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ROBERT RABENALT, VOLKER MULLER-MATTHEIS und
PETER ALBERS

Fortschritte in der operativen Behandlung
des Prostatakarzinoms

Einleitung

Das Prostatakarzinom ist die hdufigste bosartige Tumorerkrankung des Mannes in der
westlichen Hemisphére. In Deutschland muss mit 58.000 Erkrankungen jéhrlich gerechnet
werden. Die Mortalitit betrdgt etwa 10,1 Prozent der Erkrankten (etwa 6.000 Menschen
pro Jahr). Das mittlere Erkrankungsalter liegt bei etwa 69 Jahren. Erkrankungen treten
selten vor dem 50. Lebensjahr auf.!

Das Prostatakarzinom hat eine aulerordentlich hohe soziale und 6konomische Bedeu-
tung. Die Inzidenz dieser Erkrankung steigt mit zunehmendem Alter, in Deutschland be-
triigt sie 25,4 Prozent.? Einigen Schiitzungen zufolge wird die Inzidenz des Prostatakar-
zinoms in den westlichen Lindern 30 Prozent erreichen.

Atiologie und Klassifizierung

Die Atiologie des Prostatakarzinoms ist nur teilweise geklirt. Bei Minnern, die in jiin-
gerem Alter erkranken, wird eine genetische Pridisposition diskutiert, worauf die unter-
schiedliche Haufigkeit des Prostatakarzinoms in verschiedenen ethnischen Gruppen eben-
falls hindeutet. Als mogliche Risikofaktoren gelten das Ubergewicht, eine fett- und kalori-
enreiche Erndhrung, Bewegungsmangel sowie das Rauchen.

70 bis 95 Prozent der Karzinome der Prostata entwickeln sich aus der peripheren Zone,
selten aus der Zentralzone. Histopathologisch kommt in der Prostata am haufigsten das
Adenokarzinom vor.

Fiir die Tumordifferenzierung (Grading) gibt es beim Prostatakarzinom mehrere Ein-
teilungssysteme. Nach WHO erfolgt die Aufteilung in Grad 1, 2 und 3 (hoch-, mifBig-,
geringgradig differenziertes Adenokarzinom).

Die international verbreitete und weitgehend akzeptierte Einteilung nach Gleason ba-
siert auf der Bewertung des strukturellen Wachstumsmusters des Tumors unter Beriick-
sichtigung der unterschiedlich differenzierten Driisenstruktur. Das Muster wird mit Punk-
ten von 1 (sehr gut differenziert) bis 5 (sehr niedrig differenziert) bewertet. Da sich in
einem Tumor meist mehrere Wachstumsmuster nebeneinander nachweisen lassen, werden
diejenigen bewertet, die den grofiten und zweitgroBBten Anteil des Karzinoms ausmachen

' Vgl. Robert-Koch-Institut und die Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland e.V.
(2008).

2 Vgl. Robert-Koch-Institut und die Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland e.V.
(2008).
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und ihre Punktzahlen addiert. Daraus ergeben sich Bewertungsziffern von 2 (1 + 1) bis 10
(5 +5), der so genannte Gleason-Score.

Die Stadien des Prostatakarzinoms beziehen sich in erster Linie auf die Ausdehnung
des Tumors, den Befall der Lymphknoten und die Fernmetastasierung. Sie kdnnen nach
mehreren Systemen klassifiziert werden, die allerdings weitgehend miteinander iiberein-
stimmen. Im deutschsprachigen Raum wird die Systematik nach der Internationalen Ver-
einigung gegen den Krebs (UICC) bevorzugt. Im Alltag erfolgt die Stadiendefinition unter
Anwendung der TNM?-Kategorien und der histologischen Differenzierung des Tumors.*
Prostatakarzinome werden aufgrund verbesserter Diagnosemdoglichkeiten, insbesondere
durch die Einfiihrung der Bestimmung des prostataspezifischen Antigens (PSA), zuneh-
mend in einem frithen, klinisch lokalisierten Stadium diagnostiziert.

Die Geschichte der Prostatachirurgie

Die historische Entwicklung der Prostatachirurgie ist eine Erfolgsgeschichte der Medi-
zin des 20. Jahrhunderts, wobei die Grenzen zum Moglichen erst vor etwa 100 Jahren
iiberschritten werden konnten. Exstirpation oder Resektion des Organs galten bis dahin
als unausfiihrbar. Viele Arzte und Wissenschaftler der letzten 100 Jahre haben ihren ver-
dienten Anteil an den Fortschritten des ,,Gesamtkomplexes Prostatachirurgie* mit den eng
dazugehorigen Problemen der Diagnostik, Klassifizierung und Indikationsstellung.

Die erste geplante Prostatektomie bei einem Prostatakarzinom wurde 1867 von Billroth’
perineal durchgefiihrt und als partielle Exzision beendet. Es folgte 1883 mit Leisring, ei-
nem Schiiler von Langenbeck, die erste radikale Prostatektomie ohne Vesikulektomie.®
Der Patient iiberlebte den Eingriff aber nur kurzzeitig. Partielle Exstirpationen nahmen
auch Czerny sowie Fuller 1889 vor. Der zunicht als ,,extrakapsulidre®, perineale Prostatek-
tomie bezeichnete klassische Eingriff wurde durch Young geplant und am 4. Juli 1904
unter Assistenz von Halstedt erstmals durchgefiihrt. Samenblasen, distale Ductus deferen-
tes und Blasenhals wurden mit entfernt. Young legte 1913 in einem Referat in London
die noch heute giiltigen Indikationen zur radikalen Prostatektomie fest. Limitierend seien
die Infiltration von Kapsel, Trigonum und Samenblasen.” Er wies bereits damals auf die
Bedeutung der Denonvillier-Faszie fiir die Tumorausbreitung hin. Die perineale radikale
Prostatektomie wird heute in einigen Kliniken bei niedrigem PSA (unter 10) ohne oder
im Anschluss an eine vorher erfolgte laparoskopische Staginglymphadenektomie durch-
gefiihrt.®

Millin hielt ein suprapubisches Vorgehen, das Blum im Handbuch der Urologie 1928
noch als undurchfiihrbar ansah, aufgrund einer besseren Ubersicht fiir geeigneter und ope-
rierte 1946 zwei Patienten. Souttar war 1947 einer der Ersten, die eine radikale, retro-
grade (extrakapsuldre) Prostatektomie durchfiihrten. Zur Erlangung eines besseren Zu-

T =Tumor, N =Nodes (Lymphknoten), M = Metastasen
Vgl. Wittekind et al. (2005).

Vgl. Billroth (1870).

Vgl. Leisrink und Ahlsberg (1882).

Vgl. Blum und Rubritius (1928).

Vgl. Thrasher und Paulson (1992).

® 9 o wn AW
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gangs hatte bereits 1923 Walker eine Spaltung der Symphyse empfohlen.” Flocks,'" Ar-
duino!! und Kirchheim'? betonten die Notwendigkeit einer pelvinen Lymphadenektomie.
Walsh hatte beobachtet, dass ein Teil seiner Patienten postoperativ die Potentia coeundi
wiedererlangte. In histologischen Studien beschrieb er mit Donker!'3 je ein GefiB-Nerven-
Biindel, deren Erhalt sich fiir die Funktion des Corpus cavernosum penis als wesentlich
erwies. Diese waren anatomischerseits bereits 1836 von Miiller beschrieben worden.'*
Reiner und Walsh verbesserten die GefiBunterbindung im Bereich der Vena dorsalis. '3
Bis zum heutigen Tag gilt die so genannte retropubische radikale Prostatektomie, wie von
Walsh beschrieben, als Goldstandard in der operativen Behandlung des lokal begrenzten
Prostatakarzinoms.

Die Geschichte der Laparoskopie

Die Laparoskopie wurde zuerst in Europa beschrieben und
von einer ganzen Anzahl europiischer Arzte verschiedener
Fachrichtungen entwickelt. Der Dresdner Chirurg Georg Kel-
ling (1866-1945) berichtete 1901 als Erster von einem la-
paroskopischen Eingriff, der von ihm so genannten ,,Kolio-
skopie® (Abb. 1).!° Hans Christian Jacobaeus (1879-1937),
ein schwedischer Internist, beschrieb 1910 seine Erfahrungen
iiber die Laparothorakoskopie am Menschen.!” Die folgen-
den Jahrzehnte waren von Weiterentwicklung und technischen
Innovationen geprigt. So entwickelte Heinz Kalk, ein Berli-
ner Internist, die schrig vorwirts blickende 135-Grad-Optik
und die Doppeltrokartechnik.'® Kurt Semm, ein Gyniikologe
aus Kiel, entwickelte verschiedene Techniken, die schlieflich
1982 zur Durchfiihrung der ersten laparoskopischen Appen-
dektomie fithrten.'” Nach zuniichst skeptischer und teilweise
ablehnender Haltung deutscher und europdischer Chirurgen
gegeniiber den neuen laparoskopischen Operationsmethoden
fithrten Ende der 1980er Jahre Berichte von erfolgreichen Ein-
griffen, durchgefiihrt im Rahmen grofer Studien in Frankreich
und den Vereinigten Staaten von Amerika, zu einer rasanten  Abb. 1: Kelling-Apparat zur
Entwicklung der minimalinvasiven Chirurgie in Deutschland Luftinsufflation
und ganz Europa.

9 Vgl. Memmelaar (1949), Souttar (1947) sowie Walker (1923).
10'vgl. Flocks et al. (1959).

1'vgl. Arduino und Gluckman (1962).

12 vgl. Kirchheim und McRoberts (1971).
13 Vgl. Walsh und Donker (1982).

14 Vel. Huland (1991).

15 Vgl. Reiner und Walsh (1979).

16 vol. Kelling (1901).

17 Vgl. Jacobaeus (1910).

18 vol. Kalk (1929).

19 vgl. Semm (1983).
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Laparoskopische radikale Prostatektomie

Schiissler e al.?’ beschrieben erstmals die Prostatektomie als komplett laparoskopischen
Eingriff. Sie berichteten iiber Ergebnisse bei insgesamt neun Patienten, konnten damals
jedoch keinen Vorteil im Vergleich mit der offenen Operationsmethode nachweisen. So
betrug damals die durchschnittliche Operationszeit pro Eingriff 9,4 Stunden. Seit der
Erstveroffentlichung wurde die Technik kontinuierlich weiterentwickelt und verbessert.
Es waren vor allem franzosische Arbeitsgruppen in Bordeaux und Paris, die intensiv an
der Weiterentwicklung der Technik arbeiteten und sie soweit standardisierten, dass die la-
paroskopische (transperitoneale) radikale Prostatektomie (LRPE) heute in spezialisierten
Zentren zu den bevorzugten Verfahren zur Therapie bei Patienten mit lokal begrenztem
Prostatakarzinom gehort.?' Die grundlegenden Vorteile der LRPE sind ein minimalinva-
siver Zugangsweg, eine deutlich verbesserte Visualisierung des Operationsfeldes durch
Kameraoptik und Monitor, die verkiirzte Katheterverweildauer durch eine exakt herzu-
stellende urethrovesikale Anastomose sowie eine Reduktion des Blutverlustes wihrend
der Operation. Durch diese Vorteile ergeben sich fiir den Patienten eine schnellere Rekon-
valeszenz und damit verbunden auch ein kiirzerer Krankenhausaufenthalt. Als nachteilig
werden die operative Komplexitit sowie die damit verbundene Lernkurve diskutiert. Der
transperitoneale Zugang zu dem extraperitoneal gelegenen Organ Prostata weist zudem po-
tenzielle intraperitoneale Komplikationsmoglichkeiten auf. So beschrieben Guillonneau et
al. in einer Serie von 567 Patienten eine Komplikationsrate von insgesamt 17,1 Prozent.
Auftretende intraperitoneale Komplikationen waren hier: eine Ileumverletzung (bei zwei
Patienten), eine Sigmaverletzung (bei einem Patienten), ein postoperativer Ileus (bei sechs
Patienten) und Ausbildung eines Hamoperitoneums (bei fiinf Patienten). Des Weiteren
wurde in vier Fillen eine intraoperative Ureterverletzung beschrieben, zwei von diesen
Patienten bildeten ein Uroperitoneum aus.??

Endoskopische extraperitoneale radikale Prostatektomie

So war es eine logische Folge, dass eine komplett extraperitoneale laparoskopische Ope-
rationstechnik entwickelt wurde, die erstmals von Raboy und Bollens publiziert wurde.?
Parallel dazu entwickelte eine Leipziger Arbeitsgruppe um Stolzenburg eine komplett ex-
traperitoneale Technik, die als so genannte endoskopische extraperitoneale radikale Pro-
statektomie (EERPE) beschrieben und etabliert wurde.?*

Der erste ,,besondere* Schritt der EERPE ist die Pridparation des Priperitonealraumes
beginnend mit einer 1,5 cm langen paraumbilikalen Hautinzision rechts unterhalb des Na-
bels, der Darstellung und Inzision des vorderen Blattes der Rektusscheide. Der Rektus-
muskel wird stumpf auseinandergedringt und nun der Préperitonealraum mittels Finger
und einem speziellen Ballontrokar entwickelt. Dieser Ballontrokar (space maker) driickt
das Peritoneum, wie in Abbildung 2 dargestellt, nach unten und schafft einen artifiziel-

20 vgl. Schiissler et al. (1992) sowie Schiissler ef al. (1997).

21 Vgl. Jacob et al. (2000), Guillonneau und Vallancien (2000), Guillonneau et al. (2001) sowie Rassweiler et
al. (2001).

22 Vgl. Guillonneau et al. (2002).

23 ygl. Raboy et al. (1997) sowie Bollens et al. (2001).

24 Vgl. Stolzenburg et al. (2002) sowie Stolzenburg ez al. (2003).
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Linea arcuata

Harn-
blase -

Peritoneum

Abb. 2: Praparation des Extraperitonealraums mittels Ballontrokar

len Hohlraum, in den nachfolgend fiinf Arbeitstrokare eingebracht werden. Dieser Raum
wird durch kontinuierliche CO2-Insufflation wihrend der gesamten Operation ,.entfaltet*.
Durch dieses Manover befindet man sich unmittelbar im Préperitonealraum (Becken) und
kann mit der Prostatektomie beginnen. Wenn eine pelvine Lymphadenektomie indiziert ist,
erfolgt vor der eigentlichen Prostatektomie zunichst beidseits die Ausrdaumung der pelvi-
nen Lymphknoten. Als erster Schritt der Prostatektomie wird der préprostatische Venen-
plexus (Plexus Santorini) ligiert. Die folgenden Operationsschritte gleichen im Wesent-
lichen der klassischen deszendierenden (offenen) Operationsmethode. Es wird der Bla-
senhals erdffnet und komplett von der Prostata abgetrennt. Im Anschluss daran werden
die Samenleiter disseziert und beide Samenblasen vollstindig mobilisiert. Als ,,anatomi-
sches Fenster* stellt sich danach die so genannte Denonvilliersche Faszie dar. Diese wird
unmittelbar kaudal der Prostata inzidiert. Das Rektum wird danach vorwiegend stumpf
abpripariert und die seitlich verlaufenden Prostatapfeiler durchtrennt (Abb. 3). Bei Patien-
ten, bei denen eine Potenz erhaltende Operation geplant ist, miissen hierbei die dorsolateral
zur Prostata verlaufenden Gefd3-Nervenbiindel sorgfiltig geschont werden. Im Anschluss
daran erfolgt das vollstdndige Absetzten der Prostata an der Harnrohre. Die Prostata mit
anhdngenden Samenblasen wird temporir in einem so genannten Bergebeutel gelagert und
am Ende der Operation mit diesem entfernt. Ein technisch anspruchsvoller Teil der Opera-
tion ist die Wiederherstellung der Kontinuitit der Harnrohre (wasserdichte Anastomose).
Hierzu werden durch Einzelknopfnihte die Harnblase und der Harnr6hrenstumpf wieder
vereinigt (Abb. 4). Am fiinften postoperativen Tag wird die Anastomose mittels Cystogra-
fie kontrolliert und der intraoperativ eingelegte Harnrohrenkatheter entfernt. Die frithen
funktionellen und onkologischen Ergebnisse dieser Technik sind sehr vielversprechend.
Die perioperative Morbiditit ist gering. Dass die Ergebnisse dieser Operationstechnik mit
denen der klassischen offenen Operation vergleichbar sind, konnte in groen Serien ge-
zeigt werden.” In einigen Zentren in Deutschland wird diese Technik mittlerweile als

25 Vgl. Stolzenburg et al. (2008) sowie Stolzenburg et al. (2007).
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Standardverfahren angeboten. Auch in der Klinik fiir Urologie der Heinrich-Heine-Uni-
versitit konnte diese Operationstechnik erfolgreich etabliert werden.

_Prostata

Abb. 3: Dissektion des Prostatapfeilers

Roboterassistierte radikale Prostatektomie

Die neueste Entwicklung ist die roboterassistierte Technik,2® die erstmals durch Binder
und Kramer?’ sowie Abbou et al.?® in 2000/2001 durchgefiihrt wurde. Mit den techni-
schen Vorteilen der robotischen Instrumente hat sich die roboterassistierte laparoskopi-
sche Prostatektomie vor allem in den USA stark etabliert. Aktuell werden dort jihrlich
circa 65 Prozent der radikalen Prostatektomien, das entspricht etwa 90.000, roboterassis-
tiert durchgefiihrt. Dieser Trend von der offenen und konventionell laparoskopischen zur
roboterassistierten endoskopischen Operationstechnik hilt weiter an und wird sich auch
im deutschsprachigen Raum fortsetzen. Die Kamera und zwei bis drei Arbeitsinstrumente
werden dabei tiber die laparoskopischen Zuginge an Roboterarmen angeschlossen. Ein
Arzt (tableside surgeon) assistiert am Patiententisch. Der Operateur sitzt an einer Steu-
erkonsole, von der aus er die Instrumente iiber einen Tremorfilter mit dreidimensionaler
Sicht und zehn- bis zwolffacher VergroBerung fiihrt. Diese Vergroflerung ermdglicht auch

26 ygl. Menon et al. (2002) sowie Ficarra et al. (2007).
27 ygl. Binder und Kramer (2001).
28 Vgl. Abbou et al. (2001).



Fortschritte in der operativen Behandlung des Prostatakarzinoms 117

Abb. 4: Urethrovesikale Anastomose

hier eine hervorragende Detailerkennung und damit eine sehr exakte Pridparation unter
visueller Kontrolle. Die verwendeten Instrumente haben die Freiheitsgrade eines Hand-
gelenks, so dass auch abgewinkelte Bewegungen auf engstem Raum kontrolliert moglich
werden. Damit sind die wesentlichen Nachteile der konventionellen Laparoskopie kom-
pensiert. Obgleich es der Name suggeriert, so entspricht diese Technologie aber dem Tele-
monitoring und nicht einer eigentlichen Robotik. Jede Instrumentenbewegung wird durch
den Operateur kontrolliert und ausgefiihrt. Diese Bewegungen konnen bis zu einem Faktor
5 groBenreguliert (5 mm Handpannelbewegung entsprechen 1 mm Instrumentenbewegung
intrakorporal) durchgefiihrt werden.

Einen weiteren Vorteil bietet die ergonomische Arbeitshaltung der Operationsroboter-
technologie. Damit ist ein deutlich weniger ermiidendes Arbeiten als mit der konventio-
nellen Laparoskopie moglich. Das Entwicklungspotenzial der Da-Vinci-Prostatektomie
als noch junge Technologie ist enorm. Auch die laparoskopische Technik hat noch ei-
niges Entwicklungspotenzial; was jedoch die Prizision und Bewegungsfreiheit betrifft,
sind Grenzen gesetzt. Die Resultate der konventionellen Laparoskopie und der Roboter-
technologie von sehr erfahrenen Operateuren sind vergleichbar. Operative Schritte mit
rekonstruktivem Charakter (zum Beispiel vesiko-urethrale Anastomose bei der radikalen
Prostatektomie, Nierenbeckenplastik) werden durch die Roboterunterstiitzung erleichtert.
Bei engen rdumlichen Verhiltnissen kann unter optimaler Sicht eine prizise Dissektion
erfolgen.
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Die Lernkurve fiir die konventionelle laparoskopische Prostatektomie ist sehr lang, nicht
zuletzt dadurch, da es im Fachgebiet der Urologie keine ,,Ubungs-** beziehungsweise ,,An-
fangeroperationen®, wie zum Beispiel mit der Appendektomie in der Chirurgie, gibt.

Fiir viele Anfinger in der Laparoskopie ist der erste direkte Schritt vom Training in den
eigenen Operationssaal sehr schwierig und fiihrt nicht selten zum Scheitern des gesam-
ten Laparoskopieprogramms, insbesondere dann, wenn sofort mit komplexen Eingriffen
wie der laparoskopischen radikalen Prostatektomie begonnen werden soll. Der Schliissel
zum Erfolg liegt hier sicherlich in einem effektiven Mentoring. Der Mentor als erfahrener
Chirurg assistiert dem Lernenden oder befindet sich in Stand-by-Position, um dem lokalen
Operationsteam bei Problemen wichtige Hinweise zu geben beziehungsweise die Opera-
tion bei sich anbahnenden Komplikationen zu iibernehmen. Leider stehen wir auch hier vor
Problemen, die eine flichendeckende Ausbildung unmdoglich machen. Ein echtes Mento-
ring mit Betreuung bis zum vollstindigen Erlernen beispielsweise einer laparoskopischen
radikalen Prostatektomie erfordert mindestens fiinf bis zehn Visiten. Mentoren sind je-
doch aufgrund zeitlicher Engpisse und der Einbindung in den tiglichen Klinikalltag nicht
oder nur unzureichend verfiigbar. Der Mangel an strukturierten Mentorenprogrammen
ist sicherlich das derzeit groite Problem nicht nur der deutschen, sondern der gesamten
europdischen Urologie. Wiinschenswert wéren von den Fachgesellschaften organisierte,
zertifizierte und auch finanziell unterstiitzte Programme, die einen verbindlichen und ein-
heitlichen Standard der Ausbildung gewihrleisten konnten. Eine lidngerfristige Hospitation
(drei bis sechs Monate) an einem so genannten center of excellence mit Beteiligung an den
Operationen (Assistenz, Kamerahalter, Operateur) ist sicherlich die beste Moglichkeit, um
nicht nur einzelne Schritte, sondern die gesamte laparoskopische Operationstechnik zu er-
lernen. Leider kann eine derart lange Hospitation aufgrund des Personalmangels in den
Kliniken nur selten realisiert werden. Zudem konnen auch so genannte high volume center
nur ein bis zwei Géste effektiv ausbilden, was wiederum die Moglichkeiten eines solchen
Trainings einschrinkt.

Die Beantwortung der Fragen, ob auch komplexe Operationen wie die endoskopi-
sche/laparoskopische radikale Prostatektomie von laparoskopischen ,,Anfingern* erlernt
werden konnen und ob Erfahrungen in der offenen Chirurgie eine Conditio sine qua non
zum Erlernen des entsprechenden laparoskopischen Eingriffs darstellen, ist ein besonderer
Schwerpunkt der Ausbildung in den eigenen Kliniken.

Die retropubische Prostatektomie profitiert von einer langen Entwicklungsphase und
zeigt in geiibten Hénden hervorragende Resultate. An diesen vorgegebenen Resultaten
miissen sich auch die modernen minimalinvasiven Techniken der laparoskopisch transpe-
ritonealen, der endoskopisch extraperitonealen und auch der roboterassistierten radikalen
Prostatektomie orientieren.
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