugang fiir die roboterassistierten Nierenteilresektionen gewdhlt.
Nach Seitenlagerung erfolgt eine Minilaparotomie supraumbilical in der Medianlinie.
Hiertiber wird ein 12mm Trokar eingebracht mit anschlieBender Anlage eines
Pneumoperitoneums. Nach Eingehen mit der Kamera werden unter Sicht weiteren
Trokare eingelegt. Die 8 mm Roboter-Trokare werden 2-3cm medio-kranial der Spina
iliaca anterior superior und unterhalb des Rippenbogenrandes in der Pararektallinie
unter Sicht eingelegt. Ein weiterer 12mm Trokar wird paramedian rechts auf Hohe des
Nabels gelegt und ein 5 mm Trokar epigastrisch in der Medianlinie. Der Patient liegt
nahezu senkrecht und in leichter Anti-Trendelenburg-Position. Dann wird das
DaVinci-Systems angedockt und es beginnt die eigentliche Operation. Anfangs wird
erst das Kolon von der Toldt’schen Linie geldst und die Flexur medialisiert. Vor allem
links muss dieser Schritt zur Schonung der Milz sorgfiltig durchgefiihrt werden. Nach

Darstellung des Nierenhilus wird dieser in fofo oder einzeln fiir die warme Ischidmie



4. METHODIK 26

vorbereitet. Dafiir konnen laparoskopische Bulldogs eingesetzt werden. Hier werden
ebenfalls, wie bei der offenen Operation, nephroprotektive Substanzen (ACE-
Hemmer, Mannit und Heparin) vor Gefdverschluss verwendet. Der Tumor wird mit
der kalten Schere ausgeschnitten und das Resektionsbett versorgt. Die Himostase kann
dabei durch FlowSeal (Baxter®), Fibrinkleber, Tapotamp (Ethicon®) unterstiitzt
werden. Bei der fortlaufenden Naht zur Adaptation des Nierenparenchyms wird auf
das Knoten verzichtet und dafiir Clips verwendet (sog. Kapselnaht). Das
Resektatmaterial wird durch einen Bergebeutel tiber den medianen Schnitt des 12mm

Trokars entfernt.

Bei einer Konversion (handassistierte Operation) wird das DaVinci-System zunéchst
abgekoppelt. AnschlieBend erfolgt entlang der 12. Rippe auf den Kameratrokar hin
eine Hautincision von ca. 10-15 cm. Nach Eingehen in den Intraperitonealraum finden
die weitere Mobilisierung der Niere und die Tumorenukleation wie bei der offenen
Nierenteilresektion statt.

Zu Beginn (Lernkurve) wurde in unserer Klinik lediglich die Nierenfreilegung
roboterassistiert durchgefiihrt. Um die Ischdmiezeiten so kurz wie moglich zu halten,
erfolgte anschlieBend, iiber einen kleinen Bergeschnitt, die handassistierte
Tumorextirpation. Dieses Vorgehen wurde in der vorliegenden Arbeit als Konversion

angesehen.

4.4. Aktenanalyse

Die Datenerhebung erfolgte auf der Grundlage der Patientenakten. Analysiert wurde
der praoperative laborchemische und klinische Status, der perioperative und
postoperative Verlauf anhand von Anamnese und radiologischen Befunden sowie
Laborbefunden, OP- und Anésthesieprotokollen, pathologischer Befunde und
Arztbriefe.
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4.5. Datenerhebung
Die Daten wurden in eine Microsoft Excel-Datenbank (MS Excel 2003) eingegeben, in

der folgende Daten im anonymisierten Stil festgehalten wurden:

4.5.1. Personendaten

- Erfassungsnummer, Name und Vorname (Kiirzel), Geschlecht und Geburtsdatum des
Patienten

- Alter des Patienten zum Zeitpunkt der Operation

- Aufnahme- und Entlassungsdatum

- Krankenhausverweildauer (Tag der Operation bis Tag der Entlassung)

4.5.2. Priaoperative Befunde

- Préoperative Laborbefunde (Hdmoglobin, Kreatinin im Serum, eGFR). Diese wurden
in der Regel ca. 24 Stunden vor Beginn der Operation bestimmt. Die eGFR
wurde nach der MDRD Formel, welche von den Europdischen Guidelines zur
Bestimmung der GFR bei Patienten mit Niereninsuffizienz empfohlen wird,
berechnet.
Der eGFR Wert ldsst sich aus folgender Formel (MDRD) errechnen:
GFR (ml/min/ 1,73m2) =186 x S-Krea ** x Alter *** [x 0,742 nur bei Frauen] [x
1,21 bei Patienten mit schwarzer Hautfarbe]

- Lokalisation des Tumors (Seite, Oberpol, Mitte, Zentral, Unterpol)

- Zufallsbefund oder Symptomatik

- Indikation (Einzelniere, Einzelniere funktionell, Niereninsuffizienz, Tumor bds.,

elektiv)

4.5.3. Intraoperative Daten

- Datum, Dauer der Operation (als Anfang wurde der Hautschnitt definiert, als Ende
die Hautnaht)

- Zugangsweg (extra- bzw. transperitoneal)

- Intraoperative Komplikationen

- Konversionsrate
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- Ischdmie (kalt, warm, keine, ex vivo) sowie Ischdmiezeit in Minuten
- Blutverlust intraoperativ (Himoglobin kurz nach der Operation, Himoglobin-

Differenz zum préoperativen Wert).

4.5.4. Histopathologische Daten

- Verwendete UICC Klassifikation (2010)

- Pathologisches TNM-Stadium mit Grading sowie R-Stadium, histologische Art und
Wachstumsmuster des Nierenzellkarzinoms (klarzellig, papillédr, chromophob,
Onkozytom, Angiomyolipom, spindelzellig, ductus Bellini, andere maligne und
benigne Tumore)

- GroBe des Tumors (cm)

4.5.5. Postoperative Daten

- Postoperative Komplikationen wihrend des Krankenhausaufenthalts (Thrombose,
Lungenembolie, Nachblutung, Abszess, sekunddre Wundheilung, Lymphozele,
Harnverhalt, Pneumonie, Harnwegsinfekt, Darmldhmung, priarenales Nierenversagen,
Sonstige)

- Zahl, Art und Datum der Revisionsoperationen wéhrend des Krankenhausaufenthalts

- Transfusionsbedarf postoperativ

- Laborbefunde (Hb, Kreatinin, eGFR). Der Hb Wert wurde grundsitzlich wenige
Stunden nach der Operation, die Kreatinin und eGFR Werte zusétzlich ca. 1

Woche danach bestimmt.

4.6. Klassifikationssysteme

Fiir die pathologische Einteilung wurde die geltende, im Jahr 2010 gednderte TNM
Klassifikation verwendet, wobei die Patienten, die in den Jahren bis 2010
laparoskopisch bzw. offen teilnephrektomiert und definitionsgemif3 eine andere
Klassifikation aufwiesen, auf die neue Klassifikation umgeéndert wurden.

Die histologische Einteilung der Tumoren erfolgte nach der WHO Klassifikation aus

dem Jahre 2004.
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4.7. Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mit dem Statistik Software-Programm
SPSS for Windows sowie Microsoft Excel 2003 for Windows.

Die im Ergebnisteil dargestellte Auswertung der Patientendaten unterteilt sich in zwei

Bereiche:

Bereich deskriptive Statistik

Aufarbeitung und Analyse der Daten mit Kreuztabellen und relativen Haufigkeiten.
Die Patienten wurden je nach Operation in zwei Gruppen eingeteilt (laparoskopische
roboterassistierte Teilnephrektomie bzw. offene Nierenteilresektion). Es werden fiir
die jeweils untersuchten Parameter Minimal- und Maximalwerte sowie der Mittelwert
angegeben. Fiir nominale Datenreihen sind Haufigkeit (absolute Werte) und Prozent

(relative Werte) angegeben.

Bereich komparative Statistik

Hier wurden die Daten aus der deskriptiven Statistik beider Patientengruppen
gegeniibergestellt und durch verschiedene Tests auf ihre Signifikanz gepriift. Ein
statistisch signifikanter Zusammenhang wurde bei einem Signifikanzquotienten

beidseits kleiner 0,05 angenommen.
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S. Ergebnisse

5.1 Alter und Geschlecht der Patienten

Es wurden insgesamt 100 Nierenzellkarzinom-Operationen in die Untersuchung
eingeschlossen. 50 dieser Operationen waren roboterassitierte Nierenteilresektionen
welche seit dem Jahr 2007 in unserer Klinik stattfanden.

Das Alter der Patienten lag zum Zeitpunkt der Operation in der Gruppe der offenen
Nierenteilresektionen (OPN) zwischen 45 Jahren beim jlingsten und 81 Jahren beim
dltesten, bei den laparoskopischen roboterassisteren Operationen (RPN) zwischen 35
und 81 Jahren; der Mittelwert lag in beiden Gruppen bei 65 Jahren.

Sowohl in der RPN Gruppe als auch in der OPN Gruppe waren 58 % (n=29) der
Patienten ménnlich und 42 % (n=21) weiblich.

Wie Anfangs erwdhnt gehorte das Alter sowie das Geschlecht zu den
Abgleichungsparametern welche bei der Auswahl der Patienten aus der OPN Gruppe
zum Vergleich mit der RPN Gruppe genutzt wurden - daher sind Sie nahezu identisch.
Wie Abbildung 1 veranschaulicht, wurden die meisten Patienten zwischen dem 60.

und 70. (RPN Gruppe) und dem 71. und 80. (OPN Gruppe) Lebensjahr behandelt.

0,
40% 5 »
5% 2 :
30%
[
£ 25% 24%
- 189, @ RPN
[ = OPN
o 15%
0%,
10% A
0,
5% 2% 0% 4% 2%
(]
0% +— =1 :
30 - 40 41-50 51-60 61-70 71-80 81-90
ALTER

=> Abb. 1: Altersverteilung der RPN und OPN Gruppe
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5.2 Symptomatik bei Diagnosestellung

6 % (n=3) der Patienten vor RPN zeigten bei Diagnosestellung Symptome-in allen
Féllen waren dies Flankenschmerzen. In der OPN Gruppe waren 10% (n=5)
symptomisch. 2 dieser Patienten (40%) klagten iiber eine Hématurie und 3 iiber
Flankenschmerzen (60%). 94 % (RPN Gruppe) bzw. 90% (OPN Gruppe) der
Patienten, waren zum Zeitpunkt der Diagnosestellung frei von jeglichen Symptomen
(= Abbildung 2). Die Diagnose des Nierentumors erfolgte somit ,zufallig”
(inzidentell) im Rahmen bildgebender Verfahren, die entweder routinemifig
eingesetzt oder aus Griinden einer Diagnostik oder Nachbehandlung anderer

Erkrankungen erfolgt waren.

100% 94%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%

90%

O RPN
mOPN

10% 4% 6% 6%
0% —
0% | :
Hamaturie Flankenschmerz Zufallsbefund

=» Abb. 2: Haufigkeit inzidenteller und symptomatischer Tumore — RPN und OPN
Gruppe

5.3. Indikation zur Operation

In 80 % der Falle in der RPN Gruppe sowie 88 % in der Gruppe der offenen
Nierenteilresektionen erfolgte eine elektive Nierenteilresektion. Die restlichen 20 %

bzw. 12 % der Patienten wurden imperativ operiert. Die Ursache der imperativen
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Indikation war bei 2 (4% der RPN Gruppe) bzw. 1 (2 % der OPN Gruppe) Patienten
ein beidseitiger Tumor, bei 8 (16 % der RPN Gruppe) bzw. 4 (8 % der OPN Gruppe)
Patienten eine Niereninsuffizienz und bei 1 (2%) Patienten in der OPN Gruppe eine

funktionelle Einzelniere (= Tabelle 8).

Indikation RPN - Anzahl und OPN - Anzahl und
(%) (%)
Elektiv 40 (80 %) 44 (88 %)
Tumor bds. 2 (4 %) 1 (2 %)
Niereninsuffizienz 8 (16 %) 4 (8 %)
Einzelniere 0 (0 %) 0 (0 %)
Einzelniere funktionell 0 (0%) 1 (2 %)

=>» Tabelle 8: Indikation zur Nierenteilresektion in der RPN und OPN Gruppe

5.4. Tumorlokalisation

In der RPN Gruppe befanden sich 56 % aller Tumore im Bereich der rechten, bei 40%
im Bereich der linken Niere. Bei den restlichen 4 % der Patienten handelte es sich um
bilaterale Nierentumoren.

Im Patientenkollektiv der offenen Nierenteilresektion zeigte sich jeweils eine
Verteilung von 52% rechts, 46% links und 2% bds.

Bei synchronen bilateralen Nierentumoren wird in unserer Klinik zuerst die
Entfernung des kleineren Tumors mittels Nierenteilresektion empfohlen. Die
zusitzliche Funktion der tumortragenden contralateralen Niere bietet dann der
operierten Niere Schutz wéahrend der Genesung vom Operationstrauma. Daher sollte
dieses Verfahren besser vertrdaglich sein und dem Patient helfen sich schneller zu
erholen.

Der groflere contralaterale Tumor wird dann in einer zweiten Operation, 3 Monate

nach dem priméren Eingriff entfernt. Abhidngig von der Nierenfunktion kann dann
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zwischen einer Nephrektomie oder einer Teilresektion gewdhlt werden. Zuvor wird bei
solchen Patienten immer eine Nierenfunktions-Szintigraphie durchgefiihrt und das
Vorgehen den Ergebnissen entsprechend angepasst (BECKER, 2008).

Tabelle 9 zeigt die Tumorlokalisationen innerhalb der Niere an.

Lokalisation: RPN (%) OPN (%)
oberer Pol 26 20
Mitte 24 43
Unterer Pol 36 35
Zentral (Hilus) 14 2

=>» Tabelle 9: Tumorlokalisation innerhalb der Niere — RPN und OPN Gruppe

Wie in Tabelle 9 dargestellt, wurden in der RPN Gruppe 7 (14%) zentral liegende

Nierentumore, welche bekanntlich eine hoéhere Herausforderung fiir den Operateur

darstellen, operiert. Die Ergebnisse dieser Patienten werden in Tabelle

zusammengefasst.

Patientenzahl 7
Minnlich 4
Weiblich 3
Mittleres Alter (Range) 62,5 (49 —-175)
Tumorseite

- rechts 4

- links 3

Mittlere Tumorgrof3e (Range)

2,98 cm (2,1 — 6 cm)

Mittlere OP Zeit - Min. (Range)

216 (120 — 291)

Ischdmiezeit — Min. (Range)

22 (11 -37)

Konversion (Anzahl)

1
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Histologie

6 - Klarzelliges NZK

0 - Papilliares NZK

0 - Chromophobes NZK
1 - Onkozytom

Positiver Resektionsrand

0

Komplikationen (Therapie)

Nachblutung in 1 Fall-konservativ
behandelt

=> Tabelle 10: Ergebnisse der RPN bei Patienten mit zentral liegenden

5.5 Tumorgrofle

Nierentumoren

Die durchschnittliche TumorgrofBe (histologisches formalinfixiertes Préparat) betrug in

der RPN Gruppe 3,0 cm (Range 0,9 — 6,0 cm). 82 % der Tumore zeigten eine Grofle

zwischen 1,0 cm und 4,0 cm. (= Abbildung 3)

Die TumorgroBe war ein weiterer Parameter der zum Vergleich der offenen

Nierenteilresektionen mit den laparoskopischen verwendet wurde (p = 0, 832). Daher

zeigt sich auch in der OPN Gruppe eine durchschnittliche Tumorgrofle von 3,0 cm

(Range 1,0 — 6,5 cm). 86% der Tumore in dieser Gruppe wiesen eine Grofle zwischen

1,0 und 4,0 cm auf.

100%

86%
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0%

82%

0-4,0cm

O RPN

mOPN

18% 440/

4,1-7,0cm

=> Abb. 3: GroBe der Tumoren in Gruppen nach RPN und OPN
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Die Einteilung der TumorgroBlen erfolgte in den dargestellten Abschnitten, damit der

Vergleich mit Ergebnissen anderer Studien moglich war. AufBlerdem wurde die

Einteilung der Tumore in T-Stadien (UICC-Klassifikation) beriicksichtigt.

In Tabelle 11 werden die Ergebnisse in unserer Klinik offen und roboterassistiert

operierter Patienten, bei denen ein Nierentumor mit einem Durchmesser zwischen 4

und 7 cm festgestellt wurde, vergleichend dargestellt.

OP Art. RPN OPN p — Wert
Patientenzahl 9 7
Minnlich 4 3
Weiblich 5 4
Mittleres Alter (Range) 62,5 (48 — 81) 64,5 (49 - 75) 0,811
Tumorseite
- rechts 7 2
- links 2 5
Tumorlokalisation
- Oberpol 3 2
- Mitte 0 2
- Unterpol 5 2
- Zentral 1 1
Mittlere Tumorgrof3e 4,9 cm (4,3 — 6 cm) 5,41 cm (4,5 — 6 cm) 0,510
(Range)
Mittlere OP Zeit in 233 (152 —356) 126 (105 -167) 0,022
Minuten (Range)
Ischdmiezeit in Minuten 25 (13 -37) 23,8 (12 —-38) 0,484
(Range)
Konversion (Anzahl) 3 -
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OP Art. RPN OPN p — Wert

Hb Differenz zwischen -2,1 g/dl (-1 - -4) - 1,53 g/dl (-0,3 — -2,8) 0,350
pra- und friih
postoperativem Wert
(Range)
Stationdrer Aufenthalt — 8,3(5-18) 13,8 (11 —23) 0,985
Tage (Range)
Pat .Anzahl — Histologie | 6 - Klarzelliges NZK 5 —Klarzelliges NZK

1 - Pappilldres NZK 1 — Pappilldres NZK

1 - Chromophobes NZK | 0 — Chromophobes NZK

1 - Onkozytom 1 — Onkozytom
Positiver Resektionsrand 1 0 0,065
Komplikationen und 1 Patient mit 1 Patienten mit 0,351
Therapie (Clavien Grad) | Nachblutung- Nachblutung -

konservativ behandelt Hématomausrdaumung

(Clavien II) (Clavien IIIb)

1 Patient mit Himatom

- Hamatomausraumung
+ Restadrenalektomie
(Clavien IIIb)

1 Patient mit Urinom -
Stent-Einlage
(Clavien IlIa)

1 Patient mit AP
Beschwerden-konservativ
behandelt

(Clavien II)

=» Tabelle 11: Vergleich der Ergebnisse nach RPN und OPN bei Tumoren

mit einem Durchmesser zwischen 4 und 7 cm

5.6. Histologie

In =» Tabelle 12 wird die Haufigkeit der bei den Tumoren vorgefundenen Histologien

aufgefiihrt. In iiber 56 % der in Homburg gesammelten Patientendaten handelte es sich
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in beiden Gruppen um ein klarzelliges Nierenzellkarzinom. 26 % der Tumore waren
nicht maligne.

Da auch die Histologie zum Vergleich der offenen Nierenteilresektionen mit denen der
laparoskopischen roboterassistierten abgeglichen wurde, ist die Haufigkeit der

Tumorarten hier identisch.

Tumorart RPN (%) OPN (%)
NZK klarzellig
NZK papillér 10 10
NZK chromophob
Andere maligne primére 0 0
Nierentumoren (n. ndher klassifiziert)
Onkozytom 24 24
Angiomyolipom 2 2
Andere benigne primére 0 0
Nierentumoren (n. ndher klassifiziert)
Sonstiges (z.B. Pyelonephritis oder 0 0
Urothel-Ca)

=» Tabelle 12: Histologische Befunde jeweils nach RPN und OPN

5.7. pT-Stadienverteilung

Alle malignen Tumore wurden anhand der UICC-Klassifikation von 2010 in pT-
Stadien eingestuft (auch jene Tumoren, die vor 2010 operiert wurden). Bei 75 % der
Tumore in der RPN Gruppe und 84 % in der OPN Gruppe handelte es sich um pTla,
in 22% bzw. 16 % der Falle um pT1b-Tumorstadien. pT-Stadium 3a stellte sich bei

3 % der Nierentumore in der RPN Gruppe und bei 0 % der OPN Gruppe heraus. Bei
keinem der operierten Tumore erbrachte die pathologische Beurteilung das Ergebnis
pT2 bzw. pT3b und pT4. Abbildung 4 veranschaulicht die pT-Stadienverteilung. Es

wurden hauptsachlich pT1a Tumore operiert.
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=>» Abb. 4: Aufteilung der pT-Stadien nach RPN und OPN

5.8. pN-Stadienverteilung

Bei keinem der Patienten im Patientenkolektiv der RPN sowie der OPN wurde eine
Lymphadenektomie aufgrund unauffilliger Lymphknoten durchgefiihrt — man geht

somit bei allen Patienten von einem pNO-Stadium aus.

5.9. Vorhandensein von Metastasen

Keiner der Patienten in beiden Gruppen wies zum Zeitpunkt der Operation Metastasen
auf. Nur in 1 Fall, in der Gruppe der offenen Nierenteilresektionen, wurde
intraoperativ gleichzeitig die Nebenniere entfernt, die jedoch nicht tumorbefallen war.

Auch in der RPN Gruppe wurde eine Adrenalektomie durchgefiihrt, allerdings erfolgte

diese im Rahmen einer Revision bei postoperativ aufgetretener Blutung.

5.10. Grading/Differenzierungsgrad

=>» Tabelle 13 spiegelt die Verteilung der verschiedenen Differenzierungsgrade, in die
unsere Patienten mit einem NZK eingeteilt wurden, wieder. Der Differenzierungsgrad
wurde zuvor in beiden Gruppen abgeglichen. 84 % der Tumore wurden aufgrund ihrer
histopathologischen Charakteristika als maBig differenziert und 16 % als gut

differenziert eingestuft.
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Stadium RPN (%) OPN (%)
GI 16 16
GII 84 84
G III 0 0
GIV 0 0

=» Tabelle 13: Grading-Stadien der NZKs in der RPN und OPN Gruppe

5.11. Resektionsrand

In der Gruppe der RPN zeigte sich in 94 % ein Tumorfreier, in 4% (n=2) ein

mikroskopisch tumorokkupierter Resektionsrand. Bei einem der Patienten (2%) konnte

eine Aussage augrund einer Vaporisation des Resektionsrandes nicht getroffen werden

(RX).

In der Gruppe der offenen Nierenteilresektionen war bei 98% der Patienten ein

tumorfreier Resektionrand nachweisbar, in 1 Fall zeigte sich ein R1 Status.

Tabelle 14 vergleicht die o. g. Ergebnisse in den jeweiligen Gruppen.

Gruppe RO R1 R2 RX
Anzahl (%) | Anzahl (%) | Anzahl (%) | Anzahl (%)
RPN 47 (94 %) 2 (4%) 0 (0 %) 1 (2 %)
OPN 49 (98 %) 1 (2%) 0 (0 %) 0 (0 %)

=» Tabelle 14: Resektionsrand nach RPN und OPN
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5.12. Operative Versorgung

5.12.1. Operativer Zugang:

Als operativer Zugangsweg wurde in 100 % der offenen Nierenteilresektionen ein
Flankenschnitt (retroperitoneal), bei den RPN’s in 100% der Falle ein transperitonealer

Zugang gewdhlt.

Bei 30% (n=15) der laparoskopischen roboterassistierten Nierenteilresektion wurde
eine Konversion im Sinne einer handassistierten Nierenteilresektion mittels eines
kleinen Laparotomieschnittes durchgefiihrt. Haufigster Grund hierfiir war die anfangs
noch fehlende Erfahrung im Bereich der roboterassistierten Nierenteilresektion,
weshalb die Tumorenukleation im Rahmen der Lernkurve noch handassistiert erfolgte.
Die Anzahl der Konversionen nahm mit der zunehmenden Operationserfahrung ab

(Abb. 5).

KONVERSIONSRATE
7
5
2 6 - 6
o
3 5
S
§ 41
< 3]
S
- 2
<
s 1
814 } 1
<
0
n=10 n=10 n=10 n=10 n=10
n - Anzahl operierter Patienten

=>» Abb. 5: Anzahl der Konversionen, aufgeteilt in Zeitrdume in denen jeweils

10 Patienten operiert wurden
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5.12.2. OP-Dauer

Die durchschnittliche OP-Zeit in der Gruppe der RPN lag im Mittelwert bei 210
Minuten. Die ldngste Operation dauerte 365 Min. und am kiirzesten wurde in 106 Min
operiert.

In der Gruppe der offenen Nierenteilresektion lag der Mittelwert bei 118 Minuten. Die
langste Operation dauerte 174 Min. und am kiirzesten wurde in 96 Min. operiert

(=> Tabelle 15, Abbildung 6 und 7).

Gruppe Langste Operation | Kiirzeste Operation Mittelwert
in Min. in Min. in Min.
RPN 365 106 210
OPN 174 96 118
=>» Tabelle 15: Operationsdauer bei RPN und OPN
OP-Dauer RPN
2% 6%
24%
@0 - 120 Min.
m 121 - 240 Min.
0 241 - 360 Min.
0 361 - 365 Min.

=> Abb. 6: Operationsdauer RPN Gruppe
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OP-Dauer OPN

0%

@ 0- 120 Min.

m 121 - 240 Min.
0O 241 - 360 Min.
0O 361 - 365 Min.

44%

56%

=> Abb. 7: Operationsdauer OPN Gruppe

5.12.3. Ischamie

In =» Tabelle 16 werden die verschiedenen OP-Arten mit ihrem Anteil im Homburger
Kollektiv in Prozenten vergleichend aufgefiihrt. Der Grofteil der Operationen wurde
in warmer Ischdmie durchgefiihrt, d. h. der Nierenstiel wurde wéhrend der Entfernung
des Tumors aus dem Nierenparenchym mit einer Gefilklemme abgeklemmt. In

keinem der Fille wurde der Tumor ex-vivo oder in kalter Ischdmie aus der Niere

entfernt.
OP-Art RPN Anzahl und (%) OPN Anzahl und (%)
Warme Ischdmie 48 (96 %) 47 (94 %)
Keine Ischimie 2 (4 %) 3 (6%)
Kalte Ischdmie 0 (0%) 0 (0%)
Ex-vivo-Teilresektion 0 (0% 0 (0%)

=>» Tabelle 16: Ischamieformen in der RPN und OPN Gruppe
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Die mittlere Ischdmiezeit betrug 21,4 Min. in der RPN Gruppe und 19 min in der

Gruppe der offenen Nierenteilresektionen; die maximale Zeit ohne Blutfluss in der

Niere dauerte jeweils 43 und 38 min. (= Tabelle 17)

Gruppe Léangste Ischdmie | Kiirzeste Ischimie Mittelwert
in Minuten in Minuten in
in Minuten
RPN 43 10 21,4
OPN 38 5 19

=>» Tabelle 17: Ischdmiezeiten in den jeweiligen Gruppen (RPN und OPN)

In der Gruppe der RPN wurde bei lediglich 4 Patienten, in der OPN Gruppe bei

lediglich 2 Patienten eine Ischdmiezeit von liber 30 Minuten verzeichnet.

5.13. Blutverlust/Nierenwerte

Prioperative Laborwerte

Priaoperativ lag der Himoglobinwert in der RPN-Gruppe im Mittel bei 14,6 g/dl, in der
OPN-Gruppe bei 13,8 g/dl. Die mittleren Kreatinin- und eGFR Werte (Estimated
Glomerular Filtration Rate) praoperativ in beiden Gruppen sind dhnlich. In Tabelle 18

werden die praoperativen Laborwerte beider Gruppen vergleichend dargestellt.
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Gruppe RPN OPN
Minimum 12,1 Minimum 8,4
Hb pra-OP in g/dl Maximum 17,6 Maximum 16,7
Mittelwert 14,6 Mittelwert 13,8
Minimum 0,6 (34) Minimum 0,4 (18)
Kreatinin prd-OP in mg/dl
(eGFR in ml/min/1.73m?) Maximum 1,8 (119) Maximum | 3,6 (171)
Mittelwert 0,99 (77,3) | Mittelwert | 1,01 (82,1)

=> Tabelle 18: Priaoperative Laborwerte (Hb, Kreatinin und eGFR) vor RPN und OPN

Friihpostoperative Laborwerte:

Héamoglobin wurde direkt nach der Operation auf der Intermediate Care Station

bestimmt. Keinem der Patienten wurden pri- oder intraoperativ Blutkonserven

verabreicht. Die Kreatinin- und eGFR Werte wurden im Schnitt ca. 1 Woche nach OP

bestimmt (Tabelle 19)

Gruppe RPN OPN
Minimum 9,2 Minimum 8,6
Hb post-OP in g/dl Maximum 16,5 Maximum 15
Mittelwert 12,5 Mittelwert 12,1
Minimum 0,5 (36) Minimum 0,5 (20)
Kreatinin post-OP in mg/dl

(eGFR in ml/min/1.73m?) Maximum 1,8 (142) Maximum 3,3 (152)

Mittelwert 1,01 (76,9) | Mittelwert | 1,13 (72,2)

=> Tabelle 19: Postoperative Laborwerte (Hb, Kreatinin und eGFR) nach RPN und

OPN
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Tabelle 20 zeigt die Differenz zwischen den pri- und postoperativ bestimmten
Laborwerten:

Gruppe RPN OPN
Mittlerer Hb Abfall in g/dl -2,1(-5,9- -0,2) - 1,7 (-5,8 - -0,2)
(Range)
Mittlerer Kreatininanstieg in 0,02 (-0,3 - +0,4) 0,12 (-0,91 - +0,8)
mg/dl (Range)
Mittlerer eGFR Abfall in - 0,4 (-31 - +40) - 9,9 (-62 - +49)
ml/min/1,73m2 (Range)

=> Tabelle 20: Differenz zwischen pra- und postoperativen Laborwerten (Hb,
Kreatinin, eGFR)

5.14. Komplikationen

In 78 % der Fille nach RPN sowie 70 % nach OPN traten postoperativ keine
Komplikationen auf. Die restlichen 22 % (n=11, RPN Gruppe) bzw. 30 % (n=15, OPN
Gruppe) der Patienten erlitten Komplikationen, welche sich in Nachblutung (18 % vs.
20 %), Urinextravasat (0 % vs. 2%) und sonstige (0 % vs. 8%), zu denen Harnverhalt,
Arterielle Hypertonie und Herzischdmie gehoren, unterteilten; die restlichen 4 % (n=2)
vs. 0% stellen die Patienten dar, bei denen sich mehrere Komplikationen (Nachblutung
+ Lungenembolie, Nachblutung + Larynxoedem) ereigneten. Tabelle 21 stellt diese

Aufteilung optisch dar.
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Komplikation RPN OPN

Anzahl (%) Anzahl (%)

Nachblutung 9 (18 %) 10 (20 %)
Urinom 0 (0 %) 1 (2 %)
Harnverhalt 0 (0 %) 2 (4 %)
Thrombose-Lungenembolie 1 (2%) 0 (0 %)
Arterielle Hypertonie 0 (0 %) 1 (2 %)
Herzischiamie 0 (0 %) 1 (2 %)
Larynxoedem 1 (2 %) 0 (0 %)

=> Tabelle 21: Postoperative Komplikationen, RPN und OPN Gruppe

Gemal der dargestellten Daten wurden bei 9 Patienten in der RPN Gruppe und bei 10
Patienten in der OPN Gruppe aufgrund einer Nachblutung Blutkonserven verabreicht

Nur bei 27 % (n=3) der Komplikationen nach RPN und 20 % (n=3) der offenen
Nierenteilresektionen war eine invasive Therapie erforderlich (= jeweils 6 % aller
Nierenteilresektionen beider Gruppen). Bei 8 (73 %, RPN Gruppe) vs. 12 Patienten
(80 %, OPN Gruppe) konnten die Komplikationen konservativ behandelt werden. Als
invasive Therapie fand bei 1 Patienten (9 %) sekundidr in der RPN Gruppe eine
radikale Nephrektomie der voroperierten Niere statt. In beiden Gruppen war jeweils
bei 2 (18 %, RPN Gruppe vs. 13 %, OPN Gruppe) Patienten eine sekundére Operation
durchgefiihrt worden, die allerdings keine Entfernung der Niere zur Folge hatte. Bei 1
Patienten (7 %) in der OPN Gruppe erfolgte eine Entlastung der Niere aufgrund einer

Urinfistel mittels Harnleiterschienung. Siehe hierzu auch Tabelle 22.
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Therapie der RPN OPN
Komplikationen Anzahl (%) Anzahl (%)
Keine invasive 8 (73 %) 12 (80 %)
Sekundire Nephrektomie 109 %) 0 (0 %)
Sekundire Operation (ohne 2 (18 %) 2 (13 %)
Nephrektomie)
Entlastung 0 (0%) 1 (7 %)

=» Tabelle 22: Therapie der Komplikationen der Nierenteilresektion
bei n=11 (RPN Gruppe) und n=15 (OPN Gruppe) Patienten

Die o. g. Komplikationen konnen mittels Clavien-Klassifikation in folgende Grade

aufgeteilt werden:

e Grad I Abweichung vom normalen postoperativen Verlauf ohne die

Notwendigkeit einer Intervention (medikamentds, radiologisch,
chirurgisch)

Grad II Leichte Komplikationen, die einer medikamentdsen Intervention,
Bluttransfusion oder parenteralen Erndhrung bediirfen

Grad III Komplikationen, bei denen eine chirurgische, endoskopische oder
radiologische Intervention notwendig ist

Grad IIla wie zuvor jedoch ohne Vollnarkose

Grad IIIb wie zuvor jedoch mit Vollnarkose

Grad IV Lebensbedrohliche Komplikation, die eine intensivmedizinische
Behandlung verlangen

Grad IVa Versagen eines Organs

Grad IVb Versagen mehrerer Organe

Grad V Tod durch Komplikation hervorgerufen
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Clavien Grad Anzahl der Komplikationen in | Anzahl der Komplikationen in der
der RPN Gruppe OPN Gruppe
I 1 1
II 7 12
[I1a 0 1
[Ib 3 1
IVa 0 0
IVb 0 0
\Y 0 0

=>» Tabelle 23: Perioperative Komplikationen nach RPN und OPN aufgeteilt nach dem

Clavien System

5.15. Stationarer Aufenthalt

Der mittlere stationdre Aufenthalt betrug nach RPN 7,4 Tage, nach offener

Nierenteilresektion 11,2 Tage. In Tabelle 24 wird der stationdre Aufenthalt nach RPN

und OPN vergleichend dargestellt.

Gruppe Léangster Kiirzester Mittelwert
stationdrer stationdrer (Tage)
Aufenthalt Aufenthalt
(Tage) (Tage)
RPN 27 4 7,4
OPN 23 7 11,2

=> Tabelle 24: Stationdrer Aufenthalt in den jeweiligen Patientengruppen (RPN und

OPN)
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GRUPPE RPN OPN p-Wert
Alter in Jahren 65 (35-281) 65 (45 —-81) 0,462
(Range)
Geschlecht Mainnlich — 58% Mainnlich — 58%
Weiblich — 42% Weiblich — 42%
Symptomatik bei 6% 10%
Diagnosestellung
Indikation zur Operation | Elektiv — 80% Elektiv — 88% 0,825
Tumor bds. — 4% Tumor bds. — 2%
Niereninsuffizienz — 16% Niereninsuffizienz — 8%
Einzelniere — 0% Einzelniere — 0%
Einzelniere funktionell — 0% | Einzelniere funktionell — 2%
Tumorlokalisation Oberpol — 26% Oberpol — 20% 0,157
Mitte — 24% Mitte — 43%
Unterpol -36% Unterpol -35%
Zentral — 14% Zentral — 2%
Tumorgrdfe in cm 3,0 (0,9 —6,0) 3,0 (1,0-6,5) 0,832
(Range)
Histologie NZK Kklarzellig — 56 % NZK Kklarzellig — 56 %
NZK pappilar — 10 % NZK pappilar — 10 %
NZK chromophob — 8 % NZK chromophob — 8 %
Onkozytom — 24 % Onkozytom — 24 %
Angiomyolipom — 2 % Angiomyolipom — 2 %
TNM Klassifikation pTla—75% pTla—86 % 0,805
pTlb—22 % pTlb—16 %
pT2-0% pT2-0%
pT3a—-3% pT3a—-0%
pT3b—-0% pT3b—-0%
pT4 - 0% pT4 - 0%

Keine Metastasen

Keine Metastasen
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Grading GI-16% GI-16%
GII -84 % GII -84 %
GIII-0% GII-0%
GIV-0% GIV-0%
Resektionsrand RO —94% RO —98% 0,909
R1-4% R1-2%
R2 - 0% R2 - 0%
Rx —2% Rx — 0%
Operativer Zugang Transperitoneal Flankenschnitt (retroperitoneal)
OP Dauer in Minuten 210 (106 — 365) 118 (96 — 174) <0,001
(Range)
Ischdmieform Warm — 96% Warm — 94% 0,954
Keine — 4% Keine — 6%
Kalt — 0% Kalt — 0%
Ex-vivo — 0% Ex-vivo — 0%
Ischamiezeit in Minuten 21,4 (10 - 43) 19 (5 -38) 0,616
(Range)
Blutverlust in Hb (g/dl) -2,1(-5,9- -0,2) -1,7 (-5,8 - -0,2) 0,452
Nierenfunktion — - 0,4 (-31 - +40) - 9,9 (-62 - +49) 0,227
eGFR Abfall in
ml/min/1,73m2
(Range)
Komplikationen [-1 [-1 0,531
nach Clavien Grad -7 m-12
(Anzahl) [Ila—0 [la -1
IIIb — 3 Ib — 1
IVa-0 IVa-0
IVb-0 IVb-0
V-0 V-0
Stationdrer Aufenthalt in 7,4 (4-27) 11,2 (7 - 23) 0,265

Tagen (Range)

=> Tabelle 25: Vergleichende Darstellung der Ergebnisse beider Gruppen - RPN vs.

OPN
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6. Diskussion

Diese Arbeit entstand mit der Frage nach therapeutisch relevanten Unterschieden
zwischen einer  offen-chirurgischen (OPN) und einer laparoskopisch-
roboterassistierten Nierenteilresektion (RPN). Die Ziele aller nierenparenchym-
schonenden Operationsmethoden sind gleich: sichere onkologische Kontrolle,
Bewahrung der Nierenfunktion und Minimalisierung der chirurgisch-induzierten
Morbiditit. Fiir all diese Belange stellt die Nierenteilresektion, bei kleinen
lokalisierten Nierentumoren, auch bei solchen mit unauffilliger kontralateraler Niere,
den Operationsstandard dar (LERNER, 1996; MITCHELL, 2006; SENGA, 2007;
THOMPSON, 2008; BECKER, 2006).

Wihrend friihe Arbeiten iiber die RPN eine Uberlegenheit dieser Operationsmethode
gegeniiber der offenen Operation nicht nachweisen konnten (CARUSO, 2006), wurden
in der letzten Zeit bemerkenswerte Verbesserungen der operativen Parameter im
Zusammenhang mit steigender Erfahrung und optimierter Operationstechnik
verzeichnet (WANG, 2009; BENWAY, 2009). Tatsidchlich scheint die RPN mit einer
relativ geringen Lernkurve und potentieller technischer Fertigkeit nach weniger als 30
Eingriffen bei operativ erfahrenen Urologen, auch solchen, die im Vorfeld keine
laparoskopischen Erfahrungen sammeln konnten, verbunden zu sein (BENWAY,

2009, DEANE, 2008).

Um einen Vergleich beider Operationsmethoden zu erméglichen, wurden in dieser
Arbeit 50 offen operierte Patienten den ersten 50 roboterassistiert operierten, nach
abgleichen mehrerer Parameter (Matched Pairs Analyse; abgeglichene Parameter:
Alter, Geschlecht, Grading, Gré3e sowie Entitit des Tumors) gegeniibergestellt.

Untersucht wurden der peri- und postoperative Verlauf sowie die onkologischen

Ergebnisse.
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L Zeigen sich relevante Unterschiede zwischen beiden Operationsmethoden
im intraoperativen Verlauf, vor allem im Hinblick auf die Ischdmiezeiten,

die Operationsdauer sowie den Blutverlust?

Ischamie:

Die mittlere Ischdmiezeit (exklusiv der Fille ohne Ischdmie) betrug in der RPN
Gruppe 21,4 Min und in der OPN Gruppe 19 Min. In den meisten Fillen handelte es
sich um warme Ischdmien, bei einzelnen Patienten wurde ohne Ischdmie operiert
(siehe Kapitel 5.12.3). Kalte Ischdmien sowie Ex vivo Nierenteilresektionen waren in
diesem Patientenkollektiv nicht vorhanden.

Experimentelle Studien an menschlichen Nieren, durchgefiihrt von Rocca Rosetti
zeigten eine zelluldre Degeneration vor allem im Bereich der proximalen Nierentubuli
nach einer warmen Ischdmiezeit von 20-30 Min. (BECKER, 2009). Nach > 60-
miniitiger Ischdmie kam es zur kompletten Degeneration des Nephrons. Daher sollten
Bemiihungen angestellt werden, eine kalte Ischdmie zu beginnen, falls die
Tumorextirpation und Versorgung des Tumorbettes eine warme Ischamiezeit von > 20
Min. beanspruchen sollten. Jede weitere 5 Minuten ohne Blutversorgung verursachen
einen Abfall der GFR um 2.2 ml/min/1.73m* (BECKER, 2009).

Viele Autoren beschreiben, dass die RPN dquivalente Ischdmiezeiten im Vergleich zur
OPN ermoglicht (WANG, 2009; BENWAY, 2009, MICHLI, 2008). Die vorliegende
Arbeit bestitigt diese Datenlage — es konnte zwischen beiden Gruppen kein
signifikanter Unterschied in den Ischdmiezeiten festgestellt werden (p=0,616).
KHEMEES et al. (2010) konnten sogar ldngere Ischdmiezeiten bei 59 offen, als bei 74
roboterassistiert operierten Patienten aufzeigen. LUCAS et al. (2010) kamen zu
anderen Ergebnissen und konnten im direkten Vergleich kiirzere Ischdmiezeiten in der
OPN Gruppe nachweisen.

WANG und BHAY ANI (2009) konnten nach 40 RPN’s eine mittlere Ischdmiezeit von
19 min. vorweisen. Auch BENWAY et al. (2009) erreichten nach 129

roboterassistierten Nierenteilresektionen eine mittlere Ischamiezeit unter 20 Min.
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Dies ist vor allem, wegen dem schon oben beschriebenen Aspekt, dass erst eine
Ischdmiezeit von liber 20 Min. mit einem erhohten postoperativen Risiko der
Entwicklung einer akuten oder chronischen Niereninsuffizienz verbunden zu sein
scheint, interessant (THOMPSON, 2007; BECKER, 2009). Dies erlaubt den Schluss,
dass die roboterassistierte Nierenteilresektion durchaus vergleichbar kurze

Ischdmiezeiten zur offenen Operation ermoglicht.

Operationsdauer:

Die OP-Dauer betrug im Mittel in der RPN Gruppe 210 Min., in der OPN Gruppe 110
Min. (sieche Kapitel 5.12.2). Dies stellt einen signifikanten Unterschied zu Ungunsten
der roboterassistiert operierten Patienten dar (p<0,001). Diese Ergebnisse werden auch
von anderen Studien bestitigt (LUCAS, 2010; MICHLI, 2008; STERRET, 2006).
Erwdhnenswert ist, dass sich die mittlere Operationsdauer der RPN Gruppe in der

vorliegenden Arbeit nicht wesentlich von derer anderer Zentren unterscheidet (Tabelle

26).

Studie Anzahl der RPN | Mittlere OP-Zeit (Min.)
Caruso et al. 10 279
Gettman et al. 13 215
Rogers et al. 148 197
Phillips et al. 12 265
Scoll et al 98 203
Benway et al. 183 210
Sterret et al. 9 299
Eigene Daten 50 210

=» Tabelle 26: Mittlere OP Zeit der RPN in verschiedenen Zentren
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Blutverlust und Bluttransfusionen:

Es konnte statistisch kein signifikanter Unterschied (p = 0,452) im intraoperativen
Blutverlust (2,1 g/dl in der RPN Gruppe vs 1,7 g/dl in der OPN Gruppe), gemessen an
dem prda- und postoperativen Hamoglobinwerten, zwischen beiden Gruppen
festgestellt werden (siehe Kapitel 5.13). In beiden Gruppen war die perioperative

Blutkonservengabe vergleichbar (p=0,384, Kapitel 5.14).

Vergleichbar zu unseren Ergebnissen, konnte eine Studie von STERRET (2006) einen
minimal hoéheren Blutverlust roboterassistiert operierter Patienten im Vergleich zu
denen offen operierter Patienten nachweisen. Eine statistische Signifikanz bestand
jedoch nicht.

LUCAS et al. (2010) kamen zu einem gegensitzlichen Resultat: in einer Studie die
roboterassistierte und klassische laparoskopische mit offenen Nierenteilesektionen
verglich, konnte er einen signifikant geringeren Blutverlust bei den minimal invasiven
Therapiemethoden nachweisen. Zu dhnlichen Ergebnissen wie LUCAS kamen auch
MICHLI (2008), SIMHAN (2010) und KHEMEES (2010). Generell zeigen zuletzt
verdffentlichte Studien, dass der Blutverlust roboterassistiert operierter Patienten sehr
gering und mit denen der offenen Operation, trotz lingerer OP Dauer, vergleichbar,

wenn nicht sogar geringer ist.

IL. Wie verdnderten sich die eGFR-Werte postoperativ als Ausdruck der

Nierenfunktion? Gibt es relevante Unterschiede?

Daten der vorliegenden Arbeit zeigen in beiden Gruppen einen leichten Abfall der
Nierenfunktion gemessen an den eGFR Werten. Im Patientenkollektiv der offenen
Nierenteilresektionen ist dieser etwas hoher als in der RPN Gruppe (-0,4 Vs -9,9
ml/min/1,73m2) aber statistisch nicht signifikant (p = 0,227). Somit konnte sich die

roboterassistierte Operationsmethode, zumindest bei der friih postoperativ bestimmten
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Nierenfunktion, der offenen Nierenteilresektion als gleichwertig herausstellen. Hier
sind sicherlich noch lingere follow up Daten zum genaueren Vergleich notwendig.

In der Literatur werden meist Ergebnisse présentiert, die im Bezug auf die
postoperative Nierenfunktion nach RPN und OPN keinen signifikanten Unterschied
aufweisen. BOYLU et al. (2009) bestimmten in einer Gruppe von 144 robotisch, offen
und laparoskopisch durchgefiihrten Nierenteilresektionen, bei Nierentumoren mit
einem Durchmesser von 3-4cm, die prd- und postoperative Nierenfunktion mittels
MAG3 Nierenfunktionsszintigraphie und GFR. Sie kamen zu dem Schluss, dass all
diese Operationsmethoden &dhnliche Ergebnisse mit einem mittleren Abfall der
Nierenfunktion von 5,6 % aufzeigten. Auch SIMHAN et al. (2010) und LUCAS et al.
(2010) konnten keinen signifikanten Unterschied im Abfall der Nierenfunktion nach

laparoskopischer und offener Nierenteilresektion nachweisen.

Viele Arbeiten mit groferen Patientenkollektiven bestdtigen die guten Ergebnisse in
der Erhaltung der Nierenfunktion roboterassistiert operierter Patienten (SCOLL, 2010;
BENWAY, 2010).

III.  Wie ist das postoperative onkologische Outcome in beiden Gruppen?

In der Gruppe der RPN zeigte sich in 94 % ein tumorfreier, in 4% also bei 2 der
Patienten ein mikroskopisch tumorokkupierter Resektionsrand. In 1 Fall konnte eine
Aussage aufgrund einer Vaporisation des histologischen Untersuchungsmaterials nicht
getroffen werden. In der OPN Gruppe war bei 98% der Patienten ein tumorfreier und
in 1 Fall (2%) ein mikroskopisch okkupierter Resektionsrand nachweisbar.

Ein signifikanter Unterschied zwischen der RPN und OPN Gruppe besteht nicht (p =
0,909).

In der Literatur schwanken die Angaben bzgl. positiver Resektionsrdnder nach OPN
zwischen 0 und 14% (HALACHMI, 2009) und nach RPN zwischen 0 und 6%

(Tabelle 27).

Unsere Ergebnisse (siehe Kap. 5.11.) konnten somit ein zu den Literaturangaben

vergleichbares onkologisches Ergebnis vorweisen.
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Studie Anzahl der RPN Positiver Resektionsrand
Anzahl (%)
Scoll et al. 98 5 (5,1 %)
Benway et al 183 4 (2,1 %)
Rogers et al. 148 6 (4,0 %)
Wang and Bhayani 40 1 (2,5 %)
Eigene Daten 50 2 (4 %)

=>» Tabelle 27: Anzahl positiver Resektionsrander nach RPN in den bislang grofiten

veroffentlichten Studien

SIMHAN et al. (2010) untersuchten Daten von jeweils 50 Patienten, die mittels OPN
und RPN wegen eines Nierentumors operiert wurden und kamen zu &hnlichen
Ergebnissen (4% positiver Resektionsrand nach RPN vs. 2% nach OPN). Auch
KHEMEES et al. (2010) die jeweils 59 Patienten, die sich einer offenen
Nierenteilresektion  unterzogen, mit 74  Patienten, die roboterassistiert
nierenparenchym-schonend operiert wurden verglich, konnte keinen signifikanten
Unterschied bzgl. der Anzahl positiver Resektionsrdnder zwischen beiden
Patientengruppen nachweisen.

Zweifellos ist die Operationsmethode nicht der einzige Faktor welcher einen Einfluss
auf die Rate der positiven Resektionsrdnder nach nierenparenchym-schonenden
Eingriffen hat. Die Beurteilung des Chirurgen, die Nutzung von intraoperativem
Ultraschall und die Technik der Tumorextraktion konnen die Interpretation bzgl. des
Vorhandenseins von Tumorgewebe im Resektionsrand beeinflussen (SCOLL, 2010).
Die Auswirkungen positiver Resektionsrdnder auf das onkologische Outcome sind
bislang unklar. Jiingste Studien (BENSALAH, 2009; YOSSEPOWITCH, 2008)
zeigten, dass positive Resektionsrinder die tumorspezifischen Uberlebensraten nicht

beeinflussen. Allerdings sind hier weitere Studien mit lingerem Folow-up notwendig.
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IV.  Vergleich beider Operationsmethoden in Bezug auf Komplikationsraten

Wie in Kap. 5.14. vorgestellt, konnte in dieser Arbeit kein signifikanter Unterschied
hinsichtlich der Komplikationsrate beider Gruppen festgestellt werden (p = 0,531).
Diese Ergebnisse werden unter anderen von KHEMEES et al. (2010), SIMHAN et al.
(2010) und LUCAS et al. (2010) bestatigt.

MOTTRIE (2010) konnte &hnliche Komplikationsraten (16,1%, n=10) nach
Durchfithrung von 63 roboterassistierten partiellen Nephrektomien vorweisen.
Meistens handelte es sich hier um postoperative Nachblutungen. Von den 10
Komplikationen wurden 5 konservativ und 2 operativ behandelt. Die restlichen 3
beinhalteten, noch wihrend der OP aufgetretene Verletzungen der Hohlvene oder der
Nierenvene, welche intraoperativ versorgt wurden.

Die Komplikationsraten der offenen Nierenteilresektionen schwanken in der Literatur
zwischen 20-30 % (DUQUE, 1998; DANUSER, 1993; BECHT, 1991). STEINBACH
1992 erwédhnt lediglich die sekundire operative Therapie in 5,7 % nach offener
Teilresektion, was unseren Ergebnissen entspricht. Weitere Komplikationen
geringeren Ausmalfles wurden nicht erwdhnt. Nur von BECHT (1991) wird bei der
Aufzéhlung der Komplikationen (22,4 % der Fille), wie in unserer Erlduterung, ndher
auf die Therapie der Ereignisse eingegangen. 21,4 % wurden konservativ und 1,0 %

durch eine sekundire Nephrektomie behandelt.

Die bislang publizierte Literatur weist auf hohere postoperative Komplikationsraten
der konventionellen Laparoskopie im Vergleich zur offenen Nierenteilresektion hin.
Die roboterassistierte partielle Nephrektomie kann hier eine komplikationsdrmere
Alternative darstellen. Neuere Publikationen hoch spezialisierter Zentren in denen
robotische und laparoskopische Techniken zur Anwendung kamen, zeigten eine
signifikante Reduktion der Komplikationsraten im Vergleich zu vorangegangenen
Studien (GILL 2007, SHAPIRO 2009) Allgemein ist die Rate der Komplikationen
endoskopischer im Vergleich zu denen offener Nierenteilresektionen gering hoher und
hauptsidchlich von der Erfahrung des Operateurs und der Komplexitit des Falles

abhéngig.
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V. Wie gestaltete sich der postoperative Verlauf im Hinblick auf die stationére

Verweildauer?

Der mittlere stationdre Aufenthalt betrug in dieser Arbeit nach RPN 7,4 Tage, nach
offener Nierenteilresektion 11,2 Tage (siche Kapitel 5.15.). Es zeigt sich zwar kein
signifikanten Unterschied (p = 0,265), dennoch ist eine Tendenz zu kiirzeren
stationdren Aufenthalten nach RPN zu verzeichnen.

Die laparoskopische Operationsmethode scheint in diesem Punkt einen Vorteil
gegeniiber der offenen zu haben. Dies scheint vor allem mit den kleineren
Operationsschnitten, dem Fehlen eines Flankenschnittes und der mit ihm verbundenen
Morbiditét (Schwellung und Schmerz), der reduzierten postoperativen Analgesie, und
der schnelleren Riickkehr zur normalen tédglichen Aktivitit verbunden zu sein
(HALACHMI, 2009)

Andere Arbeiten bestdtigen ebenfalls die kiirzeren stationdren Aufenthalte nach
roboterassistierter Nierenteilresektion (Tabelle 28).

Grund fiir die deutlich kiirzeren Aufenthalte in den u. g. Studien (liberwiegend USA)
im Vergleich zu unserer Klinik, ist sicherlich auch die Moglichkeit der direkten
Anbindung der Patienten an FEinrichtungen, in denen diese von medizinisch

ausgebildetem Personal weiter betreut werden.

Studie Postoperativer stationarer Aufenthalt (Tage) nach RPN
Caruso et al. 2,6
Gettman et al. 43
Rogers et al. 1,9
Phillips et al. 2,7
Benway et al. 2,4
Eigene Daten 7,4

=» Tabelle 28: Lange des stationdren Aufenthaltes nach RPN - Angaben verschiedener
Studien
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VL Stellt die roboterassistierte Nierenteilresektion in der Lernkurve eine

dquivalente OP-Methode im Vergleich zur offenen Operation dar?

Wie die oben dargestellten Daten veranschaulichen, zeigen sich auch in der Zeit der
Lernkurve vergleichbare operative Charakteristika und Ergebnisse beider OP-
Methoden. Bei der Mehrzahl der untersuchten Parameter besteht kein signifikanter
Unterschied. Lediglich im Bereich der Operationsdauer konnten signifikant langere
OP Zeiten in der RPN Gruppe, welche vor allem auf die Zeit der Lernkurve
zuriickzufiihren sind, nachgewiesen werden.

Zu Beginn der Etablierung der RPN wurde die Niere zunichst robotisch freigelegt, der
Tumor {iber einen kleinen Bergeschnitt handassistiert entfernt. Dieses Vorgehen wurde
gewdhlt, um die Ischdmiezeit gering zu halten und ist in der aktuellen Arbeit als
Konversion angesehen worden. Nach sicherem Umgang mit dem System an der Niere
wurden zunichst kleinere Tumore in Ischdmie reseziert, anschlieend grofere. Auch
wenn so die Konversionsrate bei unseren ersten 50 Patienten relativ hoch gewesen ist,
entscheidend war fiir uns die kurze Ischdmiezeit, die vergleichbar ist mit den Daten
aus der Literatur. Mit dieser schrittweisen Anndhrung an unterschiedliche
Vorgehensweisen bzw. Operationsschritte, ist es uns gelungen eine schwierige
Operationstechnik sicher in den klinischen Alltag zu implementieren. Heute werden
nahezu alle Nierentumore zur Nierenteilresektion robotisch operiert, eine Konversion

ist nur noch in sehr seltenen Fillen an unserer Klinik erforderlich.

Zusammenfassend erlauben die o. g. Daten den Schluss, dass die roboterassisterte
partielle Nephrektomie, auch in der Zeit der Lernkurve, vergleichbare onkologische

und funktionelle Ergebnisse zur offenen Teilresektion ermoglicht.
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