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Radikale Zystektomie bei alteren Patienten

1. Einleitung

1.1 Epidemiologie und Atiologie

Nach Angaben des Robert-Koch-Institutes erkranktenJahr 2012 etwa 15.400
Personen an einem invasiven Harnblasenkarzinompndavaren gut ein Viertel
weiblichen Geschlechts. Weitere 13.500 Personemamkien an nicht-invasiven
papillaren Tumoren und in-situ Tumoren der Blase. Anzahl der Neuerkrankungsrate
in Deutschland wird fur dasselbe Jahr auf 11.28i0den Ménnern, und 4140 bei den
Frauen geschatzt. Die relative 5-Jahres-Uberlebandretragt, bezogen auf die Jahre
2011 und 2012, fur Manner 58% und fur Frauen 48%.

Das mittlere Erkrankungsalter liegt fur Manner B@iund fur Frauen bei 73 Jahren. [1]
Aufgrund der stetig steigenden durchschnittlichesbdénserwartung steigt auch die
Inzidenz des Harnblasenkarzinoms, vor allem baePRi&n tGber 70 Jahre [2].

Das Harnblasenkarzinom ist nach dem Prostatakarzider zweith&ufigste maligne
Tumor des Urogenitaltrakts.

Ein Grof3teil der Patienten hat bei Erstdiagnose eicht-invasive Form des Tumors.
Bei etwa 20-40% der Erkrankten liegt entweder betsei Erstvorstellung ein invasiver
Harnblasentumor vor, oder sie entwickeln im Lauge deit eine invasive Form.

In etwa 15% der Falle liegen bereits Metastasen vor

Das Urothelkarzinom (Transitionalzellkarzinom, Ujpmgszellkarzinom) stellt mit tiber
90% die haufigste Tumorform der Harnblase dar, Igefeon Plattenepithel- und
Adenokarzinom und dem kleinzelligen Karzinom.

Sekundare Blasentumoren durch Infiltration und Migtsierungen in die Harnblase sind
selten.

Ebenso selten sind benigne und maligne mesenchymet®ren, Infiltrationen von
Hamoblastosen und Endometriose der Blase [1] .



1.1.1 Risikofaktoren

Zu den Risikofaktoren zahlen neben Alter, Geschilerid Rasse der Patienten auch
chemische Farbstoffe insbesondere aromatische Awism8enzidin.

Ein weiteres grol3es Risiko stellt wegen dem im Rarmthaltenem 2-R-Naphthylamin,
auch der Nikotinkonsum dar. Bis zu 50% der Patremet Harnblasenkarzinom sind
regelmaliige Zigarettenraucher [3].

Einige Medikamente wie Phenacetin und Cyclophosptharstellen ebenfalls
Risikofaktoren dar. Auch das Antidiabetikum Picggtion wurde 2013 von der
internationalen Krebsforschungsagentur (IARC) dissikofaktor fur die Entstehung
von Blasenkrebs eingestuft.

Weitere Risikofaktoren sind chronische Harnwegsitgfe und die chronifizierte

Bilharziose [4].

1.2 Symptomatik

20% der Patienten mit Blasentumoren sind asympisaimt Das héaufigste
Leitsymptom ist die schmerzlose Makro- bzw. Mikrotsgurie [5].
Bei muskelinvasiven Tumoren kénnen aufRerdem noahkeEhschmerzen, dysurische

oder irritative Beschwerden und Schmerzen im kieiBecken dazu kommen.

1.3 Diagnostik

Bei Verdacht auf einen Blasentumor sind neben ansfiihrlichen Anamnese folgende
Untersuchungsverfahren obligatorisch: klinische ddsuichung, Urinuntersuchung,
Urinzytologie, Blutuntersuchungen, Sonographie d¥gsdomens und der Blase,
intraventse Pyelographie (IVP), Urethro-Zystoskammel die Fluoreszenzzystoskopie.
Fakultativn. kommen noch folgende Untersuchungen daZuringebundene

Markersysteme, BTA (Bladder Tumor Antigens) — TddtyIP-22 (Nuclear Matrix

Protein) — Test, FISH (Fluoreszenz-in-situ-Hybriglieng) und Mikrosatelliten-Analyse
zur Detektion von Karzinomzellen, Survivin (ein AAjpoptose Protein), Zytokeratin

(das dominierende Zytoskelett-Protein epithelidielien).



Zur Diagnostik bei V.a. einen Blasentumor gehdramdemdem  Blasenbiopsien,

Transurethrale Resektionen (TUR) und gegebenerafallh Nachresektionen.

Die Einteilung in die TNM Klassifikation (s. 1.4exfolgt nach Ausbreitungsdiagnostik
des Primartumors in der Harnblase.
Fur die Bestimmung der T-Kategorie gehodren die Tl jeweils ein CT und ein
MRT des kleinen Beckens.
Die Einteilung der N-Kategorie erfolgt ebenso dueh oder MRT Aufnahmen des
kleinen Beckens, welche hier allerdings eine nuinge Sensitivitat aufweisen.
Fur die M-Kategorie werden folgenden Untersuchurdyachgefuhrt:
A Rontgenaufnahmen des Thorax in zwei Ebenen. Belaehtigen Befunden
wird ein CT-Thorax gemacht
A Sonographie oder CT der Leber
A Knochenszintigraphie (durchgefiuihrt bei erhohter alidkher Phosphatase,
klinischen Symptomen und muskelinvasiven Tumoet€a )

A CT mit Kontrastmittel zur Beurteilung der Ausscheidsphase
[1]
1.4 Tumorklassifikation und Grading
Die TNM Klassifikation der UICC von 1997 beschreilbie Ausbreitung des
Primartumors (T), des Lymphknotenbefalls (N) und Elernmetastasierung (M).

Der Zusatz von p steht fiir eine pathologischeblogische Uberprifung.

TNM Klassifikation ftr Harnblasentumore (1997)

pT

pTX Primartumor nicht beurteilbar

pTO Kein Anhalt fir ein Karzinom

pTa Nichtinvasives papillares Karzinom
pTis Carcinoma in situ

pTl Invasion der Lamina propria




D
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pT2 Invasion des Detrusormuskels

pT3 Invasion von perivesikalem Gewebe

pT4 Invasion angrenzender Organe

pN

pNX Regiondre Lymphknotenmetastasen nicht
beurteilbar

pN1 Solitdre Lymphknotenmetastas@cm

pN2 Solitare oder multiple LK-Metastas
>2cm undk 5cm

pN3 LK-Metastasen > 5cm

pM

pMX Fernmetastasen nicht beurteilbar

pMO Keine Fernmetastasen

pM1 Fernmetastasen

Die TNM Klassifikation des Harnblasenkarzinoms warduletzt im Februar 2016

aktualisiert:

TNM Klassifikation ftr Harnblasentumore (2016)

T Primartumor

X
T0
Ta
Tis
T1
T2
T2a
T2b
T3
T3a
T3b
T4

Primartumor kann nicht bewertet werden

Kein Nachweis von Primartumor
Nicht-muskelinvasives papillares Karzinom

Carcinoma in situ: ,Flache Neoplasie”

Tumor dringt in subepitheliales Bindegewebe ein
Tumor dringt in Muskularis propria ein

Tumor dringt in oberflachliche Muskularis prigpein (innere Halfte)
Tumor dringt tief in Muskularis propria ein &ere Halfte)
Tumor dringt in perivesikales Gewebe ein:
Mikroskopisch

Makroskopisch (Extravesikale Masse)

Tumor dringt in eines der folgenden ein: Pr@sbma, Samenblaschen, Uterus,



Vagina, Beckenwand
T4a Tumor dringt ein in Prostatastroma, Samenb&isciterus oder Vagina

T4b Tumor dringt ein in Beckenwand oder Abdominaida

N Regionale Lymphknoten

NX Regionale Lymphknoten kénnen nicht bewertetdeer

NO Keine regionalen Lymphknotenmetastasen

N1 Metastase in einem Lymphknoten des Beckenbergidein hypogastrischer,
obturatorischer oder prasakraler Lymphknoten odlerLgmphknoten aus dem
Bereich der Arteria iliaca externa)

N2 Metastase in mehreren Lymphknoten des Beckerbese (ein hypogastrischer,
obturatorischer oder prasakraler Lymphknoten odlerLgmphknoten aus dem
Bereich der Arteria iliaca externa)

N3 Metastasen der Lymphknoten an der Arteriaalieemmunis

M Fernmetastasen
MO Keine Fernmetastasen

M1 Fernmetastasen

Stadien-Einteilung

Stage Oa Ta NO MO
Stage Ois Tis NO MO
Stage | T1 NO MO
Stage |l T2a-b NO MO
Stage Il T3a-b NO MO

T4a NO MO
Stage IV T4b NO MO

AnyT  N1-3 MO
AnyT  AnyN M1



Grading

Im Vergleich zur friheren Klassifikation von 197%8elche die einfache Graduierung
von G1 (gut differenziert) Uber G2 (mittelgadig fdienziert) bis G3 (schlecht

differenziert) beinhaltete, erlaubt das aktuell@ading (2004) eine genauere Trennung

zwischen benignen und malignen urothelialen Zeflmderungen.

Papillare Lasionen werden eingeteilt in Papillorpapillare urotheliale Neoplasien

.with low malignant potential (PUNLMP)“ und papilé ,low-grade” bzw. ,high-

grade” Karzionome.

Das intermediare Risiko, welches dem friheren @radtsprach wurde aufgehoben.

Die neue Klassifikation macht eine genauere Proggteung maoglich.

WHO Grading 2004

de

Normal A Unauffalliges Urothel (schlie3t auch milde Dyspéae
ein)
Hyperplasie A Flache Hyperplasie
A Papillare Hyperplasie
Flache Lasionen it A Reaktive (entziindliche) Atypie
Atypien A Atypie mit unklarer Bedeutung
A Urotheliale Dysplasien (intraurotheliale Low-gre
Neoplasie)
A Carcinoma in situ (intraurotheliale Higirade Neoplasi
)
Papillare Lasionen A Papillom
A invertiertes Papillom
A Papillare urotheliale Neoplasie of low malignanteuuial
(PUNLMP)
A Papillares urotheliales Low-grade-Karzinom
A Papillares urotheliales High-grade-Karzinom
Invasive Neoplasien A Invasion der Lamina propria
A

Invasion der Muscularis propria

1.5 Therapie

Zu organerhaltenden kombinierten Therapien gibbegits verschiedene Arbeiten, in
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welchen die hohe Morbiditat und Mortalitat verdeutt werden [6-8].

Bei alteren Patienten wird bei einer radikalen glgimie ein htheres perioperatives
Risiko bezuglich Morbiditat und Mortalitat befuretit[9]. Nichtsdestotrotz konnte in

verschiedenen Arbeiten gezeigt werden, dass damkirgischer Fortschritte und

Verbesserungen im perioperativem Management autdrealPatienten von einer

radikalen Zystektomie profitieren kdonnen [10-13].

1.5.1 Radikale Zystektomie

Aktuell ist die radikale Zystektomie mit entsprester Harnableitung die
Standardtherapie beim invasiven Harnblasenkarziigni6].
Die 5-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit liegtiteir 70% [1].

1.5.1.1 Indikationen zur Zystektomie

A T2-T4, NO-x

A High-grade Karzinome, die die Submukosa infiltre giher pT1, G3; primar
oder nach BCG-Therapieversagen (intravesikale lltstn mit BCG =
Bacillus-Calmette-Guérin ))

A Nichtinvasive Tumoren, bei denen transurethrale Maaihen nicht mehr
ausreichen, den Tumor zu kontrollieren.

A Konservativ nicht beherrschbare Blutungen oder Eangeinschrankungen

nach vorausgegangener Therapie (z.B. Schrumpfhlagd)

1.5.1.2 Lymphadenektomie

Mehrere Arbeiten konnten eine Verbesserung der lelbenswahrscheinlichkeit nach
radikaler pelviner Lypmphonodektomie zeigen.

Dazu gehort die Entfernung der Lymphknoten entideglliaca-externa und der lliaca-
interna  Gefalle, von der Ureterkreuzung bis zumstéeband und ebenso die

Lymphknotenentfernung in der Fossa obturatorip. [1
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1.5.2 Harnableitungsverfahren

Die Art der Harnableitung wird abhangig von Tumdumel und Prognose, Alter und
Allgemeinzustand des Patienten, Komorbiditaten, kkanszustand des oberen
Harntrakts und natirlich entsprechend dem WunsstPdéienten gewahlt.

Man unterscheidet zwischen kontinenten und inkemtien Harnableitungen. Zu den
kontinenten Formen gehdren die lleumblase, derekatisierbare Pouch, und die
Uretersigmoidostomie.

Inkontinente Formen sind die Ureterokutaneostomid das lleum-Conduit (selten
auch das Colon-Conduit). [1]

1.5.2.1 Neoblase (orthotoper kontinenter Harnblasziz)

Die Neoblase, eine kontinente Form der Harnablgitumesteht aus einem Illeum
Reservoir im kleinen Becken und wird gerne beakiver Absicht eingesetzt.

Mittels eigenem Sphinkter bleiben die Patiententikemt und entleeren das Reservoir
durch intraabdominelle Druckerhdhung.

Kontraindikationen sind Niereninsuffizienz, Leberktionsstérungen sowie chronisch
entziindliche Darmerkrankungen. Bei Blasenhalsbefall oder Urethrektomie ist das
Einsetzen einer Neoblase ebenfalls nicht méglich.

Zu den haufigsten Komplikationen z&hlen: Stenoseer direterointestinalen
Anastamosen, metabolische Azidose, Vitamin-B-12-§#n chologene Diarrhoe,

Harnwegsinfektionen und Entleerungsstérungen desmReirs. [17]

1.5.2.2 Pouch

Ein heterotoper Pouch besteht aus einem lleum- ém&m lleozékalsegment und wird
meistens dann eingesetzt, wenn ein Anschluss adati@ohre z.B. wegen Tumorbefall
bei Inkontinenz oder Fehlbildungen nicht moglich Bas kontinente Nabelstoma muss
regelmafig von den Patienten katheterisiert wer@®a. Kontinenz wird durch ein
submukéses Appendixnippel, ein lleuminvaginatioppal oder ein Yang-Monti-Rohr

erreicht.
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Kontraindikationen fir diese Art der Harnableitungind Niereninsuffizienz,
Leberfunktionsstérungen sowie intestinale Erkramjam

Mogliche  Komplikationen sind  Steinbildungen im Res&r (10-14%),
Entleerungsstérungen des Reservoirs durch Stonussten  (7-11%),
Harnleiterimplantationsstenosen (7-8%), metaboés&hidosen, Vitamin-B-12-Mangel

und chologene Diarrhoe [17].

1.5.2.3 Uretersigmoidostomie

Bei der rektalen Harnableitung werden die Ureteaetifrefluxiv in das Rektosigmoid
ausgeleitet. Der vor dem Eingriff auf Funktion (fpéfte, anale Sphinkter gewahrleist
die Kontinenz.

Kontraindikationen fur eine Harnleiterdarmimplamdat sind Niereninsuffizienz,
rektosigmoidale Pathologien und stattgehabt odeoriséehende Radiotherapien des
kleinen Beckens.

Harnleiterimplantationsstenosen (7-22%), rezidemele aszendierende
Harnwegsinfekte (etwa 16%) und schwere metabolisadosen (0-4%) zahlen zu den
haufigsten Komplikationen. Da das Risiko der Enklving eines Adenokarzinoms an
der Implantationsstelle erhoht ist, werden ab dénftén postoperativen Jahr, jahrlich

Koloskopien durchgefihrt. [17]

1.5.2.4. Ureterkutaneostomie

Die Harnleiterhautfistel ist operativ das einfaehstarnableitungsverfahren und wird in
der palliativen Therapie bei schweren Komorbiditdteder bei chronischen
Darmerkrankungen eingesetzt.

Die Ureterokutaneostomie bringt eine hohe Kompiddrate, vor allem in Form von

Ureterstenosen mit sich, was zu einem hohen EinssttJreterkathetern fuhrt.
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1.5.2.5. lleum-Conduit

Das lleum-Conduit ist mit 33-63% die haufigste Fodar Harnableitungen. Die
Ureteren werden hierbei refluxiv in ein etwa 15@ngd ausgeschaltetes lleumsegment
implantiert, welches lateral im Unterbauch als Sidiagt.

Diese Form der Harnableitung kann auch bei schwhliereninsuffizienz (Serum
Kreatinin > 2mg/dl), bei mangelnder Compliance, betingeschrankter
Lebenserwartung, im héheren Alter und vor geplaRtsiiotherapie im kleinen Becken
eingesetzt werden.

Zu den haufigsten Komplikationen gehoren Verschiaeimg der Nierenfunktion (bis
zu 80% in 15 Jahren), Stomaprobleme (bis zu 24%g@zidivierende
Harnwegsinfektionen (bis zu 23%), UreterstenoseA%(l mit Entwicklung von

Schrumpfnieren und Urolithiasis. [17]

2. Aufbau und Ziel unserer Studie

Ziel unserer Studie war der Vergleich perioperatiiorbiditat und Mortalitat bei
Patienten einerseits Uber und andererseits untéahien.

Hierfir erfassten wir, mittels Krankenakten und Iéwlup Fragebdgen, wichtige
perioperative Daten von Patienten, die innerhalbh veer Jahren in unserer Klinik
radikal zystektomiert und mit einer Harnableituregsorgt worden waren.

Die Follow-up Dauer betrug 30 Tage. Alle ungunstigiistéande in diesem Zeitraum

wurden als perioperative Komplikation bzw. Mortéligewertet.

3. Patienten und Methoden

Wir werteten retrospektiv 326 Patientendaten vaga@samt 345 Patienten aus, welche

von Mai 2004 bis April 2008 radikal zystektomiertdumit einer Harnableitung versorgt
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worden waren.

19 Patienten wurden wegen fehlender Riicksendung Bergebdgen und
Unerreichbarkeit ausgeschlossen.

Folgende perioperative Daten wurden erfasst:

ASA Klassifikation, Operationsdauer, Blutverlusfransfusionsrate, Art der
Harnableitung, stationare Aufenthaltsdauer, Higji@lp perioperative Komplikationen
und perioperative Mortalitat.

245 (75%) der insgesamt 326 Patienten waren mdmiic (25%) weiblich.

Das mittlere Patientenalter betrug am Operatign8®Jahre (zwischen 35-95);

85 (26%) Patienten waren75 Jahre (57 Patienten zwischen 75-80 Jahrenafi@nen
zwischen 80-85 Jahren und 3 Patienten zwischerO8&8ren).

51% dieser Patienten hatten praoperativ einen AS®reS von > 3. Nach
anasthesiologischer Beurteilung waren es bei degejien Patienten 32% [18].

Die praoperative \Vorbereitung beinhaltete eine i#utthe Anamnese, koérperliche
Untersuchung, Rontgen Thorax, Urographie, Niereogmaphie, Routine Labor und
jeweils ein CT von Brust, Abdomen und Becken.

Jedem Patienten wurde jeweils praoperativ, am rerptestoperativen Tag und am
Entlassungstag eine Blutprobe entnommen.

Alle Patienten trugen Antithrombosestrimpfe und vasrde ihnen prophylaktisch
subkutan niedrig molekulares Heparin gespritzt.

Zur Darmvorbereitung wurde den Patienten am Ietzigioperativen Tag 3 Liter
Elektrolytlosung (Polyethylenglykol) oral verabuit.

Am Operationstag wurde mit der Gabe einer intragen@reitbandantibiose begonnen.
Die intraoperativ gelegte Nasensonde wurde gemafR HEmtragungen in den
Krankenakten, spéatestens 48 Stunden nach der @peeatfernt.

Der Kostaufbau begann am ersten postoperativenmiagwei Tassen Tee und wurde
am zweiten Tag mit Suppe erganzt. Am dritten gustativen Tag durften die Patienten
auch feste Nahrung zu sich nehmen.

Postoperativ wurden zunéachst alle Patienten inwAahraum Uberwacht um dann, je
nach Zustand, entweder auf die Intensivstation adédie regulare Station verlegt zu
werden.

Bei Mannern wurde die Zystektomie mit Entfernung Bése, der distalen Ureteren,
der Prostata und der Samenstrange durchgefihrt.

Bei den Frauen wurde nach vorheriger Ruckspracme eiHysterektomie mit
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beidseitiger Adnexektomie durchgefiihrt. Aul3erdemdeumit Ausnahme der Anlage
von Neoblasen, auch die vaginale Vorderwand undutethra mit entfernt [19].

Bei 271 Patienten wurde eine pelvine Lymphademsiddiliaca interna, iliaca externa,
obturatoria und iliaca communis) durchgefiihrt. Balliativpatienten wurden von
vornherein davon abgesehen.

Die Anzahl der Patienten mit palliativer Therapiabt war in beiden Altersgruppen
vergleichbar hoch.

Bei 70 Patienterr 75 Jahre (83%) wurde ein lleumconduit angelegtddn jingeren
Altersgruppe waren es 112 Patienten (46%).

14 Patienten> 75 Jahre (16%) erhielten eine lleum Neoblase unBafient eine
kontinente Harnableitung mit einem lleum Pouch.

Bei 122 Patienten <75 Jahre (51%) wurde eine Nsebhngelegt.

Funf Patienten <75 Jahre erhielten einen lleum RP@2%0) und ein Patient (1%) wurde
mit einer Harnleiterhautfistel (Uretercutaneostommersorgt.

Bei der Wahl der Urinableitung wurden die Kontrakadionen fiir eine orthotopen
Blasenrekonstruktion gemafd den EAU (european assmtiof urology) Leitlinien
bertcksichtigt.

Die Entscheidung fiel abhangig von Komorbiditatemme(z.B. Inkontinenz) und ebenso
auch von den Winschen der Patienten.

Intraoperativ wurden an die ureterointestinalengta@osen Stents implantiert.

In der Regel wurde am zwdlften postoperativen Tagaiste Stent und einen weiteren
Tag spéater der zweite Stent entfernt.

Nach Anlage von Neoblasen wurde etwa drei Wochétesplie Durchgangigkeit der
Anastomosen mittels Kontrast-Zystogramm Uberpriiftl Wlanach der Urinkatheter
gezogen.

Samtliche ungunstige Zustande innerhalb der e@@gpostoperativen Tage wurden als
perioperative Komplikation gewertet.

Diese waren: Infektionen, pulmonale KomplikationeMyokardinfarkte, sekundare
Blutungen, Wunddehiszenzen, Komplikationen an demastomosen, lleus,
Darmperforation, Fistelbildung und tiefe Venenthbmsen.

Wir unterteilten die Komplikationen nicht nur inediibliche Clavien Klassifikation ein,
sondern verwendeten die modifizierte Form wie folgtavien 1 und 2 wurden als
leichte Komplikationen und Clavien 3 bis 5 als sehmsv Komplikationen

zusammengefasst [20].
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Todesfalle innerhalb der ersten drei3ig postoperatifage wurden zur perioperativen
Mortalitat hinzugezahlt.

Kategoriale Werte (wie z.B. der ASA Score, Altetggpe) wurden mit dem chi-square
Test analysiert.

Die Komplikationen wurden mit dem Fisher Test as@t. Variable Parameter in
beiden Gruppen (wie der intraoperative Blutverlustyrden mit Hilfe des Mann-
Whitney U Tests verglichen.

P Werte unter 0.05 wurden als signifikant betrachte

Die Auswertungen wurden mit Hilfe der STATISTICAfSware duchgefihrt (release 8,
StatSoft, Tulsa, USA).

4. Ergebnisse

Im folgenden zunachst eine tabellarische Ubersiehntklinischen Patientendaten und
der Pathologiebefunde:

Tabelle 1
Merkmale Median (IQR) or Fequency (%) p-Wert
IQR=interquartile range
Alter >75 Alter<75
Alter 79 (77,81) @ 65 (59,70)
Geschlecht(n=326) 0,362
Méannlich 67 (79%) 178 (74%)
Weiblich 18 (21%) 63 (26%)
ASA Score(n-325) 0,011
1 3 (4%) 11 (5%)
2 39 (46%) 153 (64%)
3 41 (48%) 75 (31%)
4 2 (2%) 1 (0,4%)
Tumorstadium (n=298) 0,291
pTO 6 (7%) 28 (13%)
pTa 1 (1%) 0 (0,3%)
pTis 10 (12%) 19 (9%)
pT1 6 (7%) 16 (7%)
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pT2 21 (25%) 41 (19%)

pT3 24 (29%) 78 (36%)

pT4 15 (18%) 33 (15%)
Lymphknotendissektion 0,314
(n=307)

Ja 69 (85%) 202 (89%)

Nein 12 (15%) 24 (11%)

Art der Harnableitung <0,001
(n=325)

lleum Conduit 70 (82,4%) 112 (46,7%)

Neoblase 14 (16,4%) 122 (50,8%)
lleum-Pouch 1(1,2%) 5 (2,1%)
Uretercutaneostomy 0 1 (0,4%)

4.1 Perioperative Mortalitat

In der Gruppe der Patienten unter 75 Jahren gelner perioperativen Todesfall.

Ein 74-jahriger Patient mit Hypertension und Zlod@aminaler Aortenprothese starb am
30. postoperativen Tag an einer Lungenembolie.

Folglich betrug die Gesamtmortalitatsrate in digdeersgruppe 0,4% (1/241).

Ein 95-jahriger Patient mit koronarer Herzkrankhaitl chronischer Niereninsuffizienz
starb am 21. postoperativen Tag durch kardiopultesn&ersagen in Folge einer
Pneumonie mit Sepsis.

Damit betrug die Gesamtmortalitatsrate fur die &iteuppe grol3er gleich 75 Jahre,
1,2% (1/85)

4.2 Perioperative Komplikationen

19 von 85 Patienter75 Jahre (22%) unterlagen mindestens einer pedtpen
Komplikation. Auch nach erneuter Unterteilung dreseruppe in zwei weitere
Altersgruppen, ergaben sich keine signifikantenelsthiede (75-85 Jahre und 86-95
Jahre, p=0,9).

Diese Zahl glich der perioperativen Komplikationerén der jingeren Altersgruppe,
welche 21% betrug (51 von 241 Patienten).
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Auch die Unterteilung

in groRe (modifiziert nach a@ken 3-5) und Kkleine

Komplikationen (modifiziert nach Clavien 1-2) maghh beiden Altersgruppen keinen

Unterschied (p=0,818) — siehe folgende Tabelle:

Tabelle 2

Patientenbezogene Zusammenfassung der grof3ten iKatigien - modifiziert nach

Clavien

Modifizierte Einteilung nach

Anzahl der Patienten>

Anzahl der Patienten < 75

Clavien 75 Jahre [n(%)] Jahre [n(%)]

0 66 (78%) 190 (79%)

1 2 (2,4%) 5(2,1%)

2 8 (9,4%) 19 (7,9%)

3 (a/b) 8 (9,4%) (2/6) 22 (9,1%) (3/19)
4 (a/b) 0 (1,2%) 4 (1,7%) (0/4)

5 1(1,2%) 1 (0,4%)

Kleine Komplikationen
(Grad 1-2)

10 (11,8%)

24 (10.0%)

Grol3e Komplikationen
(Grad 3-5)

9 (10,6%)

27 (11,2%)

Im Folgenden ist zur Vervollstandigung die eigam$i Clavien Klassifikation

dargestellt:

Clavien-Klassifikation fur postoperative Komplikati onen

Grad 1 Abweichung vom normalen postoperativen Verlauf odigeNotwendigkei
einer Intervention (medikamentds, radiologischruigiisch)

Grad 2 Leichte Komplikationen, die einer medikamentosemtervention
Bluttransfusion oder parenteralen Ernahrung bedirfe
Grad 3 Komplikationen, denen eine chirurgische, endpsche ode

radiologische Intervention notwendig ist

Grad 3a wie zuvor jedoch ohne Vollnarkose

Grad 3b wie zuvor jedoch mit Vollnarkose
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Grad 4 Lebensbedrohliche Komplikation, die eine intensiviziatsche Behandlun
verlangen

Grad 4a Versagen eines Organs

Grad 4b Versagen mehrerer Organe

Grad 5 Tod durch Komplikation hervorgerufen

Die Hauptkomplikationen in beiden Altersgruppenr7gq und <75 Jahre) waren
Wunddehiszenzen (5,9 vs. 7,5%, p=0,42), Infektiof¥y7 vs. 4,6%, p=0,58) und
Lungenembolien (3,5 vs. 2,1%, p=0,35), wobei auubr kein signifikanter

Unterschied in den zwei Altersgruppen auszumachan w

4.3 OP-Zeit und Blutverlust

Die mittlere OP-Zeit bei Patienter75 Jahren betrug 220min (im Bereich zwischen 110
und 460min.).

In der jungeren Altersgruppe hingegen betrug diglene OP-Zeit 270min. (im Bereich
zwischen 90 und 520min) (p< 0,01).

Bei den jungeren Patienten mit einem lleum Condh@trug die mittlere OP-Zeit
270min (im Bereich zwischen 90 und 495min) und Ratienten mit einer Neoblase
260min (im Bereich zwischen 140 und 520min).

Bei den alteren Patienten dauerte die Anlage dirasn Conduits im Mittel 220min
(im Bereich 110 und 460min) und im Falle einer Nasb 213min (im Bereich
zwischen 145-445min) (p=0,82).

Der Zeitunterschied in beiden Altersgruppen war Aelage eines lleum Conduits
signifikant (p<0,01), nicht jedoch bei Neoblasere@pionen (p=0,41).

Der mittlere Blutverlust in der alteren Altersgr@ppetrug 500ml (zwischen 100 und
2500ml).

In der jingeren Altersgruppe lag der Blutverlusi B0 ml (zwischen 100 und
4000ml), also ohne grof3en Unterschied zur alteetiefengruppe (p=0,14).

33 Patienten (39%) in der alteren Gruppe erhidlmaoperativ Bluttransfusionen, in
der jungeren Altersgruppe waren es 76 Patiente¥)32

Postoperativ, erhielten 11 Patienten (12,9%) in dkeren Altersgruppe und 14
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Patienten (5,7%) in der jungeren Altersgruppe Bhmfusionen im Rahmen ihres

stationaren Aufenthalts (p=0,01).

4.4 Chirurgische Revision

Bei 8 Patienten>75 Jahre (9,4%) und 20 Patienten <75 Jahre (8,3%) eine
chirurgische Revision notwendig (p=0,75). Bei 6,1¢8) bzw. 17 (7,1%) Patienten
wurde eine offene chirurgische Revision durchgefilbie Ubrigen 5 Patienten wurden
mit einer perkutanen Drainage bei Abszess oderddrigersorgt.

Ursachen fir eine offene chirurgische Revision ward&Vunddehiszenzen,

Komplikationen im Bereich der Anastomosen, lleud sekundare Blutungen.

Siehe folgende Tabelle 3:

Tabelle 3
Alter >75 J. Alter <75J. p Wert
Anzahl der Anzahl der (Fisher
Patienten Patienten  Test)
[n (%)] [ n (%)]
PERIOPERATIVE
KOMPLIKATIONEN
Infektionen 4 (4,7) 11 (4,6) 0,580
Sepsis 3(3,5) 4 (1,7) 0,265
Abszess 1(1,2) 1(0,4) 0,454
Peumonie 0 4 (1,7) 0,297
Entzindliche Nierenbeckenentziindung O 1(0,4) 0,739
Pseudomembrandse Kolitis 0 1(0,4) 0,739
Komplikationen der Lunge 8 (9,4) 7(2,9) 0,019
Lungenddem 1(1,2) 1(0,4) 0,454
Lungenembolie 3(3,5) 5(2,1) 0,348
Pneumothorax 11,2 1(0,4) 0,454
Pleuraerguss 3 (3,5) 0 0,017
Myokardinfarkt 3(3,5) 1(0,4) 0,056
Sekundare Blutung 1(1,2) 0 0,261
Wunddehiszenz 5(5,9) 18 (7,5) 0,416
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Sekundarheilung 2 (2,4) 5(2,1) 0,584

mit Revision 3(3,5) 13 (5,4) 0,362
Stenose der Anastomose 0 1(0,4) 0,739
Anastomoseninsuffizienz 0 1(0,4) 0,739
Subileus 0 7(2,9) 0,118
lleus 22,4 1(0,4) 0,168
Intestinale Perforation 1(1.2) 0 0,261
Fistelbildung 2(2,4) 2 (0,8) 0,279
Tiefe Venenthrombose 1(1.2) 3(1.2) 0,721

GRUNDE FUR EINE REVISION

Abszess 1(1,2) 1(0,4) 0,454
Wunddehiszenz 3(3,5) 13 (5,4) 0,362
Urinom 1(,2) 2 (0,8) 0,597
Sekundare Blutung 1(1,2) 0 0,261
Stenose der Anastomose 0 1(0,4) 0,739
Anastomoseninsuffizienz 0 1(0,4) 0,739
Peritonitis 1(1,2) 1(0,4) 0,454
lleus 1(1,2) 1(0,4) 0,454
GESAMT 8 (9,4) 20 (8,3) 0,452

Die Komplikationen wurden unterteilt in InfektionetKomplikationen der Lunge,

Myokardinfarkte, Sekundare Blutungen, WunddehiseankKomplikationen welche die

Anastomosen betreffen, lleus, intestinale Perfonat, Fistelbildungen und tiefe
Venenthrombosen.

Bei 19 von 85 Patienter75 Jahre und bei 51 von 241 Patienten <75 Jahrel si
Komplikationen aufgetreten.

Insgesamt funf Patienten aus beiden Gruppen ezhiedtine perkutane Drainage
aufgrund eines Abszesses oder eines Urinoms.

Die Ubrigen Patienten mussten offen revidiert werd&inige dieser Patienten hatten

mehrere Komplikationen.
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4.5 Stationare Aufenthaltsdauer

Die mittlere Dauer des stationaren Aufenthaltsuzein beiden Altersgruppen 23 Tage.
Die postoperative Aufenthaltsdauer betrug bei datneRten Uber 75 Jahre 19 Tage und
bei den Patienten unter 75 Jahre 21 Tage.

4.6 Histologie

Hauptentitdt nach Zystektomie war das Transiticglldarzinom (252 Patienten;

77,3%).

Die pathologischen Befunde der Zystektomie-Proben Blasenkarzinom Patienten
(n=298) sind in Tabelle 1 aufgefihrt.

30,7% der Patienten hatten einen positiven Lymptdatmefall (pN1 in 11,2%, pN2 in

19,5%).

Bei 20% der Patienten konnte kein freier Resektams verzeichnet werden.

13 Patienten hatten ein squamoéses ZellkarzinonBldee (4,0%), 8 Patientinnen einen
gynékologischen Tumor (2,5%), 8 Patienten hatten dde Blase infiltrierendes

Prostata-Karzinom (2,5%), 6 Patienten einen imtaktn Tumor (1,8%), 3 Patienten
hatten einen neuroendokrinen Blasentumor (0,9%) udndPatient hatte einen

Adenokarzinom der Blase (0,3%).

Bei 34 Patienten wurde nach Zystektomie kein Anfia Malignitat beschrieben,

obwohl nach einer vorangehenden TURB (Transurtiitasektion der Blase) maligne

Zellen in den Proben beschrieben worden waren.

4.7 Korrelation zwischen ASA score und der Komgidasrate

Die Patienten wurden in folgende ASA scores eingest

14 Patienten ASA 1 (4%), 192 Patienten ASA 2 (58%g 116 Patienten ASA 3 (36%)
Drei Patienten mit ASA 4 (1%). (s. Tab. 1) warehne Bluttransfusionen in

Lebensgefahr geraten.

In beiden Altersgruppen traten bei Patienten midA8ore 1 bzw. 2, in 17% der Féalle

(34 von 206) Komplikationen auf. Patienten mit eem ASA score>3, hatten
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vergleichsweise eine deutlich hohere Komplikatiatesr(30%, 36 von 120 Fallen,
p=0,004).

ASA Klassifikation

Klasse Préoperativer Zustand

Gesunder Patient

Geringgradige bis mittelschwere systemische Bkuag

Schwere systemische Erkrankung

Schwere, lebensbedrohliche Erkrankung

a | b~ w N

Moribunder Patien der ohne Operation wahrscheinlich nicht Uberre
wirde

5 . Diskussion

Eine wertvolle Option bei invasivem Blasenkrebsdigt multimodale, organerhaltende
Therapie bestehend aus TUR (transurethrale Resg¢gkRadiatio und Chemotherapie.
Gemal der Publikation von Lodde et al. [7] konnten Verlauf von 4 Jahren keine
Vorteile der konservativen, organerhaltenden Therajes invasiven Blasenkrebses
gezeigt werden.

Etwa die Halfte aller Patienten, die initial kons#iv behandelt wurde musste im
Verlauf wegen schwerwiegender Komplikationen zystekert werden.

Bei den restlichen Patienten wird neben einer wetkia Uberlebensdauer auch tber
Komplikationen berichtet, welche die Lebensgéaaknorm einschrénken.

Im Gegensatz dazu fuhrte ein aggressiv chirurgsdh@nagement in der Therapie von
Blasenkrebs zu hervorragendem Langzeitliberlebemyutad Lebensqualitat.

Die Arbeit von Stein et al. schlie3t 1054 Zystekiwatienten, aus dem Zeitraum von
1971 bis 1997 ein. Die klinischen Ergebnisse diggeRen Studie verdeutlichen, dass
eine radikale Zystektomie zu guten Uberlebenschanoe wenigen Lokalrezidiven
fuhrt [21].

Die Studien beweisen, dass die radikale ZystektaniidHarnableitung auch bei alteren

Patienten mit gewissen Morbiditaten durchgefihndsa kann.
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Unsere Ergebnisse stimmen mit mehreren Studieneiihedie das Outcome der
Zystektomien bei &lteren und jungeren Patientegliotien [8-10].

In dieser Arbeit zeigte der Vergleich von Patientexer und Uber 75 Jahren, weder in
der operativen Mortalitat noch in Bezug auf friherigperative Komplikationen,
siginifikante Unterschiede.

Die perioperative Komplikationsrate betrug jew@26 bzw. 21%.

In beiden Gruppen betrug die Rate von schweren Hkatpnen etwa 11%.
Ubereinstimmend mit den Ergebnissen von Fraziat.etnd Parekh et. al. war auch in
unserer Studie die frihe Komplikationsrate unablgimgn der Art der Harnableitung
[22,23].

In der alteren Patientengruppe mussten bei 39%apérativ etwa drei Blutkonserven
gegeben werden. In dlteren Studien war die Trammigrate mit 63,8% deutlich hdher
[24,25].

Die Revisionsrate betrug in der alteren Patientgomg 9,4%, in der jlngeren
Patientengruppe 8,3%. In beiden Gruppen gab espazdtiv jeweils einen Todesfall.
Die mittlere Operationsdauer war mit durchschwittli220 Minuten in der &lteren
Patientengruppe und 270 Minuten in der jungerenieRangruppe deutlich
verschieden. Interessanterweise war die Operagdanisei einem Illeum Conduit in der
jungeren Patientengruppe signifikant langer. Désstl sich folgendermal3en erklaren:
Aufgrund der gréReren Anzahl an Patienten mit eideA Score <3 in der jingeren
Altersgruppe, operierten hier haufiger urologisassistenzarzte in Weiterbildung.

In unserer Arbeit korrelierte die Komplikationsratét dem physischen Zustand der
Patienten, welche wir mit dem ASA Score bewertdiema Unsere Ergebnisse in der
alteren Patientengruppe stimmen mit dem BerichtMalavaud et al. Gberein, der den
ASA Score als einzigen unabhangigen Marker fir Kidmponen nach Zystektomie
beschreibt [26].

Es gibt einige wichtige limitierende Faktoren insarer Studie. Zunachst einmal die
inhérenten Einschrankungen, welche eine retrospeldnalyse mit sich bringt. Ein
limitierender Faktor ist das kurze postoperativddvwaup von 30 Tagen, das zu einer
Unterschatzung der mit einer Zystektomie und Hearnableitung verbundenen
Morbiditat fuhren kann. Aul3erdem kdnnen wir die Ahkzder Patienten, welche auf
eigenen Wunsch oder auf Empfehlung des ChirurgeinekZystektomie erhalten, nicht
einschatzen, da uns viele Patienten von auswartigellegen zur Zystektomie

zugewiesen werden.
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6. Zusammenfassung

Altere und jiingere Patienten mit invasiven Blaseb&rhaben nach einer radikalen
Zystektomie eine vergleichbar hohe perioperative rtMidétsrate und &ahnliche

Komplikationsraten.

Die frihe Komplikationsrate korreliert nicht mitrdeAlter des Patienten, sondern mit
dem ASA score. Damit kbnnen auch altere Patiemméntolerierbaren Morbiditats- und

Mortalitatsraten radikal zystektomiert werden.

Das Alter allein sollte bei einem invasiven Blasetis keine Kontraindikation fir eine

radikale Zystektomie darstellen.

Die therapeutische Entscheidung zur radikalen XKysteie setzt eine individuelle

Risikoabwéagung voraus und muss dabei den ASA saordas Patientenalter setzen.
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8.Anhang

8.1. Verwendete Fragebdgen

8.1.1 Allgemeiner Fragebogen

A Datum und Initialen

A Alter, Korpergrésse, Korpergewicht

A Nehmen Sie regelmaf3ig Medikamente ein ? (wenng&he ?)

A Benutzen Sie Medikamente oder eine spezielle RiaSmhlregulation ? (wenn
ja, welche ?)

A Sind bei Ihnen weitere Erkrankungen bekannt ?
o Weitere Erkrankungen Herz/ Kreislauf ? (z.B. Bluthdruck, Herzinfarkt...)
o Weitere Erkrankungen der Nerven ? (z.B. Schlaghri#arkinsonerkrankung...)
o Weitere Erkrankungen der Lungen ? (z.B. Asthmagmischer

Reizhusten...)

o Weitere Erkrankungen des Stoffwechsels ? (z.B.zZBltkererkrankung...)
o Andere Erkrankungen? (z.B. weitere Krebserkrankange

A Zufriedenheit mit Ihrer Therapie nach Zystektong&dla von 1-7)

A Wirden Sie eine Totalentfernung nochmals durchfuli&kala 1-7)

8.1.2 Fragen zum allgemeinen Gesundheitszustand (BDC QLQ-C30 Ver. 3.0.111)

1) Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, sich korperketzustrengen (z.B. einen
Koffer zu tragen)?

2) Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, einen lang&peaziergang zu machen?

3) Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, eine kurzecBegeaulRer Haus zu gehen?

4) Muissen Sie tagsuber im Bett liegen oder in einessd sitzen?

5) Brauchen Sie Hilfe beim Essen, Anziehen, Waschaéer @enutzen der
Toilette ?

Wahrend der letzten Woche

6) Waren Sie in Ihrer Arbeit oder bei anderen tagthgh Beschaftigungen
eingeschrankt?
7) Waren Sie bei lhren Hobbys oder anderen Freizstitigungen

eingeschrankt?
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8) Waren Sie kurzatmig?

9) Hatten Sie Schmerzen?

10)Mussten Sie sich ausruhen?

11)Hatten Sie Schlafstérungen?

12)Fuhlten Sie sich schwach?

13)Hatten Sie Appetitmangel?

14)War lhnen tbel?

15)Haben Sie erbrochen?

16)Hatten Sie Verstopfung?

17)Hatten Sie Durchfall?

18)Waren Sie mude?

19)Fuhlten Sie sich durch Schmerzen in lhrem allthgiic Leben
beeintrachtigt?

20)Hatten Sie Schwierigkeiten sich auf etwas zu kotriexen, z.B. auf das
Zeitung lesen oder das Fernsehen?

21)Flhlten Sie sich angespannt?

22)Haben Sie sich Sorgen gemacht?

23)Waren Sie reizbar?

24)Fuhlten Sie sich niedergeschlagen?

25)Hatten Sie Schwierigkeiten, sich an Dinge zu enin®e

26)Hat ihr korperlicher Zustand oder lhre mediziniscBehandlung ihr
Familienleben beeintrachtigt?

27)Hat Ihr korperlicher Zustand oder lhre mediziniscBehandlung Ihr
Zusammensein oder lhre gemeinsamen Unternehmungénamderen
Menschen beeintrachtigt?

28)Hat Ihr korperlicher Zustand oder lhre medizinisdehandlung fur Sie
finanzielle Schwierigkeiten mit sich gebracht?

29)Wie wirden Sie insgesamt lhren Gesundheitszustaditrend der letzen
Wochen einschatzen? (Skala 1-7)

30)Wie wirden Sie insgesamt lhre Lebensqualitdt wahaar letzen Wochen
einschatzen? (Skala 1-7)

Wahrend der letzten Woche...

31)Mussten Sie tagsiuber haufig Wasser lassen?

32)Mussten Sie nachts haufig Wasser lassen?
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33)Wenn Sie Harndrang verspuren, mussten Sie sich beeien, um auf die
Toilette zu kommen?

34)Hatten Sie Schwierigkeiten, genug Schlaf zu bekommeeil Sie nachts
Wasserlassen mussten?

35)War es schwierig fur Sie aus dem Haus zu gehen, Sieiin der Nahe der
Toilette bleiben mussten?

36)Kam es bei lhnen zu unwillkirlichem Harnabgang?

36a) Konnten Sie den Urinstrahl willlkéh vollstandig unterbrechen?

37)Hatten Sie Schmerzen beim Wasserlassen?

Beantworten Sie die ndchste Frage nur, wenn Seelpkontinenzhilfe tragen.

38)Wenn Sie eine Inkontinenzhilfe tragen, empfindem des als Problem?

8.1.3 EORT QLQ — BLM30

Patienten klagen oft Uber die folgenden SymptonteRmobleme. Geben Sie bitte an, in
welchem Umfang diese Symptome und Probleme wéahitentetzten Woche bei Ihnen
aufgetreten sind.

Markieren Sie bitte die Zahl, die lhrem Fall am &tka entspricht. (Skala 1-4)

Bitte beantworten Sie die Frage 31-37 nur, wenmisiet unter einer Urostomie leiden

31)Mussten Sie tagsuber haufig urinieren?

32)Mussten Sie nachts haufig urinieren?

33)Mussten Sie sich beeilen, zur Toilette zu kommeshakl Sie Harndrang
verspurten?

34)War es schwer fir Sie, gentugend Schlaf zu bekommwveil, Sie nachts oft
aufstehen mussten, um zu urinieren?

35)War es schwierig fur Sie, das Haus zu verlassen, Sie immer in der Nahe
einer Toilette sein wollten?

36)Kam es bei Ihnen zu unkontrolliertem Austreten tAamn?

37)Spurten Sie Brennen oder Schmerzen beim Wassertasse

Bitte beantworten Sie Frage 38-43 nur, wenn sieruginer Urostomie leiden

38)lIst Urin aus dem Urostomiebeutel ausgetreten?

39)War die Pflege der Urostomie schwierig?
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40)Litten Sie unter Hautreizungen im Bereich der Usose?
41)War lhnen die Urostomie peinlich?
42)Waren Sie bei der Pflege der Urostomie von andab&éngig?

43)Mussten Sie den Urostomiebeutel hdufig wechseln?

Bitte beantworten Sie Frage 44 nur, wenn Sie imlauvérder letzten Woche einen

Katheter verwendet haben
44)Hatten Sie Probleme mit der Selbstkatheterisierur(@mfihren eines

Schlauches in die Blase, um Urin abzulassen)

Wéhrend der letzten Woche:

45)Waren Sie wegen lhres zukinftigen Gesundheitszdstanesorgt?

46)Haben Sie sich Sorgen wegen der Ergebnisse vonrsductaeungen und Test
gemacht?

47)Haben Sie sich Sorgen Uber eventuelle spatere Behmagen gemacht?

48)Fuhlte sich Ihr Bauch aufgeblaht an?

49)Hatten Sie Blahungen?

50)Fuhlten Sie sich weniger attraktiv aufgrund Ihreaikheit oder Behandlung?

51)Waren Sie mit lnrem Korper unzufrieden?

52)Fihlten Sie sich aufgrund Ihrer Krankheit oder Betiang weniger als Frau /

als Mann?

In den vergangenen 4 Wochen:

53)Wie stark waren Sie an Sex interessiert?

54)In  welchem Ausmall waren Sie sexuell aktiv (mit odehne
Geschlechtsverkehr)?

55)Nur fir Manner: Hatten Sie Schwierigkeiten eineliomn zu bekommen oder
aufrechtzuerhalten?

56)Nur fir Manner: Hatten Sie Ejakulationsprobleme(Z.&ckene Ejakulation) ?

Bitte beantworten Sie die folgenden 4 Fragen nwmrmwSie in den vergangenen 4

Wochen sexuell aktiv waren

57)Hatten Sie ein ungutes Gefuhl, weil Sie sexuellinvaren?
58)Waren Sie beunruhigt dariiber, dass Sie lhren Raogien Geschlechtsverkehr
wegen lhrer Blasenbehandlung anstecken kdonnten?
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59)In welchem Ausmal3 haben Sie den Sex genossen?
60)Nur fur Frauen: Hatten Sie beim Geschlechtsverkate trockene Scheide oder

andere Probleme?

8.1.4 Fragebogen zur Erektion (IIEF-5) modifiziertnach Rosen et.al. Int J Impot
Res 1999
Diese Fragen beziehen sich auf lhr Sexualleben em@ihder letzten 6 Monate. Bitte
beantworten Sie diese Fragen so offen und eindedgigndglich. Bitte beantworten Sie
jede Frage, indem sie das zutreffende Kastcheream&n. Wenn sie sich nicht sicher
sind, wie sie antworten sollen, geben sie bittebéistmogliche Antwort. (Kastchen 1-5)
1) Wie grol3 ist die Zuverlassigkeit, eine Erektion emhalten und aufrecht zu
erhalten?
2) Wenn Sie eine Erektion durch sexuelle Stimulati@bemn, wie oft ist lhre
Erektion hart genug fir eine Penetration?
3) Wie oft kbnnen Sie wahrend des Geschlechtsverkies Erektion nach der
Penetration lhrer Partnerin aufrecht erhalten?
4) Wie schwierig ist es fur Sie, lhre Erektion fir di®auer des
Geschlechtsverkehrs aufrecht zu erhalten?
5) Wie oft empfanden Sie eine sexuelle Befriedigungmbeé/ersuch eines
Geschlechtsverkehrs?
Auf dieser Seite konnen Sie Ihren personlichen Kemiar zum Krankheitsverlauf, zur
OP und zu Ihrem Aufenthalt in der Reha-Klinik anigen oder zu weiteren lhnen
wichtigen Themen, die von uns nicht angesprochenalevu

Bitte sagen Sie uns ehrlich Ihre Meinung, hiervonren alle profitieren! Danke.

8.2. Artikel aus World J Urol DOI 10.1007/s00345-08-0482-1 / Springer Verlag
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Abstract

<75 (7.1%) open surgical revision was nhecessaryiope

Purpose To report on our recent experience with periancerativecomplication rate was 22 and 21 %, respelgtivlhe

postoperative morbidity of radical cystectomy irtipats 75
years and older compared to younger patieRB#sients and

most common complications were wound detrme (5.9 v
7.5%), infections (4.7 vs. 4.6%), and pulmonary elisin (3.t

methods Medical records of 326 consecutive patientsys, 2.1 %). Perloperative mortality was 1.2% (ligud) in the

undergoing radical cystectomy from May 2004 througril
2008 were reviewed.

Results Eighty-fi ve of 326 patients (26%) were ?:.75 yd@is-
95) old. ASA score was equal 3 or greater in 51f%batients
?:.75 years and 32% of patients <75 years. Dealuibmvas
performed in 83% of patients ?:..75, 16% receivedileal
neobladder compared ro 46 and 51 %, respectivelgatients
<75. A total of33 patients (39%) in the older patigroup
received blood transfusions intraoperatively coragato 76
patients (32%) in the younger age grolUp. 6 patients ?:. 7 5
years (7.1 %) and 17 patients
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elderly versus 0.4%l patient)in the younger age group.
Conclusion Our data show that radical cystectomy dan
offered to the elderly patient with acceptable nwiti.
Because of higher comorbidity rate in the eldetiheraeutic
decision for radical cystectomy in elderly patiestould b
made carefully and individually. Nevertheless oesuits
demonstrate that age itself is not a main datewhich has t
be considered strongly in decision making for rat
cystectomy.

Keywords Bladder cancer - Cystectomy .
Outcome assessment . Elderly patient -
Intraoperative complications

Introduction

Bladder canceris tbe second rnosr common genitourir
malignancy, with transitional cell carcinoma (TC&ynprising
about 90% of all primary bladder turnors. The mé&joof
patients presents with nanuscle invasive bladder tumao
Overall, 20-40% of the patientstWwiTCC will present with ¢
develop muscléavasive disease. Today, radical cystector
the standard treatment for patients with mustl@sive diseas
[1-3]. With the increase in the average life span,nimber o
cases of bladder cancer is steadilgreasing, particularly i
patients older than 70 years [4J. Bladder presierva elderly
patients by combined modality therapies has been

~ Springer
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presented by differentnters, Nevertheless these options showed Table 1 Patient clinical and pathological charac teristics

high morbidity and mortality rates [5-7).

Elderly people undergoing radical cystectomy hawerb
reported to be at greater risk for perioperativerbidity and
mortality (8). Nevertheless, many centers have shthat radieal
eystectomy with urinary diversion ean be perfornsdely in
elderly patients [9-12), whieh is a result of refiments in surgical
technique and perioperative management.

We analyzed aonternporary radieal cystectorny series at a
single high volume center allowing a eomparison paftient
population and complieation rate in a time whersignifieant
deerease in the need of intensive eare unit anddaetion of
hospital stay have taken plaee. The goal of oudystwas to
evaluate the perioperative morbidity and mortaldf radieal
eysteetomy patients olderthan 75 years of age emupwith
younger patients «75 years old).

Patients and methods

Reeords of 326 patients out of 345 patients wheement open
radieal eysteetomy and urinary diversion betweely B804 and
April 2008 in our departrnent were available andvehdeen
retrospeetively reviewed. Perloperative data inetldASA

elassification, operative time, blood loss, trasgfo rate, type of
urinary diversion, length of hospital stay, histptp perioperative
eomplieations and mortality.

Of the 326 patients, 245 (75%) were male and 8%jX&male.
The median patient age was 69 (range 35-95); 8%)Jfatients
were ?:_75 (75-80, 57 patients; 80-85, 23 patieB&:-90 2
patients; 91-95, 3 patients) at the day of surgety% of these had
apreoperative ASA score of?:_3 eompared to 32%eppatients in

the younger age group, whieh was assessed by thi st

anaesthesiologist (13) (Table I).

Preoperative workup included a detailed mediealtohis
physieal examination, ehest x-ray, urography andlreltrasound,
routine blood ehemistry and eomputerized tomographythe
ehest, abdomen and pelvis. From all patients, &mim of blood
sampies was taken preoperatively, | day after syrgad at the
day of discharge.

Prophylactie low-molecular weight heparin was givenall
patients subcutaneously. Additionally, all patiemtsre provided
with eompression stockings. Bowel preparation waasied out by
3 | oral electrolyte solution 1 day befosmrgery, Intravenous
broad-speetrum antibiotie coverage was startedhat day of
surgery. A nasogastric tube was placed intraopeigti and
removed no later than 48 h after surgémyalmost all cases.
Enteralization was started on postoperative dayith two cups
oftea, continued with

~ Springer

Characteri stic Median (IQR) or p value
Frequency (%)
Age ?:.,75 Age <75
Age 79 (77, 81) 65 (59, 70)
Gender11= 326) 0.36:
Male 67 (79%) 178 (74%)
Fernale 18 (21 %) 63 (26%)
ASA scorgil= 325) 0.011
1 3 (4%) 11 (5%)
2 39 (46%) 153 (64%)
3 41 (48%) 7S (31%)
4 2 (2%) 1 (0.4%)
Tumor stagéil= 298) 0.291
pTO 6 (7%) 28 (13%)
pTa 1(1%) 0(0.3%)
pTis 10 (12%) 19 (9%)
pTI 6 (7%) 16 (7%)
pT2 21 (25%) 41 (19%)
pT3 24 (29%) 78 (36%)
pT4 15 (18%) 33 (15%)
Lymph node dissection 0.31¢
(n=307)
Yes 69 (85%) 202 (89%)
12 (15%) 24 (11 %)
Type of urine diversion <0.001
(11= 325)
lleum conduit 70 (82.4%) 112(46.7%)
Neobladder 14 (16.4%) 122 (50.8%)
lleum-Pouch 1(1.2%) 5 (2.1%)
U reterocu taneos torn y 0 1 (0.4%)

IQRinlerquan!le range

soup and tea on postoperative day 2 and solid daod
postoperative day 3.

After surgery, all patients were monitored in theaesthetic
recovery room and either transferred to the regulartensive care
unit.

Radical cystectomy included the bladder, distakters,
prostate and seminal vesicles in men. In womermyelanterior
pelvectomy was performed with hysterectomy, biktadneetomy
if not otherwise decided by the individual patiermoval of the
anterior vagina and the urethra, except in caseseobladder
diversion (14). Pelvic lymphadenectomy (iliaca inte iliaca
externa, obturatoria and iliaca communis) was edrout in 271
patients. Patients in palliative situation did noeceive
lymphadenectomy. The proportion of patients treatepalliative
intent was comparable in both age groups.
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In 70 patients ~ 75 years (83%) an ileal conduis werformed,
compared to 112 patients (46%) in the younger paiel4 patients
(16%) 75 years and older underwent
reconstruction and 1 patient received a contineiniaty diversion
(ileum-pouch). lleum neobladder was performed 2 Jatients
<75 years (51 %). Five patients <75 received amilpouch (2%)
andl patient an ureterocutaneostoifiy%o). In terms of the type of
urinary diversion, we respected the contraindicetifor orthotopic
bladder substitution as described in the EAU gundsl Decision
making was also influenced by co-morbidities (eimcpntinence)
and patient's request.

AU ureterointestinal anastomoses were stentedopératively;
the first stent was usuaUy removed on the tweléth after surgery

and the second on the thirteenth dayileaJ neobladder, urethral

catheter was removed 3 weeks postoperatively péttamcyof the
anastomosis was documented by a co nt
Perioperative complications have been defined as adverse
event within 30 days of surgery.

Complications were further divided into infectionqmjimonary
complications, myocardial infarction, secang hernorrhage,
wound dehiscence, anastomosis-related complicatiateus,
intestinal perforation, fistula and deep venous oitiyosis.
Furthermore, complications were graded by a madif&davien
classification [15]. Perioperative mortality hasetedefined as
death from any cause wirhin 30 days of surgery.

Categorized variables (e.g., ASA score, age growgye
analyzed with the chi-square test, Analysis of clicafions was
performed using Fisher's exact test. Continuousabtas (e.g.,
intraoperative blood loss) were compared betweenpy with the

Perioperati ve com pi icatiol

A total of 19 of 85 patients (22%) age 75 yearslder sustained .
least one perioperative complication, whereby theras nc

ileum neobladd&ignificant difference in complication rate whenbdividing the

patients of this group into two age groups (75-88 86-95,p =
0.9). This was comparable to a perioperative carapbn rate o
21 % (51 of 241 patients) in patients younger th&ryears (Tabl
2). When subdivided into major (modified ClavierbBand mino
complications (modified Clavien 2} according to a modificatic
of the Clavien systern, major and minor compliaatiates did nc
differ in these groups as wefjp = 0.818) (Table 3). The mc
common complications for both age groupsr51<75) were
wound dehiscence (5.9 vs. 7.5%,— 0.42), infections (4.7 v
4.6%, p = 0.58), and pulmonary embolism (3.5 vs. 2.186+
0.35) and showed no significant differences betwelelerly anc
younger patients.

rast cystogra

Operative time and blood loss

The median operative time was 220 min (range 48@ in
patients ~75 versus 270 min for patients underéds/old (rang
9~520) (p < 0.01). In the younger patients, the median opear
time was 270 min (range 90-495) for ileum conduitl 260 rnin
(range 140-520) for neobladdgr = 0.12). In the elderly patient
the median operative time was 220 min (range 44@) for ileurr
conduit and 213 min (range 145-445) for neobladde= 0.82).
The difference of operative time between the ageumgs wa
significant for ileum conduifp < 0.01), but not for neobladdép
= 0.41).

The median blood loss was 500 ml (range 19300 ml) fo

Mann-Whitney U test. P values below 0.05 were regarded aspatients ~75 of age and 600 ml for patients <7&ge (range 100-

significant. Calculations were performed using theftware
STATISTICA (release 8, StatSoft, Tulsa, USA).

Results

Perioperative mortality

There was one perioperative death among patientsggy than 75
years of age. One male 74 years of age, who hagrteysion and
a medical history of prosthesis for repair of abiwh aortic

aneurysrn,died on day 30 after surgery due to pulmonar)y ) ) ) )
4% performed in 6 (7.1 %) and 17 (7.1%) patients, eespely, while

the remainig five patients from both age groups underv

embolism. Thus, overall mortality rate in this ageup was 0
(11241). One patient, 95 years of age, with conphaart disease
and chronie renal insufficiency, died of cardiopairary failure

after hypostatic pneumonia and septicemia on dagft&t surgery.

The overall mortality rate for the patient groupeagb years or
older was 1.2% (1185).

4,000 ml) with no significant differencép = 0.14). Blooc
transfusions had to bewgn intraoperatively to 33 patients (3¢
and 76 patients (32%), respectively (1-6 vs. 148swf blood;p =
0.22). 1 | patients (12.9%) in the elderly groupsus 14 patien
(5.7%) in tbe younger group received blood trarisfuss during
their hospital stagp = 0.01).

Rate of surgical revision

In 8 patients ~ 75 years (9.4%) and 20 patients <Z/4{Bsurgica
evision wasnecessaryp = 0.75). Open surgical revision wi

percutaous drainage of an abscess or urinoma. Among redec

open surgical revision were wound dehiscence,

~ Springer
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Table 2 Incidence of perloperative cornpl icatiofigystectorny and

reasongor surgical revision irall parients 75years and older
(1= 85) compared to paiients younger thah(n = 241)
Age;::75; Age<75 pvalue
No.of No.of (Rsher's
patients patients exact test)
[n (%)] [11(%)1
Perioperative cornplications
Infections 4(4.7) 11 (4.6) 0.580
Septicemia 3 (35) 4(1.7) 0.265
Abscess 1 (1.2) 1(0.4) 0.454
Pneumonia 0 4(1.7) 0.297
Infected renal pelvic dilatation 0 1(0.4) 0.739
Pseudomernbranous colitis 0 1 (0.4) 0.739
Pulmonarycomplications 8(9.4) 7(2.9) 0.019
Pulronary ederna 1(1.2) 1 (0.4) 0.454
Pulmonary embolism 3 (35) 5(2.1) 0.348
Pneumothorax 1(1.2) 1(0.4) 0.454
Pleural effusio n 3(35) 0 0.017
Myocardial infarction 3(3.5) 1 (0.4) 0.056
Secondary Hemorrhage 1(1.2) 0 0261
Wound dehiscenoe 5 (5.9) 18 (7.5) 0.416
Secondary Healing 2 (2.4) 5(2.1) 0.584
With revision 3 (35) 13 (5.4) 0.362
Anastomosis stenosis 0 1(0.4) 0.739
Anastomosis insu fficiency 0 1 (0.4) 0.739
Subileus 0 7 (2.9) 0.118
lleus 2 (2.4) 1(0.4) 0.168
Intestinal perforation 1(1.2) 0 0261
Fistula 2 (2.4) 2(0.8) 0.279
Deep venous thrombosis 1(1.2) 3(1.2) 0.721
Reasorfor revision
Abscess 1 (1.2) 1 (0.4) 0.45¢
Wound dehisoence 3(3.5) 13 (5.4) 0.36:
Urinoma 1(1.2) 2(0.8) 0597
Secondary hemorrhage 1 (1.2) 0 0.261
Anastomotic stenosis 0 1 (0.4) 0.739
Anastornotic insufficiency 0 1 (0.4) 0.73¢
Peritonitis 1 (1.2) 1 (0.4) 0.45¢
lleus 1 (1.2 1 (0.4) 0.45¢
Total 8 (9.4) 20(8.3)  0.45:

Cornplications are dividedinto infections, pulmonary complications, myocardial
infarction, secondary hemorrhage, wound dehisoene@astornosis-related

complications. ileus, intestinal perforation, fist@nd deep venous thrombosis. The

complications occurred in9 of 85 patients and i1 of 241 patients, respectively.
Five patients from both groups underwent percutanduainage otn abscessr
urinoma. Therernainingpatientsbadto undergo opersurgicalrevision. Individual
pauentsnay havemore than one complication

anastomosis-related complications, ileus and seognd
hemorrhage (Table 2).

Length of hospital stay

Median length of hospital stay was 23 days for hmitient g
rou ps. Median length of postoperative hospitaf stas

~ Springer
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19 days for patients 75 years or older and 21 taygatients
younger than 75 years of age.

Histology

The major tumor entity after cystectomy was traosdl cell
carcionoma (252 patients; 77.3 %). Pathologicabesair
cystectomy specimen of patients with a history tdddet
cancer(n = 298) are listed in Table I. Lymph node metasta
were found in 30.7% of the patients (pNI in 11.2882 in
19.5%). Positive surgical margin was found in 20%btle
patients. 13 patients had squamous cell carcinofahe
bladder (4.0%), 8 patients had gyndegecal tumors (2.5%),
patients had btider infiltrating prostate cancer (2.5%),
patients had cancer of the irtias (1.8%), 3 patients hi
neuroendocrine bladder tumors (0.9%), | patient
adenocarcinoma of the bladder (0.3%), | patient bizdide!
melanoma (0.3%) and 34 patients witladder cancer in tt
foregoing transurethral resection of the bladdet not have
malignancy in the cystectomy specirnen.

Correlation of ASA score to the complication rate

Patients were categorized by an ASA score of l4ncdse
(4%),2 in 192 cases (%8, 3 in 116 cases (36%) and 4 i
cases, who were ar risk to die without blood trasisins(1 %)
(Table 1). Patients graded to ASA score 1 or Reeit75 year
or younger, showed complications in 17% of casdsd@t ol
206). Paiients with an ASA sar-3 had a significantly high
rate of complications (30%, 36 out of 120 cages, 0.004).

Discussion

Multimodality organsparing treatment has been discusse
valuable option for invasive bladder carieer. Thezently
published series by Lodde et. db6] reporting 4 years
experience in bladder preserving management of sing
bladder cancer does not confirm earlier resultsafservativi
multimodal therapy. Nearly half of the patientdially treatec
conservatively, had to undergo salvage egtstmy because
major complications. The other half is reportedstdfer from
other severe cornglations reducing quality of life ai
remaining life span. In contrast, aggressive sak
management ofbladder cancer has lead to excelhegttérm
suwvival and good quality of life. Recently, Steinadt updates
their series of 1,054 patients which underwent oa
cystectorny from 1971 to 1997. The clinical resditsm this
large group show that radical cystectorny providgsod
survival rates with excellent local recurrence sdi6].
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Table 3Summaryof complicationsby the highesgradeexperiencedy each
patient graded accordingthe modified Clavien classification

Modified Clavien Age ?:_75No. of Age<75No. of

Grade patientd. (%)1 patientd. (%)1

0 66 (78%) 190 (79%)

1 2 (2.4%) 5 (2.1%)

2 8 (9.4%) 19 (7.9%)

3 (alb) 8(9.4%)(216) 22 (9.1%)3U9)

4 (alb) 0 4 (1.7%)014)

5 1(1.2%) 1 (0.4%)

Minor complications 10(11.8%) 24 (10.0%)
(Gradel-2)

Major Cornpl ications 9 (10.6%) 27 (11.2%)
(Grade3-5)

Grade 0 No event observed

Grade | Any deviarion from tbe normal postoperative course without the need

for pharmacological treatment osurgical. endoscopic, and radiological
interventions

Grade 2 Requiringpharrnacologicatreatment with drugs othéhansuch

allowed for grade | cornplicat ions

Grade 3 Requiring surgical, endoscopic madiologicalintervention;Grade 3a
Intervention not undegeneratanesthesiaGrade 3b Intervention under general
anesthesia

Grade 4 Life-threatening complication (including CNS complicag requiring

IC/ICU management{Srade 4a Single organ dysfunction (including dialysis);

Grade 4b Multiorgan dysfunction
Grade 5 Death of a patient
p;: 0.818(chi-square test)

The present study demonstrates that radical cystsctand
urinary diversion can be offered to elderly patients witbeptable
morbidity. Our results are in line with several egp which have
compared the outcome of cystectomy in elderly \@ngounger
patientg9-11].

We did not find a significant difference in eitheperative
mortality rates or early perioperative complicaiorwhen
comparing patients 75 years of age and older wibinger
patients. Perloperative complication rates were a2@l 21 %,
respectively. Major complication rate wag % in both groups.
Conforming with reports by Frazier et al. and Parek al. [17,
18], the type of urinary diversion did not chanpe tate of early
complications in our series.

A mean of 3 blood units had to be transfused ip@satively in
39% of elderly patients compared to higher intraafpee
transfusion rates up to 63.8% in previous studiek PO]. The
reoperation rate was 9.4% in the elderly compaoe8.3% in the
young patients. There was one perioperative caskeath in each
age group. Median operative time differed signifity between
both groups and amounted 220 min in average inelderly
compared to 270 min in the younger patient groageréstingly,
operative time for ileum conduit was significarltiyger in

the younger patient group. This might be explaibgdhe highe
rate of patients with ASA score <3 in this groufmcs thes
patients were more frequently operabgdan urologist in training.

Complication rates correlated with physical stassessetly
ASA score in our series. Our results for elderlytigras ar
consistent with arepotty Malavaud et al. [21], which descrik
the ASA score as the only inglendent predictor of complicatic
after cystectomy.

There are several important limitations to our gtud
First and foremost are the limitations inherentrédraspective
analyses. Moreover, short postoperative follgavef 30 days me
lead to an underestimation of morbidity associatétl cystectom
and urinary diversion. Ftirermore, due to the fact that a lot
patients are referred to us for cystectomy fronsidet we were n
able to estimate the proportion of patients who midd underg
cystectomy because of patient choice or surg
recommendation.

In conclusion, elderly patients undergoing cystectomy
invasive bladder cancer have comparable perloperatiortality
and early complication rates as young patients. [@ications
correlatedwith the ASA score and not with age of the pat
Radical cystectomy can eb accomplished safely and w
acceptable morbidity and mortality. Chronologicgéatself cannc
be encountered as a t¢aindication for radi.cal cystectomy in 1
case of invasive bladder carcinoma. The therapeetitsion has |
involve an individual and careful risk assessment.

Co:n:ftictcf in~st. ~e:ntThere is no confl ict of interest.
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