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Der Stellenwert der pelvinen Lymph-
adenektomie als integraler Bestandteil
der radikalen Prostatektomie hat im
letzten Jahrzehnt aus verschiedenen
Griinden abgenommen. Einerseits
werden aufgrund wirksamer Scree-
ningprogramme immer mehr Patien-
ten mit auf die Prostata begrenzten
niedrigen Tumorstadien operiert.
Daher werden im Rahmen der pelvi-
nen Lymphadenektomie oft Gber
Monate keine tumorbefallenen Lymph-
knoten gefunden, wodurch sich fir
den Urologen die Frage nach der
Sinnhaftigkeit dieses Eingriffes stellt,
der ja immerhin auch mit einer, wenn
auch geringen, Morbiditat und Kom-
plikationsrate einhergeht. Auf der
anderen Seite haben in den letzten
Jahren minimalinvasive Verfahren an
Bedeutung gewonnen. Manche dieser
Verfahren, wie die perineale Prostat-
ektomie, verzichten teilweise ganz
auf die pelvine Lymphadenektomie
und auch bei den endoskopischen
und laparoskopischen Verfahren
werden nicht immer die Lymphkno-
ten mitentfernt, sei es aus zeitlichen
oder technischen Griinden.

WIE SINNVOLL IST DIE PELVINE
LYMPHADENEKTOMIE?

Dennoch hat das Thema der pelvinen
Lymphadenektomie beim Prostata-
karzinom in den letzten Jahren wie-
der eine Renaissance erfahren und
wurde sowohl von Fiona Burkhard in
European Urology [1] als auch von
Studer (Bern) [2] und Wawroschek
(Augsburg) [3] im Rahmen der Bay-
risch-Osterreichischen Urologen-
tagung 2003 ausfuhrlich beleuchtet.

Die primdre Intention der pelvinen
Lymphadenektomie war diagno-
stisch, um die Prognose des Patien-
ten bezlglich seiner Erkrankung ab-
schatzen zu konnen. Gervasi zeigte
bereits 1989 [4], dals Patienten mit
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Lymphknotenmetastasen eine signifi-
kant schlechtere Prognose haben als
Patienten ohne Lymphknotenmeta-
stasen: 30 % der NO-Patienten hatten
nach 10 Jahren Knochenmetastasen,
wahrend Patienten mit Lymphknoten-
metastasen (N+) nach 10 Jahren zu
etwa 80 % Metastasen aufwiesen.
Ahnlich unterschiedlich waren die
Daten beziiglich des Gesamtuber-
lebens. Nach 10 Jahren waren 18 %
der NO-Patienten und 40-65 % der
N+-Patienten verstorben.

In den 90er Jahren tendierte man
zunehmend zum Verzicht auf die
pelvine Lymphadenektomie aufgrund
einer niedrigen Inzidenz an positiven
Lymphknoten. Campbell zeigte 1995
[5], daR lediglich 6,5 % aller radikal
prostatektomierten Patienten Lymph-
knotenmetastasen aufwiesen, bei
einem PSA unter 10 ng/ml war der
Anteil sogar noch geringer. Er bezif-
ferte die Kosten pro diagnostiziertem
positivem Lymphknotenfall aufgrund
der vielen lymphknotennegativen
Patienten mit immerhin $ 43.000.
Diese Summe hat einen nicht unbe-
trachtlichen gesundheitspolitisch-
okonomischen Aspekt.

Danella bestétigte im Rahmen von
laparoskopischen Lymphadenekto-
mien die Inzidenz von ca. 6 % an
positiven Lymphknoten [6]. Er fand
jedoch eine hohere Anzahl an positi-
ven Lymphknoten bei hohen Tumor-
stadien, bei hoherem PSA und bei
einem hoheren Gleason-Score. Ahn-
liche Daten stammen von Weingart-
ner [7]: Er fand autoptisch bei einer
kleinen Serie von Patienten mit G1-
oder G2-Tumoren tberhaupt keine

Lymphknotenmetastasen, wahrend
Patienten mit G3-Tumoren immerhin
in 50 % positive Lymphknoten auf-
wiesen. Auf seiner Studie basiert die
Empfehlung, daB fir eine suffiziente
Lymphadenektomie zumindest 20
Lymphknoten pro Seite entfernt wer-
den sollen. Auch Stone zeigte, daf8
die Zahl der positiven Lymphknoten
mit der Anzahl der entfernten Lymph-
knoten korreliert [8].

IVIETHODEN ZUR DIAGNOSE
POSITIVER LYMPHKNOTEN

Neben der chirurgisch-histologischen
Lymphknotenaufarbeitung gibt es
weitere Methoden, mit denen Lymph-
knotenmetastasen nachgewiesen
werden konnen. Freeman entdeckte
mit Hilfe von monoklonalen Antikor-
pern bei 16 % von histologisch nega-
tiven Lymphknoten Metastasen [9].
Zwei weitere Arbeiten [10, 11] erfals-
ten durch PCR (polymerase chain
reaction) bei etwa 50 % der Patien-
ten mit histologischem NO-Befund
Lymphknotenmetastasen. Fast alle
diese Patienten zeigten im postope-
rativen Verlauf einen PSA-Anstieg als
Zeichen einer Residualerkrankung.
Diese Daten zeigen, dals Mikro-
metastasen in den Lymphknoten bei
routinemaRiger pathologisch-histolo-
gischer Aufarbeitung tibersehen wer-
den konnen. Die aktuellsten Daten
zu operativen Techniken und der
Rate an positiven Lymphknoten zeigt
Tabelle 1.

Tabelle 1: Rate positiver Lymphknoten (mod. nach [1, 12])

PSA PLND konventionell PLND Sentinel-Technik  Erweiterte PLND
(ng/ml) N+ N+ N+

0-4 0 0 10 %

4-10 4,8 % 16,1 % 13 %

10-20 8,7 % 34,5 % 31 %

> 20 17 % 56,3 % 45 %

Gesamt 8,9 % 29,3 %

(292/463 Pat.)
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Die konventionelle pelvine Lymph-
adenektomie zeigt eine etwa 10 %-
Rate an positiven Lymphknoten.
Durch die Sentinel-Technik steigt die
Rate auf 30 %, im Rahmen einer
erweiterten Lymphadenektomie ist
die Rate an positiven Lymphknoten
noch hoher. In der Gruppe der Pati-
enten mit PSA-Werten unter 10 ng/ml
werden mit der konventionellen
Lymphadenektomie bei 5 % der Pa-
tienten positive Lymphknoten gefun-
den. Im Rahmen der anderen Techni-
ken steigt die Rate auf tiber 10 %,
bei PSA-Werten zwischen 10 und 20
ng/ml sogar auf etwa 30 %. Aufgrund
dieser Daten drangen sich folgende
Fragen auf:

e Worauf basiert die Entscheidung
fur eine bestimmte Vorgangsweise
bei der Entfernung oder eben
Nichtentfernung der Lymphknoten?

e Wie weit beruht ein PSA-Relapse
nach radikaler Prostatektomie auf
nicht entfernten positiven Lymph-
knoten?

Die Standard-Lymphadenektomie
wird heute immer noch nach Ergeb-
nissen aus 50 Jahre alten Studien
durchgefihrt. Autopsie-Studien von
1948 und 1952 zeigten, dal’ para-
aortale Lymphknoten haufiger befal-
len sind als parailiacale. Flock
schlielich wies nach, daB die mei-
sten tumorbefallenen Lymphknoten
beim Prostatakarzinom im Bereich
der Fossa obturatoria und der Iliaca
interna-Gefalie liegen. Dieser Be-

bezeichnet werden. Diese drei mog-
lichen Eingriffe sind in den Lehrbu-
chern beschrieben, wobei die erwei-
terte Lymphadenektomie nicht als
Standard-Operation bezeichnet wer-
den kann.

SENTINEL-LYMPHKNOTEN-
TECHNIK

Keinem bildgebenden Verfahren,
weder der Lymphangiographie, noch
der Computertomographie oder der
Magnetresonanztomographie, wird
heute ein hoher Stellenwert beim
Nachweis positiver Lymphknoten
zugemessen.

Ein besseres Konzept scheint die
Sentinel-Lymphknoten-Markierung
darzustellen. In ein tumordses Organ
wird radioaktives Material injiziert,
welches tiber die Lymphbahnen zu
den regiondren Lymphknoten trans-
portiert wird. Mit Hilfe einer Gam-
ma-Sonde wird dann die Anreiche-
rung dieses Tracers in den Lymph-
knoten gemessen. Die ersten befalle-
nen Lymphknoten bezeichnet man
als ,Sentinel-Lymphknoten” (Wach-
ter-Lymphknoten). Zeigen sich im
Gefrierschnitt die Sentinel-Knoten
tumorfrei, geht man davon aus, daf®
keine weiteren Lymphknoten befal-
len sind und dal® man auf deren Ent-
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gesagt: unter Standardbedingungen
werden bei etwa der Halfte aller Pa-
tienten die positiven Lymphknoten
nicht entdeckt. Weiters zeigte sich in
dieser Studie, dalk die Sensitivitat der
Sentinel-Methode mit 93,7 % deut-
lich hoher war als bei der Standard-
Operation mit 82,3 %. Ein Update
dieser Studie aus dem Jahr 2003 be-
statigt diese Daten [14]. Durch ver-
feinerte Nachweismethoden mit Hil-
fe immunhistochemischer Verfahren
und Serienschnittuntersuchungen der
Lymphknoten zeigte sich bei Niedrig-
risiko-Patienten ein geringer Befall
der Lymphknoten, wahrend bei
Hochrisiko-Patienten jeder dritte Pa-
tient positive Lymphknoten aufwies.
Immerhin waren 44,2 % dieser
Lymphknoten-Metastasen so klein,
daf8 sie im Rahmen einer histologi-
schen Routineaufarbeitung ohne
Serienschnittverfahren moglicherwei-
se gar nicht gefunden worden waren.
Der Einwand, da diese aufwendi-
gen Untersuchungsmethoden in der
Routinepraxis gar nicht durchgefthrt
werden konnten, wird von Studer in-
sofern entkraftet [2], als er die erwei-
terte Lymphadenektomie als Maf3-
nahme zur Entfernung von Tumorzel-
len und als praventive Verhinderung
eines PSA-Relapses interpretiert und
die genaue histologische Aufarbei-
tung der Lymphknoten zum Staging
lediglich zweitrangig ist.

reich hat sich in den Lehrbtichern als  fernung verzichten kann. Bei Befall ERWE|TERTE
Standard-Lymphadenektomie-Gebiet  der Sentinel-Lymphknoten wird je-
etabliert. Die modifizierte Lymph- doch eine erweiterte Lymphaden- LYMPHADENEKTOMlE

adenektomie, die heutzutage am
haufigsten durchgefihrt wird, umfafst
lediglich das Gebiet der Fossa obtura-
toria.

Die erweiterte Lymphadenektomie
hingegen umfafit auch die lliaca
externa-Gefale und reicht bis zur
Bifurkation. Zwischen Harnleiter und
Iliaca interna werden alle Lymphkno-
ten entfernt, auch die, die medial der
Iliaca interna liegen, welche manch-
mal als prasakrale Lymphknoten

ektomie angeschlossen. Beim
Mammakarzinom ist diese Technik
bereits ein Standard-Verfahren.

Wawroschek prasentierte 2001 erst-
mals Daten zur Sentinel-Lymphaden-
ektomie beim Prostatakarzinom [13]:
132 Patienten wurden nach Sentinel-
Markierung erweitert lymphaden-
ektomiert. Interessanterweise lagen
50 % der tumorbefallenen Lymph-
knoten aulerhalb des Standard-
Lymphadenektomiebereiches. Anders

Wawroschek untersuchte auch die
Lokalisation der befallenen Lymph-
knoten [15]. Bei Einschrankung der
Lymphadenektomie auf den Bereich
der Fossa obturatoria wurde nicht
einmal bei der Halfte der Patienten
mit positiven Lymphknoten ein
Lymphknotenbefall nachgewiesen,
nach Ausweitung auf das Gebiet der
[liaca externa erfalSte man zumindest
zwei Drittel der Patienten, bei Mit-
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einbeziehen des Gebietes der lliaca
interna ohne lliaca externa wurden
tiber 80 % der Patienten erreicht und
bei Durchfiihren einer erweiterten
Lymphadenektomie im gesamten
Gebiet der Iliaca externa und interna
inklusive Fossa obturatoria wurden
beinahe 100 % der Patienten mit
positiven Lymphknoten erfafSt. Auch
bei PSA-Werten unter 10 ng/ml,
Gleason-Scores < 6 und lokalisierten
Stadien wurden bei etwa 20 % der
Patienten Lymphknotenmetastasen
gefunden. Wawroschek zieht darauf-
hin den Schlul®, daB die Ausweitung
des Lymphadenektomiegebietes fuir
die Identifikation lymphknoten-
positiver Patienten von auferordent-
licher Wichtigkeit ist.

Janetschek zeigte auf dem EAU-Mee-
ting 2003, dal die Sentinel-Technik
mit Gammasonde auch laparo-
skopisch durchfuhrbar ist. Leider
mangelt es bis heute an einer prazi-
sen Darstellung des LymphabfluR-
gebietes der Prostata, um die Anzahl
und Lokalisation der Tracer-Injektio-
nen besser abstimmen zu kénnen.

Komplikationen im Rahmen der
erweiterten Lymphadenektomie

Clark verglich die Komplikations-
raten der in ihrer Ausdehnung unter-
schiedlichen Lymphadenektomie-
felder, indem er Patienten auf der
einen Seite standardméaRig und auf
der anderen Seite erweitert lymph-
adenektomierte [16]. Drei Viertel
aller Komplikationen zeigten sich im
Bereich der erweiterten Lymphaden-
ektomie. Im Gegensatz dazu fand
Heidenreich [17] keine erhohten
Komplikationsraten nach erweiterter
Lymphadenektomie. Burkhard [1]
betont die Notwendigkeit einer Liga-
tur statt einer Koagulation am dista-
len Ende der Lymphgefalie, die Ap-
plikation von Heparin in den Ober-
arm und nicht in die unteren Extre-
mitdten sowie die Notwendigkeit
einer ausreichenden Drainage.

Zur ldentifikation der Patienten, die
fir eine erweiterte Lymphadenekto-
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mie in Frage kommen, gibt es einen

sehr einfachen Algorithmus von

Conrad [18]:

e Hochrisiko-Patienten, die mehr
als 3 Biopsien mit einem Einzel-
Gleasonscore von tber 3 aufwei-
sen, sollten auf jeden Fall erwei-
tert Lymphadenektomiert werden,

e bei Intermedidrrisiko-Patienten ist
die Entscheidung individuell zu
handhaben und

e bei Low-Risiko-Patienten, die le-
diglich in einer Biopsie einen
Einzel-Gleasonscore von tber 3
aufweisen, und allen tibrigen Pa-
tienten kann von einer erweiter-
ten Lymphadenektomie Abstand
genommen werden.

Erweiterte Lymphadenektomie:
Diagnostisch oder kurativ?

Bader zeigte, da8 etwa 40 % der
Patienten mit lediglich einem positi-
ven Lymphknoten nach einem Follow-
up von 4 Jahren keinen PSA-Relapse
aufwiesen [19]. Bei Auffinden von
mehr als einem positiven Lymphkno-
ten war die Zahl der Relapse-freien
Patienten viel geringer. Es kann da-
her der SchluB gezogen werden, daf
die erweiterte Lymphadenektomie
bei einzelnen Patienten mit minima-
ler Lymphknotenmetastasierung
kurativ sein kann.

Hormontherapie profitieren und wel-
che man im Rahmen einer Standard-
Lymphadenektomie nicht identifizie-
ren wiirde.

HORMONTHERAPIE ALS
KURATIVER ANSATZ

Eine sofortige, postoperative Hormon-
therapie beeinflul’t bei einer Vielzahl
der Lymphknoten-positiven Patienten
die Prognose positiv. Zincke (Mayo)
zeigte [20], dafs Patienten mit Lymph-
knotenmetastasierung und sofortiger
Hormontherapie eine dhnliche Uber-
lebensrate aufwiesen, wie NO-Patien-
ten. Die erweiterte Lymphadenekto-
mie ist somit auch eine Hilfe, um
diejenigen Patienten herauszufiltern,
die von einer sofortigen adjuvanten

SCHLUSSFOLGERUNG

Durch die traditionelle Standard-
Lymphadenektomie wird nur ein
kleiner Teil der tumorbefallenen
Lymphknoten gefunden, sie ist damit
in den meisten Fallen kein addquates
Vorgehen bei Prostatakarzinom-
patienten. So finden sich bei 58 %
der lymphknotenpositiven Patienten
tumorbefallene Lymphknoten auch
im Bereich der Iliaca interna und bei
19 % ausschlieBlich dort. Neben den
Parametern wie PSA-Wert, klinisches
Stadium und Gleason-Score sollten
zur Entscheidungsfindung tiber das
Ausmal der Lymphadenektomie
auch das Alter des Patienten, sein
Gesamtzustand etc. berticksichtigt
werden.

Der Stellenwert der Sentinel-Technik
wird in den nichsten Jahren an Be-
deutung gewinnen und eine grolle
Hilfe bei der Entscheidung fir oder
gegen eine erweiterte Lymphaden-
ektomie bieten.

Bei minimalem Lymphknotenbefall
gibt es fur etwa 40 % der Patienten
die Moglichkeit einer Heilung durch
eine erweiterte pelvine Lymphaden-
ektomie.
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