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L ANGZEITERGEBNISSE ORGANER-

HALTENDER NIERENTUMORCHIRURGIE
BEIM NIERENZELLKARZINOM:
UBERLEBEN, NIERENFUNKTION UND
BLUTHOCHDRUCKVERHALTEN

Summary

Purpose: Nephron-sparing
surgery (NSS) for renal cell carci-
noma (RCC) remains controversial
for elective indications (low stage
RCC in the presence of a normal
contralateral kidney). In this sin-
gle center study survival rate and,
as novel aspects, the frequency of
postoperative arterial hyperten-
sion and renal function parame-
ters were investigated to evaluate
safety and efficacy of NSS.
Patients and methods: The com-
plete data of 248 patients opera-
ted nephron-sparing for RCC
between 1975 and 1995 were
evaluated. 175 patients were
treated for elective indication (95 %
with tumor stage T1 or T2), 73
patients for mandatory indication
(bilateral tumors, solitary kidney,
renal insufficiency). The mean
follow-up was 75 months (maxi-
mum 23 years). Results: Mean
tumor-size was lower under

ZUSAMMENFASSUNG

Fragestellung: Die organer-
haltende Nierentumorchirurgie
beim Nierenzellkarzinom ist
insbesondere fiir die elektive
Indikation (kleiner, peripherer,
unilateraler Nierentumor bei
kontralateral intakter Niere) im-
mer noch in der Diskussion. In
dieser unizentrischen, retrospekti-
ven Langzeitstudie werden Effek-
tivitat und Sicherheit der organer-
haltenden Nierentumorchirurgie
anhand von tumorspezifischem
Uberleben sowie insbesondere

elective (3.8 cm) than under
mandatory (4.7 cm) indication.
Overall tumor-specific survival
after 5 years for both indications
was 88 %. Comparing preopera-
tive vs. follow-up values, arterial
blood pressure and serum-creati-
nine values remained unchanged
for both indications. The inciden-
ce of postoperative proteinuria
(19 % imperative, 11 % elective
indication) was strongly related to
hypertension. Conclusions: NSS
for RCC under elective indication
achieves patient survival compa-
rable to the results of radical
nephrectomy. The presented data
do not indicate significant long-
term complications such as arterial
hypertension, proteinuria or
deterioration of renal function as
a result of glomerulosclerosis or
hyperfiltration. This gives further
argument for the concept of NSS
in RCC as an alternative to radical
nephrectomy in the presence of a
healthy contralateral kidney.

auch postoperativer Entwicklung
von Blutdruck und Nierenfunk-
tion untersucht.

Patienten und Methode: 248
Patienten, die zwischen 1976 und
1995 organerhaltend wegen eines
Nierenzellkarzinoms operiert
worden waren (175 elektiv, 73
imperativ bei Einzelniere, bilate-
ralen Tumoren oder Nierenin-
suffizienz), konnten mit einem
Mindestabstand von 3 Jahren zur
Operation nachuntersucht wer-
den. Die mittlere Nachbeob-
achtungszeit betrug 75 Monate
(3-23 Jahre).

Ergebnisse: Das tumorspezifische
Uberleben betrug gemeinsam fiir

elektive und imperative Indikation
88 % nach 5 Jahren. Die Nieren-
gesamtfunktion unterschied sich
selektionsbedingt bei beiden Indi-
kationen. Innerhalb der beiden
Gruppen zeigten die pra- und
postoperativen Werte fur alle un-
tersuchten Parameter jedoch kei-
ne signifikanten Unterschiede.
Insbesondere fand sich postopera-
tiv keine erhohte Hypertonie-
inzidenz. Eine postoperative
Proteinurie war eng korreliert mit
dem Vorliegen eines Hypertonus.
Schluffolgerung: Das Langzeit-
tberleben nach organerhaltender
Nierentumorchirurgie entspricht
dem nach radikaler Tumorneph-
rektomie. Der fehlende Nachweis
von Langzeitkomplikationen wie
erhohte postoperative Inzidenz
von Hypertonie, Niereninsuffizi-
enz oder Proteinurie (z. B. wegen
Glomerulosklerose oder Hyper-
filtration) unterstitzt das Konzept
der Organerhaltung als Alternative
zur Radikaloperation beim Nieren-
zellkarzinom auch unter elektiver
Indikationsstellung.

EINLEITUNG

Urspriinglich wurde die organer-
haltende Nierentumorchirurgie
nur bei imperativer Indikations-
stellung (bei Einzelnieren und
bilateralen Tumoren) durchgefiihrt
[1]. Auch gutartige Erkrankungen
der kontralateralen Niere oder
vorbestehende Globalinsuffizienz
beider Nieren, welche nach ein-
seitiger Nephrektomie zur Dialyse-
pflicht fihren wiirde, gelten als
Indikation fiir die organerhaltende
Nierentumorchirurgie (relative
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Indikation). Die ermutigenden
Ergebnisse dieses Verfahrens im
Hinblick auf Tumor-spezifisches
Uberleben und Komplikations-
raten flihrten zu einer Ausdeh-
nung der Indikationsstellung auch
auf Patienten mit kleinen unilate-
ralen Nierentumoren und einer
kontralateral intakten Niere (elek-
tive Indikation) [2—4]. Die breite
Verfligbarkeit von Ultraschall und
Computertomographie in den
letzten 15 Jahren fihrte zu einer
Inzidenzzunahme insbesondere
der kleinen Nierentumoren, wel-
che ein niedrigeres Tumorstadium
und eine bessere Prognose auf-
weisen. In diesen ausgesuchten
Fallen erscheint die radikale
Tumornephrektomie mehr denn je
als ,Overtreatment”. Aus diesem
Grunde richtete sich das Interesse
auf eine chirurgische Alternative
wie die organerhaltende Nieren-
tumorchirurgie. Effektivitat und
Sicherheit hinsichtlich Tumor-
kontrolle und Patiententiberleben
blieben jedoch stets in der Dis-
kussion, zumal die Tumornephrek-
tomie als der Goldstandard gilt.
Zudem sind bislang kaum Lang-
zeitdaten hinsichtlich der Stabili-
tat der postoperativen Nieren-
funktion und des Blutdruckver-
laufes nach Nierenteilresektion
verfuigbar. In dieser unizentri-
schen retrospektiven Untersu-
chung wurde deshalb am eigenen
Krankengut neben dem tumor-
spezifischen Uberleben beson-
ders der Langzeitverlauf der post-
operativen Nierenfunktion und
die Inzidenz einer arteriellen
Hypertonie untersucht.

PATIENTEN UND METHODE

248 Patienten, die zwischen 1976
und 1995 wegen eines Nierenzell-
karzinoms organerhaltend ope-
riert worden waren, konnten mit
einem Mindestabstand von 3
Jahren zur Operation nachunter-
sucht werden. Das durchschnittli-
che Alter der Patienten betrug
59,0 Jahre, die durchschnittliche
Nachbeobachtungszeit 75 Mona-
te (3—23 Jahre). Alle Patienten
wurden korperlich untersucht.
Hierzu gehorte die Messung des
arteriellen Blutdruckes. Es wurden
der Urin mit Sediment und die
Elektrolyte sowie die Retentions-
werte im Serum analysiert. Sono-
graphie, Computertomographie
und Thorax-Rontgen wurden bei
der Nachuntersuchung zur Evalu-
ierung des Tumorstadiums durch-
geflihrt. 23 Patienten konnten
einer szintigraphischen Nieren-
funktionspriifung (MAG 3-Clearan-
ce) zur Bestimmung der Partial-
funktion der Nieren unterzogen
werden. Bei zahlreichen Patien-
ten wurden die Untersuchungsbe-
funde und Labordaten den Unter-
lagen der weiterbetreuenden
Urologen entnommen. Entspre-
chend der Definition der WHO
wurde eine arterielle Hypertonie
diagnostiziert, wenn der systo-
lische Druck > 140 mmHg und/
oder der diastolische Druck

> 95 mmHg betrug oder der Pati-
ent eine Einfach- bzw. Mehrfach-
kombination antihypertensiver
Medikamente einnahm. Eine
Proteinurie wurde bei einem
Eiweilgehalt des Urins > 30 mg/
dl konstatiert. Tumorstadium und
Grading wurden nach der UICC-
TNM-Klassifikation in der 5. Auf-
lage, 1997 klassifiziert.

Die Daten wurden hinsichtlich
Gesamt- und Tumor-spezifischem
Uberleben analysiert. Unterschie-
de im Uberleben zwischen ver-
schiedenen Gruppen wurden mit
dem Log-rank-Test auf Signifikanz
Uberpruft. Pra- und postoperative
Blutdruck-, Serum-Kreatinin- und
Proteinurie-Werte wurden mit
dem Student’s T-Test Giberprift.

ERGEBNISSE

Von 248 Patienten wurden 175
(70 %) unter elektiver Indikation
und 73 (30 %) unter imperativer
Indikation wegen eines Nierenzell-
karzinoms operiert. Die Griinde
fur die imperative Indikations-
stellung sind in Tabelle 1 aufgeli-
stet. Die mittlere TumorgrofRe
betrug 3,8 cm in der elektiven
und 4,7 cm in der imperativen
Gruppe. Die Verteilung der Tumor-
stadien zeigte deutlich weniger
T3- und T2-Tumoren, dafiir einen
hoheren Anteil an T1-Tumoren in
der elektiven Gruppe (Tabelle 2).
Das Tumor-Grading wies hinge-
gen keine wesentlichen Unter-
schiede zwischen den beiden
Gruppen auf.

Die 5-Jahres-Gesamt-Uberlebens-
rate betrug 83 % nach elektiver
und 58 % nach imperativer
Nierenteilresektion. Die Tumor-

Tabelle 1: Grinde fiir eine imperati-
ve Indikation zur organerhaltenden
Nierentumorchirurgie bei 73 Pa-
tienten

Bilaterale Tumoren: n = 44 (60 %)
synchron n=18(25 %)
asynchron n =26 (35 %)

Einzelniere n=17(23 %)

Niereninsuffizienz n=12017 %)

Gesamt n=73



Tabelle 2: Tumor-Stadium and -Grading von Nierenzellkarzinomen nach organ-
erhaltender Nierentumorchirurgie (n = 248, TNM-Klassifikation 5. Auflage

1997)
Elektive Indikation Imperative Indikation
(n=175) (n=73)

T-Stadium
T1 90 % 67 %
T2 5% 14 %
T3a+b 5 % 19 %
Grading
Gl 25 % 23 %
Gl 67 % 63 %
Gl 8 % 14 %
Abbildung 1: Tumor-spezifisches Uberleben nach organerhaltender Nierentumor-
chirurgie (n=248) und radikaler Tumornephrektomie (n=>532) wegen eines
Nierenzellkarzinoms
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spezifische Uberlebensrate nach
5 Jahren ergab fiir die beiden
Gruppen 98,5 % bzw. 81,2 %.
Vergleicht man das Tumor-spezifi-
sche Uberleben aller organer-
haltend operierten Patienten (n =
248) mit einer Gruppe von Tu-
mor-nephrektomierten Patienten
des eigenen Krankengutes, wel-
che hinsichtlich der Verteilung
von Alter, Tumorgréfe, Tumor-
stadium und Grading vergleich-
bar ist (n = 532), so konnten kei-
ne statistischen Unterschiede
festgestellt werden (Abbildung 1).

Der mittlere Kreatininwert bei der
Nachuntersuchung betrug fir die
elektiv operierten Patienten 1,01
* 0,2 mg/dl und fiir die imperati-
ve Gruppe 1,90 + 0,7 mg/dl. Der
intra-individuelle Vergleich des
praoperativen mit dem postopera-
tiven Wert ergab einen postopera-
tiven Anstieg von im Mittel 0,23
mg/dl bzw. 0,56 mg/dl in den
beiden Kollektiven, was sich
jedoch als statistisch nicht signifi-
kant erwies. Die nuklearmedizi-
nische Nierenfunktionsmessung
bei 23 Patienten aus der elektiven

Gruppe ergab eine mittlere
Partialfunktion der operierten
Niere von 40 % = 10 %. Der
intra-individuelle Vergleich der
pra- und postoperativen Partial-
funktion zeigt einen mittleren
Abfall der Partialfunktion um
lediglich 5 %, was erneut stati-
stisch nicht signifikant war.

Praoperativ konnte bereits bei

40 % aller Patienten in beiden
Indikationsgruppen eine Hyperto-
nie diagnostiziert werden. Post-
operativ waren in der elektiven
Gruppe nur noch 35 % Hyper-
toniker vorhanden, wihrend sich
nach imperativer Indikation die
Hypertonierate auf 42 % erhohte.
Auch diese Veranderungen waren
statistisch nicht signifikant, sodal’
keine erhohte Hypertonieinzi-
denz nach organerhaltender
Nierentumorchirurgie gefunden
werden konnte.

Eine Proteinurie zeigte sich neu in
11 % nach elektiver und in 19 %
nach imperativer Operation.
Dabei war auffillig, dafs insge-
samt 95 % der Proteinurie-Patien-
ten auch Hypertoniker waren.

DISKUSSION

Die radikale Tumornephrektomie
nach Robson gilt immer noch als
der Goldstandard in der Therapie
des organbegrenzten Nierenzell-
karzinoms. Die kurative Wirksam-
keit dieses Verfahrens bei Tumo-
ren, die noch auf die Niere be-
schrankt sind, ist gut belegt [5-7],
obwohl die Daten von Robson
auch nicht unwidersprochen sind
und Kritiker das langere Uberle-
ben der radikal nephrektomierten
Patienten im Vergleich zu den



einfach nephrektomierten Patien-
ten nicht etwa auf die radikalere
Operationstechnik, sondern auf
die spezifische Patientenselektion
zurlickfuhrten. Heute gilt die
organerhaltende Nierentumor-
chirurgie als die Therapie der
Wabhl bei Patienten, die durch die
Tumornephrektomie dialyse-
pflichtig wiirden. In diesen Fallen
einer imperativen Indikation
(bilaterale Tumoren, Tumor in
Einzelnieren, vorbestehende
Niereninsuffizienz) zeigten die
Langzeitergebnisse trotz ungunsti-
ger Prognosekriterien wie ausge-
dehnte TumorgroRe, zentrale Lage
und lokal fortgeschrittene Erkran-
kung respektable Erfolge [8-13].
Auf diesen Erfahrungen basierte
die Entwicklung des Konzeptes
der organerhaltenden Nieren-
tumorchirurgie unter elektiver
Indikation (kleiner, peripherer,
unilateraler Nierentumor bei
kontralateral intakter Niere). Der
Grund fiir diese erweiterte Indika-
tion war die zunehmende Zahl
kleiner, zufdllig im Rahmen von
Sonographie und CT entdeckter
Tumoren. Es konnte gezeigt wer-
den, dal® diese inzidentellen
Tumoren ein besseres tumor-
spezifisches Uberleben fiir die
Patienten aufwiesen [14]. Aus
diesem Grunde erschien die radi-
kale Tumornephrektomie als eine
Form der Ubertherapie. Dennoch
mussen mehr Langzeitdaten elek-
tiv operierter Patienten zeigen, ob
die onkologische Sicherheit und
Wirksamkeit dieser Methode im
Hinblick auf Lokalrezidive dauer-
haft gegeben ist [15].

In dieser Studie lag das Tumor-
spezifische 5-Jahrestiberleben bei
98 % unter den elektiv und bei
81 % unter den imperativ operier-
ten Patienten. Diese Ergebnisse
stimmen Uberein mit den 5-Jahres-

tberlebensraten von Steinbach et
al., die bei 96 % bzw. 84 % lagen
[8]. Unter imperativer Indikations-
stellung fanden Novick et al. eine
Tumor-spezifische 5-Jahrestber-
lebensrate von 84 % und Zincke
von 88 % [12, 13]. Bei einem
durchschnittlichen Tumordurch-
messer von 3,8 cm und elektiver
Indikation fanden Licht und Novick
eine Tumor-spezifische 5-Jahres-
tberlebensrate von 95 % [16].
Der Vergleich zwischen radikal
Tumor-nephrektomierten und
organerhaltend fiir alle Indikatio-
nen operierten Patienten zeigt
keinen Unterschied im Tumor-
spezifischen Uberleben, was
auch andere Autoren bestatigen
[17-19].

Andere Bedenken gegen die organ-
erhaltende Nierentumorchirurgie
betreffen die langfristige Entwick-
lung der Nierenfunktion. Patien-
ten, die mit der reduzierten Masse
einer Einzelniere leben, haben
ein erhohtes Risiko fiir die Ent-
wicklung von Proteinurie, glomeru-
laren Schaden und eingeschrank-
ter Nierenfunktion aufgrund einer
glomeruldren Hyperfiltration [20,
21]. Zudem mul in Betracht
gezogen werden, dall beim Ver-
schlul der Resektionsflache an
der Niere nach Tumorentfernung
durch die Ndhte eine Parenchym-
kompression und -vernarbung
entsteht, welche zur Entwicklung
einer renoparenchymatosen Hy-
pertonie fiihren kann. Die vorge-
stellten Daten zeigen, daf die
Proteinurie nach organerhalten-
der Nierentumorchirurgie unter
imperativer Indikation deutlich
haufiger auftrat. Dies kann mit
signifikant geringerer, nach der
Resektion verbleibender funktio-
neller Nierenparenchymmasse in
dieser Indikationsgruppe erklart
werden. Interessanterweise fand

sich eine ausgepragte Korrelation
zwischen dem Vorkommen einer
Proteinurie und einer arteriellen
Hypertonie, welche den deletaren
Langzeiteffekt der Hypertonie auf
die glomeruldre Funktion verdeut-
licht. Obwohl bei manchen Pati-
enten eine Proteinurie nachweis-
bar war, fanden sich keine Hin-
weise fiir einen morphologischen
und daraus resultierenden funk-
tionellen Schaden der Restnieren.
Die Funktionsparameter zeigten
pra- und postoperativ in beiden
Indikationsgruppen keine signifi-
kanten Unterschiede. Weitere
Kontrollen dieser Patienten sind
allerdings erforderlich, um even-
tuelle spatere Schdden entdecken
zu konnen [22].

Die Inzidenz einer arteriellen
Hypertonie war nach organer-
haltender Nierentumorchirurgie
nicht erhoht. Es zeigte sich dies-
bezuglich ebenfalls kein Unter-
schied zwischen den beiden
Indikationsgruppen. Die Inzidenz
der arteriellen Hypertonie war in
dieser Patientenpopulation nicht
hoher als in einer alterskorrigier-
ten Kontrollgruppe.

Zusammenfassend konnten in der
Langzeitbeobachtung von Patien-
ten nach organerhaltender Nieren-
tumorchirurgie weder eine Nieren-
funktionsverschlechterung noch
eine erhohte Inzidenz einer arteri-
ellen Hypertonie festgestellt wer-
den. Zudem zeigten sich zwischen
der radikalen Tumornephrektomie
und organerhaltender Nieren-
tumorchirurgie keine Unterschie-
de im tumorspezifischen Uberle-
ben der Patienten. Daraus ergibt
sich die Schlulfolgerung, dal% das
Konzept der Organerhaltung
unter entsprechenden Selektions-
kriterien beim Nierenzellkarzi-
nom als sichere therapeutische
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