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1 Zusammenfassung

Das Nierenzellkarzinom zahlt zu den héaufigsten Tumorentitaten bei Mannern und Frauen und
kann bei frihzeitiger Diagnose mit einer glinstigen Prognose therapiert werden. Die chirurgische
Lokaltherapie mittels roboter-assistierter Nierenteilresektion ist ein inzwischen etabliertes
Operationsverfahren mit zunehmender Verbreitung. Allerdings sind bisher die Zusammenhange
zwischen operativem Ergebnis und dem Einfluss von zunehmender Erfahrung unzureichend

untersucht.

Diese Arbeit zielte daher auf die retrospektive Auswertung der ersten 500 roboter-assistierten
Nierenteilresektionen der Klinik fiir Urologie und Kinderuorlogie des Universitétsklinikums des
Saarlandes ab. Die Eingriffe erfolgten von 2007 bis 2018 und wurden hinsichtlich der
Patientencharakteristika, perioperativen Ergebnisse, zeitlichen Veranderungen sowie
individuellen Lernkurven und des Einflusses von Erfahrung auf das perioperative Outcome
analysiert. ,,Erfahrung™ wurde hierbei als individuelle Anzahl an durchgefiihrten Eingriffen

definiert, entweder von Abteilung, Operateur oder Assistent.

Insgesamt wurde der Eingriff bei (berwiegend maénnlichen (65,4 %) Patienten mit einem
medianen Lebensalter von 63 Jahren (24-93 Jahre) durchgefiihrt. Die Operation erfolgte in
157 min (52 - 356 min) mit einem Blutverlust von 200 ml (0 - 2600 ml). Intraoperativ wurden 40
(8 %) Eingriffe konvertiert, postoperativ traten 20 % minor und 4,4 % major Komplikationen auf.
Die Tumoren waren insgesamt homogen Uber die PADUA Risikokategorien verteilt (27,8 %
niedrig, 30,4 % mittel und 29,6 % hoch). Es lagen vorwiegend (73 %) klarzellige Nierenzellkar-
zinome, aber auch 27,4 % benigne Tumoren vor. Die perioperativen Ergebnisse sind mit den

Beobachtungen anderer Arbeitsgruppen vergleichbar.

Im Laufe des untersuchten Zeitraumes wurden nach den ersten 100 Eingriffen groRere und
signifikant komplexere Tumoren operiert, trotzdem verkdirzten sich die Operationszeit (175 auf
143 min) und warme Ischamiezeit (20 auf 15 min) bei besseren perioperativen Ergebnissen
(Trifecta 49 % auf 74 %). In individuellen Lernkurven nahmen bei allen Operateuren die
Operations- und warme Ischdmiezeit im Verlauf deutlich ab. Die perioperativen Ergebnisse
verbesserten sich ab einer Erfahrung von 100 roboter-assistierten Nierenteilresektionen fir die
Abteilung, 35 Eingriffen fir den Operateur und 15 fiir den bedside Assistenten signifikant,
weswegen sie dann als erfahren anzusehen waren. Die Erfahrung der Abteilung war mit einer
klrzeren warmen Ischdmiezeit und héheren Trifecta Rate assoziiert, die Erfahrung des Operateurs
mit geringerer Operationszeit, weniger Blutverlust, niedrigerer Komplikationsrate, héherer MIC
Rate und kirzerer Aufenthaltsdauer. Erstmalig konnte gezeigt werden, dass auch die Erfahrung
des bedside Assistenten bei der roboter-assistierten Nierenteilresektion einen signifikanten

Einfluss auf die Operationszeit, Konversionsrate und Erfullung der MIC Kriterien hat.
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Zusammenfassend zeigten sich ausgezeichnete perioperative Ergebnisse, die trotz komplexerer
Nierentumore aufgrund zunehmender Erfahrung von Abteilung, Operateur und bedside Assistent

stetig verbessert wurden.

Zukunftige Optimierungen in der Ausbildung bei der roboter-assistierten Nierenteilresektion
sollten daher nicht nur die Abteilung und den Operateur, sondern vielmehr auch den bedside
Assistenten berticksichtigen, dessen Einfluss bisher unterschétzt wurde.



1.1 Summary

Retrospective analysis of the perioperative outcome of 500 robot-assisted partial

nephrectomies within a 10 year time period with a special focus on learning curves

Renal cell carcinoma is a common tumor in both men and women. Today, early diagnosis and
prompt treatment make favourable results possible. Local surgical treatment with robot-assisted
partial nephrectomy has become a widely accepted therapy option. However, the relation between

perioperative outcome and the impact of increased surgical experience is still poorly understood.

Therefore, the present retrospective single-center study analysed the first 500 consecutive robot-
assisted partial nephrectomies at the Department of Urology and Pediatric Urology at Saarland
University Medical Center. All interventions held between 2007 and 2018 were evaluated with
respect to the patient characteristics, perioperative outcomes, individual learning curves, and the
impact of experience. “Experience” was defined as the individual number of robot-assisted partial

nephrectomies, conducted either by the department, the surgeon, or the bedside assistant.

The patients presented with a median age of 63 years (24 - 93 years) and were 65,4 % male. The
median operative time was 157 min (52 - 356 min) with an estimated blood loss of 200 ml (0O
- 2600 ml). Forty (8%) of the procedures required intraoperative conversion. Postoperative
complications occurred, with 4,4% being classified as major, and 20% minor. There was a
homogenous distribution of PADUA risk categories for postoperative complications (27,8 % low,
30,4 % medium and 29,6 % high). The final histological specimen confirmed mostly (73 %) clear
cell renal carcinomas and 27,4 % tumours of benign etiology. These perioperative outcomes are

comparable to the current literature.

In comparison with the first 100 interventions, the following 400 robot-assisted partial
nephrectomies consisted of patients with larger and siginificantly more complex tumours.
Nonetheless, the operative and warm ischemia time became shorter during the study period (175
vs. 143 min and 20 vs. 15 min), while operative succes rate improved (Trifecta 49 % vs. 74 %).
The individual learning curves illustrated a decrease in operative and warm ischemia time for
each surgeon. A significant improvement in perioperative outcome, indicating a higher level of
experience, was observed after 100 robot-assisted partial nephrectomies performed by the
department, 35 procedures by each robotic surgeon and 15 procedures by each bedside assistant.
The multivariate analysis revealed a correlation between the experience of the department and
warm ischemia time and the trifecta criteria. The surgeons’ experience was related to shortened
operative time, less estimated blood loss, lower complication rates, higher MIC fulfilment and a
shorter length of stay. For the first time, this study showed that the bedside assistant has a

significant impact on operative time, conversion rate and MIC criteria.



In conclusion, the excellent perioperative outcomes were rendered possible by the growing
experience of the department, individual surgeon, and bedside assistant, regardless of increasingly

complex tumours.

Optimisation of future surgical training related to robot-assisted partial nephrectomy should not
only continue to focus on the department and the surgeon, but also focus on the training of the
bedside assistant, whose impact on the overall outcome has been underrated in the past.



2 Einleitung
2.1 Das Nierenzellkarzinom

Eine bosartige Neubildung der Niere tritt in 2,5 % aller jahrlichen Krebsneuerkrankungen in
Deutschland auf. Das Nierenzellkarzinom stellt mit > 90 % die haufigste Ursache fiir Nierentu-
moren bei Erwachsenen dar und ist die weltweit siebthdufigste, in Deutschland 10. hdufigste Tu-
morerkrankung (BARNES et al., 2016; LEITLINIENPROGRAMM ONKOLOGIE DEUTSCHE
KREBSGESELLSCHAFT, 2017). Die Inzidenz des Nierenzellkarzinoms weist erhebliche geo-
graphische Unterschiede auf. In Nordamerika und Europa werden etwa 60 % der weltweiten Félle
registriert, wahrend die niedrigste Inzidenz in Afrika und Asien vorliegt (FERLAY et al., 2015).
Das Nierenzellkarzinom weist trotz vielversprechender Therapieansétze eine Mortalitat von 2,3
(Frauen) und 5,4 (Mé&nner) pro 100.000 Einwohner auf (BARNES et al., 2016). Somit soll das
Interesse an der kontinuierlichen Verbesserung von Diagnostik und Therapie im Bereich des Nie-

renzellkarzinoms durch die vorliegende Arbeit unterstiitzt werden.

Im Kindesalter stellen Nephroblastome (Wilms-Tumore) die haufigste Neubildung der Niere dar
(LEITLINIENPROGRAMM ONKOLOGIE DEUTSCHE KREBSGESELLSCHAFT, 2017).
Weitere maligne Nierentumoren anderer Genese sind das Transitionalzellkarzinom und das renale

Lymphom mit einem teilweise diffusen Befall des Organs (BICKEL, 2018).

In der deutschsprachigen Literatur werden verschiedene Synonyme fur das Nierenzellkarzinom,
englisch ,,renal cell carcinoma®“ (RCC) verwendet, es wird veraltet Hypernephrom, Grawitz-
Tumor oder hypernephroides Karzinom genannt (BRAUN, 2017; PSCHYREMBEL, 2014). Die
stdndige medizinische Weiterentwicklung hat dazu geftihrt, dass sich sowohl Diagnostik als auch

Behandlung von Nierentumoren in den letzten Jahrzehnten stark verandert haben.
2.1.1 Epidemiologie

Die Inzidenz des Nierenzellkarzinoms in Deutschland nimmt bei Mannern seit etwa 20 Jahren
stetig zu, wohingegen bei Frauen die Zahl der Neuerkrankungen seit 2009 abnimmt (BENJAMIN
BARNES, 2017). Manner erkranken im Schnitt 1,5- Mal so haufig wie Frauen, im Mittel im Alter
von 67 Jahren und Frauen mit 72 Jahren. In der Rangfolge der haufigsten Krebsneuerkrankungen
steht der Nierentumor an sechster Stelle bei Ménnern (3,8 % der Krebsneuerkrankungen) und
macht 2,4 % der Krebsneuerkrankungen bei Frauen aus (BENJAMIN BARNES, 2017). In den
USA ist die Inzidenz des Nierenzellkarzinoms bis 2008 jahrlich angestiegen, die Mortalitat

hingegen ist seit etwa zwei Jahrzehnten ricklaufig (SAAD et al.).

Die Prognose des Nierenzellkarzinoms ist in erster Linie von den anatomischen Merkmalen des

Tumors wie Begrenzung oder Metastasierung abhangig (CANCER, 2010). Insbesondere die Tu-

morgroRe ist in allen Stadien und auch im fortgeschrittenen Tumorstadium prognostisch relevant
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(SIDDIQUI et al., 2007). Bei Tumoren, die auf das Nierenparenchym begrenzt sind, ist die Prog-
nose besser als bei Einbruch des Tumors in das Nierenbeckenkelchsystem, unabhangig vom Tu-
morstadium (ANDERSON et al., 2011; VERHOEST et al., 2009). Die relative Uberlebensrate im
hochsten Stadium des Nierenzellkarzinoms, bei Fernmetastasen, hat sich durch Fortschritte in der
medikamentdsen Therapie erhéht und liegt heute bei 12 % (FALCO, 2017).

Zusétzlich héngt die Prognose von Nierenzellkarzinomen vom histologischen Subtyp ab. Das am
haufigsten vorkommende klarzellige Nierenzellkarzinom hat eine schlechtere Prognose als das
papillare Nierenzellkarzinom vom Typ Il, die giinstigsten Uberlebenschancen bietet das chromo-
phobe Nierenzellkarzinom (ATKINS, 2019b). Eine starkere Aussagekraft zeigen Klassifikatio-
nen, die sowohl anatomisch-pathologische als auch klinische Faktoren wie das Alter, die
praoperative Gesundheit des Patienten oder das molekulare Profil des Tumors mit in die
Vorhersage einbeziehen und damit klinische Endpunktes wie Uberlebenswahrscheinlichkeit
abbilden. Beispiele fur einen solchen Score sind der Leibovich Score oder der UISS Score
(LEIBOVICH et al., 2005; MESKAWI et al., 2012; RIDGE et al., 2014; ZISMAN et al., 2001).
Allerdings mangelt es bisher an einer Validierung und breiten Anwendung dieser Klassifikations-
Systeme (KLATTE et al., 2018). Eine insgesamt schlechtere Prognose ist bei Patienten zu erwar-
ten, welche mit Adipositas vorstellig werden, Symptome des Nierentumors zeigen oder ein para-
neoplastisches Syndrom entwickeln (z. B. Anamie, Hyperkalzamie, Fieber oder Gewichtsverlust)
(CALLE et al., 2003; FAHN et al., 1991; SUPPIAH et al., 2006). Bis zu 30 % der Patienten
entwickeln nach chirurgischer Therapie des primér lokalen Nierenzellkarzinoms im Verlauf
Metastasen (ALI et al., 2018; BROOKMAN-MAY et al., 2013). Fur beide Geschlechter lag die
relative 5-Jahres-Uberlebensrate 2014 bei 77 % (BENJAMIN BARNES, 2017).

2.1.2 Atiologie

Die Atiologie des Nierenzellkarzinoms ist bis heute nur unzureichend geklart (PROTZEL et al.,
2012). Bekannt sind der epitheliale Ursprung und die Begiinstigung eines Nierenzellkarzinoms
durch verschiedene Risikofaktoren, zu denen Rauchen, arterielle Hypertonie, Adipositas, Schad-
stoffexposition gegentiber Cadmium oder Trichlorethylen oder das VVorhandensein einer polyzys-
tischen Nierenerkrankung zéhlen (BAJORIN, 2015; LJUNGBERG et al., 2011; MANDEL et al.,
1995).

Das Nierenzellkarzinom wird von manchen Autoren als , metabolische Krankheit bezeichnet
(HU et al., 2016). Die Risikofaktoren eines Nierenzellkarzinoms und der chronischen Nierenin-
suffizienz sind in mehreren Punkten vergleichbar, dazu gehdren zunehmendes Alter, Rauchen,
Diabetes mellitus (Hyperinsulindmie wirkt wie ein Wachstumsfaktor), Adipositas und arterielle
Hypertonie (BAO et al., 2013; CHOW et al., 2010; PISCHON et al., 2006). Die terminale Nie-

reninsuffizienz stellt einen weiteren nicht modifizierbaren Risikofaktor fiir die Entwicklung eines
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Nierenzellkarzinoms dar (PORT et al., 1989). Eine erworbene polyzystische Nierenerkrankung
infolge jahrelanger Dialyse, erhdéht ebenfalls das Risiko fir die Entstehung eine Nierenzellkarzi-
noms um ein Vielfaches (PORT et al., 1989; TRUONG et al., 1995).

Neben den sporadisch auftretenden Nierenzellkarzinomen kann dieses syndromal vorkommen.
Am besten erforscht ist in diesem Zusammenhang das Von-Hippel-Lindau Syndrom (RICHARD
et al., 2013), das bei 1,6 % aller Patienten mit klarzelligem Nierenzellkarzinom auftritt. Umge-
kehrt entwickeln etwa 75 % der Patienten mit VVon-Hippel-Lindau Syndrom ein klarzelliges Nie-
renzellkarzinom (RICHARD et al., 2013). Als genetische Syndrome mit erhdhtem Risiko auf ein
Nierenzellkarzinom gelten des Weiteren das Birt-Hogg-Dubé Syndrom, das hereditare papillare
Nierenzellkarzinom, die tubertse Sklerose oder die hereditare Leiomyomatose (CHOW et al.,
2010; ZIGEUNER et al., 2016).

2.1.3 Pathologie
2.1.3.1 Maligne Nierenzelltumoren

Beim Nierenzellkarzinom werden nach aktueller WHO-Klassifikation 16 verschiedene histologi-
sche Entitaten unterschieden (MOCH et al., 2016). Mit Uber 70 % stellt die Gruppe der klarzelli-
gen Nierenzellkarzinome den grofiten Anteil an malignen Nierentumoren dar. An zweiter Stelle
stehen die papillaren Nierenzellkarzinome mit 10 %, diese werden in Typ | und Typ Il unterteilt.
Das chromophobe Nierenzellkarzinom macht etwa 5 % aller malignen Nierentumoren aus. Die
weiteren Tumorentitaten stellen jeweils weniger als 1 % der Nierenzellkarzinome dar, dazu ge-
hoéren u.a. die multilokular zystische Neoplasie der Niere, das assoziierte Nierenzellkarzinom bei
erblicher Leiomyomatose, das Nierenbeckenkarzinom, das medullare Nierenkarzinom oder das
MiT familidre Translokations-Nierenzellkarzinom (MOCH et al., 2016). Einzelne Tumorentitaten
sind aufgrund fehlender Merkmale flir einen bestimmten Subtyp oder durch das Vorhandensein

von Charakteristika mehrerer Subtypen nicht eindeutig zuzuordnen.

2.1.3.2 Benigne Nierenzelltumoren

Benigne Raumforderungen der Niere kdnnen zwar nicht metastasieren, aber trotzdem Symptome
verursachen. Etwa 3 - 7 % aller Nierentumoren stellen benigne Onkozytome dar (ZIGEUNER et
al., 2016). Eine weitere Gruppe mit knapp 16 % der benignen Raumforderungen sind Angiomy-
olipome. Andere gutartige Befunde der Niere umfassen (benigne) Zysten, Angiolipome, Angio-

leiomyome und Adenome.

2.1.4 TNM-Klassifikation von Nierentumoren

Die erste systematische Beschreibung von Tumoren nach festgelegten Kriterien wurde 1929 von

der League of Nations Health Organisation eingefiihrt, einem Vorlaufer der World Health
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Organisation. Der Franzose Pierre Denoix entwickelte die TNM Kilassifikation (Tumor, Node,

Metastasis) in den 1940er Jahren, Nierentumore wurden 1974 in die Klassifikation aufgenommen
(EGGENER, 2010). Die aktuelle Version der WHO Kilassifikation wird seit 2016 verwendet

(MOCH etal., 2016).

Die TNM-Klassifikation setzt sich aus drei Hauptkategorien zur Beurteilung von Tumorgrofiie

(T), Lymphknotenstatus (L), Metastasen (M) zusammen, zusatzlich konnen weitere Merkmale

wie z.B. der Resektionsrand (R) angegeben werden (siehe Tabelle 1). Das Nierenzellkarzinom

metastasiert vorwiegend in Lunge, Knochen und Gehirn. Als weitere Lokalisationen kénnen
Gegenniere, Nebenniere oder Leber vorkommen (CAPITANIO, MONTORSI, 2016).

Priméartumor

X

T0

T1

Tla

T1b

T2

T2a

T2b

T3

T3a

T3b

T3c

T4

Beschreibung

Primartumor kann nicht beurteilt werden (fehlende Informationen)

Kein Anhalt fiir Malignitat

Der Tumor beschréankt sich auf die Niere und hat einen Durchmesser
von<7cm

TumorgréRe < 4 cm und lokal begrenzt
TumorgréRe 4 bis 7 cm und auf die Niere begrenzt
Tumorgréle > 7 cm und auf die Niere begrenzt
TumorgréRe 7 bis 10 cm und auf die Niere begrenzt

TumorgréfRe > 10 cm und auf die Niere begrenzt

Tumorwachstum in ein Nierenvene, Sinus renalis oder angrenzendes Gewebe,
nicht jedoch in die Nebenniere oder Gerota Faszie

Tumorwachstum in Vena renalis oder umliegendes Fettgewebe

Tumorwachstum in die Vena cava unterhalb des Diaphragma

Tumorwachstum in thorakale Vena cava oder auf irgendeiner Hohe in die
Wand der Vena cava

Ausbreitung des Tumors uber die Gerota Faszie hinaus oder in die Nebenniere

Regiondre Lymphknoten

NX

NO

Keine Angabe zu regiondren Lymphknotenmetastasen

keine regiondren Lymphknotenmetastasen
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N1

N2

Fernmetastasen

MX

MO

M1

Resektionsrand

RX

RO

R1

R2

Metastasen in einzelnen regiondren Lymphknoten

Metastasen in mehr als einem Lymphknoten

Fernmetastasen kdnnen nicht beurteilt werden
Keine Fernmetastasen

Fernmetastasen

Vorhandensein Residualtumor kann nicht beurteilt werden
Kein Residualtumor am Resektionsrand
Mikroskopischer Residualtumor am Resektionsrand

Makroskopischer Residualtumor am Resektionsrand

Tabelle 1. TNM-KIassifikation des Nierenzellkarzinoms (CANCER, 2010; SOBIN et al., 2009)

2.1.5 Diagnostik

Immer mehr Nierenraumforderungen werden zufallig gefunden und aufgrund einer verbesserten

Sensitivitat und vermehrtem Einsatz der radiologischen Bildgebung (Sonographie, CT, MRT) be-
reits in friiheren Stadien entdeckt (PIERORAZIO, 2019). Bei Priméardiagnose weisen 15 % bis
25 % der Patienten bereits eine lokal fortgeschrittene Erkrankung oder Fernmetastasen auf
(ATKINS, 2019a; FALCO, 2017; SIEGEL et al., 2018). Eine mdglichst friihzeitige Diagnosestel-
lung ist von groRer Bedeutung, denn die 5-Jahres-Uberlebensrate betragt bei lokal begrenzten
Nierentumoren etwa 93 % und sinkt bei Metastasierung deutlich ab (SIEGEL et al., 2018).

Symptome sind im Uberwiegenden Teil der Falle nicht vorhanden. Auftretende Beschwerden

konnen entweder direkt vom Tumor (Verdrangung, Kompression) ausgehen, aufgrund einer In-

vasion der Harnwege (Hamaturie) entstehen, oder durch Metastasen verursacht werden (siehe

Tabelle 2).
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Symptom Haufigkeit

Hamaturie 60 %

Abgeschlagenheit, Kachexie, Gewichtsverlust,

Nachtschweild 20 -50 %

Varikozele linker Hoden im Falle eines

) U . <50 %
Tumoreinbruchs und Kompression linke Vena renalis

Klassische Trias (Hamaturie, Flankenschmerz, Tumor) <10 %

Metastasen bedingte Symptome (patholog. Fraktur,

)
Dyspnoe) <5%
Unklares Fieber, Anémie, erhéhte Blutsenkungs- KA
geschwindigkeit o
Paraneoplastische  Syndrome wie Hyperkalzédmie,
Hypertonie, Polyglobulie, Stauffer-Syndrom | k.A.
(Leberdysfunktion)
Palpabler Tumor k. A.

Tabelle 2. Zusammenstellung verbreiteter Symptome des Nierenzellkarzinoms mit
Héaufigkeitsangaben (BRAUN, 2017; LJUNGBERG et al., 2019; PSCHYREMBEL, 2014;
ZIGEUNER et al., 2016)

Symptomatisch werden Nierenzellkarzinome, wenn uberhaupt, tberwiegend durch systemische,
noch seltener durch urologische Beschwerden (HU et al., 2016). Das Nierenzellkarzinom ist in
jedem Krankheitsstadium dazu in der Lage, Hormon- oder Zytokin-dhnliche biologisch aktive
Substanzen abzugeben, die zu paraneoplastischen Krankheitsbildern fuhren konnen. In der Lite-
ratur werden auflerdem Symptome wie Andmie, Thrombozytose, Fieber, Polymyalgia rheuma-
tica, Leberfunktionsstérung, Hyperkalzamie, Bluthochdruck und Gewichtsverlust beschrieben
(SACCO et al., 2009).

Durch die anatomische Position im Retroperitoneum sind nur groRe Nierentumoren in der direk-
ten Palpation aufféllig. Die historische Symptomentrias bei Nierentumoren aus Makrohdmaturie,
Flankenschmerz und tastbarem Nierentumor tritt nur in < 10 % der Falle auf (LJUNGBERG et
al., 2018). Ein Detektion der Tumoren mittels Bildgebung in friiheren Stadien flhrt dazu, dass
viele Tumoren heute bei Diagnosestellung asymptomatisch sind (ATKINS, 2019a; BAJORIN,
2015).

In der labor-chemischen Blutuntersuchung finden sich keine pathognomonischen Veranderungen
fir ein Nierenzellkarzinom, es gibt auch keine prospektiv validierten diagnostische Biomarker.
Vielmehr kénnen Laborparameter bei signifikanter Abweichung bereits auf Komplikationen oder

Metastasen des Nierenzellkarzinoms hinweisen, wie z.B. ein paraneoplastisches Syndrom.
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In der Differentialdiagnostik des Nierenzellkarzinoms gilt es folgende Diagnosen
auszuschlieBen (PIERORAZIO, 2019):

- Gutartige Raumforderungen der Niere wie Zysten oder Angiomyolipome

- Andere bosartige Raumforderungen der Niere wie das Urothelkarzinom des
Nierenbeckens oder Metastasen anderer Primartumoren

- Nephrolithiasis

- Entzundliche oder infektiose Verdnderungen wie Abszesse, Granulome im Rahmen
rheumatologischer Erkrankungen oder Urogenitaltuberkulose

Eine Nierenbiopsie zur Charakterisierung eines unklaren Nierentumors <4 cm ist kein
verbreiteter diagnostischer Standard, kénnte aber zu einer Individualisierung der Therapie
beitragen, indem die Dignitat und histologische Subklassifikation zugrunde gelegt werden
(JUNKER, ZEUSCHNER, 2019). Es wurde bereits gezeigt, dass Risiken wie Infektion,
interventionsbedurftige Blutung oder Tumorzellverschleppung &uRerst gering sind und die
Sicherheit des Verfahrens nur marginal beeintrachtigen (SAHNI, SILVERMAN, 2009;
ZIGEUNER et al., 2016). Zudem konnte eine regelhaft angewandte Nierenbiopsie die
Ubertherapie von benignen Tumoren vermeiden und im metastasierten Stadium neue
Maoglichkeiten einer zielgerichteten Therapie erdffnen. Als absolute Kontraindikation fir eine
Nierenbiopsie gelten zystische Raumforderungen (SAHNI, SILVERMAN, 2009; SCHUSTER,
REIMANN, 2018).

2.1.6 Bildgebende Verfahren

Die meisten Neubildungen der Niere werden bei Routine-Untersuchungen oder der Abklarung
anderer Fragestellungen zufallig entdeckt. Besteht der Verdacht auf ein Nierenzellkarzinom,
sollte eine addaquate Bildgebung durchgefuhrt werden, d.h. eine Computertomografie (CT) oder
Magnetresonanztomografie (MRT) der Nieren mit intravendser Kontrastmittelgabe und Darstel-
lung des Ausflusstraktes, sprich urographischer Phase (BEER et al., 2006). CT und MRT zeigen
ahnliche Sensitivitat und Spezifitat und kommen entsprechend Verfiigbarkeit oder patientenspe-
zifischer Voraussetzungen wie Alter, Kontrastmittelallergie, Metallimplantate oder Nierenfunk-
tion zur Anwendung. Alternativ kann die kontrastmittelgestiitzte Sonographie erwogen werden.
Die hierbei verwendeten intravends injizierten Mikroblaschen sind nicht nephrotoxisch und er-
mdoglichen eine Echtzeit-Messung, allerdings mit stark untersucherabhdngiger Performance
(BARR et al., 2014; BERTOLOTTO et al., 2018).

Ergénzend zur Darstellung des Harnausflusstraktes wurden friher Ausscheidungsurographien
oder Renovasographien angefertigt, diese sind heute obsolet. Zum Ausschluss von Metastasen
wird zusétzlich im Rahmen des Tumorstagings eine Bildgebung des Thorax empfohlen, am sen-
sibelsten ist hier die Computertomographie (LJUNGBERG et al., 2018).
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Bis heute ist es mit radiologischen Verfahren nicht méglich, benigne Raumforderungen sicher
von malignen abzugrenzen und den histologischen Subtyp des Karzinoms zu unterscheiden. Die
Merkmale TumorgroRe, zentrale Nekrosen, Gefallkollateralen und Nierenvenenthrombose spre-
chen im Allgemeinen fur ein Nierenzellkarzinom. Klarzellige Nierenzellkarzinome zeigen haufig
eine kraftige Signalverstarkung nach Kontrastmittelgabe sowie Nekrosen und zystische Degene-
ration (BICKEL, 2018). Die haufigste benigne Lasion, das Onkozytom, hat in bis zu 50 % der
Félle eine sternformige Narbe (BICKEL, 2018).

2.2 Therapieoptionen

Heute lassen sich im Wesentlichen folgende Therapieoptionen von Nierentumoren unterscheiden:
Operation und weitere ablative Verfahren, medikamenttse Tumortherapie sowie die ,,active sur-

veillance®.

2.2.1 Active Surveillance

Die “Active surveillance” beschreibt die regelméaiige Kontrolle einer (Nieren-)Raumforderung
mittels Bildgebung. Dafiir kommen insbesondere sogenannte ,,small renal masses* (kleine Raum-
forderungen der Niere < 4 cm) in Betracht, die ein geringes Progressionsrisiko aufweisen und in
etwa 1 - 2 % der Falle metastasieren (VOLPE, 2016). Diese Therapieoption ist insbesondere bei
alten oder komorbiden Patienten von Interesse, die nicht fit genug sind fur eine operative oder
medikamentdse Therapie (VOLPE, 2016). Vor Beginn einer ,,active surveillance® sollte eine Tu-
morbiopsie durchgefiihrt werden (LEITLINIENPROGRAMM ONKOLOGIE DEUTSCHE
KREBSGESELLSCHAFT, 2017). Zusatzlich kbnnen Faktoren wie die Wachstumsgeschwindig-
keit des Tumors in regelmaRigen Kontrollen als Anhaltspunkt flr die weitere Therapieplanung
genutzt werden (MCINTOSH et al., 2018; UZOSIKE et al., 2018).

2.2.2 Operative Therapie

Die erste erfolgreiche Behandlung eines Nierentumors wurde Ende des 19. Jahrhunderts von Prof.
Gustav Simon durchgefiihrt. Am 2. August 1869 fiihrte er eine offene radikale Nephrektomie bei
einer Patientin in Heidelberg durch (MOLL, RATHERT, 1999). 1887 folgte die erste partielle
Nephrektomie mit vermehrten Komplikationen und zunéchst schlechteren onkologischen Ergeb-
nissen (ANASTASIADIS et al., 2016; HERR, 2005). Die radikale Nephrektomie stellte fiir etwa
ein Jahrhundert den Goldstandard bei der Therapie von Nierentumoren sowohl in lokal begrenzter
wie metastasierter Situation dar. Im Laufe des letzten Jahrhunderts wurde erkannt, dass die Nie-
renfunktion nach der Nephrektomie bis zur Dialysepflichtigkeit abnehmen kann, die Lebensqua-
litdt eingeschrankt wird und die Uberlebensdauer sinkt. Durch optimiertes perioperatives Ma-
nagement mit verbesserter Hygiene, umfangreicherem Monitoring und neuen Operationstechni-

ken ist die Nierenteilresektion mittlerweile zu einem sicheren Therapieverfahren geworden.
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Zunachst wurden nur Patienten mit imperativer Indikation, bei denen eine Dialysepflichtigkeit
nach Nephrektomie unumgénglich wére, flr eine Nierenteilresektion vorgesehen. Heute ist dieses
nephronschonende Verfahren bei kleineren Tumoren etabliert (LEITLINIENPROGRAMM
ONKOLOGIE DEUTSCHE KREBSGESELLSCHAFT, 2017; LIUNGBERG et al., 2019). Das
onkologische Outcome einer Nierenteilresektion ist dem einer radikalen Nephrektomie nicht un-
terlegen (CREPEL et al., 2010; PORT et al., 1989; VAN POPPEL et al., 2011). Die erste roboter-
assistierte Nierenteilresektion wurde 2002 von Prof. Gettmann durchgefiinrt (GETTMAN et al.,
2004). Heutzutage kénnen zudem Tumoren mit einer Grof3e > 4 cm mit gutem funktionellen Out-
come und ohne erhdhtem Risiko fiir R1-Resektionen nierenerhaltend operiert werden (PAVAN
et al., 2017). Die Leitlinien unterstreichen die Nierenteilresektion als Verfahren der Wahl u.a.
dann, wenn Patienten eine anatomische oder funktionelle Einzelniere haben, bereits unter chroni-
schem Nierenversagen oder Proteinurie leiden oder bilaterale Tumoren vorliegen (CAMPBELL
et al., 20173; LEITLINIENPROGRAMM ONKOLOGIE DEUTSCHE
KREBSGESELLSCHAFT, 2017; LJUNGBERG et al., 2019). Weitere Indikationen sind gene-
tisch bedingte Nierenerkrankungen, bei denen hdufig ein hohes Risiko einer kontralateralen Tu-
morentstehung besteht. Die Entfernung des Tumors unter Erhalt des gesunden Nierenparenchyms
senkt zusatzlich das kardiovaskulare Risiko wie Studien von Huang et al. und Capitanio et al.
darlegen (CAPITANIO et al., 2015; HUANG et al., 2009).

In der deutschen Leitlinie wird bei einem lokal begrenzten Nierentumor weiterhin die offene Nie-
renteilresektion als Standardoperation angefiihrt. Begriindet wird dies mit bisher fehlenden rand-
omisierten Studien und ausreichend hoher Evidenz fiir minimal-invasive Behandlungsverfahren
(LEITLINIENPROGRAMM ONKOLOGIE DEUTSCHE KREBSGESELLSCHAFT, 2017).
Aus diesem Grund werden derzeit multizentrische Studien durchgeftihrt, wie z.B. ,,Open vs. Ro-
botic Assisted Partial Nephrectomy (OpeRa)* (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03849820).
Diese zielt darauf ab, die Uberlegenheit der roboter-assistierten Nierenteilresektion gegeniiber
einer offenen Nierenteilresektion zu zeigen hinsichtlich postoperativer Komplikationen (Clavien-
Dindo Klassifikation, siehe Kapitel 3.3.4) innerhalb von 30 Tagen bei Patienten mit mittel- bis

hochkomplexen Nierentumoren.

Die Indikation zur Nephrektomie besteht auch heute noch, wenn das Nierenparenchym aufgrund
des fortgeschrittenen Tumorstadiums nicht erhalten werden kann oder zur Schmerzlinderung bei
palliativem Therapieregime. Die aktuelle Leitlinie fur Nierenzellkarzinome der European Associ-
ation for Urology betont, dass u.a. bei Patienten unter gerinnungshemmenden Medikamenten,
Thrombose der Nierenvene oder ungiinstiger Lokalisation des Tumors z. B. nah an den GeféRen
weiterhin keine Nierenteilresektion empfohlen wird (LJUNGBERG et al., 2018). Nach amerika-
nischen Leitlinien sollten drei Aspekte erfullt werden, um die Indikation zur Nephrektomie bei

Tumoren mit erhohtem onkologischem Risiko zu stellen: (1) der hochkomplexe Tumor wiirde
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selbst fur einen erfahrenen Operateur eine Herausforderung darstellen, (2) keine préexistente Nie-
reninsuffizienz oder Proteinurie und (3) eine ausreichende Funktion der kontralateralen Niere mit
einer glomeruldren Filtrationsrate von > 45 ml/min/1,73m? (CAMPBELL et al., 2017b).

Bei metastasiertem Nierenzellkarzinom lautete bisher die Empfehlung, eine Operation des Pri-
martumors durchzufiihren, da die Entfernung des Tumors prognostisch giinstig sei (ESCUDIER
et al., 2016; MICKISCH et al., 2001). Bhindi et al. beschrieben, dass die Uberlebenswahrschein-
lichkeit hoher sei bei initialer Nephrektomie und nachfolgender zielgerichteter ,targeted therapy*
als umgekehrt (BHINDI et al., 2018). Demgegenuber verglichen Mejean et al. die primare
Nephrektomie mit einem Kollektiv, das ausschlieBlich mit targeted therapy behandelt wurde. Es
zeigte sich kein signifikanter Unterschied beim progressionsfreien Uberleben fiir Patienten mit
intermediarem Risiko. (MEJEAN et al., 2018). Die Empfehlung zur Metastasenentferung besteht
nach Leitlinie, wenn die Aussicht auf eine komplette Resektion besteht und wenige Komorbidi-
taten vorliegen (LEITLINIENPROGRAMM ONKOLOGIE DEUTSCHE
KREBSGESELLSCHAFT, 2017; LJUNGBERG et al., 2019).

2.2.3 Medikamenttse Therapie

Bei Irresektabilitat eines lokalen Nierentumors und/oder metastasierter Situation ist eine
systemische Therapie angezeigt. Das Nierenzellkarzinom ist eine Tumorentitit, die nur
geringfugig auf Chemotherapeutika oder Strahlentherapie anspricht. Historisch wurden erste
Therapieerfolge mit systemischer Gabe von Interleukin - 2 oder Interferon o erzielt. Diese hatten
jedoch signifikante, teilweise zur Intensivpflichtigkeit fuhrende oder letale Nebenwirkungen: Hy-
potension, Lungenddem, Nierenversagen und Schaden des zentralen Nervensystems (BAJORIN,
2015; SCHWARTZ et al., 2002). Das Therapieansprechen war sehr unterschiedlich (bis 20 %),
und l&ngerfristig blieben nur < 10 % der Patienten rezidivfrei (GEORGE, 2019).

In den Folgejahren wurde eine zielgerichtete Therapie, sogenannte targeted therapy entwickelt,
bei der bestimmte Signalwege des Nierenzellkarzinoms inhibiert werden. Tyrosinkinaseinhibito-
ren wie Cabozantinib oder Sunitinib hemmen den vascular endothelial growth factor (VEGF)
Signalweg und fithren zu einem langeren Uberleben. Einen anderen Signalweg der Tumorzellen
blockieren mTOR Inhibitoren wie Everolimus. Ein weiterer erfolgreicher Ansatzpunkt sind
Checkpointinhibitoren, die direkt in den immunologischen Crosstalk zwischen Immunsystem und

Tumorzelle eingreifen (HU et al., 2016).

2.2.4 Ablative Therapieverfahren

Die interventionell-thermische Therapie von kleinen Nierentumoren (T1) durch perkutane Radio-
frequenzablation, Kryoablation oder Mikrowellenablation wird bei Patienten mit einem erhdhten

Operationsrisiko, imperativer Operationsindikation oder chronischer Niereninsuffizienz
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bevorzugt eingesetzt (KO et al., 2010; KROKIDIS et al., 2018; MCCARTHY, GERVAIS, 2017,
PRINS et al., 2017). Aktuell sind sie aufgrund mangelnder Evidenz kein therapeutischer Gold-

standard.

Tumorzellen werden bei der Radiofrequenzablation, in Raumforderungen bis 3 cm Durchmes-
ser, durch Radiofrequenzwellen lysiert (BRACE, 2009; PANDHARIPANDE et al., 2008). Im
Vergleich zur roboter-assistierten Nierenteilresektion beschreiben vereinzelte nicht prospektiv
randomisierte Studien nicht-unterlegene Resultate fiir onkologische Ergebnisse und Morbiditét,
sowie eine geringgradige Uberlegenheit bei der postoperativen Nierenfunktion und den postope-
rativen Komplikationen zugunsten der Radiofrequenzablation (PANTELIDOU et al., 2016). Zu
den Nachteilen des Verfahrens gehort ein schwer kalkulierbarer Wirkungsradius im umliegenden
Gewebe und ein Verbrennungsrisiko bei fehlerhafter Erdung (HUFFMAN et al., 2011,
PRIMAVESI et al., 2018; STEINKE et al., 2003).

Bereits im 19. Jahrhundert wurden oberflachliche Tumoren mittels Kryotherapie behandelt
(MAHNKEN et al., 2018). Edelgase schadigen durch Eiskristalle am Ende der Sonde das mikro-
vaskulare Endothel, wobei beim Auftauen Thromben und lokale Odeme entstehen konnen
(HOFFMANN, BISCHOF, 2002). Die Kryoablation bietet einerseits eine gute Darstellung des
Tumorgewebes und den schmerzreduzierenden Effekt durch Kélte, andererseits bestehen die Ge-
fahr des Parenchymdefekts mit Blutungskomplikation durch Ké&lteschadigung und hohe Kosten
durch Sonden und Edelgase (JANZEN et al., 2005; MAHNKEN et al., 2018).

Bei der Mikrowellenablation werden Wassermolekiile in der Zelle mittels elektromagnetischer
Wellen in Bewegung versetzt und das Gewebe auf bis zu 100 Grad Celsius erhitzt. Durch Koa-

gulation nekrotisiert ein groReres Areal als bei der Radiofrequenzablation (CLARK et al., 2007).

2.3 Nierenteilresektion

2.3.1 Offene Nierenteilresektion

Die offene Nierenteilresektion (NTR) ist eine etablierte, grol3flachig verfugbare und sichere The-
rapieoption. Eine offene Nierenteilresektion kann elektiv, imperativ oder nach Konversion einer
urspriinglich minimal-invasiven Nierenteilresektion durchgefiihrt werden. Als Vorteil wird ange-
flhrt, dass der Operateur beim offenen Eingriff die Mdglichkeit habe, das Gewebe haptisch und
mit bloRem Auge zu beurteilen. Der Zugangsweg bei offenen Eingriffen erfolgt mittels Flanken-
schnitt von retroperitoneal oder transperitoneal. Die offene Operationstechnik wird als einfacher
zu erlernen beschrieben, im Gegensatz zu langen Lernkurven fur minimal-invasive Eingriffe, ins-
besondere laparoskopische (MOTTRIE et al., 2010). Dagegen sind das kosmetische Ergebnis und
die langere postoperative Erholungsphase einem minimal-invasiven Eingriff unterlegen (TSAI et
al., 2018).
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2.3.2 Minimal-invasive Nierenteilresektion

Ein minimal-invasives Verfahren zur Behandlung von Nierentumoren wurde erstmals 1991 von
R. V. Clayman als laparoskopische Nephrektomie durchgefuhrt (CLAYMAN et al., 1991). Zwei
Jahre spater beschrieb Winfield et al. die erste laparoskopische Nierenteilresektion (WINFIELD
etal., 1993). Roboter-assistierte Verfahren mit dem da Vinci® Operationssystem stellen seit 2002
eine Weiterentwicklung und noch modernere Therapieoption dar. Zu den Vorteilen eines mini-
mal-invasiven Eingriffs gehoren ein kiirzerer Krankenhausaufenthalt, eine schnellere Mobilisie-
rung des Patienten postoperativ, ein geringerer Blutverlust, weniger postoperative Schmerzen,
eine schnellere Rickkehr zu alltaglichen Aktivitaten, eine besseres kosmetisches Ergebnis und
eine geringere Sterblichkeit (LEOW et al., 2016; LIU et al., 2017). In Abhéangigkeit von der Ex-
pertise des Operateurs werden in den europdischen Leitlinien 2019 laparoskopische und roboter-
assistierten Nierenteilresektion einer offenen Nierenteilresektion gleichgestellt (LJUNGBERG et
al., 2019).

2.3.2.1 Ablauf der roboter-assistierten Nierenteilresektion

Zu Beginn der roboter-assistierten Nierenteilresektion werden Patientenlagerung sowie Position
von Anasthesie und Operationspflege im Operationssaal abhdngig vom Zugangsweg und der
Seite des Tumors gewahlt. Der Eingriff kann in Abhangigkeit von Operateur und Tumorlage so-
wohl trans- als auch retroperitoneal erfolgen. In der Klinik fur Urologie und Kinderurologie des
Universitatsklinikums des Saarlandes erfolgt der Eingriff standardmaRig transperitoneal. Dazu
wird eine Mini-Laparotomie nach Hasson, alternativ eine Punktion mittels VVeress-Nadel durch-
gefuhrt und ein Pneumoperitoneum durch Insufflation von CO; hergestellt. Die Trokarposition
ist standardisiert und auf groBtmadgliche Bewegungsfreiheit der Roboterarme ausgerichtet (siehe
Abbildung 1) (PRADERE et al., 2018; SHIROKI et al., 2016).
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Abbildung 1. Platzierung der Robotertrokare fiir die roboter-assistierte Nierenteilresektion wie in
der urologischen Abteilung der Universitatsklinik des Saarlandes gebrauchlich, in diesem Fall flr
einen linksseitigen Eingriff. Farbcodierung: Rot = Robotertrokare des Operateurs. Griin = Assis-
tententrokar. Blau =5 mm Trokar des Assistenten bei Operation an der rechten Niere, um die

Leber wegzuhalten (in diesem Fall einer linksseitigen Operation nicht unbedingt notwendig).

Zur Nierenexposition wird meist ein laterokolischer Zugang gewéhlt, nach Mobilisation des
Darms kann die Gerota-Faszie eroffnet und der Ureter als anatomische Landmarke freigelegt wer-
den. Es folgt die Freipraparierung der Nieren von perirenalem Fett und das Aufsuchen des Nie-
renhilus. Zur Kontrolle der Blutversorgung wird in der Regel der Nierenhilus freigelegt und Nie-
renarterie(n) und Nierenvene(n) mit Zugeln separat angeschlungen (ALBERS, 2014; LUCIANI
et al., 2016). Nach erfolgreichem Auffinden und der Darstellung des Tumors erfolgt die Markie-
rung der Resektionslinie. Bei endophytisch gelegenen Tumoren kénnen endosonographische Son-
den zur Lokalisation eingesetzt werden, neuere Modelle erlauben die Markierung einer Resekti-
onslinie, Identifikation der GefaRstrukturen am Nierenhilus oder die Darstellung der Nierenper-
fusion und werden optimalerweise direkt tber den Roboterarm bedient (KACZMAREK et al.,
2013; LIU et al., 2018; QIN et al., 2018).

Es folgt die vollstandige Exzision des Tumors durch Enukleation oder Resektion, ggf. mit Sicher-
heitsabstand (UZZO, NOVICK, 2001). Bei der Tumorenukleation, einer Variante der Nierenteil-
resektion, steht der maximale Parenchymerhalt durch Exzision des Tumors an der Pseudokapsel
im Vordergrund (GARCIA, LEON, 2016).

Wahrend der Tumorentfernung kann die Blutversorgung der Niere flr die Resektionszeit unter-

brochen werden, um Blutungen zu minimieren. Mit dem Abklemmen (,,clamping®) der Arteria
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renalis, ggf. Vena renalis beginnt die warme Ischamiezeit, die in Abhangigkeit von der Dauer zu
einem ischdmischen Reperfusionsschaden der Niere fiihren kann. Um die Ischamiezeit zu verkur-
zen oder ihre Auswirkung auf die Nierenfunktion zu verkleinern, kann die Blutleere auch direkt
nach der Entfernung des Tumors und der ersten Parenchymnaht beendet werden (,,early unclam-
ping®). Dadurch kann bis zu 50 % der Ischdmiezeit bei erhdhtem Blutungsrisiko eingespart wer-
den (NGUYEN, GILL, 2008). Wenn von vornherein eine langere Ischamiezeit erwartet wird,
kann eine sogenannte kalte Ischamie mit einem speziellen eisgefillten Beutel rundum die Niere
zur Kuhlung durchgefihrt werden (RAMIREZ et al., 2016). Bei weit kortikalen Tumoren ist auch
eine Tumorresektion ohne Ischdmie méglich (THOMPSON et al., 2010b). Auf die Tumorexzision
folgt die Renorrhaphie, bei der das Nierenparenchym Schritt fur Schritt verschlossen wird (siehe
Abbildung 2). Auf die Verschlussnahte groRerer GefaRe und Defekte im Hohlsystem folgen die
Adaptation von Nierenparenchym und Nierenkapsel. Die Kapselnaht wird mit Hem-O-Lok® Po-
lymer Locking Ligation System (Teleflex, Wayne, USA) in der sogenannten ,,sliding clip tech-
nique* gesichert, die eine Druckverteilung ermdglicht, bei der die Naht nicht verrutscht und eine
suffiziente Blutstillung stattfinden kann (BENWAY et al., 2010; BENWAY et al., 2009). Sicht-

bare Blutungen werden koaguliert oder ibernaht, bis eine ausreichende Hamostase erreicht wird.
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Abbildung 2. Schemazeichnung der Renorrhaphie: Nahtfuhrung Uber den Defekt (rechts) zur
Adaptation von Nierenparenchym und -kapsel (links). (Handskizze aus einem préoperativen Auf-

klarungsbogen der Nierenteilresektion, Universitatsklinikum des Saarlandes)

AbschlieBend wird der Tumor Uber eine vergrofRerte Trokarinzision mittels Bergesack geborgen,
das Pneumoperitoneum abgelassen und die Einstichstellen der Trokare verschlossen und bei Be-
darf eine Wunddrainage eingelegt. Blutungen aufgrund von inkompletter Nierenarterienabklem-
mung, Versorgung des Tumorareals Uber mehrere Arterien oder ungeniigende Hamostase wéh-
rend der Renorrhaphie gehdren zu den haufigsten intraoperativen Komplikationen. Sie fiihren zu
erheblichen Sichtbeeintréchtigungen fir den Operateur und kénnen eine Konversion zur offenen
Operation zur Folge haben. (ZHAO et al., 2016).

2.3.2.2 Vor- und Nachteile der roboter-assistierten Chirurgie

Die robotische Chirurgie findet in immer mehr Disziplinen Anwendung, in der Urologie erstmals

im Jahr 2001 fiir eine radikale Prostatektomie (BINDER, KRAMER, 2001; PAL, KOUPPARIS,

2018). Trotz noch unzureichender randomisiert-kontrollierter Studien erfédhrt die roboter-
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assistierte Chirurgie zunehmende Verbreitung. In den USA wurden im Jahr 2017 knapp 700.000
Eingriffe roboter-assistiert durchgefihrt (ANONYMOUS, 2018).

Positive Erfahrungen in der Urologie, insbesondere durch Vorteile beim Einsatz im kleinen Be-
cken und retroperitoneal, haben zur Etablierung des Operationsroboters in der urologischen Tu-
morchirurgie beigetragen (MOTTRIE et al., 2010). Dabei hat der Operateur mindestens ebenso
viele Freiheitsgrade wie eine menschliche Hand. Die Funktion EndoWrist® (Intuitive Surgical
Inc., Sunnyvale, CA, USA) ermdglicht zusatzlich eine Tremorreduktion bei der Ubertragung von
Bewegungen des Operateurs auf die Roboterarme und ein sogenanntes “motion scaling”, wobei
die Handbewegungen des Operateurs in kleinere Bewegungen des Roboterarms im
Operationsfeld umgesetzt werden (SCHWAIBOLD et al., 2018). Bei der Operation mit dem
Operationsroboter steht dem Operateur im Gegensatz zur laparoskopischen Operation ein
zusatzlicher Arm zur Verfiigung um insbesondere bei groReren Tumoren die Niere zu fixieren
oder zum Beispiel die Leber aus dem Operationsfeld zu verlagern (ROGERS et al., 2008;
SHIROKI et al., 2016). Gleich einer offenen Operation ist die Sicht an der Konsole des Operateurs
dreidimensional. Die raumliche Darstellung wird mit einer bis zu zehnfachen-Lupenvergréf3erung
optimiert. Benway et al. haben gezeigt, dass Nahen und Knoten robotisch schnell und effizient
moglich sind (BENWAY et al., 2009). Neben der Operationsdauer werden auch perioperative
Parameter wie die Vorbereitungszeit im Operationssaal verbessert, z.B. durch regelméaBige
Durchfiihrung oder den Einsatz von Checklisten (COLLINS, WISZ, 2019; MAZZON et al.,
2017).

Die Vorbereitungsphase flir eine roboter-assistierte Operation dauert langer als bei offenen
Eingriffen, insbesondere aufgrund der aufwendigen Vorbereitungen beim Aufbau des
Operationsfeldes (spezielle Lagerung des Patienten, Positionierung des Operationsroboters,
Starten und Andocken des Systems). Eine Hirde fiir die Verwendung eines Operationsroboters
sind die Anschaffungs-, Wartungs- und Materialkosten (SCHWAIBOLD et al., 2018; ZYLKA-
MENHORN, 2019).

Ein allgemeiner Nachteil der Technisierung im Operationssaal ist nach Murphy et al. ein
fehlendes taktiles Feedback (MURPHY et al., 2010). Ohne diese haptische Komponente entgehen
dem Operateur Informationen zu Konsistenz und Beschaffenheit des Gewebes, was intraoperativ
bis zum Kontrollverlust Giber einen Arm des Roboters fihren kann (MURPHY et al., 2010).

2.3.2.3 Vergleich von roboter-assistierter und offener Nierenteilresektion

In einer Metaanalyse von Tsai et al. zeigte der Vergleich von 36 Studien (TSAI et al., 2018), dass
die roboter-assistierte Nierenteilresektion der offenen Nierenteilresektion in vielen perioperativen
Parametern Giberlegen ist (siehe Zusammenfassung Tabelle 3). So wurden beim roboter-assistier-

ten Vorgehen geringerer Blutverlust, kiirzerer Krankenhausaufenthalt, weniger postoperative
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Komplikationen, geringere Abnahme der postoperativen glomeruldren Filtrationsrate, sowie we-
niger stationdre Wiederaufnahmen wegen postoperativer Komplikationen binnen 30 Tage nach
Entlassung beobachtet (PORPIGLIA et al., 2016; TSAI et al., 2018; WANG et al., 2017). Beim
Vergleich des Blutverlustes bei komplexeren Tumoren beschreiben Malkoc et al. keinen signifi-
kanten Vorteil einer roboter-assistierten Operation (MALKOC et al., 2017). Ebenso hat dann die
Ischdmiedauer keinen signifikanten Unterschied (XIA et al., 2017). Allerdings weist die roboter-
assistierte Nierenteilresektion insgesamt eine geringere Mortalitdt auf (CACCIAMANI et al.,
2018).

Die Operationskosten fallen bei einer offenen Nierenteilresektion geringer und damit kostenef-
fektiver aus (WANG et al., 2017). Nach Beobachtungen von Buse et al. spielen bei der roboter-
assistierten Nierenteilresektion neben den Materialkosten auch der gesamte Krankhausaufenthalt,
etwaige Komplikationen, sowie die Erfahrung und die GroéRe des Zentrums eine signifikante
Rolle fur die Kosteneffektivitat (BUSE et al., 2018).

Kategorie Roboter-assistierte NTR Offene NTR

Operationsmerkmale geringerer Blutverlust bei niedrig | haptisches Feedback

gradigen Tumoren hoheres Tumorstadium operabel

Konversionsrisiko bei vergleichbarem Blutverlust

kiirzere Operationsdauer

allgemeine Kriterien kirzere Aufenthaltsdauer geringere Materialkosten

schnellere  Rehabilitation und
Wiedereingliederung in den All-
tag

perioperative Charak- | geringere Mortalitat

teristika weniger postoperative Kompli-

kationen und Wiederaufnahmen

innerhalb von 30 Tagen
geringerer GFR Verlust

weniger (Wund-) Schmerzen,

Kosmetik

Tabelle 3. Zusammenfassung der Starken einer roboter-assistierten versus offenen Nierenteilre-
sektion (NTR).
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2.4 Lernkurven Nierenteilresektion

Obwohl der Begriff ,,Lernkurve® weder im Allgemeinen noch im Besonderen bei der roboter-
assistierten Nierenteilresektion definiert wurde, so umschreibt er in der Regel den Prozess der
Entwicklung eines unerfahrenen Operateurs hin zu einem erfahrenen Operateur. (KASSITE et al.,
2018; MAZZON et al., 2017). Herrell et al. fasst den Begriff sehr weit, ein Operateur sei erfahren,
wenn er sich in seiner eigenen Selbsteinschédtzung bei der Durchfihrung der Operation sicher
fihle (HERRELL, SMITH, 2005). Eine engere Definition der ,,idealen Lernkurve wird von Kas-
site et al. vorgeschlagen, wobei Komplikationen, Operationsdauer und ein weiterer direkter Er-
folgsindikator die Kriterien darstellen sollen (KASSITE et al., 2018). Um Lernkurven zu erstellen
und zu analysieren, kénnen verschiedene Messgrofien eingesetzt werden u.a. Operationszeit,
Blutverlust, positiver Resektionsrand, Lange des Krankenhausaufenthaltes und die 5-Jahres-Mor-
talitdt (COLLINS et al., 2014; KASSITE et al., 2018; MOTTRIE et al., 2010). Diese Parameter
spiegeln sich in den Trifecta und MIC Kriterien wider mit den Messgrofien Ischamiezeit, tumor-
freier Resektionsrand und fehlende postoperative Komplikationen (siehe Kapitel 3.3.5). Wenn
Autoren Uber eine sogenannte ,,steile” Lernkurve berichten, ist damit meist eine Verbesserung
dieser MessgrofRen innerhalb eines kurzen Zeitintervalls beziehungsweise nach einer geringen

Anzahl von Operationen gemeint.

Lernkurven kénnen nicht nur flr eine einzelne Person zum intraindividueller Vergleich, sondern
auch fur ein ganzes Team erstellt werden (MAZZON et al., 2017). Ein Lerneffekt entsteht oftmals
bei der Etablierung eines neuen Verfahrens. Der Ablauf einer Operation wird bei jedem Durch-
gang evaluiert, immer wieder neue ldeen implementiert und das Operationsprotokoll auf diese
Weise fortlaufend verbessert. Diese Phase wird auch ,,procedure development learning curve*
genannt (ABBOUDI et al., 2014). Die Arbeit von Mazzon et al. beschreibt, wie eine neue Opera-
tionsmethode durch regelméBige Durchfiihrung und Wiederholung erlernt werden kann
(MAZZON et al., 2017).

Der interindividuelle VVergleich von urologisch erfahrenen mit allgemein unerfahrenen Operateu-
ren gibt Aufschluss ber die Entwicklung der Fahigkeiten (KHENE et al., 2017). Ungeklart ist
bisher die Frage, ab wann man von einem ,,erfahrenen Operateur spricht. Mottrie et al. beschrie-
ben 2010, dass ein Operateur nach 30 roboter-assistierten Nierenteilresektionen die Endpunkte
Operationsdauer < 100 min und Ischdmiezeit < 20 min erreichen kénne (MOTTRIE et al., 2010).
Um die strengeren Trifecta Kriterien (siehe Kapitel 3.3.5) zu erfiillen, muss ein Operateur Omi-
dele et al. zufolge > 60 roboter-assistierte Nierenteilresektionen durchgefiihrt haben (OMIDELE
etal., 2018).
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2.5 Adhéarentes Perirenales Fett

In der prdoperativen Einschatzung des Schwierigkeitsgrades einer Operation werden tumor-spe-
zifische Faktoren primdr aus der Bildgebung abgeleitet. Patientenbezogene Umgebungsfaktoren,
wie das intraabdominelle und insbesondere das adhérente perirenale Fett (APF, Préavalenz 10,6 %
—55,2% (BYLUND etal., 2013; KOCHER et al., 2016)), gewinnen dabei zunehmend an Bedeu-
tung. Der Operateur erkennt das endgultige Ausmaf’ und die Art des APF, im Englischen immer
wieder ,.sticky fat genannt, allerdings erst intraoperativ in vollem Umfang (DAVIDIUK et al.,
2015). Etwaiges APF kann die Lokalisierung und Mobilisierung des Tumors erschweren, sodass
es zu Schadigungen der Nierenkapsel und des Tumors, zu Erhéhung von Operationszeit und Blut-
verlust kommen kann (BYLUND et al., 2013; DARIANE et al., 2017; HOU et al., 2015; KHENE
etal., 2015). Bei besonders ausgepragtem APF kann eine Konversion der Operation zur Nephrek-

tomie oder offenen Nieren(teil)resektion erforderlich werden.

Neben der bekannten Haufung von APF bei Patienten mannlichen Geschlechts, zunehmendem
Alter oder erhohtem BMI kdnnen der Mayo Adhesive Probability Score (radiologische Parame-
ter) und der Borregales Score (radiologische und klinische Parameter) bei der VVorhersage von
APF und damit bei der préoperativen Einschdtzung des Operationsrisikos unterstiitzen
(BORREGALES et al., 2019; DAVIDIUK et al., 2014; EISNER et al., 2010).

2.6 Zielsetzung

In der vorliegenden retrospektiv-unizentrischen Arbeit an der Klinik fur Urologie und Kinderur-
ologie am Universitatsklinikum des Saarlandes wurden die ersten 500 roboter-assistierten Nie-
renteilresektionen analysiert und der Einfluss von Erfahrungszuwachs bei Abteilung, Operateuren
und bedside Assistenten auf die perioperativen Ergebnisse mit folgenden Fragestellungen unter-

sucht:

- Wodurch ist das Patientenkollektiv roboter-assistierter Nierenteilresektionen der Klinik
far Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums des Saarlandes charakteri-
siert?

- Welche perioperativen Ergebnisse ergaben sich? Inwieweit wurden géngige Qualitatspa-
rameter der Nierentumorchirurgie (Trifecta und MIC Kiriterien) erfullt?

- Welche Veranderungen (Patientenkollektiv, perioperative Parameter) traten im Beobach-
tungszeitraum auf?

- Wie lassen sich die Lernkurven von Abteilung, Operateur und bedside Assistent beschrei-
ben?

- Welchen Einfluss hat Erfahrung auf das perioperative Outcome nach roboter-assistierter
Nierenteilresektion?
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3 Material und Methoden
3.1 Einschlusskriterien

In der Klinik fiir Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums des Saarlandes wurde
im September 2007 die erste roboter-assistierte Nierenteilresektionen realisiert, bis Mérz 2018
waren Uber 500 Eingriffe dieser Art erreicht. Die Operationen wurden entweder mit einem da
Vinci® Si oder S System (Intuitive Surgical Inc., Sunnyvale, CA, USA) durchgefiihrt. In dieser
Arbeit wurden alle erwachsenen Patienten eingeschlossen, die aufgrund des Verdachts auf einen
bosartigen Nierentumor wahrend des oben genannten Zeitraums einer roboter-assistierten
Nierenteilresektion an der Klinik fiir Urologie und Kinderurologie des Universitéatsklinikums des
Saarlandes unterzogen wurden. Patienten mit einer anderen Indikation fur eine
Nierenteilresektion wie benigne Nierenzysten wurden nicht eingeschlossen. Alle Patienten haben
schriftlich in die Verwendung patientenbezogener Daten eingewilligt. Diese Arbeit wurde von
der zustdndigen Ethikkommission genehmigt (,,Retrospektive Auswertung des Outcome von
Nierentumoroperationen seit dem Jahr 2000%, Votum 67/19 der Ethikkomission der Arztekammer
des Saarlandes) und entspricht den Vorgaben der Declaration of Helsinki (ASSOCIATION,
2013).

3.2 Datenerhebung

Zur Charakterisierung der pra-, intra- und postoperativen Phase wurden fiir jeden Patienten de-
mographische, klinische, radiologische, operationstechnische, laborchemische und histologische

Parameter erhoben.

Die 500 Félle wurden aus der Nierentumordatenbank der Klinik fiir Urologie und Kinderurologie
extrahiert. Jeder Fall wurde durch Abgleich mit der elektronischen Patientenakte im Klinikinfor-
mationssystem (KIS), ISH-Med, SAP, Walldorf, der Universitatsklinik des Saarlandes charakte-
risiert. Dies schloss u.a. die Analyse von Operationsbericht, Andsthesieprotokoll und histologi-
schem Befund ein. Ebenso wurden die urologische und ané&sthesiologische Dokumentation im
Rahmen der prdoperativen Vorbereitung, Ambulanzakten zum préoperativen Verlauf und die sta-
tiondre Krankenakte herangezogen. Zudem wurden die pflegerische OP-Dokumentation, Pfle-
geanamnese und vom Patienten mitgebrachte und in der elektronischen Patientenakte hinterlegte
Arztbriefe beurteilt. Fiir Laborparameter stand im KIS die laborchemische Anwendung zur Ver-

flgung.

CT- und MRT-Bilder im Bildverarbeitungs- und Dokumentationsprogramm (PACS) SECTRA®,
(Sectra Ab, SE-583 30 Linkoping, Schweden), wurden nach entsprechender Anleitung systema-
tisch, u.a. fir den PADUA Score (siehe Kapitel 3.3.2), analysiert. Bei fehlender praoperativer

Bildgebung im klinikinternen Bildverarbeitungssystem wurden die betreuenden radiologischen
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Praxen und Hausérzte kontaktiert. Voraussetzung fir diese nachtragliche Informationsbeschaf-

fung war die schriftliche Zustimmung des Patienten.

Die folgenden Parameter wurden in den Kategorien Patientencharakteristika, tumorspezifische
Daten, operationshezogene Parameter und postoperative Daten erhoben.
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Patientencharakteristika

Geschlecht, Lebensalter bei Operation, KérpergroRe, Korpergewicht, Body Mass Index, Rau-

cherstatus, Packyears

Vordiagnosen, VVoroperationen, ASA-Score, Medikation, Anzahl Medikamente, Polypharma-
zie, Antikoagulation, Antikoagulantien pausiert

Erstdiagnosedatum, praoperative Bildgebung, Symptome bei Erstdiagnose

Préoperative Laborwerte: Hamoglobin, Serum-Kreatinin, Glomerulére Filtrationsrate

Tumorspezifische Parameter

Préoperativ: Tumorlokalisation, TumorgréBe (CT/MRT), PADUA Score, PADUA Kategorie

Postoperativ: Histologische Entitat, Tumorgrofie (pathologisch), R-Status, Lymphknotensta-
tus, Metastasen, TNM Kilassifikation

Perioperative Parameter

Operateur, Erfahrung Operateur, bedside-Assistent, Erfahrung bedside Assistent

Operationsdauer, Ischdmiezeit, On-/ off-clamp Resektion

Indikation zur Teilresektion elektiv/imperativ, Einsatz Endosonographie, Adhdrentes peri-

renales Fett, Adhdsiolyse

Komplikationen intraoperativ, Art der Komplikation, Konversion zu offene Nierenteilresek-

tion / roboter-assistierte Nephrektomie/ offene Nephrektomie

Blutverlust, Bluttransfusion intraoperativ, Anzahl Blutkonserven, Einsatz Hamostyptikum

Postoperative Parameter

Dauer des Krankenhausaufenthaltes

Trifecta Kriterien, MIC Kriterien

Postoperative Komplikationen, Art der postoperativen Komplikation, Clavien-Dindo Klassi-
fikation

Postoperative Laborwerte: Hdmoglobin, Serum-Kreatinin, glomeruldre Filtrationsrate

Follow-Up bei Patienten mit R1-Resektion, Auftreten und Lokalisation von Metastasen

Tabelle 4. Erhobene Parameter nach Kategorie: Patientencharakteristika, tumorspezifische Para-

meter, peri- und postoperative Parameter.
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3.3 Angewandte Klassifikationen

3.3.1 ASA-KIlassifikation

Diese Kilassifikation wurde 1941 erstmals den Mitgliedern der American Society of
Anaesthesiologists (ASA) prasentiert mit dem Ziel einer Kategorisierung des praoperativen
Allgemeinzustands des Patienten (IRLBECK et al., 2017). Das operative Risiko des Patienten
wird auf einer Skala von | bis V eingestuft, dabei beschreibt Schweregrad | einen gesunden
Patienten und Grad V einen moribunden Patienten, der ohne Operation nicht tberleben wiirde
(siehe Tabelle 5) (HEINRICHS, 2010; IRLBECK et al., 2017). Hirntote werden als Sonderfall
teilweise Grad VI zugerechnet. Die ASA-Klassifikation korreliert mit der postoperativen
Komplikationsrate, unabhangig von der Art des chirurgischen Eingriffs (HACKETT et al., 2015).
In der aktuellen Version der ASA-Klassifikation von 2014, bearbeitet 2019, wurden konkrete
Beispiele erganzt (COMMITTEE, 2014).

Grad Definition Merkmale

Gesund, Nichtraucher, kein oder minimaler

I Ein normaler gesunder Patient Alkoholkonsum

Leichte Erkrankung ohne funktionelle
Ein Patient mit einer leichten systemischen Einschrankung. Z.B. gut eingestellter
Erkrankung Hypertonus, schwach ausgeprégter Diabetes
Mellitus

Funktionelle Einschrankungen durch eine
oder mehrere Erkrankung
Herzschrittmacherimplantation, chronisch
obstruktive pulmonale Erkrankung, morbide
Obesitas

Ein Patient mit schwerer systemischer

o Erkrankung

Ein Patient mit schwerer systemischen
v Erkrankung, die eine standige
Lebensbedrohung darstellt

Chronische Herzinsuffizienz, < 3 Monate
nach Myokardinfarkt oder Schlaganfall,

Moribunder Patient, von dem nicht erwartet | Rupturiertes Bauchaortenaneurysma,
wird, dass er ohne Operation Uberlebt Polytrauma

VI Hirntod

\%

Tabelle 5. ASA-Klassifikation im Kerndatensatz 3.0 DGAI 2010, ergénzt durch ASA 2019
Beispiele (COMMITTEE, 2014; HEINRICHS, 2010)

3.3.2 PADUA Score

Zur Einschatzung des perioperativen Komplikationsrisikos einer Nierenteilresektion wurden in
den letzten Jahren verschiedene Summenscores entwickelt, die bildmorphologische Parameter
erfassen und quantifizieren. H&ufig verwendete Scores sind PADUA (FICARRA et al., 2009),

R.E.N.A.L. Score (KUTIKOV, UZZO0, 2009) und C-Index (SIMMONS et al., 2010).
30



Der PADUA Score setzt sich aus den sechs Variablen TumorgréRe, mediolateralte sowie kranio-
kaudale Tumorlokalisation, Anteil endophytischen Wachstums, Bezug zum renalen Sinus sowie
zum Nierenbecken zusammen, die mit einem Punktwert von eins bis drei bewertet werden (siehe
Tabelle 6). Die Summe zwischen sechs und maximal 14 Punkten ermdglicht eine Einteilung in
die Risikogruppen low (6-7 Punkte), intermediate (8-9 Punkte) und high risk (> 10 Punkte).

PADUA 1 Punkt 2 Punkte 3 Punkte
TumorgroBe (in cm) <4 4,1 bis 7 cm >7cm

Exophytischer Anteil > 50 % exophytisch < 50 % exophytisch endophytisch

N Ganzlich (> 50 %) tber | Uberschreitet die Sinus
Longitudinale

L oder unter der Sinus Linie > 50 % oder liegt
Lokalisation - .
Linie komplett dazwischen
Medial oder lateral Lateral Medial
Bezug zum Sinus Kein Bezug Renaler Sinus beteiligt
renalis
Bezug zum Nicht involviert Disloziert oder infiltriert

Nierenbecken

Tabelle 6. PADUA Score zur Préadiktion des perioperativen Risikos bei Nierenteilresektion
(FICARRA et al., 2009).

Abbildung 3 und 4. Transversalschnitt (links) uns Sagittalschnitt (rechts) im CT mit dargestelltem
und vermessenem Nierentumor rechts, PADUA = 7. (Patientenkollektiv Universitatsklinikum des

Saarlandes, Homburg)
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Abbildung 5 und 6. Transversale (links) uns sagittale (rechts) Darstellung eines Nierentumors
(PADUA = 13) im MRT. (Patientenkollektiv Universitatsklinikum des Saarlandes, Homburg)

Intraoperativ wurde das angetroffene adhérente perirenale Fettgewebe durch den Operateur beur-

teilt und in die Kategorien kaum vorhanden (0) bis stark bzw. massiv ausgepragt (2) eingeteilt.

3.3.3 Clavien-Dindo-Klassifikation

Postoperative Komplikationen wurden anhand der Clavien-Dindo-Klassifikation in fiinf
verschiedene Schweregrade eingeteilt (siehe Tabelle 7) (DINDO et al., 2004; HENNUS et al.,
2012). Berucksichtigt werden in dieser allgemeinen Klassifikation sowohl urologische als auch

nicht-urologische Abweichungen vom zu erwartenden Verlauf (DINDO et al.,, 2004;
MITROPOULOS et al., 2017). Komplikationen vom Grad I und Grad II werden als ,,minor

complications und vom Grad III bis Grad V als ,,major complications* definiert.

Grad

Grad |

Grad Il

Grad 111

Grad Illa

Grad Il1b

Grad IV

Grad IVa
Grad Vb
Grad V

Definition

Jede Abweichung vom normalen postoperativen Verlauf ohne Notwendigkeit
einer pharmakologischen, operativen, endoskopischen oder radiologischen
Intervention. Erlaubtes therapeutisches Regime: Antiemetika, Antipyretika,
Diuretika, Elektrolyte und Physiotherapie. Dieser Grad schliefl3t eine
Wunder6ffnung am Bett mit ein.

Medikamenttdse Behandlung mit nicht unter Grad | angefiihrten Medikamenten
inklusive parenterale Ernahrung und Bluttransfusion

Komplikation mit chirurgischen, endoskopischen oder radiologischem
Interventionsbedarf

Ohne Vollnarkose
Mit Vollnarkose

Lebensbedrohliche Komplikation (einschlieRliche ZNS-Komplikationen wie
Hirnblutung, ischamischer Insult, exklusiv TIA), die eine intensivmedizinische
Behandlung bendtigen

Dysfunktion eines Organs (inklusive Dialyse)
Dysfunktion multipler Organe

Tod des Patienten

Tabelle 7. Clavien-Dindo-Klassifikation postoperativer Komplikationen (DINDO et al., 2004)
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3.3.4 Trifecta und MIC als Erfolgskriterien

Im Jahr 2013 definierten Hung et al. die Trifecta Kriterien (HUNG et al., 2013), die den posto-
perativen ,,Erfolg“ einer minimal-invasiven Nierenteilresektion anhand dreier Parameter zusam-
menfasst. Ursprunglich wurden tumorfreier Resektionsrand (RO-Resektion), minimaler Nieren-
funktionsverlust und die Abwesenheit urologischer Komplikationen bewertet. Modifikationen der
Trifecta Kriterien ersetzten den gemessenen Nierenfunktionsverlust durch die warme Ischdmie-
zeit (WIT) (PORPIGLIA et al., 2016), da diese beiden Parameter invers korrelieren. Andere Au-
toren definierten das Kriterium der urologischen Komplikationen weiter, als perioperative oder
ausschlieBlich postoperative Komplikationen (RYAN et al., 2019; ZARGAR et al., 2015).

Tufek et al. fassten die Trifecta Kriterien noch enger: warme Ischdmiezeit von <25 min, Rulck-
gang der Glomerul&ren Filtrationsrate um < 15 %, tumorfreier Resektionsrand sowie keine post-
operativen Komplikationen > 2 nach Clavien-Dindo Klassifikation (TUFEK et al., 2017). In die-
ser Promotionsarbeit wurden die Kriterien RO, warme Ischamiezeit < 25 min und keine postope-

rativen Komplikationen nach Clavien Dindo als ,, Trifecta* definiert.

Als alternatives Erfolgskriterium wurden die MIC Kriterien erstmals 2012 von Buffi et al. vor-
geschlagen als Margin, Ischaemia and Complications Score (BUFFI et al., 2012; PORPIGLIA et
al., 2013). Der MIC Score wird erfillt, wenn eine RO-Resektion vorliegt, die warme Ischamiezeit
unter 20 min bleibt und keine postoperativen Komplikationen vom Grad 3 oder héher nach der

Clavien-Dindo-Klassifikation, sprich major Komplikationen, auftreten.

3.4 Statistische Analyse

Die Datenbank wurde in Excel® (Microsoft Corporation, Redmond, WA, USA) erstellt. Fur die
statistische Auswertung wurde das Programm IBM SPSS Statistics System Version 23
(International Business Corpration, Armonk, New York, USA) fur Windows® verwendet.
Kategoriale Variablen als ,,n (%)“ in absoluter und relativer H&ufigkeit angegeben. Fir
kontinuierliche Variablen mit ,,n (Min.- Max.)* wurde der Median und die Spannweite berechnet,
da davon ausgegangen wurde, dass die Daten nicht normalverteilt sind. Fir paarweise
Gruppenvergleiche wurden der Exakte Test nach Fisher, Chi-Quadrat-Test, Mann-Whitney-U-
Test und Kruskal-Wallis-Test angewendet.

Zur Lernkurvenanalyse wurde jeweils eine Lernkurve fir die Abteilung, die Operateure und die
bedside Assistenten ermittelt. ,,Erfahrung® bezeichnete hierbei die jeweilige Anzahl an bereits
erfolgten robotischen Nierenteilresektionen. So war beispielsweise der 185. durchgefihrte Ein-
griff fur die Abteilung gleichzeitig die 80. roboter-assistierte Nierenteilresektion fiir den jeweili-
gen Operateur, wahrend der bedside Assistent an diesem Tag zum ersten Mal eine roboter-assis-

tierte Nierenteilresektion assistierte.
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Binér logistische und lineare uni- und multivariate logistische Regressionsanalysen dienten dazu,
den Einfluss der Erfahrung von Abteilung, Operateur und bedside Assistent auf das perioperative
Outcome zu bestimmen. Folgende abhangige Variablen wurden in die Analyse eingeschlossen:
Operationsdauer, Blutverlust, Ischdmiezeit, Resektionsstatus, Konversion und eingetretene
postoperative Komplikationen, sowie Trifecta Erfillung, MIC Erfullung und Lénge des
Krankenhausaufenthaltes. Kovariablen wurden nur dann multivariat getestet, wenn sie auch
univariat signifikant waren. Der statistische Zusammenhang zwischen Variablen wurde mithilfe
der Korrelationsanalyse nach Spearman’s Rho ermittelt. Als Signifikanzniveau wurde p < 0,05
definiert.

Um die Lernkurven fur einzelne Operateure zu ermitteln, wurden die Operationszeit und warme
Ischdmiezeit in Abhéangigkeit von der jeweiligen Erfahrung separat dargestellt und der

logarithmische Trend berechnet.

Als weiterer Studienendpunkt wurde ein Cut-Off fur Erfahrung von Abteilung, Operateur bzw.
bedside Assistenten mittels Receiver Operating Characteristics Kurve bestimmt.

Die statistische Analyse erfolgte entsprechend der Beratung durch das Institut fir Medizinische
Biometrie, Epidemiologie und Medizinische Informatik am Universitatsklinikum des Saarlandes,

unter der Leitung von Herrn Univ.-Prof. Dr. S. Wagenpfeil und Frau Dipl.-Stat. S. Wagenpfeil.

Fehlte bei einem Fall die Angabe zu einem Parameter, wurde der Fall flr die statistische Analyse

dieses Parameters nicht berticksichtigt.
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4 Ergebnisse
4.1 Patientencharakteristika

Das Patientenkollektiv umfasste 500 Félle mit 327 (65,4 %) ménnlichen Patienten (siehe Tabelle
8). Das mediane Patientenalter betrug 63 Jahre (24-93 Jahre), der Body-Mass-Index (BMI) lag
bei 27,64 kg/m? (18,03-59,52 kg/m?). Der praoperativ bestimmte ASA-Score reichte von Grad |
bis Grad IV, mehr als die Halfte der Patienten (51,4 %) wurde praoperativ als ASA Grad Il ein-
gestuft. Mit 264 (52,8 %) Patienten waren mehr als die Halfte abdominell voroperiert. Es gab 85
(17 %) Patienten, die keine Medikamente einnahmen, 128 (25,6 %) jedoch mehr als 5 Medika-

mente. Ein Viertel der Patienten wurde dementsprechend polypharmazeutisch behandelt.

Charakteristika

Haufigkeit bzw. Verteilung

Fallzahl, n 500
Alter, Jahre (Spannweite) 63 (24-93)
Geschlecht, n (%)
Mannlich 327 (65,4 %)
Weiblich 173 (34,6 %)
Komorbiditéaten 324 (64,8 %)

Bluthochdruck, n (%)
BMI, kg/m? (Spannweite)

Kdorpergrolie, cm (Spannweite)

27,64 (18,03-59,52)
173 (149-200)

Korpergewicht, kg (Spannweite) 84 (45-195)
Allergie, n (%) 167 (33,4 %)
Abdominelle VVoroperationen, n (%) 264 (52,8 %)
Anzahl Voroperationen, median (Spannweite) 1 (0-5)
Polypharmazie (> 6 Wirkstoffe), n (%) 128 (25,6 %)
0-5 Medikamente 279 (55,8 %)
Medikamente unbekannt 8 (1,6 %)
Gerinnungshemmung, n (%) 152 (30,4 %)
ASS 106 (69,7 %)
Marcumar 19 (12,5 %)
Clopidogrel 13 (8,5 %)
American Society of Anesthesiology Score

ASA |, n (%) 25 (5 %)
ASA I 257 (51,4 %)
ASA I 164 (32,8 %)
ASA IV 8 (1,6 %)
unbekannt 46 (9,2 %)
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Tabelle 8. Préoperative Patientencharakteristika, angegeben als absolute (relative) Haufigkeit
bzw. Median (Spannweite).

Bei 217 (43,4 %) Patienten fiel die Raumforderung erstmals in der Sonographie auf. Im CT wur-
den bei 194 (38,8 %) Patienten Nierentumoren entdeckt und im MRT bei 62 (12,4 %) Patienten.
In 26 Fallen (5,2 %) blieb die Bildgebungsmodalitét der Erstdiagnose unklar.

Zur Beurteilung der praoperativen Bildgebung konnte Bildmaterial bei 439 Patienten eingeholt
und beurteilt werden, davon hatten 139 (27,8 %) der Patienten einen PADUA Score von 6 oder
7. Ein mittleres Risiko fir Komplikationen (PADUA 8 oder 9) lag in 152 (30,4 %) Féllen vor.
148 (29,6 %) Patienten gehdrten mit einem PADUA Score von 10 Punkten oder mehr zur Hoch-

risiko-Gruppe und in 61 (12,2 %) Fallen konnte kein PADUA Score erhoben werden (siehe Ab-
bildung 7).
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100 107

80 88
78

60 64

Absolute Anzahl

32
20

16

6 7 8 9 10 11 12 13 14
PADUA Score (Punkte)

Abbildung 7. Verteilung PADUA Score, n = 439. Einteilung und farbliche Kennzeichnung der

niedrigen (grin), intermedidren (gelb), hohen (rot) Risikogruppe fiir Komplikationen.

Die Operationsindikation zu einer Nierenteilresektion war in 478 (95,6 %) Féllen elektiv und
22 (4,4 %) imperativ. Als imperative Indikation z&hlten Einzelnierigkeit (11 Félle, 2,2 %),
beidseitige Tumoren (9 Falle, 1,8 %) und hochgradige Niereninsuffizienz (nach Chronic Kidney
Disease) Grad 4 (2 Félle, 0,4 %).
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4.2 Operative Ergebnisse

4.2.1 Intraoperative Parameter

Die Operationen wurden von sieben verschiedenen Operateuren durchgefiihrt, im Median fiihr-
ten sie 67 (5-167) roboter-assistierte Nierenteilresektionen durch. Die 500 Operationen wurden
von insgesamt 37 verschiedenen bedside Assistenten begleitet, davon assistierten elf bei mehr als
15 Operationen (siehe Tabelle 9).

Die Operationsdauer betrug im Median 157 min (52 - 376 min) bei einem Blutverlust von
200 ml (0 - 2600 ml). Die Nierenteilresektion wurde bei 411 (82,2 %) Patienten mit warmer Is-
chémie und in 80 (16 %) Fallen ohne Ischdmie (,,off-clamp*‘) durchgefiihrt. Die Ischdmiezeit be-

trug im Median 16 min (4 - 43 min).

In 59 (11,8 %) Féllen lag ein moderates adhérentes perirenales Fett vor, in 87 (17,4 %) Féllen
wurde ein stark bis massiv vorhandenes APF genannt. Starkes perirenales Fett wurde bei 48
(9,6 % der Falle) M&nnern im Gegensatz zu 17 (3,4 % der Félle) Frauen beschrieben.

Abdominelle Adhéasionen lagen bei 74 (14,8 %) Patienten und in 14 (2,8 %) Fallen besonders
stark vor, sodass teilweise eine Konversion der Operation (siehe unten) erforderlich wurde. In

175 (35 %) Fallen gab es keinen Anhalt oder keine Angaben zu Verwachsungen.

Zur Blutstillung nach Tumorexzision wurde in 295 (59 %) Operationen ein Hamostyptikum ver-
wendet. Die sieben verschiedenen Hamostyptika waren Floseal (n = 143; 48,5 %), Tabotamp
(n=80; 27,1 %), Surgiflo (n=58; 19,7 %), Tachosil (n =27; 9,2 %), Bioglue (n=5; 1,7 %),
DryField (n = 3; 1 %) und Fibrinkleber (n = 2; 0,68 %). Teilweise wurden innerhalb einer Ope-
ration mehrere Hamostyptika kombiniert eingesetzt. Seit der ersten roboter-assistierten Nie-

renteilresektionen wurde in insgesamt 199 (39,8 %) Féllen eine Drainage eingelegt.

Zur Darstellung des Tumors bei endophytischer Lage wurde seit der Anschaffung und dem ersten
Einsatz im Marz 2015 insgesamt 25 (5 %) Mal ein intraoperativer Ultraschall eingesetzt. In der
praoperativen Bildgebung war bei 12 von diesen 25 Patienten ein endophytischer Tumor identi-
fiziert worden. Bei insgesamt 35 (7 %) endophytischen Tumoren wurde dieser bereits anhand der

prdoperativen Bildgebung identifiziert.

Intraoperative Parameter Héaufigkeit bzw. Verteilung
Anzahl Operateure 7
Erfahrung Operateur 67,5 - 167
Anzahl bedside Assistenten 37
Erfahrung bedside Assistenten 10,1 -48
Operationsdauer (min) 157, 52 - 356
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Blutverlust (ml) 200, 0 - 2600
Ischdmiezeit (min) 16,4 - 43
Verwendung Hamostyptika 295 (59 %)
Adharentes perirenales Fett
Wenig 59 (11,8 %)
Viel 87 (17,4 %)
Kein Fett/ keine Angabe 354 (70,8 %)
Abdominale Adhasiolyse
Wenig 237 (47,4 %)
Ausgepragt 74 (14,8 %)
Extrem 14 (2,8 %)
Keine Verwachsungen/ K. A. 175 (35 %)
Drainage 199 (39,8 %)

Tabelle 9. Ergebnisse intraoperativer Parameter, angegeben als absolute (relative) Haufigkeit
bzw. Median (Spannweite)

4.2.2 Histologie

Im Patientenkollektiv lag in 253 (50,6 %) Féllen ein linksseitiger und in 247 (49,4 %) ein rechts-
seitiger Tumor vor. 363 (72,6 %) der Tumoren waren maligne, das Verhaltnis maligner versus

benigner Nierentumoren betrug etwa 3:1. Die hdufigsten malignen Tumorentititen waren Klarzel-

liges (73 %), papillares (19 %) und chromophobes (6,1 %) Nierenzellkarzinom (siehe Tabelle

10).
Pathologie Tumorentitat Ab_solute (relative) Haufig-
keit

maligne 363 (72,6 %)
Klarzellig 265 (73 %)
Papillér, nicht genauer spezifiziert 3 (0,8 %)
Papillar Typ | 45 (12,4 %)
Papillar Typ Il 21 (5,8 %)
Chromophob 22 (6,1 %)
Niedrig maligne 1 (0,3 %)
Multilokuldr-zystisch 4 (1,1 %)
Metastasen (kein Nierenzellkarzinom) | 2 (0,6 %)

benigne 137 (27,4 %)
Onkozytom 90 (65,7 %)
Angiomyolipom 22 (16,1 %)
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Zyste

Adenom

Entzindung

Angiolipom, Angioleiomyom
Nierenparenchym

15 (10,9 %)
4(2,9 %)
3(2,1 %)
2 (1,4 %)
1 (0,7 %)

Tabelle 10. Histologie der Nierentumoren.

327 (90 %) der malignen Tumoren hatten das Stadium pT1, 27 (5,4 %) waren organtiberschrei-

tend (pT3/pT4) (siehe Tabelle 11). Zwei (0,4 %) Patienten wiesen eine lymphogene Metastasie-

rung auf (pN+). Préoperativ waren bei acht (1,6 %) Patienten Metastasen bekannt: kontralaterale

Niere (n = 1), Leber (n = 1), Knochen (n =2), Lunge (n = 2) und in zwei Fallen Metastasen un-

bekannter Lokalisation. In 32 (6,4 %) Féllen lag eine R1-Resektion vor.

Tumorstadium | Absolute (relative) Haufigkeit
pT1 327 (90 %)
pT2 9(2,5%)
pT3 26 (7,2 %)
pT4 1 (0,3 %)
pNO/ Nx 361 (99,4 %)
pN1 2 (0,55 %)
pMX 322 (64,4 %)
pMO 170 (34 %)
pM1 8 (1,6 %)
pRO 420 (84 %)
PRX 48 (9,6 %)
pR1 32 (6,4 %)

Tabelle 11. Tumorstadium der 363 malignen Nierentumoren.

4.2.3 Komplikationen

Intraoperativ musste in insgesamt 40 (8 %) Fallen eine Konversion erfolgen, in 26 (5,2 %) Féllen

zur offenen Nierenteilresektion. Des Weiteren wurde in 13 (2,6 %) Féllen zur robotischen radi-

kalen Nephrektomie und in einem Fall (0,2 %) zur offenen radikalen Nephrektomie konvertiert.

Die haufigsten Griinde fuir Konversionen waren in 8 (1,6 %) Fallen Blutungen, bei 7 (1,4 %) die

Tumorlage, bei 4 (0,8 %) das massiv ausgepragte perirenale Fett, bei 3 (0,6 %) die Tumorgrole.

Jeweils in einem Fall kam es aufgrund von erschwerter Mobilisation der Niere, starken Verwach-

sungen, technischem Defekt, Serosadefekt oder Pankreasverletzung zu einer Konversion.
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Wahrend des stationdren Aufenthalts kam es in 122 (24,4 %) Fallen zu postoperativen Kompli-

kationen. Bei 100 (20 %) Patienten trat eine postoperative Komplikation von Grad 1 und 2 nach

Clavien-Dindo auf, am haufigsten aufgrund von 35 (7 %) Infektionen mit Antibiotikatherapie und

25 (5 %) Anamien, davon 24 (4,8 %) transfusionspflichtig. Gravierende Komplikationen (= ma-

jor complications) > Grad 3 nach Clavien-Dindo traten in insgesamt 22 Féllen (4,4 %) auf, am
héufigsten Doppel-J-Einlage in 7 Féllen (1,4 %). 1 Patient verstarb (siehe Tabelle 12).

Klassifikation nach
Clavien-Dindo

Grad 1und 2

Grad 3aundb

postoperative Komplikationen

Infekt mit Antibiotikum Therapie
Anémie, davon transfusionsbedrftig
Hypertonie

Dyspnoe

perirenales Hamatom

Drainage Uberndhen

Physiotherapie bei verzdgerter Mobilisierung

Harnverhalt

VVolumenmangel
Durchgangssyndrom

Schmerz bei Verdacht auf Metastasen
Diarrh6

Angina Pectoris

Lagerungsschaden

Psychosomatische Intervention
MRSA Erstdiagnose

motorische und sensible Stérungen

Hypokalidmie

Doppel-J-Einlage

Nachblutung, Hdmatomausrdumung
Sekundére Nephrektomie
Nachblutung, Radiologisches Coiling

Relaparotomie bei Ileumleckage
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Absolute (relative)
Haufigkeit

100 (20 %)
35 (7 %)

25 (5 %), 24
11 (2,2 %)

6 (1,2 %)
4(0,8 %)

3 (0,6 %)

3

2 (0,4 %)

2

2

1(0,2 %)

1

L e = I =N SN SN

19 (3,8 %)
7 (1,4 %)
4(0,8 %)
3 (0,6 %)
2 (0,4 %)
1(0,2 %)



NSTEMI, PTCA mit Stentimplantation 1

Platzbauch 1

Grad 4a 2 (0,4 %)
Intensivpflichtig bei Organversagen 2

Grad 4b 0

Grad 5 1 (0,2 %)
Tod 1

Tabelle 12. Postoperative Komplikationen nach der Clavien-Dindo-Klassifikation (n = 122)

4.2.4 Postoperative Parameter

Vor der Operation betrug der mediane Hamoglobinwert 13,65 g/dl (8,5 — 18,6). Am ersten post-
operativen Tag lag die Differenz zum préaoperativen Hamoglobin im Median bei 1,4 g/dl (-0,3 -
6,9). Im weiteren Verlauf des stationaren Aufenthaltes verringerte sich diese Differenz und betrug

beim Vergleich von zweitem und drittem postoperativen Tag 0,2 g/dl (-2,7 - 2,3).

Insgesamt wurde bei 44 (8,8 %) Patienten wéhrend ihres pra-, intra- und postoperativen Kranken-
hausaufenthalts Blut transfundiert. Diese Zahl schliefit sowohl die Transfusionen, welche als
Komplikationen héchstens Grad 2 erreichten, als auch Patienten mit hdhergradigen Komplikati-
onen ein. Diese werden in Tabelle 12 in der Kategorie mit der jeweils schwerwiegendsten Kom-
plikation gefuhrt. Drei (0,6 %) Patienten erhielten ausschlieflich intraoperativ Blutkonserven
(0,3 %), fiinf (1 %) sowohl intraoperativ als auch stationar (1 %) und 36 (7,2 %) Patienten wurden
stationar mit ein bis 15 Blutkonserven transfundiert. Im Median wurden postoperativ 2 Blutkon-

serven (1 - 10 Blutkonserven) gegeben.

Der stationdre Aufenthalt nach roboter-assistierter Nierenteilresektion betrug im Median auf 6
Tage (3 - 49 Tage).

4.2.5 Trifecta und MIC Kriterien

In 314 (62,8 %) Fallen wurden die Trifecta Kriterien erfullt (RO, keine postoperativen Komplika-
tionen sowie warme Ischamiezeit < 25 min). Mindestens 2 Kriterien wurden in 476 (95,2 %) der
Falle erfillt. In allen 500 Féllen wurde mindestens ein Kriterium erfillt. Bei Betrachtung der
geméRigten Trifecta Kriterien, die postoperative Komplikationen > 3 nach Clavien-Dindo-Klas-
sifikation als Kriterium neben RO und Ischdmiezeit < 25 min verwenden, stieg der Erfolg auf
83,8 %.

Die MIC Kriterien (warme Ischdmiezeit < 20 min, RO und keine postoperativen Komplikationen
> Grad 3 nach Clavien-Dindo) wurden in 333 (66,6 %), also genau 2/3 der Félle erfillt.
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4.3 Zeitliche Veréanderungen

Das Patientenkollektiv wurde in Gruppen von jeweils 100 Féllen eingeteilt, um die zeitliche Ent-
wicklung ausgewahlter Parameter zu analysieren. Es zeigte sich ein Anstieg des medianen Alters,
des BMI sowie eine zunehmende Polypharmazie im Beobachtungszeitraum. Bei den ersten ein-
hundert Féllen waren die Patienten &lter (65 (34 - 83) vs. 61,5 Jahre (24 - 86 Jahre)) und adipdser
als bei den Fallen 401 - 500 (BMI 27,37 (19,1 - 39,42) vs. 27,98 kg/m? (18,37 - 39,51 kg/m?)).
Der Anteil an Patienten mit einer Polypharmazie (Einnahme > 6 Medikamente) stieg nach den
ersten hundert Fallen um 15 %, denn unter den ersten hundert Fallen im vorliegenden Kollektiv
betrug der Anteil an Polypharmazie unter den Patienten 18 (18 %), unter den letzten 100 Fallen
34 (34 %).

Innerhalb des Beobachtungszeitraum von 10 Jahren &nderte sich das Verhaltnis der diagnosewei-
senden Bildgebung vom Sonographie-basierten Verfahren hin zur Schnittbildgebung durch CT-
und MRT. In den Féllen 1 - 100 wurde die Verdachtsdiagnose eines Nierentumors mittels einer
Sonographie in 47 (47 %), einer CT in 29 (29 %) und einer MRT in 5 (5 %) Fallen gestellt, wobei
in 19 (19 %) Féllen das Bildgebungsverfahren nicht feststellbar war. In den Féllen 401 bis 500
ergab sich die Verdachtsdiagnose durch Sonographie bei 40 (40 %), CT 46 (46 %) bzw. MRT 14
(14 %).

Das Verhaltnis von elektiver und imperativer Indikationsstellung fur eine roboter-assistierte Nie-
renteilresektion betrug 478 (95,6 %) bzw. 22 (4,4 %). Die Verteilung der Indikationsstellung

blieb wahrend des gesamten Beobachtungszeitraums unverandert.

Die Anzahl an Operationen nahm kontinuierlich (in sieben von 10 Kalenderjahren) im
Beobachtungszeitraum zu. Im Jahr 2008 wurden 4 Operationen durchgefiihrt, 2017 als dem
letzten vollstandig erfassten Jahr 88 (siehe Abbildung 8). Neben dem ersten Operateur, der im
Jahr 2007 und 2008 alle Operationen durchfiihrte, fiihrten ab 2009 drei und im Jahr 2017 finf

verschiedene Operateure die Operation durch.
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Abbildung 8. Anzahl roboter-assistierter Nierenteilresektionen pro vollstdndig erfasstem Jahr in
der Klinik fur Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums des Saarlandes.

Der Anteil der operierten Falle mit einer Hochrisiko PADUA Kategorie vervielfachte sich von 1
(4,2 %) Fall im Jahr 2009 auf 27 (30,7 %) Falle im Jahr 2017 (siehe Abbildung 9).

100
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60
50
40
30
20
10

Anzahl

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017
unbekannt 3 7 15 13 3 7 5 1 3 1
hoch 0 1 5 8 11 14 21 32 23 27
mittel 0 5 8 6 11 16 14 32 25 32
niedrig 1 11 11 12 9 11 20 12 24 28

Abbildung 9. Verteilung der PADUA Risikokategorien (niedrig, mittel und hoch) der
durchgefuhrten roboter-assistierten Nierenteilresektionen von 2008 bis 2017 (unvollstdndige
Jahre 2007 und 2018 ausgenommen).

Intraoperativ betrug die mediane Operationszeit in den ersten 100 Féllen 175 min (68 - 356 min),
die warme Ischdmiezeit 20 min (0 - 43 min) und der Blutverlust 275 ml (20 - 1200 ml). In den
Fallen 401 - 500 verkiirzte sich die Operationszeit auf 143 min (57 - 273 min), die warme Isché-

miezeit belief sich nur noch auf 15 min (0 - 40 min) und der auf Blutverlust 200 ml (20
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- 2000 ml). Intraoperativ kam es in den ersten 100 Fallen zu 15 (37,4 %) Konversionen, im Fall
401 bis 500 noch zu zwei (5 %). Bei den ersten hundert Fallen lag der Einsatz eines Hamostypti-
kums bei 86 (86 %), spater wurde nur noch in etwa der Halfte der Félle (209 von 400 Fallen,
52,25 %) ein Hamostyptikum verwendet. Im zeitlichen Verlauf blieb der Einsatz von Drainagen
nahezu unveréandert, allerdings ergaben sich erhebliche Schwankungen beziiglich des Einsatzes
durch einzelne Operateure. Wéhrend ein Operateur nur zu 11,9 % Drainagen verwendete, legte
ein anderer Operateur in 77,5 % der Falle eine Drainage ein. In den ersten 100 Fallen lag die
Trifecta Rate bei 49 (49 %), die Erflllung der Erfolgskriterien stieg auf 74 (74 %) in den Féllen
401 bis 500 an.

Im Beobachtungszeitraum kam es insgesamt zu 122 (24,4 %) Komplikationen, davon 22 major
Komplikationen (> Grad 2 Clavien-Dindo), deren Anteil sich nicht signifikant veranderte, Fall
1-100 mit 4 (4 %) vs. Falle 401 - 500 mit 5 (5 %). Die Lange des Krankenhausaufenthaltes be-
trug in Fall 1 - 100 7 Tage (4 - 26 Tage) und in den Féllen 401 - 500 im Median 6 Tage (4 - 30

Tage) und nahm damit leicht ab.

4.4 Lernkurve

4.4.1 Lernkurve Abteilung

Der Einfluss der Erfahrung der Abteilung auf das perioperative Outcome wurde in einer Regres-
sionsanalyse ermittelt. In univariater Analyse war die Erfahrung der Abteilung ein signifikanter
Einflussfaktor auf Operationszeit (OR -0,086), Erflllung der MIC Kriterien (OR 1,003) und die
Lange des Krankenhausaufenthaltes (B-Wert -0,003, fir alle p < 0,001). Multivariabel war die
Erfahrung der Klinik nur mit der warmen Ischamiezeit (OR -0,01, p = 0,002) und Trifecta Erful-
lung (OR 1,003, p < 0,001) assoziiert (siehe Tabelle 13).

Parameter p-Wert OR bzw. B-Wert
Univariat Multivariat Univariat Multivariat
Operationszeit 3,097 0,093 -0,086 -
(-0,12 - -0,05)
Blutverlust n.s. - - -
WIT 4.6 0,002 -0,01 -0,01
(-0,02 - -0,01) (-0,02 - -0,004)
R1 n.s. - - -
Keine Kompli- | n.s. - - -
kationen
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Keine Kompli- | n.s. - - -
kationen
>Grad 3CD
Trifecta 5,674 2,4° 1,002 1,003
(1,001 - 1,004) (1,002 - 1,005)
MIC 4,75 0,20 1,003 -
(1,001 - 1,004)
Krankenhaus- 9,76° n.s. -0,003 -
aufenthalt (-0,005 - -0,001)

Tabelle 13. Einfluss der Abteilung auf perioperative Parameter in der uni- und multivariaten Re-

gressionsanalyse. (CD = Clavien-Dindo Klassifikation, n.s. = nicht signifikant, OR = Odds Ratio)

Mithilfe der ROC-Analyse war es nicht méglich, einen definitiven Cut-Off fiir ,,Erfahrung® zu
ermitteln. Dennoch zeigt sich, dass die operativen Ergebnisse bei einer Erfahrung von tiber 100
roboter-assistierten Nierenteilresektionen fir das Department signifikant besser wurden.

Beim Vergleich der ersten 100 vs. der folgenden 400 Félle blieben die Patientencharakteristika
unverandert, BMI (p = 0,869; 27,3 vs. 27,7 kg/m?), Alter (p =0,123; 65 vs. 62 Jahre), Anzahl
abdomineller Voroperationen (1 vs. 1) oder die Anzahl an Wirkstoffen der Medikamentenliste (3
vs. 3) unterschied sich nicht. Obwohl sich die radiologisch festgestellte TumorgroRe nicht signi-
fikant veranderte (p = 0,142; 2,8 vs. 3 cm), nahm der PADUA Score signifikant von 8,5 auf 9 zu
(p <0,001).

Gleichzeitig stiegen Trifecta und MIC Erfolgsrate signifikant von 49 % in den ersten 100 Fallen
auf 66,3 % (p < 0,01 %) bzw. 71,1 % (p < 0,001) an (siehe Tabelle 14). Intra- und postoperative
Parameter wie Operationsdauer (175 min vs. 153,5min, p <0,001) und warme Ischdamiezeit
(19 minvs. 14 min, p < 0,001) zeigten ebenso signifikante Verbesserungen (siehe Tabelle 14). Es
kam nach den ersten 100 Operationen signifikant seltener zur Konversion von roboter-assistiert
zu offener Nierenteilresektion oder offener Nephrektomie. Die Komplikationsrate und die R1-
Resektionen waren nicht signifikant verschieden. Der stationare Aufenthalt verkdirzte sich im Me-

dian um einen Tag (von 7 auf 6 Tage; p < 0,01).
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Erste 100 Falle Fall 101 - 500 p-Wert
Operationszeit (min), i i
Median (Spannweite) 175 (68 - 356) 153,5 (52 - 376) < 0,001
Blutverlust (ml), Me- ) )
dian (Spannweite) 275 (20 - 1200) 200 (0 - 2600) 0,08
WIT (min), Median
(Spannweite) 19 (0-43) 14 (0 - 43) < 0,001
R1, n (%) 5(5,0) 27 (6,8) n.s.
Konversionsrate, n
(%)
Zu offener Nie-
renteilresektion 13(13) 13(3.3) <0,001
Zu offener
Nephrektomie 1(D) 0(0) <005
Zu robotischer
Nephrektomie 1(D) 12(3) n.S.
Keine postoperativen
Komplikationen, n (%)
Insgesamt 31 (31) 91 (22,8) 0,08
> Grad 3CD 4 (4) 18 (4,5) n.s.
Trifecta, n (%) 49 (49) 265 (66,3) <0,01
MIC, n (%) 49 (49) 284 (71) < 0,001
Krankenhausaufenthalt
(Tage), Median 7 (4-26) 6 (3-49) <0,01
(Spannweite)

Tabelle 14. Vergleich von peri- und postoperativen Parametern der ersten 100 Falle versus Fall

101 bis 500, sowie Angaben insgesamt. (CD = Clavien-Dindo Klassifikation)

4.4.2 Lernkurve Operateur

Fur jeden der sieben Operateure wurde eine individuelle Lernkurve erstellt, welche den Zusam-
menhang von Operationsdauer oder Ischamiezeit mit zunehmender Erfahrung zeigte. Eine loga-
rithmische Trendlinie (R?) der Operationsdauer fiel bei den Operateuren, auRer in einem Fall,
nach maximal fiinfzehn Operationen unter die Marke von 200 min (siehe Abbildungen 10 und
11). Die Trendlinie fur die warme Ischdmie lag ab der ersten Operation < 30 min. Diejenigen
Operateure, die ab 2012 das Verfahren erlernten und als Operateure hinzukamen, begannen direkt
mit einer Ischdmiezeit von <25 min (siehe Abbildung 12 und 13). Ein Trend in Richtung
< 15 min warme Ischdmiezeit war bei allen Operateuren festzustellen. Insbesondere bei sehr er-

fahrenen Operateuren (3 Operateure mit > 80 durchgefiihrte Operationen) wurde diese Zeitmarke
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bereits wahrend des Beobachtungszeitraums durch die Trendlinie unterschritten (siehe Abbil-
dung 13).
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Abbildung 10. Darstellung der Operationszeit von Operateur 1 mit grofRer Fallzahl (n = 167) seit
dem Jahr 2007.
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Abbildung 11. Darstellung der Operationszeit von Operateur 4 seit seiner Einfiihrung im Jahr

2012 in die an der Klinik bereits etablierte roboter-assistierte Nierenteilresektion (n = 90).
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Abbildung 12. Darstellung der warmen Ischdmiezeit von Operateur 5 seit seiner Einfuhrung in
die roboter-assistierte Nierenteilresektion im Jahr 2014 (n = 80).
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Abbildung 13. Darstellung der warmen Ischdmiezeit von Operateur 1 (n = 167). Die logarithmi-

sche Trendlinie unterschreitet bereits nach 60 Féallen die 15 min Marke.

Mit zunehmender Erfahrung des Operateurs nahm in der multivariablen Regression die Wahr-
scheinlichkeit eines komplikationsfreien Verlaufs (OR 1,01, p < 0,001) und die MIC Rate zu (OR
1,01, p <0,001), wéhrend die Operationszeit (B-Wert -0,31, p < 0,001) und der Blutverlust (B-
Wert -1,24, p <0,01) abnahmen, sowie die Aufenthaltsdauer (B-Wert -0,02, p < 0,05). Die Er-
fahrung des Operateurs hing mit der Wahrscheinlichkeit, dass keine major Komplikationen (OR
1,02, p < 0,05) auftreten zusammen, sowie mit der warmen Ischamiezeit (B-Wert -0,03, p < 0,01)
und der Trifecta Rate (OR 1,01, p < 0,001), allerdings nur univariabel (siehe Tabelle 15).
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Parameter p-Wert OR bzw. B-Wert
Univariat Multivariat Univariat Multivariat
Operationszeit | 5,651% 1,67 -0,46 -0,31
(-0,57 - -0,35) (-0,45--0,17)
Blutverlust 9,9° 0,003 -1,48 -1,24
(-2,2--0,74) (-2,05 - -0,43)
WIT 3,073 n.s. -0,03 -
(-0,5--0,01)
R1 0,083 - - -
Keine Kompli- | 0,021 0,001 1,01 1,01
kationen (1,00 - 1,01) (1,001 - -1,01)
Keine Kompli- | 0,049 0,051 1,02 -
kationen > CD (1,0 -1,03)
Grad 3
Trifecta 3,024 0,13 1,01 -
(1,00 -1,01)
MIC 7,47 2,3° 1,01 1,01
(1,01-1,02) (1,01-1,02)
Krankenhaus- g 0,018 -0,02 -0,12
aufenthalt (-0,03--0,01) (-0,02 - 0,002)

Tabelle 15. Einfluss des Operateurs auf perioperative Parameter in der uni- und multivariaten

Regressionsanalyse. (n.s. = nicht signifikant, OR = Odds Ratio, CD = Clavien-Dindo Klassifika-

tion)

Die vorhergesagte Wahrscheinlichkeit, entweder Trifecta oder MIC zu erfllen, nahm mit zuneh-
mender Erfahrung des Operateurs zu (siehe Abbildung 14 A). Diese Lernkurve aller Operateure
wurde gleichzeitig von der Tumorkomplexitét, sprich dem PADUA Score, beeinflusst und in Ab-
héangigkeit davon nach oben oder unten verschoben (Abbildung 14 B). Wenn ein Operateur bei-
spielsweise eine Erfahrung von 50 roboter-assistierten Nierenteilresektionen hatte, betrug die
Woahrscheinlichkeit, MIC oder Trifecta zu erfillen, etwa 80 %, wenn er einen Tumor mit dem
PADUA Score 8 operierte, aber nur etwa 50 % bei einem PADUA Score von 12 (siehe Abbildung

14 B).
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Abbildung 14. Lernkurven des Operateurs. Die vorhergesagte Wahrscheinlichkeit fir die Erfil-
lung der MIC oder Trifecta Kriterien (y-Achse) wird als Funktion von der Erfahrung EXP darge-
stellt, basierend auf den Ergebnissen der Regressionsanalyse. Die grauen Kurven markieren das
95 % Konfidenzintervall in (A), die graue Flache steht fiir ,,Unerfahrenheit”. In Abbildung B wird
die Lernkurve nach PADUA Risikoscore stratifiziert (ZEUSCHNER et al., 2020b).

Mithilfe der Receiver Operating Characteristics Analyse war es nicht moglich, einen eindeutigen
Cut-Off zu definieren, ab dem der Operateur als ,,erfahren gilt. Trotzdem zeigte sich anhand des
Youden Index, dass ein Operateur mit > 35 roboter-assistierten Nierenteilresektionen signifikant
bessere Operationsergebnisse erzielte (vergleiche Abbildung 14 A). Beim Vergleich der Gruppe
unerfahrener Operateure versus erfahrene Operateure war letztere signifikant tberlegen in Bezug
auf Operationsdauer (175 vs. 141 min), Blutverlust (250 vs. 200 ml; beide p <0,001) und WIT
(16 vs. 14 min; p < 0,01). Die perioperativen Erfolgskriterien Trifecta (53,5 % vs. 73 %) und MIC
(58,1 % vs. 73 %; beide p < 0,001) wurden signifikant haufiger bei erfahrenen Operateuren er-
fallt, darin eingeschlossen ist auch die Abnahme der postoperativen Komplikationen (29,8 % vs.
20,4 %; p < 0,05). Der postoperative stationdre Krankenhausaufenthalt verkirzte sich bei erfah-
renen Operateuren signifikant um einen Tag (7 Tage vs. 6 Tage; p < 0,001) (siehe Tabelle 16).

Unerfahrener Ope- | Erfahrener Opera-
Parameter rateur (n = 215) teur (n = 285) p-Wert
Operationszeit (min), Me-
- - <

dian (Spannweite) 175 (52 - 376) 141 (57 - 327) 0,001
Blutverlust (ml), Median | o 4 _ 1800) 200 (0 - 2600) <0,001
(Spannweite)
WIT (min), (Spannweite) | 16 (0 - 43) 14 (0 - 43) <0,01
R1, Anzahl (%) 18 (8,4) 14 (4,9) n.s.
Konversion, Anzahl (%)

E?SOtISChe Nephrekto- 6 (2.8) 7 2.5) s
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foene Nierenteilresek- 16 (7.4) 10 (3,5) ns.

tion

Offenen Nephrektomie | 0 1(0,4) n.s.
Komplikationsrate, An-
zahl (%)

Insgesamt 64 (29,8) 58 (20,4) <0,05

> Grad 3CD 14 (6,5) 9(3,2) n.s.
Trifecta, Anzahl (%) 115 (53,5) 199 (69,8) < 0,001
MIC, Anzahl (%) 125 (58,1) 208 (73) < 0,001
Krankenhausaufenthalt
(Tage), Median (Spann- 7(4-49) 6 (3-29) < 0,001
weite)

Tabelle 16. Vergleich perioperativer Parameter zwischen unerfahrenem und erfahrenem Opera-

teur (> 35 Operationen). (RA = roboter-assistiert, CD = Clavien-Dindo Klassifikation)

4.4.3 Lernkurve bedside Assistent

Die Erfahrung des bedside Assistenten zeigte in der multivariablen Regressionsanalyse eine sig-
nifikante Assoziation mit der Operationszeit (B-Wert -0,49, p < 0,001) und MIC Rate (OR 1,02,
p <0,001). Der Einfluss der Erfahrung des bedside Assistenten auf die Wahrscheinlichkeit eines
tumorfreien Resektionsrandes (OR 0,96, p < 0,05) sowie eines kirzeren Krankenhausaufenthaltes
(B-Wert -0,034, p < 0,05) war nur univariabel signifikant (siehe Tabelle 17). Allerdings bestand
kein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen der Erflillung der Trifecta Kriterien, dem

Blutverlust oder den postoperativen Komplikationen und der Erfahrung des bedside Assistenten,

weder in uni- noch in multivariabler Regression (siehe Tabelle 17).

Parameter p-Wert OR bzw. B-Wert
Univariat Multivariat Univariat Multivariat
Operationszeit 6,547 0,032 -0,99 -0,49
(-1,37 - -0,6) (-0,93 - -0,41)
Blutverlust n.s. - - -
WIT 0,161 - - -
R1 0,015 n.s. 0,96 -
(0,92 - 0,99)
Keine Kompli- | n.s. n.s. - -
kationen
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Keine Kompli- | n.s. - - -
kationen > CD
Grad 3
Trifecta 0,059 - - -
MIC 2,47 0,02 1,03 1,02
(1,01-1,02) (1,00 - 1,04)
Krankenhaus- 0,015 n.s. -0,034 -
aufenthalt (-0,02 - -0,01)

Tabelle 17. Einfluss des bedside Assistenten auf perioperative Parameter in der uni- und multiva-
riaten Regressionsanalyse. (n.s. = nicht signifikant, OR = Odds Ratio, CD = Clavien-Dindo Klas-

sifikation)

Die Fragestellung nach einem Cut-Off der Lernkurve fiir bedside Assistenten zeigte in der Recei-
ver Operating Characteristics Analyse, dass nach etwa 15 Operationen ein signifikant besseres
Operationsergebnis vorlag. Wenn ein erfahrener Assistent mitoperierte, war die Operationszeit
kiirzer (165 min vs. 138,5 min; p < 0,001), die R1 Rate hoher (9,2 % vs. 2,8 %, p < 0,01) und die
Wahrscheinlichkeit einer Konversion zur offenen Nierenteilresektion geringer (8,1 % vs. 1,4 %,
p <0,001). Gleiches galt fiir die Wahrscheinlichkeit, die Trifecta (58,7 % vs. 68,2 %, p < 0,05)
und MIC Kriterien (60,4 % vs. 74,7 %, p < 0,001) zu erfullen (siehe Tabelle 18).

Parameter Unerfahrener Assis- Erfahrener Assistent Wert
tent (n = 283) (n = 217) P
Operationsdauer
(min), Median (Spann- | 165 (57 - 376) 138,5 < 0,001
weite)
Blutverlust (ml), Me-
dian (Spannweite) 235 (0 - 2000) 200 (0 - 2600) n.s.
WIT (min), (Spann- |12 5 _ 43 14 (0 - 40) ns.
weite)
R1, Anzahl (%) 26 (9,2) 6 (2,8) <0,01
Konversion zu, Anzahl
(%)
Robotische
Nephrektomie 5(L8) 83.7) ns
Offe_ne Nierenteilre- 23 (8.1) 3 (1,4) <0001
sektion
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Offenen Nephrekto- 1(0.4) 0 ns.

mie
Komplikationsrate,
Anzahl (%)

Insgesamt 72 (25,4) 50 (23) n.s.

> Grad 3CD 14 (4,9) 8(3,7) n.s.
Trifecta, Anzahl (%) 166 (58,7) 148 (68,2) < 0,05
MIC, Anzahl (%) 171 (60.4) 162 (74.7) < 0,001
Krankenhausaufenthalt
(Tage), Median 6 (3-49) 6 (4 -29) n.s.
(Spannweite)

Tabelle 18. Vergleich perioperativer Parameter zwischen unerfahrenem und erfahrenem bedside
Assistenten (> 15 Operationen). (CD = Clavien-Dindo Klassifikation)
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5 Diskussion

Die roboter-assistierte Nierenteilresektion ist ein modernes chirurgisches Verfahren, das zuneh-
mende Verbreitung findet (ALI et al., 2019; LEAL GHEZZI, CAMPOS CORLETA, 2016). In
der vorliegenden Arbeit wurden retrospektiv-unizentrisch 500 roboter-assistierte Nierenteilresek-
tionen von 2007 bis 2018 an der Klinik fir Urologie und Kinderurologie des Universitatsklini-
kums des Saarlandes analysiert. Sie zielte darauf ab, das Patientenkollektiv und dessen zeitliche
Veranderungen zu charakterisieren, Lernkurven fiir Abteilung, Operateur und bedside Assisten-
ten zu ermitteln und den Einfluss von Erfahrung auf das perioperative Outcome darzustellen. Be-
sonders hervorzuheben ist hierbei die Tatsache, dass diese Analyse die allererste roboter-assis-
tierte Nierenteilresektion an der Klinik fur Urologie und Kinderurologie des Universitétsklini-
kums des Saarlandes miteinschlie3t, was die Aussagekraft/ Genauigkeit der Lernkurvenanalyse
wesentlich aufwertet. Operateure und bedside Assistenten konnten ihre Erfahrung aus vorher be-
reits regelhaft durchgefiihrten roboter-assistierten Prostatektomien bei der roboter-assistierten

Nierenteilresektion miteinbringen.

Die wachsende Zahl robotisch durchgefuhrter Eingriffe (mehr als Verzehnfachung in 10 Jahren,
siehe Abbildung 8) in der Abteilung fiir Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums
des Saarlandes spiegelt den globalen Trend eines zunehmenden Einsatzes roboter-assistierter Chi-
rurgie wieder, mit einem Umsatz von aktuell etwa 3 Milliarden US-Dollar jéhrlich, Tendenz stei-
gend (PEREZ, SCHWAITZBERG, 2019).

5.1 Patienten- und tumorbezogene Faktoren

In der Literatur wird der Haufigkeitsgipfel des Nierenzellkarzinoms in der 7. Lebensdekade be-
schrieben, dies entspricht dem medianen Patientenalter der vorliegenden Studie von 63 Jahren
(LUUNGBERG et al., 2019). Bei der Geschlechterverteilung iberwiegen zumeist eindeutig ménn-
liche gegenuber weiblichen Patienten, was in dieser Untersuchung ebenfalls beobachtet wird
(65,4 % der Falle mannlich).

Paulucci et al. beschrieben in ihrer multizentrischen Analyse mit 960 Patienten (ber einen ver-
gleichbaren Zeitraum von 2008 bis 2016 eine Zunahme von Komorbiditaten, beispielsweise arte-
rielle Hypertonie, Diabetes mellitus oder abdomineller VVoroperationen (PAULUCCI et al., 2017).
Demgegentiber blieb in dieser unizentrischen Analyse der Anteil der Falle mit arterieller Hyper-
tonie, abdominellen VVoroperationen unverandert. Wéhrend des Beobachtungszeitraum nahm je-
doch die Anzahl Patienten mit Polypharmazie (definiert als Einnahme von > 6 Medikamenten-
wirkstoffen) von 18 % auf 34 % zu, was auf zunehmende Komorbiditaten der operierten Patienten

hinweist.
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Die Computertomographie hat im Verlauf der Studie die Sonographie als haufigste Bildgebungs-
modalitat bei Erstdiagnose abgeldst, weil in den letzten 100 Fallen 46 % (Fall 1 - 100 29 %) der
Verdachtsdiagnosen computertomographisch und 40 % sonographisch gestellt wurden. In den
ersten 100 Fallen wurden hingegen 29 % computertomographisch und 47 % der Félle sonogra-
phisch diagnostiziert. Es ist zu vermuten, dass diese Entwicklung Ausdruck der im Allgemeinen
stark zunehmenden Anzahl von Schnittbildgebungen in Deutschland ist (NEKOLLA et al., 2017)
und damit Nierentumoren jeglicher Dignitat auch mit kleinem Durchmesser friihzeitiger erkannt

werden.

Bei der Charakterisierung der roboter-assistierten Nierenteilresektionen am Universitatsklinikum
des Saarlandes nahm — neben den anthropomorphen Merkmalen — die prdoperative Risikostrati-
fizierung eine besondere Rolle ein. Hierzu wurde in der vorliegenden Arbeit der PADUA Score
flr die Patienten ermittelt (FICARRA et al., 2009). Das Homburger Kollektiv wies eine homo-
gene Verteilung der Nierentumore nach Tumorkomplexitét auf. Insgesamt war der PADUA Score
zwischen den drei Gruppen mit niedrig- (PADUA 6 - 7), mittel- (PADUA 8 - 9) und hochkom-
plexen Tumoren (PADUA > 10) mit 27,8 %, 30,4 % und 29,6 % nahezu gleich verteilt. Die Tu-
morgroRe betrug insgesamt im Median 3,0 cm, bei den ersten 100 Eingriffen waren die Tumoren
kleiner (Median 2,8 cm), wenn auch nicht signifikant. Analog nahm der Anteil hochkomplexer
Tumore von 4,2 % im Jahr 2009, als ein Patient zum ersten Mal aus der Hochrisiko PADUA
Kategorie operiert wurde, bis auf 30,7 % der Falle in Jahr 2017 zu. Diese Entwicklung zeigt, dass
zunehmend komplexe Nierentumoroperationen roboter-assistiert durchgefiihrt wurden. Diese Be-
obachtung wird auch von anderen Arbeitsgruppen beschrieben, die die roboter-assistierte Nie-
renteilresektion auch fiir Nierentumoren mit mittlerem und hohem PADUA Score als erfolgver-
sprechend einschatzen (ABDEL RAHEEM et al., 2016; BUFFI et al., 2019; UBRIG et al., 2018).
Bei Paulucci et al. nahm im zeitlichen Verlauf die TumorgroRe signifikant zu (Median 2,7 cm zu
3,2 cm; p =0,048) (PAULUCCI et al., 2017).

In der Ubersichtsarbeit von Hou et al. zu anatomischen Merkmalen, welche eine Nierenteilresek-
tion anspruchsvoll machen, wurden eine Reihe von Parametern definiert. Dazu gehéren ahnlich
wie beim PADUA Score TumorgréRe, Tumorlokalisation in Bezug auf die Niere und das Nieren-
beckenkelchsystem. AuBerdem erhdhen akzessorische Nierenarterien, eine komplexe nephro-pel-
vine Anatomie und APF den Schwierigkeitsgrad eines Eingriffs (HOU et al., 2015). In der vor-
liegenden Studie musste aufgrund von Tumorgrofie oder adhdrentem perirenalen Fett ebenfalls
mehrmals eine Operation konvertiert werden und dieser Eingriff konnte roboter-assistiert nicht
zu Ende geflhrt werden. Trotzdem nahm der Anteil der Konversionen aufgrund steigender Er-
fahrung im Laufe der Zeit deutlich von 37,4 % wahrend der ersten 100 Félle auf 5 % bei den
Fallen 401 - 500 ab.
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Schlussfolgernd ist das vorliegende Patientenkollektiv gut mit anderen Arbeitsgruppen vergleich-
bar. Insbesondere im zeitlichen Verlauf sind gréere und komplexere Nierentumoren operiert

worden.

5.2 Perioperative Analysen
5.2.1 Operative Ergebnisse

Im Vergleich mit einem ahnlich groRen Patientenkollektiv von Ubrig et al., zusammengestellt aus
drei deutschen Zentren, sind im vorliegenden Kollektiv die Operationsdauer im Median um 5 min
kirzer (Homburg 157 min versus Ubrig et al. 162 min), die TumorgréRe (Homburg und Ubrig 30
mm) vergleichbar, die Ischamiezeit jedoch 4 min langer (16 min versus 12 min) (UBRIG et al.,
2018). Die geringere Operationsdauer trotz langerer Ischamiezeit (bei einem Anteil Hochrisiko
PADUA Kategorie von 29,6 % vs. 39,9 %) sind moglicherweise Ausdruck der Erfahrung des
Operationsteams bzw. der ortsspezifischen Operationsmethoden bei der Tumorresektion, obwohl
die warme Ischédmiezeit in diesem Kollektiv nach den ersten 100 Féllen mit 20 min auf 15 min
warme Ischédmiezeit in den folgenden 400 Féllen abnahm. Bei der Unterscheidung einzelner Ope-
rateure lag die warme Ischdmiezeit mit jeweils <25 min unter dem in friiheren Publikationen
genannten Grenzwert von 30 min (THOMPSON et al., 2010a). Bei den MIC Kriterien zur Be-
wertung der Operationsqualitat wird eine warme Ischdmiezeit von < 20 min gefordert, diese

Marke Uberschreitet das Homburger Patientenkollektiv im Median seit dem Jahr 2010 nicht mehr.

Die Nutzung des intraoperativen Ultraschalls zur verbesserten Lokalisation von endophytischen
Tumoren wird seit 2015 in Homburg angewandt. Diese Technik ermdglicht es, auch bei vollstan-
dig endophytisch gelegenen Nierentumoren, eine roboter-assistierte Nierenteilresektion ohne
Konversion zu einem offenem Verfahren bei gleichzeitigem Erfullen der Trifecta Kriterien durch
zufuhren (HARKE et al., 2018; QIN et al., 2018). Hierbei scheint der Einsatz einer Ultraschall-
sonde Uber einen Roboterarm gegentiber transkutanem Ultraschall beziiglich Handling und Pra-
zision der Bildgebung besonders vorteilhaft (KACZMAREK et al., 2013). Insgesamt wurde der
intraoperative Ultraschall in diesem Kollektiv sehr wenig eingesetzt (n = 25; 5 %). Mdglicher-
weise unterschdtzt diese Zahl jedoch den tatséchlichen Einsatz der intraoperativen Endosonogra-
phie, weil Operateure dies nicht in ihren Operationsberichten dokumentieren. Die Operationsbe-
richte wurden als Grundlage dafiir herangezogen, ob intraoperativ ein Ultraschall eingesetzt

wurde oder nicht.

Die Haufigkeit einer Drainageeinlage am Ende der Operation differierte je nach Operateur inter-
individuell um das Siebenfache (11,9 % und 77,5 %). Jingere Verdffentlichungen messen der
Einlage einer Drainage aufgrund nicht unterlegener Operationsergebnisse in Bezug auf periope-
rative Komplikationen oder dem Risiko eines erneuten Eingriffs eine heute deutlich geringere
Bedeutung zu (KOWALEWSKI et al., 2019). Abaza et al. berichteten von gerade einmal 7 %
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Drainageeinlage in einem Kollektiv von 150 Patienten mit roboter-assistierter Nierenteilresektion
(ABAZA, PRALL, 2013). Pradere et al. haben in ihrer schrittweisen Anleitung der roboter-assis-
tierten Nierenteilresektion explizit keine Drainageeinlage mehr vorgesehen (PRADERE et al.,
2018).

Der Einsatz eines Hamostyptikums am Ende der Nierenteilresektion wird ebenfalls kontrovers
diskutiert (CARRION et al., 2017) und dessen Wirksamkeit ist wissenschaftlich noch nicht hin-
reichend untersucht. Wéhrend des Beobachtungszeitraums ist ein abnehmender Einsatz von Hé-
mostyptika zu erkennen, d.h. im Vergleich zu den ersten 100 Eingriffen, davon 86 (86 %) mit
Hamostyptikum, wurde bei den nachfolgenden 400 Operationen ein Hamostyptikum tber 30 %
seltener eingesetzt (209 Falle, 52,3 %). Trotz geringeren Einsatzes waren der Blutverlust geringer,
hohergradige postoperative Komplikationen traten seltener auf bei verkirzter Operationszeit,
ahnlich den Beobachtungen der Arbeitsgruppe von Aykan et al. (AYKAN et al., 2019). Dieser
Effekt ist sicherlich mit der steigenden Erfahrung der Operateure zu erklaren, die aufgrund zu-
nehmender Sicherheit nicht nur weniger Drainagen einlegten, sondern auch seltener Hamostyp-
tika verwandten. Neben den in der vorliegenden Studie beschriebenen Effekten zeigte sich bei
Carrion et al. und Maurice et al. in Patientenkollektiven mit Uberwiegend T1 Tumoren kein Zu-
sammenhang zwischen Konversionsrate, Mortalitat und Transfusionsindikation und dem Einsatz
eines Hamostyptikums (CARRION et al., 2017; MAURICE et al., 2016). Mdglicherweise ist der
Einsatz bei hochkomplexen Tumoren weiterhin indiziert, allerdings fehlen hierzu wissenschaftli-

che Daten.

5.2.2 Tumorhistologie

Das klarzellige Nierenzellkarzinom (72,6 % der malignen Nierentumoren) stellt in dieser Unter-
suchung die haufigste histologische Entitét dar, diese ist damit vergleichbar mit anderen nationa-
len und internationalen Beobachtungen (BARNES et al., 2016; SIEGEL et al., 2014). Der zweit-
hé&ufigste Tumor war das papillare Nierenzellkarzinom, in nahezu einem Finftel der Félle (19 %
der malignen Tumoren), danach das chromophobe Nierenzellkarzinom (6,1 %). Demgegentiber
entspricht ein Anteil benigner Raumforderungen von 27,4 % vergleichbaren Arbeiten
(LEITLINIENPROGRAMM ONKOLOGIE DEUTSCHE KREBSGESELLSCHAFT, 2017,
UBRIG et al., 2018). Trotzdem ist dies ein vergleichsweise hoher Wert, weil sich fast 1/3 der
Patienten einer moglicherweise unnétigen Operation unterzogen. In diesem Zusammenhang sind
frihere Bedenken gegeniber einer Nierenbiopsie, z.B. Verschleppung von Tumorzellen, Blu-
tungsrisiko, Infektionsgefahr nur noch wenig relevant, weswegen Nierenbiopsien zukiinftig deut-
lich hufiger eingesetzt werden sollten, insbesondere bei Nierentumoren <4 cm (JUNKER,
ZEUSCHNER, 2019).
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Im Zehnjahreszeitraum lag in 32 (6,4 %) Féllen ein positiver Schnittrand vor. Diese Rate an R1-
Befunden ist vergleichbaren mit den Daten anderen Arbeitsgruppen. Ubrig et al. berichten von
6,1 %, Luciani et al. beschreiben 6,3 % R1-Befunde (LUCIANI et al., 2017; UBRIG et al., 2018).
Kim et al. erreichten bei T1a und T1b Tumoren R1-Raten von 5 % bzw. 6,6 %, was geringfligig
hoher lag als in dem hier zu diskutierenden Gesamtkollektiv, welches jedoch zu 9,9 % > pT2

Tumoren einschloss.

Kim et al. haben festgestellt, dass es bei grofleren Tumoren hédufiger zu einem R1-Ergebnis
kommt (KIM et al., 2016). Bei Lopez et al. betrug der Anteil > pT2 2,5 % und die R1-Rate 13,6 %
(LOPEZ-COSTEA et al., 2016). Die geringgradige Differenz im Anteil positiver Tumorresekti-
onsrander ist angesichts der ausgeglichenen Verteilung von niedrig-, mittel- und hochkomplexer

Tumoren im vorliegenden Kollektiv im Vergleich zu weiteren Studien bemerkenswert.

In den vergangenen Jahren wurde bereits diskutiert, ob R1-Resektionen bei Nierenzellkarzinomen
fir den Patienten negative Auswirkungen im Sinne eines erhohten Rezidiv- oder Progressionsri-
sikos haben. Heute ist jedoch allgemeiner Konsens, dass ein R1-Befund zu keinen schlechteren
onkologischen Ergebnissen flhrt, es wurden beispielsweise keine signifikant friihere Metastasie-
rung oder kein vermindertes tumorspezifisches Uberleben dargestellt (BENSALAH et al., 2010;
LOPEZ-COSTEA et al., 2016). Dennoch sollte eine RO-Resektion nach Bensalah et al. und
Marszalek et al. oberstes Ziel der Operation sein (MARSZALEK et al., 2012; SUNDARAM et
al., 2011). Gelingt dies nicht, ist nach aktueller Leitlinie auch keine Nachresektion empfohlen,
sondern vielmehr eine intensivere Nachsorge (BENSALAH et al., 2010; KWON et al., 2007;
LJUNGBERG et al., 2019; MARSZALEK et al., 2012; RAZ et al., 2010). Unabhéngig vom his-
tologischen Befund des Resektionsrandes, der individuellen Prognose und der postoperativen
Nachsorge, basieren die Trifecta und MIC Kriterien um eine Operation als ,.erfolgreich® einzu-
stufen auf dem Parameter R1 vs. RO. Dementsprechend konnte in Zukunft die Bedeutung der RO

Resektion geringer bewertet werden.

Im hier untersuchten Patientenkollektiv wurde adh&rentes perirenales Fett intraoperativ in ver-
gleichbarer Haufigkeit mit den Angaben der Literatur, stark ausgeprégt in knapp jedem Fiinften
Fall (17,4 %), beschrieben (BYLUND et al., 2013; KAWAMURA et al., 2018). In Ubereinstim-
mung mit anderen Arbeitsgruppen findet sich APF auch im vorliegenden Kollektiv bei Ménnern
etwa dreimal hdufiger als bei Frauen (EISNER et al., 2010).

Bylund et al. wiesen in diesem Zusammenhang bereits darauf hin, dass die Dokumentation von
APF im Allgemeinen nicht durchgehend prézise erfolgt. Auch in diesem Kollektiv ist es moglich,
dass das Vorhandensein von APF unter- oder (berschatzt wird, denn nicht jeder Operateur muss

hat diesen Befund explizit im Operationsbericht dokumentiert haben.

58



5.2.3 Trifecta und MIC als Erfolgskriterien

Die Trifecta Kriterien wurden seit ihrer Erstvertdffentlichung 2013 durch Hung et al. zur Beurtei-
lung des Operationserfolges angewandt und hier definiert als warme Ischdmiezeit < 25 min, his-
tologischer RO-Status und das Fehlen von postoperativen Komplikationen nach Clavien-Dindo
(siehe Kapitel 3.3.5). Diese Kriterien wurden im vorliegenden Kollektiv in insgesamt 62,8 % der
Falle erfullt. Unter den ersten 100 Fallen des ausgewerteten Patientenkollektivs betrug dieser An-
teil 49 %, im Ubrigen Zeitraum der Studie (Fall 101 bis 500) konnte die Trifecta Rate jedoch um
> 24 % auf 73 % verbessert werden (p < 0,001). Eine vergleichbare Trifecta Rate wurde in der
Studie von Furukawa et al. bei einem Patientenkollektiv von 804 Féllen aus 42 Institutionen be-
schrieben (62,1 %). Bei Analyse der am Nierenhilus gelegenen Tumoren durch Furukawa et al.
lag die Trifecta Rate lediglich bei 50 %. In uni- und multivariater Analyse konnte die Arbeits-
gruppe zeigen, dass die Parameter Tumorgrofe, Blutverlust und Lokalisation im Nierenhilus ei-
nen negativen Einfluss hatten auf die Erfullung der Trifecta Kriterien (FURUKAWA et al., 2019).
Die multizentrische Studie von Ubrig et al. mit einem &hnlich groRen Patientenkollektiv wie in
der vorliegenden Studie und mit wenig bis hochkomplexen Tumoren erreichte eine Trifecta Rate
von 72,1 %, eine Rate von insgesamt 21,5 % bei postoperativen Komplikationen und in 3,1 % der
Falle einen R1-Status (UBRIG et al., 2018). Zargar et al. fanden heraus, dass die Operationszeit
und der geschétzte Blutverlust invers mit dem Erfiillen der Trifecta Kriterien korrelieren
(ZARGAR et al., 2015). Neben der Ischdmiezeit, welche bei beiden Kollektiven unter der Marke
von 25 min blieb, wiesen sowohl Ubrig et al. als auch Zargar et al. etwa halb so viele positive
Schnittrénder auf wie das hier untersuchte Kollektiv (3,2 % und 3,1 % vs. 6,4 %). Komplikatio-
nen Grad 1 bis 5 nach Clavien-Dindo traten bei Ubrig et al in 124 (21,5 %) Fallen auf und sind
damit vergleichbar mit der vorliegenden Studie, sprich 122 (24,4 %) Féllen.

Insgesamt beschreibt das Homburger Kollektiv eine vergleichbare Rate bei der Erfullung von
Trifecta und MIC Kriterien, sowie einen langeren Krankenhausaufenthalt im Vergleich zu Daten
der Metaanalysen von Choi et al. und Leow et al. (CHOI et al., 2015; LEOW et al., 2016). Dieser
langere Krankenhausaufenthalt im Vergleich zur Metaanalyse konnte am ehesten auf die in deut-
schen Kliniken standardmé&Rig praktizierte langere — durch das Gesundheitssystem bezahlte —

postoperative stationare Uberwachung zuriickgefthrt werden.
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5.3 Lernkurven
,, There are as many Learning Curve definitions as there are articles”
(Kassite et al., 2018)

Die Erfahrung eines Operateurs wird meist definiert anhand der Anzahl der von ihm bereits durch-
gefuhrten Operationen. Der Wissenszuwachs und die Verbesserung der Fertigkeiten in diesem
Prozess wird als ,,Lernkurve* beschrieben (ABBOUDI et al., 2014; HERRELL, SMITH, 2005).
Anders definiert handelt es sich um den Zusammenhang zwischen Erfahrung des Operateurs und
dem perioperativen Outcome des Patienten. Im Fall der roboter-assistierten Chirurgie gibt es
keine einheitliche Definition, wie eine solche Lernkurve bemessen wird und ab wann die erste
Lernphase erfolgreich abgeschlossen sein soll und der Operateur als erfahren eingestuft werden
kann. Hierflr werden zumeist objektivierbare intra- und postoperative Parameter, am h&ufigsten
Operationsdauer und Komplikationen, als Grundlage zur Erstellung der Lernkurve herangezogen
(MAZZON et al., 2017; MOTTRIE et al., 2010). Auch die hier vorliegende Studie verwendet
gangige Parameter zur Beurteilung der Operationsqualitat und des Erfolges des Operateurs wie
die Trifecta oder MIC Kriterien, die nicht nur Komplikationen, sondern auch warme Ischamiezeit
und tumorfreie Resektionsrander einschlielt. Erheblichen Anteil am Gelingen des Eingriffs habe
laut Kassite et al. neben dem Operateur auch das ganze Team. (KASSITE et al., 2018). Welchen
Einfluss der bedside Assistent auf die Operation hat, ist bisher weitgehend unbekannt und wurde
in der vorliegenden Arbeit untersucht. ,,Erfahrung™ wurde hier definiert als individuelle Anzahl
bereits durchgefiihrter roboter-assistierter Nierenteilresektionen. Zusatzlich wurde der Einfluss
der Erfahrung der Abteilung und Operateure, auf perioperative Parameter sowie die zunehmende
Erfullung von Erfolgskriterien aller drei untersuchten Gruppen (Abteilung bzw. Department,

Operateur, Assistent) betrachtet.

5.3.1 Lernkurve der Abteilung

Kaul et al. postulierte bereits 2006, dass die Lernkurve in der robotischen Chirurgie multifaktori-
ell beeinflusst wird. Die Einflussfaktoren bezogen sich auf den jeweiligen Operateur, den einzel-
nen Patienten, das gesamte Operationsteam oder auf intraoperative Prozesse (KAUL et al., 2006).
Die Lernkurve der Klinik fur Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums Homburg
zeichnet sich aus durch eine Abnahme der Konversionsrate zur offenen Nierenteilresektion oder
roboter-assistierten Nephrektomie, kirzerer Operationsdauer und Ischamiezeit bei zunehmend
hoheren PADUA Scores und steigender Erfiillung der Trifecta und MIC Kriterien aus (siehe Ta-
belle 14). Diese Erfolgsparameter lassen beim Vergleich der ersten 100 versus darauffolgenden
400 Eingriffe einen signifikanten Erfahrungszuwachs im Sinne einer Lernkurve erkennen. Aus
diesem Grund wurde die Abteilung in den Féllen 101 bis 500 als ,,erfahren* angesehen. Der Zu-
sammenhang zwischen Erfahrung der Abteilung und warmer Ischamiezeit (signifikant in
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multivariater Regressionsanalyse) einerseits, und Trifecta und Konversionsrate andererseits ist
deutlich. Obwohl kontinuierlich neue und andere Operateure, zusammen mit anderen bedside As-
sistenten die Operation durchfuihrten, war eine standige Verbesserung perioperativer Parameter
maoglich. Insofern lag eine Lernkurve bei der Abteilung im Allgemeinen vor. Die Steigerung der
Trifecta Raten, die als Erfolgskriterium eine Lernkurve charakterisieren kdnnen, verhalten sich
im Gesamtkollektiv Homburg homogen und vergleichbar zu den individuellen Lernkurven von
Operateuren in der Literatur, wie z.B. Mottrie et al., Dias et al., Paulucci et al. (DIAS et al., 2018;
MOTTRIE et al., 2010; PAULUCCI et al., 2017). Ein gleicher Trend ist bei den MIC Kriterien,
definiert als warme Ischdmiezeit < 20 min, RO-Status, Komplikationen Clavien-Dindo > Grad 3,
als einem modifizierten Qualitatsparameter bei Nierenteilresektion, festzustellen. Im Patienten-
kollektiv der ersten 100 versus restliche Félle, zeigt sich eine Steigerung der erfullten MIC Kri-
terien von 49 % auf 71 %, was beachtlich ist.

Die Haufigkeit postoperativer Komplikationen nahm mit zunehmender Erfahrung der Abteilung
ab, obwohl die Nierentumore immer komplexer wurden (siehe Abbildung 9). Im Vergleich dazu
waren gravierende Komplikationen (Clavien-Dindo > Grad 3) bei Arora et al. insgesamt doppelt
so haufig wie im vorliegenden Kollektiv (Arora et al. 9,6 % vs. 4,5 % Homburg) (ARORA et al.,
2018). Diese geringe Anzahl an major Komplikationen wurde interessanterweise auch bei den
ersten 100 Falle des Homburger Kollektivs erreicht, was wahrscheinlich daran liegt, dass in den

ersten 100 Fallen vorwiegend wenig komplexe Nierentumore operiert wurden.

Nach Beobachtungen von Arora et al. traten bei einer Abteilung signifikant weniger Komplikati-
onen auf, wenn > 18 - 20 Eingriffe pro Jahr durchgefuhrt wurden (ARORA et al., 2018). Neben
einem standigen Erfahrungszuwachs der Abteilung, hat auch die jahrliche Fallzahl in dieser Stu-
die im Laufe der Zeit mehr als 20-fach zugenommen (von 4 im Jahr 2008 auf 88 im Jahr 2017).
Bereits im Jahr 2009 wurde die Marke von 20 Eingriffen pro Jahr als Indikator fur ein ,,high-
volume*“-Zentrum durch die Klinik fir Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums
des Saarlandes Uberschritten. Folglich galt die hier untersuchte Abteilung schon im dritten Jahr
nach Einfiihrung des Operationsverfahrens als ,,high-volume Zentrum* und konnte dadurch die

perioperativen Resultate in den Folgejahren signifikant verbessern.

5.3.2 Lernkurve Operateur

Die Lernkurve des Operateurs kann individuell variieren und wird generell bei roboter-assistier-
ten Operationen durch die sogenannte familiarity with the procedure (Vertrautheit mit der Proze-
dur) und das level of mentorship (Grad der Begleitung durch einen Mentor) beeinflusst
(DOUMERC et al., 2010; KHENE et al., 2017; MOTOYAMA et al., 2019; WAGENHOFFER et
al., 2015). Diese beiden Aspekte einer neuen Fahigkeit wurden in der hier vorgestellten Studie

beriicksichtigt, da alle Operateure mit der offenen Nierenteilresektion vertraut und im Bereich der
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robotischen Chirurgie an anderen Organen (insbesondere Prostata) erfahren waren. Die Methode
der roboter-assistierten Nierenteilresektion wurde unter Beteiligung von internationalen Mento-
ren in der Urologie des Universitatsklinikums des Saarlandes etabliert. Im Gegensatz zur laparo-
skopischen Prozedur ist bei roboter-assistierten Eingriffen eine steilere Lernkurve zu erwarten
(HANZLY et al., 2015; PORPIGLIA et al., 2013).

Von Anfang an wurde in der Klinik fir Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums
Homburg die chirurgische Expertise zuerst von einigen wenigen Experten erlernt und im Verlauf
an jlngere robotische Operateure weitergegeben. Trotz der aktiven Ausbildung verbesserte sich
die Qualitat der Operation in der gesamten Abteilung (s.0.). Die zentrale Rolle der Ausbildung
wurde kirzlich in einem europaweiten Survey (CARRION et al., 2019) belegt und ein Curriculum
flr die roboter-assistierte Nierenteilresektion vorgeschlagen (LARCHER et al., 2019a). Ein ana-
loges Curriculum flr deutsche urologische Robotikzentren wurde auch von der Klinik fir Urolo-
gie und Kinderurologie in Homburg fiir die Deutsche Gesellschaft fiir roboter-assistierte Urologie
(DGRU) mitentwickelt. Es umfasst ein sechsmonatiges Curriculum, welches eine strukturierte
Ausbildung, u.a. fiir die roboter-assistierte Nierenteilresektion, beinhaltet. (DGRU, 2018), Wie
bei der Ausbildung von Piloten ist es das Ziel eine vergleichbare und schrittweise Ausbildung zu
garantieren, die neben chirurgischen Fahigkeiten auch Kompetenzen wie Komplikationsmanage-
ment und insbesondere Kommunikationsfahigkeiten im Operationssaal fordert (COLLINS,
WISZ, 2019). Letztendlich steht die Sicherheit des Patienten an erster Stelle, weshalb die Kom-
plikationsrate von 24,4 % im hier vorgestellten Kollektiv auch noch weiter gesenkt werden sollte.

In der vorliegenden Studie betrug die warme Ischdamiezeit bei den Operateuren mit zunehmender
Erfahrung < 20 min. Dias et al. beobachteten in ihrer Untersuchung der Lernkurve von nur einem
einzelnen Operateur, dass eine warme Ischamiezeit < 20 min nach 44 Operationen erreicht wurde
(DIAS et al., 2018). Der Operateur bei Mottrie et al. erreichte diese Marke bereits nach 30 Ope-
rationen (MOTTRIE et al., 2010). Motoyama et al. beschrieben eine warme Ischdmiezeit von
< 20 min bereits ab dem sechsten Eingriff (MOTOYAMA et al., 2019). Hierbei ist jedoch anzu-
merken, dass es sich um einen aufRergewdhnlich erfahrenen Operateur mit bereits mehr als 300
roboter-assistierten Eingriffen an der Prostata sowie > 100 offene Nierenteilresektionen handelte,
dies trifft ebenfalls auf die beiden ersten Operateure im Homburger Kollektiv zu. AuBerdem wur-
den in dieser japanischen Studie Patienten mit deutlich kleineren (mediane TumorgréfRe Moto-
yama et al. 2,3 cm vs. Homburg 3 cm) und weniger komplexen Tumoren als in der vorliegenden

Datenerhebung operiert.

Betrachtet man die am haufigsten verwendete Messgrofie ,,Operationsdauer®, so spiegelt sich da-
rin neben der Erfahrung des Operateurs auch zu einem erheblichen Teil die Erfahrung des gesam-
ten OP-Teams inklusive Anasthesist, OP-Pflege und bedside Assistent wieder (COLLINS et al.,

2014; KASSITE et al., 2018). So wird ein unerfahrener Operateur, der mit einem routinierten
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Team seine ersten roboter-assistierten Eingriffe durchftihrt, moglicherweise direkt mit einer kir-
zeren Operationszeit beginnen. Wird er gleichzeitig eingewiesen und begleitet von einem erfah-
renen Kollegen, so kénnen sich bereits bei den ersten Operationen bessere Ergebnisse als bei einer
Neueinfuhrung des Verfahrens in der Klinik zeigen. Auch in dieser Analyse wurden derartige
Beobachtungen gemacht, insbesondere bei der Ischdmiezeit (COLLINS et al., 2014): Operateure,
die im Verlauf des Beobachtungszeitraums mit der roboter-assistierten Nierenteilresektion began-
nen, erflllten mit geringer Erfahrung bereits eine hthere Anzahl Erfolgskriterien was darauf hin-

weist, dass die Lernkurve von Anfang an auf einem gehobenen Niveau einsetzte und steil verlief.

In der Studie von Khene et al. wurde bei unerfahrenen Operateuren eine langere Operationsdauer
(180 vs. 120 min; p < 0,001) und eine langere warme Ischamiezeit beschrieben (18 vs. 14 min,
p =0,002) (KHENE et al., 2017). Khene et al. fanden neben der Operationsdauer einen signifi-
kanten Einfluss des unerfahrenen Operateurs auf den Blutverlust und die Trifecta und MIC Rate
(KHENE et al., 2017). Auch Omidele et al. beschrieben eine signifikante Verbesserung der
Trifecta Kriterien im letzten Viertel der Lernkurve (OMIDELE et al., 2018). Dies ist vergleichbar
mit der signifikant haufigeren Erfiillung von Trifecta und MIC Kriterien, sowie geringeren warme
Ischdmie- und Operationszeiten, niedrigerem Blutverlust, weniger Komplikationen, kirzeren
Krankenhausaufenthalten bei Eingriffen durch einen erfahrenen Operateur in der vorliegenden

Arbeit aus dem Universitatsklinikum Homburg (siehe Tabelle 16).

Als erfahren galten im untersuchten Kollektiv aus Homburg Operateure mit > 35 durchgefiihrten
Eingriffen, da die Erfolgskriterien ab diesem Zeitpunkt signifikant haufiger erfullt wurden. Es sei
einschrankend angemerkt, dass die Daten von Khene et al. ein nur ein halb so groRes Patienten-
kollektiv umfassten mit kleineren Nierentumoren (KHENE et al., 2017). Mit zunehmender Er-
fahrung erreichte ein Operateur die Erfolgskriterien (Trifecta und MIC) nicht nur bei kleinen Nie-
rentumoren haufiger, sondern auch bei komplexeren Operationen. Diesen Zusammenhang illus-
triert Abbildung 14 und zeigt auf, dass ein unerfahrener Operateur eine hohere Erfolgswahr-
scheinlichkeit als ein erfahrener Operateur haben kann, wenn er einen deutlich weniger komple-

xen Nierentumor operiert.

Bei Operateuren mit besonders groRRer Erfahrung (bis zu 300 Féllen) beschreiben Paulucci et al.
uber die initiale Lernkurve hinaus eine signifikante Verbesserung von perioperativen Parametern
wie den Trifecta Kriterien, Ischamiezeit, Blutverlust, Lange des Krankenhausaufenthaltes
(PAULUCCI etal., 2017). Der Trend einer bei hoher operativer Erfahrung anhaltenden Lernkurve
lasst sich im Homburger Kollektiv ebenfalls feststellen (Operateur 1 und 4 mit > 90 Operationen).
Paulucci et al. und Xie et al. beschreiben eine (iber die initiale Lernkurve anhaltende Verbesserung
der operativen Ergebnisse. Dabei definierten Paulucci et al. 50 Félle als Cut-Off im Gegensatz zu
der Marke von 35 bei den hier zu diskutierenden Daten aus dem Universitatsklinikum des Saar-

landes. In der Studie von Paulucci et al. mit 960 Patienten und vier Operateuren verbesserten sich
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die warme Ischamiezeit (21,4 vs. 16,2 min; p < 0,001) und die Trifecta Rate (62,7 % auf 78,5 %;
p <0,001). Es zeigten sich allerdings mit zunehmender Erfahrung keine signifikanten Unter-
schiede mehr bezlglich Operationsdauer, perioperative Komplikationen und tumorfreier
Schnittréander. Bei Xie et al. und Larcher et al. erreichte der Operateur auch nach > 100 Operati-
onen beziiglich perioperativer Qualitatsparameter kein Plateau (LARCHER et al., 2019b; XIE et
al., 2016). Es zeigt sich ein Trend zu kirzeren Operations- und Ischdmiezeiten auch noch bei

Operateuren mit grof3er Erfahrung.

Neben der Lernkurve der Abteilung ist abzuleiten, dass auch individuelle Lernkurven der Opera-
teure vorliegen. Die Erfahrung des Operateurs hat hierbei einen signifikanten Einfluss auf das
perioperative Outcome, wobei diese jedoch nicht der Einflussparameter ist, der ber Erfolg oder

Misserfolg der Operation mitentscheidet.

5.3.3 Lernkurve bedside Assistent

In der roboter-assistierten Nierentumorchirurgie ist der Einfluss des Assistenten auf intra- und
postoperatives Outcome weitgehend unbekannt. Auf dem Gebiet der roboter-assistierten Nie-
renteilresektion wurde ein signifikanter Zusammenhang bisher nicht festgestellt. Lediglich eine
langere Krankenhausaufenthaltsdauer bei Beteiligung von Assistenten in den ersten Lehrjahren
anstatt eines vollausgebildeten Urologen wurde in der Kohorte von Mitsinikos et al. dargelegt
(MITSINIKOS et al., 2017). Potretzke et al. fanden keinen Einfluss des Ausbildungslevels eines
Assistenten auf die Parameter Operationszeit, warme Ischamiezeit, tumorfreier Resektionsrand
und postoperative Komplikationsrate (POTRETZKE et al., 2016). Demgegendiiber steht die Be-
obachtung in dieser Studie aus dem Universitatsklinikum Homburg, dass der R1-Status einen

(univariaten) Zusammenhang mit der Erfahrung des Assistenten aufweist.

Maglichweise kdnnten Erkenntnisse der roboter-assistierten radikalen Prostatektomie als Surro-
gat dienen, denn bei diesem Eingriff wurde die Lernkurve des Assistenten bereits umfangreich
untersucht. Bei Albo et al, Cimen et al. und Abu-Ghanem et al. zeigte sich fiir roboter-assistierte
Prostatektomien kein Zusammenhang zwischen Erfahrung des bedside Assistenten und der Ope-
rationszeit, dem Blutverlust sowie dem RO-Status (ABU-GHANEM et al., 2017; ALBO et al.,
2018; CIMEN et al., 2019). Diese Autoren begriinden ihr Ergebnis damit, dass nur die langjahrige
Erfahrung des Operateurs in der besser zu standardisierenden Prostatektomie (Lokalisation und
Seite des Tumors) einen signifikanten Einfluss auf die vorgenannten Parameter hat. Insofern sind

diese Ergebnisse nicht auf die roboter-assistierte Nierenteilresektion libertragbar.

Ein signifikanter Einfluss des bedside Assistenten auf die Operationszeit bei roboter-assistierter
Operation wurde im Gegensatz dazu von Renaud et al. fiir 154 Patienten mit abdominalchirurgi-
schen Eingriffen bereits beschrieben (RENAUD et al., 2013). Obwohl der Vergleich zwischen

Viszeralchirurgie und urologischer Nierenteilresektion sicherlich nur eingeschréankt maoglich ist,
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so bleibt es bemerkenswert, dass auch im vorliegenden Kollektiv die Erfahrung des bedside As-
sistenten einen signifikanten Einfluss auf die Operationsdauer, Konversionsrate und Erfullung der
MIC Kriterien aufwies. Auch Nayyar fand in seiner Studie verschiedener urologischer roboter-
assistierter Operationen eine Verkirzung der Operationszeit mit zunehmender Erfahrung des As-
sistenten (NAYYAR et al., 2016). Ein definitiver Cut-Off zwischen unerfahrenen und erfahrenen
bedside Assistenten ist sicherlich interindividuell verschieden, in diesem Kollektiv war der be-
dside Assistent nach 15 Operationen aufgrund signifikant verbesserter perioperativer Parameter

als erfahren anzusehen.

Unabhdngig von der Operation an Prostata oder Niere ist nach Ruhotina et al. ausschlieRlich die
Lange der Operation abhangig vom Ausbildungsstatus des Assistenten (RUHOTINA et al., 2014).
Demgegentber beschreibt die vorliegende Studie erstmals bei roboter-assistierten Nierenteilre-
sektionen, dass eine zunehmende Erfahrung der Assistenten mit signifikant klirzerer Operations-
zeit, geringerer Konversionsrate und einer htheren MIC Rate assoziiert ist. Die Erfahrung basiert
dabei auf der Anzahl der assistierten Operationen und nicht auf dem Ausbildungsstand im Sinne
der abgeleisteten Jahre des Assistenten. Offenbar hat die Lernkurve von Assistenten einen we-
sentlich groeren Einfluss auf das perioperative Outcome als bisher bekannt. Dies steht im Ge-
gensatz zu den standardisierten Schritten einer Prostatektomie, wo der Einfluss des Assistenten
nicht signifikant belegt werden konnte. Méglicherweise ist dies damit zu erklaren, dass spatestens
mit der Einflihrung des vierten Roboterarms die Autonomie des Operateurs deutlich zugenommen
hat. Aus diesem Grund hinterfragen manche Autoren insgesamt die Notwendigkeit eines bedside
Assistenten (ROGERS et al., 2009). Basierend auf den hier dargestellten Daten bleibt der bedside
Assistent insbesondere bei komplexen Nierenteilresektionen unersetzlich, denn die roboter-assis-
tierte Nierenteilresektion ist ein Eingriff mit weit grofRerer Variabilitét als die radikale Prostatek-
tomie. Allein schon aufgrund der hochgradig variablen Lokalisation des Tumors ist eine gute

Zusammenarbeit von bedside Assistent und Operateur unerlasslich.

Vor diesem Hintergrund erscheint eine strukturierte Ausbildung in praktischen Fertigkeiten wie
Traktion, Darstellung von Strukturen, Anreichen einer Nadel, raumlicher Orientierung und Kom-
munikation des bedside Assistenten fur die Patientensicherheit relevant (THIEL et al., 2013). Die
Studie von Sessa et al. untersuchte anhand von Fragebdgen vor und nach einer standardisierten
Trainingseinheit, ob ein Simulationstraining fur bedside Assistenten einen positiven Effekt auf
die intraoperative Kommunikation und Zusammenarbeit habe. Der Benefit eines Teamtrainings
wurde bestatigt (SESSA et al., 2018). Eine andere Trainingsmdglichkeit kénnten 3D-Nierenmo-
delle bieten wie Melnyk et al. sie entwickelt hat (MELNYK et al., 2019).

Schlussfolgernd kann angenommen werden, dass der Erfolg einer roboter-assistierten Nierenteil-
resektion in groflerem Malie als bisher angenommen von der Erfahrung des bedside-Assistenten
abhéngig ist.
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5.4 Beurteilung der Studie mit Limitationen

Diese retrospektiv-unizentrische Studie beschreibt ein Patientenkollektiv mit homogener Vertei-
lung von niedrigen, mittel und hochkomplexen Tumoren aus einem Universitatsklinikum mit kon-
sekutiven Daten aus Uber 10 Jahren. Die erste roboter-assistierte Nierenteilresektion erfolgte im
Jahr 2007 die 500. konsekutive Operation 2018, in dieser Hinsicht wurde ein relativ grol3er Zeit-
raum untersucht. Eine weitere Starke dieser Arbeit ist die geringe Anzahl an Operateuren, die mit
gleicher apparativer und raumlicher Ausstattung sowie mit dem in der roboter-chirurgie erfahre-
nen Operationsteam der Abteilung fir Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums
des Saarlandes arbeiteten. Grofitmogliche Konsistenz bei der Datengewinnung wurde erreicht
durch die Beurteilung des PADUA Scores durch eine einzelne Person (Vermeidung der soge-
nannten interobserver variability). Dartiber hinaus handelt es sich um eine vergleichsweise groRe
unizentrische Untersuchung mit 500 Féllen an einer Universitatsklinik, was eine qualitativ hoch-
wertige Lernkurvenanalyse ermdglichte. Diese Studie beschrénkt sich bewusst auf einen posto-
perativen Nachbeobachtungszeitraum von 30 Tagen, fiir den postoperative Komplikationen er-
fasst wurden, was aber auch als Kritikpunkt anzusehen ist, da kein langerfristiges Follow-Up er-

hoben wurde.

Dennoch lésst diese Untersuchung eine Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf andere Abteilungen
nur eingeschrankt zu, weil es sich um eine unizentrische Analyse handelt. Allerdings werden in
der vorliegenden Arbeit die Variabilitat der Operateure und des Operationsteams, einschlie3lich
bedside Assistent (sogenannte surgical technique variability) erfasst und somit die Situation in

einer spezialisierten Abteilung realitatsnah abgebildet.

5.5 Fazit und Ausblick

Die Indikationsstellung fiir roboter-assistierte Nierenteilresektionen wird heutzutage erfolgreich
auf Patienten mit einem Nierentumor der Hochrisiko-Kategorie nach PADUA erweitert, da die
exzellenten perioperativen Ergebnisse (zunehmende Erfiillung der Erfolgskriterien Trifecta und
MIC) die Effektivitat und Sicherheit dieser Operationstechnik belegen.

Die Arbeit zeigt erstmalig die bisher unterschatzte Rolle des bedside Assistenten bei der roboter-
assistierten Nierenteilresektion. Gerade in diesem Aspekt sind zukiinftige Optimierungspotenzi-
ale moglich. Neben den bereits bestehenden Trainingsprogrammen fur Operateure ist eine Aus-

bildung fir bedside Assistenten sinnvoll.

Ein weiterer Faktor einer effektiven Lernkurve fir Abteilung, Operateur und bedside Assistent ist
ein produktives Arbeitsumfeld mit den bestmdglichen Bedingungen, auch fir die bedside Assis-

tenten.
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Eine mdgliche MalRnahme wére insofern die Einflihrung einer dreidimensionalen Sicht fur bed-
side Assistenten. Dies kdnnte dazu beitragen die Operationszeit weiter zu verkirzen. Tanaka et
al. stellte den Probanden experimentelle Aufgaben, welche mit 3D Sicht bis zu 84 % schneller
ausgefihrt wurden als im 2D Sichtfeld (TANAKA et al., 2014). Alternativ zu den bisher verfiig-
baren speziellen Bildschirmen in Kombination mit polarisierten 3D Brillen, existieren bereits
Systeme, die ohne Brille eine 3D Sicht fiir Anwesende im Operationssaal ermdglichen (LIU et
al., 2019).

Angesichts der hier erstmals beschriebenen Bedeutung des bedside Assistenten fur das periope-
ratives Outcome der roboter-assistierten Nierenteilresektion, sollten auch fur ihn bestmdgliche
ergonomische Arbeitsbedingungen angestrebt werden, um z.B. ein Assistieren ohne Kollision mit
den Roboterarmen zu ermdglichen (VAN’T HULLENAAR et al., 2019).

Zusammenfassend macht die Interaktion von Abteilung, Operateur und bedside Assistent den
Erfolg einer roboter-assistierten Nierenteilresektion mit unterschiedlichen Komplexitatsgraden
aus und wird dabei durch modernste Technik unterstiitzt. Besonders der bedside Assistent sollte
zukiinftig integraler Bestandteil der robotischen Ausbildungskonzepte sein um das Potential des
der roboter-assistierten Nierenteilresektion vollstdndig ausschopfen zu konnen und die

perioperativen Ergebnisse weiterhin zu optimieren.
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