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1 Verzeichnisse

1.1 Abkulrzungsverzeichnis

Abklrzung Bedeutung

Ch. Charriére

cm Zentimeter

d Tag

DJ Doppel-J-Katheter

EAU European association of urology
EPL Extrakorporale piezoelektrische Lithotripsie
ESWL Extrakorporale StolRwellen Lithotripsie
Fa. Firma

KK Konkrement

KK’s Konkremente

Kompl. Komplikation

LUTS engl.: lower urinary tract symptoms
min. Minuten

mm Millimeter

NaCl Natrium-Chlorid

OKG obere Kelchgruppe

OoP Operation

PCN perkutane Nephrostomie

UKS Universitats-Klinikum Saarland
URS Ureterorenoskopie

STRF Steinfreiheitsrate

V. a. Verdacht auf

V. a. vor allem

vgl. vergleiche

YAG Yttrium-Aluminium-Granat

Z.n. Zustand nach
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2 Zusammenfassung

Ziel: Untersuchung des Einflusses des Prestentings mittels DJ-Katheter gegeniiber der primaren Ureter-
orenoskopie auf Steinfreiheits- und Komplikationsraten der ureterorenoskopischen Harnleiterstein—

Therapie und Vergleich mit den in der Literatur publizierten Daten.

Material und Methodik: Retrospektive Datenanalyse von n=538 Patienten, die im Zeitraum von 2004
bis 2012 bei Verdacht auf Harnleiterkonkremente an der Klinik fir Urologie und Kinderurologie des
Universitatsklinikums des Saarlandes behandelt wurden. Je nach therapeutischem Vorgehen konnten
diese Patienten in zwei Gruppen eingeteilt werden: Patienten mit Prestenting und Patienten mit primérer
Ureterorenoskopie, ohne Prestenting. Die Gruppen wurden hinsichtlich Komplikations- und Steinfrei-
heitsrate verglichen und mdgliche Einflussfaktoren statistisch analysiert.

Ergebnisse: Von den n=538 Patienten der Primérstichprobe mussten 261 Patienten ausgeschlossen wer-
den: 111 Patienten ohne Konkrementnachweis, 52 Patienten mit ausschliellich renalen Konkrementen,
56 Patienten mit anderen (Nicht-Prestenting-) Vorbehandlungen, 7 Félle mit intramuralen- oder extralu-
minalen Konkrementen, massiven Steinstralen oder Nierenbeckenausgusssteinen, 35 Patienten mit un-
vollstdndiger oder widerspriichlicher Dokumentation. Es verbleiben 277 Patienten der Studienstich-
probe, davon wurden 108 Patienten nach vorherigem Prestenting ureterorenoskopiert, 169 Patienten er-
hielten eine primare Ureterorenoskopie.

Das Prestenting hat einen signifikanten Einfluss auf die Steinfreiheitsrate (79,6% prestented vs. 67,5%
primére Ureterorenoskopie, p=0,027). Es konnte kein signifikanter Unterschied der Komplikationsrate
(9,3% prestented vs. 8,3% priméare Ureterorenoskopie, p=0,779) nachgewiesen werden. Es konnte kein
signifikanter Unterschied der Operationszeit (Range 110min., Median 37,5min., Mean; 47,35min. pres-
tented vs. Range 155min., Median 42,5min., Mean: 47,65min. primare Ureterorenoskopie, p=0,928)
nachgewiesen werden. Es konnte kein signifikanter Unterschied der Hospitalisationsdauer (Range 15d.,
Median 4,0d, Mean 4,46d prestented vs. Range 12d., Median 4,0d, Mean 4,44d priméare Ureteroreno-

skopie, p=0,943) nachgewiesen werden.

Fazit: Das Prestenting hat einen positiven Einfluss auf die Steinfreiheitsrate jedoch nicht auf die Kom-
plikationsrate, die Operationszeit oder die Hospitalisationsdauer. Um die Vergleichbarkeit verschiede-
ner Arbeiten zu verbessern sollten standardisierte Definitionen fir Steinfreiheit und Komplikationen

(wie Clavien & Dindo) etabliert und konsequent angewendet werden.



Abstract:

Objective: Investigation of the influence of prestenting using DJ catheters versus primary ureteroscopy
on stone clearance and complication rates of ureterorenoscopic ureteral stone therapy and comparison

with data published in the literature.

Materials and methods: Retrospective data analysis of n=538 patients who were treated for suspected
ureteral concrements at the Clinic for Urology and Pediatric Urology of the Saarland University Hospital
between 2004 and 2012. Depending on the therapeutic procedure, these patients could be divided into
two groups: Patients with prestenting and patients with primary ureteroscopy, without prestenting. The
groups were compared with regard to complication and stone clearance rates and possible influencing

factors were statistically analysed.

Results: Of the n=538 patients in the primary sample, 261 patients had to be excluded: 111 patients
with no evidence of concrement, 52 patients with exclusively renal concrements, 56 patients with other
(non-presenting) pre-treatment, 7 cases with intramural or extratraluminal concrements, massive stone
streets or renal pelvic stones, 35 patients with incomplete or contradictory documentation. A total of
277 patients remained in the study sample, of which 108 were ureterorenoscoped after prior prestenting
and 169 received primary ureteroscopy.

Prestenting had a significant influence on the stone clearance rate (79,6% prestented vs. 67,5% primary
ureteroscopy, p=0,027). There was no significant influence on complication rate (9,3% prestented vs.
8,3% primary ureteroscopy, p=0,779), surgery time (Range 110min., Median 37,5min., Mean;
47,35min. prestented vs. Range 155min., Median 42,5min., Mean: 47,65min. primary ureteroscopy,
p=0,928) and hospitalization time (Range 15d., Median 4,0d, Mean 4,46d prestented vs. Range 12d.,
Median 4,0d, Mean 4,44d primary ureteroscopy, p=0,943).

Conclusion: Prestenting has a positive influence on the stone clearance rate, but not on the complication
rate, the operation time or the length of hospitalization. In order to improve the comparability of different
procedures, standardized definitions for stone clearance and complications (such as Clavien & Dindo)

should be established and consistently applied.



3 Einleitung

3.1 Epidemiologie

Mit einer Prdavalenz von 10-15% in den Industrienationen ist die Urolithiasis dem Diabetes mellitus
nahezu gleichgestellt und hat somit spétestens seit der Jahrtausendwende den Charakter einer ,,Volks-
krankheit“ erreicht (Burgher et al., 2004; Miiller et al., 2004; Rinnab et al., 2004; Sun et al., 2018;
Tiselius, 2003). Auch neuere Quellen berichten eine weltweit steigende Inzidenz wie auch Pravalenz
der Urolithiasis (Knoll et al., 2011)

Fur das Jahr 2000 wird fur Deutschland beschrieben, dass 9,7 % der Manner und 5,9 % der Frauen im
Alter zwischen 50-64 Jahren bereits eine Steinepisode durchgemacht hatten (Fisang et al., 2015). Der
Altersgipfel der Harnsteinbildung liegt bei 50 Jahren, wobei Mé&nner generell ca. 1,4 mal haufiger er-
kranken als Frauen (Hesse et al., 2003).

Entsprechend der globalen Tendenz einer steigenden Pravalenz, stieg auch die Inzidenz der Urolithiasis
in Deutschland von 0,54% im Jahre 1979 auf 1,47% im Jahre 2000 (Fisang et al., 2015).

Dies entspricht etwa 1,2 Millionen Neuerkrankungen in Deutschland pro Jahr. In 81,3% - 84,1% aller
Erkrankungsfélle bildet Kalziumoxalat die Hauptsubstanz der Steine (Knoll et al., 2011). In Abhéngig-
keit von Umwelt-, Erndhrungs- und genetischen-Faktoren kénnen sowohl Pravalenz als auch Inzidenz
signifikant differieren (Trinchieri et al., 2000).

Die aus diesen Werten resultierende volkswirtschaftliche und soziale Belastung ist signifikant. Die
durchschnittlichen Kosten je Steinepisode belaufen sich auf ca. 2500€ (Jahr 2005). Damit ist die Uroli-
thiasis mit fast 2 Milliarden Euro im Jahr ein relevanter Kostenfaktor des Gesundheitssystems (Hesse,
2002b). Vor allem durch die hohen Rezidivraten werden die Kosten in die Hohe getrieben. Etwa 50%
der Harnleiterstein-Patienten (fiir Deutschland werden derzeit 42% angegeben (Hesse et al., 2003)) ent-
wickeln in ihrem Leben mindestens einen weiteren klinisch symptomatischen Stein (Borghi et al., 2002;
Tiselius, 2003; Turk et al., 2018).
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3.2 Pathogenese der Urolithiasis

3.2.1 Allgemeine Pathogenese

Die Urolithiasis ist ein Krankheitsbild das durch multifaktorielle, hdufig synergistisch auftretende, Ur-
sachen entsteht. Pathogenetisch kann eine Erh6hung einzelner lithogener Substanzen ebenso wie kom-
plexe metabolische Storungen, Ubergewicht oder Stressoreneinwirkung zugrunde liegen (Coe et al.,
2005; Schmucki et al., 1984; Siener et al., 2004).

Metabolische Stérungen wie Hyperkalziurie (61,8%), Hyperurikosurie (58,4%) und Hypozitraturie
(51,7%) gehdren zu den haufigsten Ursachen(Coe et al., 2005; Parks et al., 2004; Sakhaee, 2007; Siener
etal., 2004).

Voraussetzung fiir die Harnsteinbildung ist grundsatzlich die relative Uberséttigung des Urins mit litho-
genen Substanzen. Ein Uberschreiten des Loslichkeitsmaximums fiihrt zur spontanen Kristallbildung.
Fur die meisten Steintypen besteht u.a. ein pathophysiologisch kausaler Zusammenhang zum Urin-pH-
Wert (Sakhaee, 2007). Ein Uberblick ist in Tabelle 1 dargestellt.

Tabelle 1: Ubersicht zum Zusammenhang Harn-pH und Harnleiter - Steinart.

Sauer (pH < 7), es entstehen Neutral Alkalisch (pH > 7), es entstehen

Saures Kalziumphosphat Kalziumphosphat

Kalziumoxalat Struvit
(Magnesium-Ammonium-Phosphat

Harnséure (Infektsteine))

Cystein Ammoniumurat

Im sauren Milieu fallen Saures Kalziumphosphat, Kalziumoxalat, Harnsaure und Cystein aus und bilden
Konkremente. Im alkalischen Milieu fallen Kalziumphosphat, Struvit und Ammoniumurat aus und bil-
den Konkremente (Hesse, 2002b).
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Abbildung 1: Loslichkeit der lithogenen Substanzen in Abhangigkeit vom Urin-pH.
(Laube and Berg, 2013)

Die Abbildung 1 verdeutlicht, welche Lithogene im sauren- und welche im alkalischen Milieu Igslich
sind. In der Konsequenz féllen diese Stoffe im jeweils gegenteiligen Milieu aus und bilden Kristalle
bzw. Konkremente. Die Balken zeigen den anzustrebenden Urin-pH im Falle eines Chemolyse-Versu-
ches an. Uberlappende Balken zeigen mit Ihrer Gesamtbreite den gemeinsamen therapeutischen pH-

Bereich zweier Substanzen an.

3.2.2 Radiologische Eigenschaften der verschiedenen Steintypen

Die unterschiedliche Zusammensetzung der verschiedenen Harnleitersteine bestimmt malgeblich die
radiologischen Eigenschaften der jeweiligen Konkremente in der Bildgebung. Alle kalziumhaltigen
Konkremente sind rontgendicht. Sowohl Kalziumoxalat- als auch Kalziumphosphatsteine lassen sich
folglich im konventionellen Rontgenbild gut darstellen (Haag et al., 2010/11). Selbiges gilt fur Struvit-
steine (Magnesium-Ammonium-Phosphat; Infektsteine) und Cysteinsteine. Letztere zeigen sich typi-
scherweise als abgerundete milchglasartige Strukturen. Réntgendurchldssig und daher im konventionel-
len Rontgenbild nicht nachweisbar sind Harnséuresteine (Urat) und Xanthinsteine. Diese lassen sich
jedoch durch lhren Steinschatten mittels Sonographie gut sichtbar machen. AulRerdem kann hier die
moderne Dual-source-dual-Energy-Computertomographie (Nestler et al., 2018) eingesetzt werden.
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3.2.3 Steinspezifische Pathogenese

Diverse pathogene Faktoren sind ausfihrlich in der Literatur beschrieben worden:

Kalziumoxalat (rontgendicht):

Etwa 80% aller Harnsteine enthalten Kalzium. Von diesen sind wiederum 80% Kalziumoxalatsteine
(Finkielstein and Goldfarb, 2006). Ein Hauptfaktor fir die Entstehung dieser Konkremente ist die Hy-
perkalziurie (>7,5mmol/d). Daneben spielen Hyperurikosurie, Hyperoxalurie und Hypocitraturie eine
wichtige Rolle bei der Genese von Kalziumoxalatsteinen (Hesse, 2002b). Haufig gibt es auch eine
genetische Komponente (Finkielstein and Goldfarb, 2006). Im Falle einer Hyperkalziurie kommt es bei
saurem pH-Wert zur direkten Kalziumoxalatsteingenese, wahrend bei alkalischen pH-Werten Kalzi-
umphosphat als Kristallisationskeim fiir die heterogene Nukleation des Kalziumoxalats fungiert
(Baumann, 1998; Sakhaee, 2007). Allerdings beeinflusst die Oxalatkonzentration die Kalziumo-
xalatUbersattigung in gleichem Mal3e wie die Kalziumkonzentration im Harn (Pak et al., 2004). Im Falle
der Hyperoxalurie muss zwischen einer primaren und einer sekundaren, vor allem durch Fehlernahrung
oder durch Darmresektion induzierten Hyperoxalurie differenziert werden. Beglnstigt wird die Kalzi-
umsteinbildung auterdem durch hormonaktive Neoplasien der Glandula Parathyreoidea. So kommt es
im Falle eines Hyperparathyreoidismus zu einer gesteigerten Parathormon-Freisetzung und konsekutiv
zu verstarkter Mobilisation von Kalzium, welches nachfolgend die Lithogenese im Urin fordert (Coe et
al., 2005; Fisang et al., 2015; Strohmaier, 2000).

Kalziumphosphat (rontgendicht):

Kalziumphosphatsteine machen einen Anteil von 1-10% aller Nierenkonkremente aus (Mandel and
Mandel, 1989). Man spricht von Kalziumphosphatsteinen wenn das Konkrement zu mehr als 50% aus
Kalziumphosphat besteht (Coe et al., 2005). Vor allem bei Hyperkalziurie und Hypozitraturie resultiert
bei basischen pH-Werten die Bildung von Kalziumphosphatsteinen (Coe et al., 2005; Parks et al., 2004).

Harnsdure-(Urat)steine, (rontgendurchléssig):

Harnsduresteine machen in Deutschland etwa einen Anteil von 10% der Harnsteine aus (Hesse et al.,
2003). Typisch fir die Entstehung von Harnsduresteinen ist eine Konstellation von niedrigem Urin-pH-
Wert, Hyperurikdmie und Hyperkalziurie gepaart mit einem niedrigen Harnvolumen sowie (Coe et al.,
2005; Parks et al., 2004; Sakhaee, 2007; Siener et al., 2004). Bei einem Urin pH-Wert von 5,35 kdnnen
nur 180mg/l Harnséaure geldst werden. Dem gegentiber betragt die Harnsdurekonzentration beim Ge-
sunden ca. 500 mg/l (Lang et al., 1980). Pauschal l&sst sich sagen: Sinkt der pH unter 6 fallt die Harn-
séure in Form von Uratkristallen aus (Hesse, 2002b). Vor allem durch Protein- und Purin-reiche Ernéh-
rung, durch langeres Fasten und durch Tumorlysen gepaart mit einer eventuellen Dehydratation, kann
es zu einem starken Anstieg der Harnsaurekonzentration und in der Folge zu einer Harnansdauerung

kommen. Hohe Harnsdurekonzentrationen im Urin (Méanner >800mg/d, Frauen >750 mg/d) férdern
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neben der Uratsteinbildung auch die Kalziumoxalatsteingenese, da sie die Loslichkeit des selben ver-
ringern (Grover et al., 1990; Grover et al., 1992). Haufig treten die 0.g. Entstehungsvoraussetzungen der
Uratsteine gepaart mit metabolischen Erkrankungen wie Gicht, Diabetes Mellitus oder Renal-Tubulérer-
Azidose auf. Beim Diabetes ist die renale Ammoniakausscheidung auf Grund der Insulinresistenz her-
abgesetzt was eine Urin-pH-Wert Senkung zur Folge hat (Abate et al., 2004; Sakhaee et al., 2002).

Die Synthese von Ammoniak wie auch der renal-tubuldre Austausch von Natrium-wasserstoff wird
durch Insulin stimuliert. Unter Normalbedingungen kommt es bei Insulinresistenz deshalb nicht zur
Steinbildung, weil der Anstieg titrierbarer Sduren die mangelhafte Ammoniakausscheidung kompen-
siert. Werden diese Patienten jedoch einer starken Séurebelastung ausgesetzt, kommt es zu einem star-
ken Abfall der Ammoniakausscheidung mit konsekutiver pH-Senkung und in der Folge zur Formation
von Harnsauresteinen (Abate et al., 2004; Pak et al., 2003).

Auch bei starkem Ubergewicht kommt es durch die hierdurch induzierte Insulinresistenz zu einem Harn-
pH-Abfall mit 0.g. Folgen (Maalouf et al., 2004).

Als eine seltene primare Ursache ist das Lesch-Nyhan-Syndrom zu nennen. Hier kommt es in Folge
einer x-Chromosomal-rezessiv vererbten Dysfunktion der Hypoxanthin-Guanin-Phosphoribosyl-Trans-
ferase zu einem Aufstau von Abbauprodukte der Purinbasen in Form eines Konzentrationsanstieges von
Hypoxanthin und Guanin mit konsekutiver Hyperurikosdmie und Hyperurikosurie (Hesse, 2002b;
Nyhan et al., 2000).

Xanthinsteine (rontgendurchlassig):

Xanthinsteine sind eine aulerst seltene Form der Harnleitersteine. Zu deren Ausbildung kann es auf
Grund eines hereditdren Xanthinoxidase-Mangels oder -Defektes kommen. Hypoxanthin wird dann
nicht zu Xanthin und dieses nicht weiter zu Harnsaure verstoffwechselt. Beim Lesch-Nyhan-Syndrom
besteht eine sekunddre Xanthinurie, welche auf die hochdosierte Medikation mit dem Xanthinoxidas-
einhibitor Allopurinol zuriick zu fiihren ist. Die Inzidenz fiir das Auftreten von Harnsduresteinen wird
hier durch Allopurinol zwar reduziert aber im Gegenzug steigert es die Konzentration des lithogenen
Xanthins (Hesse, 2002b; Nyhan et al., 2000).

Struvitsteine (Magnesium-Ammonium-Phosphat/Infektsteine) (rontgendicht):

In Deutschland betrégt die Haufigkeit der Struvit/Infektsteine etwa 3-7% (Hesse, 2002a).

Primare, der Bildung von Struvitsteinen zugrunde liegende, Pathologien sind Hypozitraturie und Ver-
schiebung des Urin-pH-Werts in basische Bereiche. Neben zusétzlichen Risikofaktoren wie hohen Phos-
phat-, Magnesium- und Ammonium-Konzentrationen ist auBerdem die Hyperkalziurie und die Hyper-
urikosamie von Bedeutung (Hesse, 2002a).

Hauptrisikofaktor fur die Infektsteinbildung ist die persistierende Infektion der Harnwege mit Urease
bildenden Bakterien, die zu einer Harnalkalisierung und zu einem Anstieg der Karbonatkonzentration

im Harn fuhren. Haufig liegt eine Stérung der Urodynamik zugrunde. Typische Erreger sind Proteus
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spp., Pseudomonas, Klebsiella spp. und Staphylococcen. Die Urease der Mikroorganismen hydrolysiert
Harnstoff zu Ammonium, was zu einem Anstieg des pH-Wertes fuhrt. Steigt der pH Uber 6,6 kommt es
zur Bildung von Karbonatapatitkristallen, ab einem pH von 7,2 kristallisiert auch Struvit. Liegt der Stru-
vit-Apatit-Anteil eines Konkrements unter 20% liegt statt einer ureasepositiven Harnwegsinfektion
meist eine Besiedlung durch E. Coli vor (Bichler et al., 2003; Hesse, 2002a). Zuséatzlich verbrauchen
die Bakterien Citrat was ebenfalls die Lithogenese begiinstigt (Edin-Liljegren et al., 2001). Es entsteht
ein Circulus Vitiosus: Die Konkremente erhéhen mit steigender Verweildauer das Risiko und die Hau-
figkeit von Harnwegsinfektionen wéhrend diese wiederum die Konkrementbildung begunstigen. Eine
flhrende Rolle spielt dies bei Nierenkelchsteinen. Hier sind 68% der Falle als Infektions-assoziiert be-

schrieben worden (Hubner and Porpaczy, 1990).

Cystinsteine (rontgendicht):

Durch einen autosomal-rezessiv vererbten Gendefekt ist die tubulére Riickresorption von Cystin und
Arginin vermindert. Bei sauerm pH und einer Harn-Cystin-Konzentration tiber 1200 mmol/l kommt es
zur Auskristallisation und damit zur Bildung der, mit einer Haufigkeit von 0,5-1% der Harnsteine, relativ
seltenen Cystinsteine (Goll et al., 2008; Hesse, 2002a).

Exogene Faktoren:

Fuhrender exogener lithogener Faktor ist v.a. Hitzestress mit resultierender chronischer Dehydratation.
Arbeiter, die bei hohen Umgebungstemperaturen arbeiten, bilden drei Mal haufiger Harnsteine als bei
normalen Temperaturen (Borghi et al., 1993).

In heiBen und trockenen Gebieten sowie in heilen Sommern Iasst sich die Inzidenz von Nierensteinen
schon allein durch eine erhdhte Flussigkeitszufuhr senken (Siener and Hesse, 2003).

Eine weitere wichtige Rolle spielt der Mangel an Inhibitoren der Lithogenese.

Besonders hervorzuheben ist in diesem Zusammenhang das Citrat. Dieses bindet Kalzium und steht so
der Kalziumkristallbildung entgegen. Liegt die Citratausscheidung im Urin unter <2,5 mmol/d liegt eine
Hypozitraturie vor, die zu beschleunigter Bildung von Kalziumoxalatkonkrementen und einer Hem-
mung der Tamm-Horsfall-Protein-Synthese fiihrt (Hesse, 2002b; Knoll et al., 2015). Das Tamm-Hors-
fall-Protein ist im Urin das Protein mit der hochsten Konzentration. Es schitzt vor Nierensteinbildung
und Harnwegsinfekten indem es bestimmte Formen von E. Coli bindet. Weiterhin hat es immunmodu-
lierende Eigenschaften (Bachmann et al., 2005; Tamm and Horsfall, 1952).

Das Tamm-Horsfall-Protein gehdrt neben Glycosaminoglycanen, Albumin, RNA- und DNA-Fragmen-
ten, Calgranulin, Osteopontin, Nephrocalcin, uronsdurereichem Protein und Prothrombin-1-Fragment
zu den Inhibitoren mit hohem Molekulargewicht (Baumann, 1998; Coe et al., 2005; Hesse, 2002b;
Pechére-Bertschi and Stalder, 2003).
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All diese Molekile haben als Gemeinsamkeit lange polyanionische Seitenketten welche Kalziumionen
binden und somit protektiv gegen Steinbildung wirken. Auch eine metabolische Azidose beglinstigt eine
Hypozitraturie (Pillay et al., 1998).

Magnesium spielt ebenfalls eine Rolle als Lithogeneseinhibitor. Es reduziert die intestinale Absorption
von freiem Oxalat und bildet leicht I6sliche Oxalatkomplexe im Harn. Sinkt die renale Magnesiumex-
kretion unter 3mmol/d spricht man von einer Hypomagnesiurie und es kommt zu verstarkter Kalziumo-

xalatsteingenese (Baumann, 1998; Bongartz et al., 1999; Siener, 1998).

3.3 Geschichte

Seit Jahrtausenden sind Harnsteine stetige Begleiter der Menschheit. Bereits vor Beginn der Antike
zwischen 5000 und 4000 v. Chr. wurden erste Harnsteine beschrieben (Baker et al., 1996). Aus zahlrei-
chen Epochen der Geschichte liegen Harnsteinfunde vor. Die friihsten bekannten Struvitsteine aus spat-
bronzezeitlichen Grabern sind tiber 2800 Jahre alt. Auch in Mumien aus dem antiken Agypten wurden
Blasensteine entdeckt (Konert and Dietrich, 2003). Erste Therapieversuche gehen auf Hildegard von
Bingen (1098-1179) zuriick, sie erkannte schon den Zusammenhang zwischen Diat, Alkoholkonsum
und Harnsteinbildung (Fisang et al., 2015). Bis zu den ersten vielversprechenden Versuchen der Spie-
gelung von Harnréhre, Blase oder Harnleiter verging jedoch noch geraume Zeit.

Um 1800 versuchte der Mainzer Mediziner Philipp Bozzini (1773- 1809) iiber die kleine Offnung eines
Katheters, welcher zur Entleerung tberfiillter Harnblasen schon ab 400 v. Chr. beschrieben wird, Ein-
blick in die Blase zu gewinnen. 1804 konstruierte er in Frankfurt am Main das erste Endoskop, welches
er in Folge seiner Funktion ,,Lichtleiter* nannte. Die Erfolge hielten sich jedoch in Grenzen. Darauf
aufbauend gelang dem Berliner Urologe Maximilian Nitze (1849-1906) etwa 75 Jahre spéter die bahn-
brechende Erfindung seines ,,Kystoskops®. Ausgestattet mit einer 3-Linsen-Optik wurde es ab 1886 in-
dustriell in Serie hergestellt und erwies sich als kostengiinstiges und leicht zu handhabendes Gerat, durch
das die Entfernung von Blasensteinen oder Fremdkdrpern, die Entnahme von Biopsien und die Schlit-
zung von Stenosen der Urethra zu Routineverfahren wurden. Die Mdoglichkeiten der Harnleiter- und
Nieren-Diagnostik blieben allerdings mit diesem Geré&t auf Grund seiner GroRe stark eingeschrénkt.
1887 gelang es Nitze erstmals das Harnleiter Ostium in der Blase mit einem Ureterkatheter unter Sicht
zu entrieren und so den Urin beider Nieren getrennt voneinander aufzufangen.

Das erste Rontgenbild eines schattengebenden Ureterkatheters wurde 1899 in Paris durch Theodor Tuf-
fier angefertigt. In der Folge gelang von Lichtenberg erstmals 1906 eine retrograde Harnleiterdarstellung
mit Kontrastmittel und Rowntree erfand 1923 die Ausscheidungsurographie (Heuk and Macherauch,
1995). Jedes dieser Verfahren hat seine diagnostische Relevanz fiir Erkrankungen der oberen Harnwege
bis heute behalten. Der Harnleiterstein war trotz dieser immensen Fortschritte noch nicht direkt erreich-

bar. Erst Anfang des 20. Jahrhunderts konnten die ersten Therapieerfolge von nicht spontan
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abgangsféahigen Harnleitersteinen erzielt werden. Instrumente wie Zangchen, Spiralen, Schlingen und
Kdrbchen wurden entwickelt und eingesetzt. Problematisch blieb die Notwendigkeit diese Geratschaf-
ten proximal des Konkrements zu positionieren, was ein blindes VVorschieben am Stein vorbei und durch
mdogliche Stenosen und Kinkings des Harnleiters erforderte. Entsprechend hohe Misserfolgs- und Kom-
plikationsraten waren die Folge. Perforationen und Rupturen des Harnleiters mit der Notwendigkeit ei-
ner Laparoskopie waren keine Seltenheit. Lange war die primare offene Freilegung und Entfernung
eines Harnleitersteins in vielen urologischen Zentren der Standard.

In Europa setzte sich ab 1937 der von Ludwig Zeiss eingefiihrte Schlingenkatheter durch, der durch
seine Komplikationsarmut alle anderen Fanginstrumente dieser Zeit Gbertraf.

Der 1958 von Enrico Dormia konstruierte Fangkorb (in Form einer zylindrischen Spirale), fand vor
allem in Amerika spater aber auch in Europa eine groRe Zahl von Anwendern und wird bis heute einge-
setzt (Konert and Dietrich, 2003).

Um eine suffiziente Ureteroskopie zu gewéhrleisten waren diinnere Endoskope mit leistungsféhigeren
Optiken erforderlich. Die technischen Voraussetzungen daftr lieferte Harold H. Hopkins 1959 in Lon-
don mit der Erfindung seiner Stablinsenoptik. Den Wert dieser Erfindung erkannte damals Karl Storz,
der 1960 die lichtleitenden Eigenschaften der Glasfasern entdeckte und diese zur Konstruktion der ersten
Kaltlichtquelle nutzte.

Die erste transurethrale diagnostische Ureterorenoskopie gelang den Urologen H. H. McGovern und M.
Walzak 1962 unter Verwendung eines ein 9 Charr. Fiberskopes. Dieses Gerét blieb jedoch in Folge
seines hohen Preises und seiner Reparaturanfélligkeit eher bedeutungslos, lieferte aber die Vorlage fur
das flexible Pyelo-Ureteroskops mit Fiberoptik und Operationskanal (Reuter and Reuter, 1998). Dieses
diente der, u.a. bioptischen, Harnleiterdiagnostik und der Therapie von Ureterkonkrementen mittels
Dormiakdrbchen. Rigide Ureterorenoskope kamen erstmals Ende der 70er Jahre zur Anwendung. 1980
konstruierte E. Perez- Castro in Zusammenarbeit mit der Firma Storz ein 12 Charr. starkes, 50 cm langes
rigides Ureterorenoskop mit einem 4 Charr. Operationskanal, mit dem er den gesamten Harnleiter ein-
schliefllich des Pyelons einsehen konnte und als erster dort endoskopische Operationen bei Steinen,
Tumoren, Stenosen etc. ausfuhrte (Hofmann, 2005). Eine modifizierte Variante dieses Instruments hat
sich inzwischen weltweit durchgesetzt, so dass Steinextraktionen mittels Schlingenkatheter oder feinen
Zangen jetzt unter Sicht durchgefiihrt werden kénnen. Schon 1981 beféhigte dieses Gerat zur intralumi-
nalen mechanischen, elektrohydraulischen und Ultraschall-basierten Lithotripsie von Harnleiter und
Nieren-Steinen. In den 1980er Jahren wurde die Ureterorenoskopie zu einem Routineverfahren in na-
hezu jeder groReren urologischen Klinik.

Ausschlaggebend war unter anderem der schon wesentlich friiher einsetzende und bis heute anhaltenden
Trend der steten Miniaturisierung urologischer Instrumente und die konsekutiv niedrigere Invasivitat.
Mit der Entwicklung der extrakorporalen StoRwellenlithotripsie (ESWL) durch Chaussy, Eisenberger
und Mauermeyer wurden die Optionen bei der Steintherapie um ein alternatives, erganzendes aber auch

konkurrierendes Verfahren erweitert. Der grof3e Vorteil der ESWL ist die geringe Invasivitat, so dass
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diese beispielsweise bei Kindern mit Harnleitersteinleiden haufiger Anwendung findet. Ein Nachteil der
ESWL ist, dass die Erfolgsrate abhéngig von multiplen Faktoren ist. Als solche nenn die aktuelle Leit-
linie der European assiciation of urology (EAU) 2018 Konkrement-GréRe und Lokalisation, die Kon-
krement-Harte und den Habitus des Patienten (Turk et al., 2018). Weitere Nachteile der ESWL liegen
im verzdgerten Steinabgang, der oftmals notwendigen Mehrfachbehandlung und der teilweise, gerade
in den diinnen relativ beweglichen Ureteren, schwierigen bis unmdglichen Steineinstellung bei Ureter-
steinen, z.B. bei Steinen in Knochendeckung. Es kann zwar auf unterstiitzende invasive Verfahren wie
beispielsweise das Einbringen eines DJ-Katheter vor der ESWL zurtickgegriffen werden, dies wird von
der aktuellen Leitlinie jedoch nicht explizit empfohlen, da es zwar die Haufigkeit von sog. Steinstralien
mindert, jedoch keine Einfluss auf Steinfreiheit- oder Komplikationsraten hat (TUrk et al., 2018). Haufig
sind im Anschluss an eine ESWL invasive auxillare MalRnahmen (URS, perkutane Nephrostomie u. a.)
z.B. zur Beseitigung einer Steinstrale oder von Restkonkrementen notwendig. Daher ist die ESWL des
Harnleiters ein schwieriges und Zeit intensives Unterfangen im Vergleich zur ESWL von Nierenbe-
ckenkonkrementen.

Die mit nur ca. 10% primarer Steinfreiheitsrate niedrige Erfolgsrate der ESWL im Bereich der Ureteren
und die hdufig postinterventionell notige ureterorenoskopische Sanierung resultierender Steinstralen
machen die URS weiterhin zu einem sowohl diagnostisch als auch therapeutisch uneingeschrankt be-
deutsamen Verfahren.

3.4 Entwicklung der Ureterorenoskopie am Universitatsklinikum
des Saarlandes

Fur die vorliegende Studie sollen die Ureterorenoskopien (URS) als therapeutisches Verfahren zur Be-
seitigung von Harnleitersteinen und deren klinische Ergebnisse untersucht werden. Dazu wurde der
Zeitraum von November 2004 bis Dezember 2012 gewahit.

Betrachtet man nur die URS, welche im Bereich des Harnleiters mit dem Ziel der Steintherapie durch-
gefuhrt wurden, so verzeichnen die Fallzahlen einen Anstieg 41 URS im Jahr 2005, auf 71 URS im
darauffolgenden Jahr und einen Hohepunkt von 101 Eingriffen im Jahre 2010. Durchschnittlich werden
im Zeitraum von 01.01.2005 bis 01.01.2013 67 Ureterorenoskopien pro Jahr mit dem Ziel der Steinthe-
rapie im Bereich des Harnleiters durchgefihrt. Hier sind URS-OPs mit anderen Indikationen wie z.B.

Harnleiterstenosen, Tumoren oder Nierenbecken- oder Nierenkelchkonkrementen nicht beriicksichtigt.

Die Gesamtzahl der am UKS durchgefihrten URS liegt also hoher.
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3.5 Therapie Algorithmus bei Harnleitersteinen am UKS

Konservative Therapie

Das Homburger Therapiekonzept orientiert sich an den jeweils giltigen Leitlinien der deutschen und
europaischen Fachgesellschaften und sieht im Sinne einer Minimierung der Invasivitét einen der URS
vorausgehenden konservativen Therapieversuch vor, sofern das Konkrement anhand seiner GroRe und
Lokalisation als spontan abgangsfahig eingestuft werden kann. Preminger et al. zufolge haben Patienten
mit Harnleitersteinen mit einer GroRRe bis 4mm eine 95% Wahrscheinlichkeit innerhalb von 40 Tagen
einen spontanen Steinabgang zu bemerken (Preminger et al., 2007). Die aktuellen Leitlinien der EAU
2018 nennen eine SteingroRe <10mm als Grenzwert bis zu welchem ein Spontanabgang prinzipiell noch
maoglich ist und empfehlen einen entsprechenden konservativen Therapieversuch nur fiir Konkremente
<6mm (Turk et al., 2018). Dieser Therapieversuch umfasst eine sogenannte Expulsionstherapie mit
nicht-steroidalen Antiphlogistika (NSAR). Diese bieten bessere Schmerzkontrolle als Opiate. Spasmo-
lytika haben keinen zusétzlichen schmerzlindernden Effekt (Turk et al., 2018). Wenn ein Spontanabgang
als moglich erachtet wird, erfolgt leitliniengerecht unter Beachtung maoglicher Kontraindikationen eine
Therapie mit z.B. Diclofenac 100-150mg/Tag fiir 3-19 Tage. Wenn keine Analgesie zu erreichen ist
wird eine weiterflihrende Therapie eingeleitet.

Die spontanen Abgangsraten werden in der Literatur fur proximale Harnleitersteine mit nur 22,5% be-
schrieben, wahrend sie im mittleren Harnleiterdrittel bereits bei 46,2% und im distalen Harnleiterdrittel
bei 71% liegt. Bei Durchmessern von mehr als 7mm wird ein Spontanabgang als unwahrscheinlich be-
schrieben. Mit neueren medikamentdsen Expulsionstherapien werden in der Literatur Spontanabgangs-
raten um 83,6% genannt (Bach et al., 1983; Jayant et al., 2014; Morse and Resnick, 1991).

Klinisch unterliegt dies jedoch starken interindividuellen Schwankungen, so dass es z. B. vorkommt,
dass groRere Steine =5mm ohne ausgepragte Beschwerden abgehen, wahrend kleinere Steine =3mm
nur unter erheblichen Beschwerden und evtl. erforderlicher Intervention zum Abgang zu bringen sind.
Somit ist das Procedere nicht allein von der SteingréfRe abhangig zu machen, sondern ist vor allem auch
nach dem individuellen Beschwerdebild und Wunsch des Patienten zu richten. So kann die Berufsaus-
tibung fur Steinpatienten verboten oder stark eingeschrénkt sein (Pilot, Lokflhrer, Berufskraftfahrer
etc.). Der konservative Therapieansatz beinhaltet weiterhin auch die Empfehlung zu einer hohen Trink-
menge und ausreichender Bewegung.

Kontraindiziert ist die konservative Therapie jedoch bei Vorliegen einer ausgeprégten Harnstauung
und/oder einer stummen Niere sowie bei jedem Verdacht einer infizierten Harnstauungsniere. Zeichnet
sich trotz adéquater Gegenmalinahmen eine septische Symptomatik ab ist eine sofortige (notfallmaRige)
Entlastung der gestauten Harnwege mittels transurethraler Harnleiter-Stentung oder perkutaner Neph-
rostomie (PCN) angezeigt, um die Entstehung irreversibler Nierenschaden oder einer Urosepsis zu ver-

meiden. Flhrt die konservative Therapie nicht zum Erfolg oder ist diese kontraindiziert, so wird wie im
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nachfolgenden Abschnitt beschrieben nach den Empfehlungen der jeweils aktuellen Leitlinie zur Uroli-

thiasis verfahren.
Interventionelle Harnleitersteintherapie

Als Konsequenz des Therapiealgorithmus der aktuellen Leitlinie 2018 soll die Entscheidung zwischen

ESWL und URS als Therapie ureteraler Konkremente wie in Abbildung 2 dargestellt erfolgen.

Proximal Ureteral Stone

1. URS (ante- or retrogade)

>10 mm f > 2 SWL

<10 mm | » SWL or URS

Distal Ureteral Stone

1. URS
> 10 mm = 5 SWL
<10 mm 2 SWL or URS

SWL = shock wave lithotripsy; URS = Ureterorenoscopy.

Abbildung 2: Therapiealgorithmus fir Ureterkonkremente aus der EAU-Leitlinie 2018.
(Tirk et al., 2018)

Geht ein ansonsten unkomplizierter Harnleiterstein nicht innerhalb von 40 Tagen spontan ab, sind wei-
tere Behandlungsmdglichkeiten zu evaluieren.

Liegt das Konkrement im proximalen oder distalen Drittel des Harnleiters und ist <10mm grol, ist die
ESWL nach dem Prinzip der geringsten Invasivitat die Therapie der ersten Wahl. Dies gilt ebenfalls fir
Konkremente des Nierenbeckens oder der Kelchsysteme <20mm. Bezliglich der Steinfreiheitsrate gibt
es hier insgesamt keinen Unterschied zwischen URS und ESWL, dennoch hat die ESWL fiir Steine <10
mm eine hohere Steinfreiheitsrate als die URS. Fiir Steine >10mm zeigt sich die Ureterorenoskopie

tiberlegen. Die Praferenz der optimalen Methode orientiert sich an 0.g. Algorithmen.

20



Verglichen mit der ESWL hat die URS bei Betrachtung der ersten vier postoperativen Wochen eine
signifikant hohere Steinfreiheitsrate. Jedoch ist dieser Unterschied bei Betrachtung der ersten drei post-
operativen Monate nicht signifikant. Die Wiederbehandlungsrate nach URS ist niedriger, bei jedoch
vergleichsweise hdherer Komplikationsrate und langerem stationdarem Aufenthalt. Insbesondere bei sehr
adipdsen Patienten ist die URS erfolgversprechender als die ESWL (Turk et al., 2018).

Bleibt der Erfolg nach erster ESWL-Sitzung aus, kann eine zweite angeschlossen werden, wobei man
auf Grund der hier recht niedrigen Erfolgsquoten besser auf eine Behandlung mittels URS umsteigt
(Pace et al., 2001).

Befindet sich der Stein im distalen Harnleiter ist die ESWL ebenfalls eine Option mit &hnlich guter
Erfolgsquote wie bei proximaler Lokalisation, sofern das Konkrement sich nicht in Knochendeckung
befindet.

Wegen der hohen Primérerfolgsrate von mehr als 90% und dem besseren Kosten-Nutzen-Verhéltnis hat
sich bei distaler Lokalisation sowie auf Grundlage des 0.g. Sachverhaltes die Ureterorenoskopie als
Verfahren der ersten Wahl durchgesetzt.

Nachteilig bei der ,,In-Situ-ESWL* ist die Abhangigkeit von den bereits 0.g. multiplen exogenen Fak-
toren wie Habitus und Konkrementparametern. Sollte sich das Konkrement nicht mittels ESWL desin-
tegrieren lassen oder sollte eine Steinstrale verbleiben, werden dennoch invasive MalRnahmen notwen-
dig. Ein Vorteil ist neben der geringeren Invasivitat, dass eine Allgemeinnarkose nicht zwingend not-
wendig ist und unter bestimmten Voraussetzungen in Analgosedierung oder Spinalandsthesie gearbeitet
werden kann (Turk et al., 2018).

3.6 Indikationen und Kontraindikationen der Ureterorenoskopie
bei Harnleiterkonkrementen

Im Falle einer unklaren Raumforderung der ableitenden Harnwege oder des Nierenhohlsystems wird,
sofern es die Klinik des Patienten erlaubt, primér eine ausfihrliche, moglichst nicht-invasive Diagnostik
durchgefuhrt, dazu gehdren, in aufsteigender Invasivitat: Urin-Test (pH und ggf. Zytologie), Sonogra-
phie, Ausscheidungsurographie, Computertomographie, dann ggf. retrograde Uretropyelographie mit
ggf. seitengetrennter Spllzytologie. Auch neuere Verfahren wie das nicht-kontrastmittelverstarkte CT
(vgl. dual-source -CT, NCCT) kdnnen genutzt werden, um die Charakteristika eines Konkrements (z.B.
Dichte, Zusammensetzung, innere Struktur) zu ermitteln (Nestler et al., 2018; Turk et al., 2018). Insbe-
sondere durch das dual-source-dual-Energy-CT kdnnen vor allem Harnsdurekonkremente trotz ihrer
Rontgendurchlassigkeit mit sehr hoher Genauigkeit gut diagnostiziert werden. Dies erdffnet die Mog-
lichkeit eines konservativen Therapieversuchs mittels Chemolyse und kann einen invasiven Eingriff

ersparen. Die Strahlenbelastung der modernen Rontgengerate der dritten Generation ist gegenlber den
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Vorgangermodellen deutlich reduziert (Nestler et al., 2018). Ist mit diesen Methoden keine sichere Di-
agnosestellung maéglich oder kann ein Konkrement als urséchlich diagnostiziert werden, welches nicht
konservativ zu therapieren ist, so wird die Indikation zur URS gestellt (Turk et al., 2018). Zudem kann
bei einer URS bei Bedarf die zytologische Untersuchung einer Urinprobe via Instrumentenkanal einge-
leitet werden. Ebenso ist es bei V.a. einen Harnleitertumor méglich mittels einer Biopsie-Zange Gewe-
beproben aus verdachtigen Arealen zu gewinnen.

Auch pathomorphologische Strukturen wie Harnleiter- und Nierenbeckenabgangs-Stenosen kénnen
mittels der URS gut diagnostiziert und u.U. behandelt werden (Campbell et al., 1997).

Die mit Abstand hdufigste Indikation der URS ist jedoch die Extraktion und ggf. Lithotripsie von Harn-
leiterkonkrementen (Campbell et al., 2002).

Indikationen

Die Indikationsstellung zur URS bei Harnleitersteinen wird durch diverse Faktoren beeinflusst. Darunter
fallen u.a. anatomische Gegebenheiten, Harnstauung, Art und Effektivitét einer eventuellen VVorbehand-
lung, die Beschwerdesymptomatik, SteingréfRe- und Lokalisation und ggf. eine Impaktion von Steinma-
terial nach Vorbehandlungen.

Im Harnleiter befindliche Konkremente verursachen meistens schmerzhafte akute Nierenkoliken. Selbst
kleine Konkremente kénnen heftige Schmerzen verursachen, so dass deren Entfernung gerechtfertigt ist
(Brandt et al., 1993). Bei der Wahl der Therapie mussen diese Aspekte beriicksichtigt werden.

GemaR den Leitlinien zur Urolithiasis der EAU von 2018 richtet sich die Indikation zur aktiven Harn-
leitersteinextraktion primar nach den folgenden Punkten:

e  Steine mit niedriger Spontanabgangswahrscheinlichkeit

e  Persistierende Schmerzen trotz suffizienter Analgesie

e  Persistierende Obstruktion

e Niereninsuffizienz (renale Dysfunktion, beidseitige Obstruktion, Einzelniere)

Die Entscheidung flr ESWL oder URS soll wie bereits beschrieben nach VVorgabe des aktuellen Leitli-
nien - Algorithums erfolgen (vgl. Kapitel 3.5) (Tirk et al., 2018).

Fur diese Empfehlungen stiitzt sich die Leitlinie auf die Arbeiten von: (Preminger et al., 2007;
Skolarikos et al., 2010a; Skolarikos et al., 2010b). Als eine der ersten Fragen fur das therapeutische
Vorgehen bei interventionspflichtigem Harnleiterstein stellt sich die Entscheidung zwischen den beiden
gangigen Verfahren URS und ESWL.

Zusammenfassend ist eine abwartende Haltung mit medikamentdsem Therapieversuch bei Patienten mit
Harnleitersteinen dann mdglich, wenn diese entsprechend (ber die Risiken und Warnsymptome aufge-
klart wurden. Eine medikamentds-konservativer Therapieversuch scheint die besten Ergebnisse bei
Konkrementen <5mm im distalen Ureter zu erbringen. Verglichen mit der ESWL ermdglicht die URS

bei Betrachtung der ersten postoperativen Wochen eine signifikant héhere Steinfreiheitsrate. Jedoch ist
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dieser Unterschied bei Betrachtung der ersten drei postoperativen Monate nicht signifikant. Die URS
bietet eine hohere Chance auf Steinfreiheit mit nur einem Eingriff bei jedoch im Vergleich zur ESWL
hoherer Komplikationsrate und ldngerem stationarem Aufenthalt. Bei sehr adipdsen Patienten ist die
URS als Therapie der ersten Wahl empfohlen (Turk et al., 2018).

Kontraindikationen

Die Kontraindikationen der Ureterorenoskopie werden in der Literatur wie folgt angegeben:

Allgemeine Kontraindikationen:
e Allgemeine Narkoserisiken
e Ausgepragte Koxarthrose und Beckendeformitdaten mit nicht moglicher Steinschnittlagerung
e Unbehandelte Harnwegsinfektionen

e Urosepsis

GemaR der Empfehlung der EAU 2018 gelten neben generellen Problemen, wie beispielsweise dem
Narkoserisiko oder unbehandelten Harnwegsinfekten, keine spezifischen Kontraindikationen fir eine
URS, sofern keine individuellen Problematiken wie z.B. Harnleiterstrikturen bestehen (Tirk et al.,
2018).

Patienten mit Harnleiterinfektionen werden primér antibiotisch behandelt bevor die URS durchgefiihrt
wird. Sollte eine Nierenbeckenektasie vorliegen wird ggf. ein DJ-Katheter eingelegt, um den Harnab-
fluss zu sichern.

Bei Patienten mit oraler Antikoagulation (OAK, NOAK) oder Thrombozytenaggregations-hemmung
wird gemaR den Empfehlungen der aktuellen Leitlinie verfahren. Diese bietet eine detaillierte Tabelle

zum entsprechenden Vorgehen je nach Medikation und Risiko (Turk et al., 2018).
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3.7 Pro und Contra der Ureterorenoskopie

Die URS ist ein vielseitig einsetzbares Verfahren, welches zur Therapie diverser Erkrankungen der ab-

leitenden Harnwege eingesetzt wird. Die URS bringt viele Vorteile, aber auch einige Nachteile mit sich.

Um den Stellenwert der URS fur die Therapie der Urolithiasis von anderen Therapien klar abzugrenzen,

sollen hier Pro und Contra der URS als Therapie bei Harnleiterkonkrementen gegeniiberstellt werden.

Pro

Contra

Schnelle Intervention mdglich

Schnelle Steinfreiheit

Steinextraktion unter Sicht, Beurteilung der lokalen Situation im Harnleiter méglich (z.B. Stein-
impaktierung, Entziindung, Odem)

Sofortige Reaktion auf Komplikationen moglich (z.B. Stenteinlage)

Gute Steinfreiheitsraten im Vergleich zu Alternativen (ESWL)

Auch in Spinalandsthesie oder unter bestimmten Voraussetzungen in Analgosedierung maéglich
Auch in der Schwangerschaft ein sicheres Verfahren

Auxilidrmalinahme nach ESWL

Empfohlene Therapie bei Patienten mit nicht pausierbarer antithrombotischer Therapie
Empfohlene Therapie bei adipdsen Patienten

Diagnosestellung und Therapie in einem Eingriff méglich

In Abhéngigkeit von der Klinik des Patienten gibt es nur wenig harte Kontraindikationen

Invasives Verfahren

Strahlenbelastung

Hohere Komplikationsrate im Vergleich zur ESWL (Perforation/Verletzungen/ Blutungen)
Postoperative, sekundére Komplikationen wie z.B. Ostiumschwellung (mit evtl. konsekutiver

Stauungsniere), Infektionen

(Andreoni et al., 2001, Lifshitz and Lingeman, 2002; Tirk et al., 2018)
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3.8 Komplikationen und deren Beherrschung

Sowohl Friih- als auch Spat-Komplikationen der URS sind zwar allgemein selten, missen aber dennoch
bei der Indikationsstellung bedacht werden.

Zu den die Komplikationsrate beeinflussenden Faktoren zahlen neben den individuellen Gegebenheiten
des Patienten (Anatomie, Steinlage, Steinanzahl, etc.) auch der Typ des Ureterorenoskops und die Er-

fahrung des Operateurs.

Typische Komplikationen der Ureterorenoskopie

Blutungen: Eine Blutung ist als Austritt von Blut aus dem vaskuldren System in das Hohlsystem klinisch
als Makrohaematurie zu erkennen. Diese birgt die Gefahr einer Verlegung des Harnableitenden Systems
durch Koagelbildung.

Mukosaverletzung: Eine Mukosaverletzung ist ein Einriss oder eine Abschiurfung der intraluminalen
Schleimhaut der ableitenden Harnwege. Dies kann u.U. eine Blutung nach sich ziehen.
Harnleiterperforation: Als Perforation wird eine alle Wandschichten des Harnleiters durchdringende,

punktformig penetrierende Verletzung der Harnleiterwand bezeichnet. Hier kann dann Urin austreten,
es bildet sich ein Urinom mit Gefahr der sekundaren Entziindung, Sepsis.

Harnleiterabriss: Bei einem Harnleiterabriss kommt es zu einer Ruptur des gesamten Ureter-Quer-

schnitts durch alle Wandschichten, so dass dessen Kontinuitat unterbrochen ist.

Infektion: Im Rahmen einer Infektion des Harntraktes kann Fieber, eine Pyelonephritis und sogar eine
Sepsis auftreten. Insbesondere wenn bereits prainterventionell eine Infektion der ableitendenden Harn-
wege vorliegt, kann es im Rahmen der Intervention zur Einschwemmung von Bakterien in die Blutbahn
mit Bakteridmie und im schlechtesten Falle einer hieraus resultierenden Uro-Sepsis kommen.

Harnleiterstriktur: Eine Harnleiterstriktur ist eine narbige Verengung des Harnleiterlumens. Diese kann

auch noch lange nach der OP auftreten bzw. klinisch relevant werden.

Vesikouretraler Reflux: Ein vesikoureteraler Reflux ist der Ruickfluss von Urin aus der Harnblase in den

Ureter oder in schwerer ausgepragten Fallen bis ins Nierenbecken. Im Falle eines vorliegenden Harn-
wegsinfektes besteht hier ein erhdhtes Risiko fir eine aszendierende Infektion. Diese Komplikation re-
sultiert nur bei Verletzung des VerschluBmechanismus des distalen Harnleiters durch den Blasen-
detrusor und ist eher selten.

Obliteration des DJ-Katheters: Hierbei kommt es zu einer Verstopfung des pra- oder intra-operativ ein-

gelegten DJ-Katheters und somit zu einem Harnstau.
(Geavlete et al., 2006; Somani et al., 2017).
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Prinzipielle MaRnahmen zur Beherrschung von Komplikationen

Blutungen: Je nach Intensitét reichen die MalRnahmen von konservativer Therapie unter engmaschiger
Kontrolle, bis zur Einlage eines Harnblasen-Spulkatheters und kontinuierlicher Harnblasenspulung zur
Vermeidung einer obstruierenden Koagelbildung.

In sehr schweren Féllen kann eine Bluttransfusion oder die Substitution von Gerinnungsfaktoren oder
Thrombozyten notwendig sein. Sollte hier keine Blutstillung erreicht werden kénnen, kann angiologisch
die Darstellung und der Verschluss des blutenden GefaRes versucht werden oder, als Ultima Ratio eine
offen-chirurgische Harnleiterfreilegung und Blutstillung, v.a. bei Verletzung / Perforation von arteriel-
len GeféRen.

Mukosaverletzung: Ggf. DJ-Katheter-Einlage.

Harnleiterperforation: Einleitung einer prophylaktischen antibiotischen Therapie, Einlage eines DJ-Ka-

theters, wenn die Kontinuitat besteht.
Harnleiterabriss: Einlage einer perkutanen Nephrostomie zur Harnableitung und ggf. offene chirurgi-

sche Sanierung.

Infektion: Sofortige Blutabnahme (Labor + Blutkultur) und Urin-Asservierung zur Erregerkulturierung
und Einleiten einer initial kalkulierten antibiotischen Therapie mit spéterer antibiogrammgerechter An-
passung und ggf. intensivmedizinischer Therapie.

Harnleiterstrikturen: Endoskopische Therapie (Bougierung, Inzision).

Vesicouretraler Reflux: Offene operative Therapie.
Obliterierte Ableitung: Wechsel des obliterierten Doppel-J-Katheters (DJ)
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3.9 Definition Steinfreiheit in der Literatur

Fur die Beurteilung der Erfolgsrate der untersuchten Intervention ist die Steinfreiheitsrate sehr wichtig.
In der Literatur genannte Definitionen fiir Steinfreiheit differieren jedoch stark in Abhéngigkeit vom
jeweils durchgefuhrten Therapieverfahren und der durchfihrenden Institution. Eine allgemeingltige
und genormte Definition der Steinfreiheit ist trotz eingehendem Studium diverser Literaturstellen und
der Leitlinien nicht zu finden. In den untersuchten Arbeiten wurden unterschiedliche Definitionen von
Steinfreiheit verwendet (Assimos et al., 2016; Benken, 2010; Goll et al., 2008; Kadner et al., 2011).
Daher wurde fur die folgende Arbeit folgende Definition angewendet:

Definition der .,.Steinfreiheit* fiir diese Dissertation:

Als "steinfrei" wird fir diese Arbeit folgender Zustand definiert:
¢ Im Harnleiter lassen sich makroskopisch keine oder lediglich spontanabgangsféhige Restdesin-
tegrate / Konkremente nachweisen, (nach entsprechender Beurteilung des Operateurs und Be-
schreibung im OP Bericht),
e der Operateur schreibt in seinem OP-Bericht "steinfrei",
e Es ist kein Konkrementnachweis in der postoperativen sonographischen und/oder radiologi-
schen Kontrolle nachweisbar (diese Definition kommt zur Anwendung, soweit im OP-Bericht

keine Aussage zur Steinfreiheit getroffen wurde).

Verbleibende Kelchkonkremente oder ins Nierenbecken zuriick gestoBene (push-back) Konkremente
werden als "nicht steinfrei" betrachtet.

Ein (z.B. auf Grund einer Stenose) nicht vollstandig einsehbarer Harnleiter wird prinzipiell als "nicht
steinfrei" gewertet. Obwohl diese Arbeit nur den Harnleiter untersucht, werden auch postinterventionell

verbliebene Nierenkelchkonkremente als nicht steinfrei gewertet.
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3.10 Das Prestenting und dessen Indikationen

Der Terminus "Prestenting" steht fuir das Einbringen eines Katheters in den Ureter im Vorfeld einer
weiterfiihrenden definitiven Behandlung wie beispielsweise der Ureterorenoskopie. Meist wird hier ein
Doppel-J-Katheter verwendet, alternativ gibt es auch ein Mono-J-Katheter der vom Nierenbecken dann
transurethral bis nach extrakorporal verlauft und eine gesonderte Urinbilanzierung der betroffenen Niere
ermdoglicht. Ein Doppel-J-Katheter ist ein flexibles Kunststoffréhrchen dessen Enden Ihrer Eigenelasti-
zitédt folgend die charakteristische ,,Ringelschwanz- Form (Pig-Tail) ausbilden, sofern der dafiir beno-
tigte Raum zur Verfligung steht. Dies ist beispielsweise in der Harnblase oder im Nierenbecken der Fall.
Die Pig-Tail Form soll zum einen eine Dislokation und zum anderen eine Perforation durch die Wand
des Hohlorgans verhindern. Die Einlage des Mono- oder DJ-Harnleiterkatheters kann in Lokalan&sthe-
sie durchgefiihrt werden. Hierfur wird im Rahmen einer Cystoskopie das Ostium des entsprechenden
Ureters mit einem Ureterkatheter intubiert und ggf. zur Steinlokalisation retrograd kontrastiert. Dann
wird der Ureter mittels eines Terumo-Fihrungsdrahtes sondiert und dieser wird unter radiologischer
Durchleuchtung mit Bildwandler bis in das Nierenbecken vorgeschoben. Dabei kann ein Konkrement
auch ins Nierenbecken zuriickgeschoben werden (push-back). Uber diesen Fiihrungsdraht wird mittels
Einflhrhilfe in Seldinger-Technik der definitive DJ- oder Mono-J-Ureterkatheter unter radiologischer
Durchleuchtung mit Bildwandler bis in das Nierenbecken vorgeschoben. Liegt der DJ in der gewiinsch-
ten Zielposition, wird der Fuhrungsdraht entfernt und der DJ freigesetzt. Dabei bilden dessen Enden
ihrer Eigenelastizitat folgend die charakteristische Pig-Tail Form aus. Das Prestenting dient immer in
erster Linie der Therapie einer Harnpassagestérung und somit der Sicherstellung einer suffizienten
Harnableitung bis zum definitiven Operations-Termin zur Steinsanierung. Kausal fur eine derartige
Harnpassagestorung kénnen verschiedene Pathologien wie beispielsweise Tumoren oder eine Uroli-
thiasis sein. Insbesondere bei Harnleitersteinen sollte eine Drainage mittels Prestenting erfolgen wenn
ein konservativer Therapieversuch frustran verlauft (Turk et al., 2018). Fir die ESWL wird das routine-
maRige Prestenting in den aktuellen Leitlinien nicht empfohlen, da es weder die Steinfreiheitrate, noch
die Zahl der auxiliaren Therapien reduziert. Allerdings kann durch ein Stenting die Ausbildung von
SteinstraRen reduziert werden (Turk et al., 2018). Auch im Vorfeld einer URS wird kein routineméaRiges
Prestenting empfohlen, obwohl eine Erleichterung des ureterorenoskopischen Konkrementmanage-
ments, eine bessere Steinfreiheitsrate und eine Reduktion intraoperativer Komplikationen beschrieben
wurde (Tlrk et al., 2018).

Als positiver Begleiteffekt fuhrt der DJ-Katheter auflerdem zu einer passiven Dilatation des Ureters
(Bourdoumis et al., 2014; Vachon et al., 2017). In wieweit dieser Effekt die Steinfreiheitsrate der an-
schlieBenden URS beeinflusst, soll an Hand der vorliegenden Arbeit ndher untersucht werden.

Auch nach therapeutischen Eingriffen, wie der Ureterorenoskopie, kann das Einbringen eines Ureters-

tents z.B. auf Grund einer manipulationsbedingten Mukosaschwellung notwendig sein.
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RoutineméaRiges Stenting nach URS ist nach Leitlinie 2018 nicht nétig, da in prospektiven, randomisier-
ten Studien gezeigt wurde, dass dies mit einer erh6hten postoperativen Morbiditat assoziiert sein kénnte.
Allerdings sollten DJ-Stents bei Patienten mit erhéhtem Risiko fiir Komplikationen wie z.B. ureteralen
Traumen, residuellen Konkrementfragmenten, Blutungen, Perforationen etc. sowie in allen zweifelhaf-
ten Féllen eingebracht werden um die Harnableitung sicher zu Stellen und Notfélle zu vermeiden. Eine
ideale Verweildauer des postoperativ eingebrachten Stents ist nicht bekannt. Meist werden ein bis zwei
Wochen post URS favorisiert (Turk et al., 2018).

Indikation zum Prestenting
Die aktuellen Leitlinien 2018 der EAU zur Urolithiasis nennen die folgenden imperativen und fakulta-
tiven Indikationen des Prestentings in Bezug auf die Ureterorenoskopie:

Imperative Indikationen:

1. Wenn mit konservativen medikamentosen MaRRnahmen keine suffiziente Analgesie erreicht
werden kann, ist die Drainage mittels DJ-Stenting / PCN (Perkutane Nephrostomie) oder die
sofortige Steinentfernung indiziert.

2. Bei Harnstau mit Zeichen einer Infektion/Sepsis besteht die dringende Indikation einer Entlas-
tung mittels DJ-Stent oder PCN. Beide Verfahren sind diesbezuglich gleich effektiv. Vor der
definitiven Behandlung (URS/Steinentfernung) sollten nach Mdglichkeit unbedingt ein Infekt
oder eine Sepsis ausbehandelt werden.

3. Wenn bei einer schwangeren Patientin kein Spontanabgang zu erreichen ist oder Komplikatio-
nen auftreten (z.B. hartndckige Symptome, schwere Hydronephrose, vorzeitige Wehen) ist die
Entlastung mittels DJ/PCN indiziert. In der Therapie einer moderaten bis schweren symptoma-
tischen Hydronephrose ist das Stenting bis nach der Geburt effektiver als die konservative The-
rapie. Die URS ist jedoch eine ernstzunehmende Therapieoption, da wahrend der Schwanger-
schaft eine hohere Tendenz fiir Stentverkrustung / Obstruktion besteht und somit hier weniger
héaufig Stentwechsel notwendig werden. AulRerdem treten weniger irritative LUTS (engl. lower

urinary tract symptoms) auf und die Patientenzufriedenheit ist besser.
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Fakultative Indikationen:

1. Wenn die Intubation des Ostiums bzw. der Zugang zum Harnleiter nicht mdéglich ist kann das
Einbringen eines DJ-Stents fur 7-14 Tage mit anschlieRender, erneuter URS den Zugang er-
leichtern.

2. Gegeniber dem direkten Zugang mittels Ureterschleuse weist die Ureterintubation nach Pres-
tenting das niedrigste Komplikationsrisiko auf.

3. Ein routinemaRiges Stenting vor URS ist nicht erforderlich. Das Prestenting erleichtert jedoch
das ureterorenoskopische Management von Steinen, verbessert die Steinfreiheitsrate und redu-
ziert intraoperative Komplikationen.

(Tirk et al., 2018)

3.11 Perkutane Nephrostomie (PCN)

Eine Alternative zum Prestenting bei Harnabflussstorung ist die perkutane Nephrostomie. Diese Art der
Harnableitung ist, wie der Name schon suggeriert, invasiver als das Einbringen eines DJ-Katheters, da
hier der Ableitungskatheter von auen perkutan ins Nierenbecken eingebracht wird. Indiziert ist die
PCN v.a., wenn eine Ableitung mittels DJ-Katheter nicht mdglich ist. Auch dieser Eingriff kann in Lo-

kalanasthesie unter sonographischer und radiologischer Kontrolle durchgefiihrt werden

perkutaner Nephrostomie-
Katheter/Nierenfistel

Haut

perkutaner
Nephrostomie-
Katheter

Katheterbeutel

Abbildung 3: Schematische Darstellung Funktionsweise einer percutanen Nephrostomie.
(Abbildung mit freundlicher Genehmigung der European Association of Urology),
(European Association of Urology, 2017).
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3.12 Fragestellung und Zielsetzung

In 8-10% der primaren URS verlauft der Versuch den Ureter zu intubieren und zu passieren frustran,
wie Bourdoumis et al. beschreiben. Dies nahm Bourdoumis zum Anlass, die in einer solchen Situation
zur Verfligung stehenden Therapieoptionen eingehender zu betrachten. So untersuchte die Gruppe die
Koaxialdilatation mit semirigiden Dilatatoren, die Ballon-dilatation und das Prestenting mit seiner pas-
siven Dilatation des Ureters.

Im Fazit der Arbeit raten die Autoren von semirigiden Coaxialdilatatoren ab. Demgegentber werden
die Ballondilatation fiir schwierige Ureter, jedoch nur bei Anwendung durch einen erfahrenen Endouro-
logen sowie die Benutzung von speziell fiir den Ureter entwickelten Ballondilatatoren empfohlen, wel-
che langsam und kontrolliert unter optischer Kontrolle aufgeblasen werden. Als dritte Therapieoption
wird das Prestenting genannt. Hier verweisen die Autoren jedoch auf stentassoziierte Komorbiditaten,
so dass ein mehrzeitiges VVorgehen nétig sein kann und ein l&ngerer Zeitraum bis zu definitiven Therapie
vergeht (Bourdoumis et al., 2014).

Auch andere Arbeiten untersuchten die passive Ureterdilatation durch das Prestenting. Hierdurch steht
dem Operateur mehr Bewegungs- und damit Handlungsspielraum zur Verfiigung. Der ureterdilatierende
Effekt konnte von Vachon et al. im Tierversuch an Hunden nachgewiesen werden (Vachon et al., 2017).
Resultierend wird also durch die prestenting-induzierte Ureterdilatation das urspriingliche Verhaltnis
von KonkrementgroRe zu Ureterlumen positive beeinflusst. Dies sollte die Steinentfernung erleichtern
und resultierend zu héheren Steinfreiheits- und niedrigeren Komplikationsraten fiihren. Hieraus entstand

die Idee zur Fragestellung der vorliegenden Arbeit.

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, den Einfluss des Prestentings mittels DJ-Katheter gegeniiber der
primédren URS auf Steinfreiheits- und Komplikationsraten bei ureterorenoskopischen Harnleiterstein—
Therapie zu untersuchen. Folgende Punkte sollen dazu naher analysiert werden:

e Welchen Einfluss hat das Prestenting auf die Komplikationsrate gegeniiber der primaren URS
(ohne Prestenting)? Dazu werden H&ufigkeit und Art der verschiedenen Komplikationen darge-
stellt und standardisiert (Clavien & Dindo) ausgewertet.

e Welchen Einfluss hat das Prestenting auf die Steinfreiheitsrate, im Vergleich zu einer priméren

URS ohne Prestenting.

Die Datenerhebung erfolgte retrospektiv. Zum Zeitpunkt der Datenerhebung wurde das Prestenting vor
URS in den Leitlinien der EAU als fakultativ dargestellt (Turk et al., 2012). Eine klare Indikationsstel-
lung fiir das Prestenting vor URS wurde auch bis heute nicht definiert (Turk et al., 2018). Eine nahere
Untersuchung der Indikation zum Prestenting ist im Rahmen dieser retrospektiven Arbeit somit leider
nicht mdéglich, da die Indikation zum Prestenting auf Basis der fakultativen Leitlinien-Empfehlung von

der Préferenz des Operateurs abhéngig ist und interindividuell stark differierte.

31



4 Material und Methodik

4.1 Erarbeitung der Daten und statistische Tests

Datenerhebung

Fur diese Arbeit wurden die Daten von n=538 Patienten untersucht. Diese wurden im Zeitraum von
Januar 2004 bis Januar 2012 an der Klinik fir Urologie und Kinderurologie des Universitatsklinikums
des Saarlandes untersucht. Erstes Auswahlkriterium des Patientenkollektivs der Primérstichprobe ist ein
endoskopischer Eingriff mit diagnostischer oder therapeutischer Intention bei Verdacht auf- oder Nach-
weis von Konkrementen im Bereich der Ureteren. Konkremente im Bereich des Nierenbeckens und der
Kelchgruppen der Niere wurden bei der priméren Patientenauswahl nicht eingeschlossen.
Einschlusskriterien fur die Bildung der Studienstichprobe sind Prestenting, primére URS und Nachweis
von Ureterkonkrementen.

Ausschlusskriterien fir die Bildung der Studienstichprobe sind fehlender Konkrementnachweis, aus-
schliellliches Vorliegen renaler Konkremente, intramurale oder extraluminale Konkremente, massive
SteinstraBen nach ESWL, Nierenbeckenausgusssteine, zu unvollstdndige oder widerspriichliche Doku-
mentation und Patienten welche eine andere Vorbehandlung als das Prestenting erhalten haben.

Die Operationen der ersten finf untersuchten Jahre, jene bis 2007 wurden noch nicht zentral im digitalen
Krankenhausinformationssystem SAP erfasst. Deren Datenerhebung erfolgte analog aus archivierten
Papierakten anhand der OP-Biicher und der OP-Berichte der Eingriffe. Die weitere Datenerhebung fur
OPs ab November 2007 konnte dann mit Hilfe des Krankenhausinformationssystems SAP durchgefiihrt
werden. Denn ab diesem Zeitpunkt wurden alle OPs und die weitere Dokumentation dort zentral erfasst
und konnten somit in digitaler Form fiir die vorliegende Arbeit erschlossen werde. MaRgeblich fur die
zeitliche Zuordnung ist der Operationstermin.

Zur Erfassung der préoperativen Parameter (Art der Vorbehandlung), der Konkrementparameter
(Grofe, Anzahl, Lokalisation), der Operationsparameter (Operationszeit, Instrumentarium, Komplika-
tionen, Steinfreiheit), sowie der postintervenitonellen Parameter (Hospitalisationsdauer, postinterventi-
onellen Ableitungs-dauer) wurden die Operationsdokumentationen, die Entlassberichte und Rontgen-
bilder ausgewertet und vermessen. Die bis zum Jahr 2007 nur auf konventionellen Rontgenfilmen ar-
chivierten Réntgenbilder wurden einzeln gesichtet und erkennbare Konkremente analog vermessen. An-
schlieBend wurde deren Lokalisation in einer Datenbank digital erfasst. Digitalisierte Rontgenbilder
wurden mittels Software-tool vermessen. Die Konkremente wurden dabei, dem Beispiel der aktuellen
Leitlinie fur Urolothiasis der EAU 2018 (Turk et al., 2018) sowie aktueller Literatur zum Thema Harn-
leitersteine (Assimos et al., 2016; Lumma et al., 2013) folgend, in zwei Gruppen mit jeweils SteingréRen
< 10mm und >10mm eingeteilt.

Sollten Lucken in der Dokumentation der bendétigten Daten auftreten, wird je Teilfragestellung entschie-

den ob diese mit dem vorliegenden Datensatz zielfuhrend beantwortet werden kann oder ob die
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Teilfragestellung auf Grund eines zu liickenhaften Datensatzes aus der weiteren Bearbeitung ausge-
schlossen werden muss. In einem solchen Falle wirde entsprechendes im Ergebnisteil dargelegt und
begriindet (vgl. Kapitel 5.2.3 und 5.5).

Die gesammelten Daten wurden anonymisiert und digital erfasst (Microsoft ® Excel®, Microsoft Office
Home and Student 2016, Version 1901 (Build 11231.20130 Klick-und-Los)), zur statistischen Auswer-
tung wurde das Statistikprogram SPSS (IBM Corporation, USA, IBM SPSS Statistics Version 24) be-
nutzt. Dieses wurde auch fur die Erstellung der Abbildungen und Tabellen genutzt.

Die Quellenangaben sowie das Quellenverzeichnis wurden mit dem Literaturverwaltungsprogram End-

note X6 (Thomson Reuters (scientific) Inc., Endnote Version X6) erstellt und verwaltet.

Beschreibung der statistischen Tests

Zur Untersuchung des Zusammenhangs zwischen qualitativen Variablen wurden Kreuztabellen erstellt
und Chi-quadrat-Tests durchgefiihrt. Falls der Test ein statistisch signifikantes Ergebnis lieferte, wurde
anschliellend die Starke des Zusammenhangs mit dem Phi-Koeffizienten oder Cramers V beurteilt.
Beide sind Malzahlen fiir die Starke des Zusammenhanges zweier dichotomer (Phi) oder beliebi-
ger (Cramers V) nominalskalierter Variablen. Dabei kann der Phi-Koeffizient Werte zwischen -1 und 1
annehmen. Cramers-V kann nur Werte zwischen 0 und 1 annehmen. Je néher der Wert bei der O ist,
desto schwadcher ist der Zusammenhang der untersuchten Variablen.

Im Anschluss erfolgte eine univariate Varianz-Analyse zur Beurteilung des Einflusses der jeweiligen
Variablen. Eine multivariate Analyse wurde auf Grund der niedrigen Zahl an Events als statistisch nicht
valide bewertet und daher nicht durchgefihrt.

Prozentuale Angaben wurden auf eine Nachkommastelle gerundet, p<0,05 wird als statistisch signifi-
kant gewertet. Alle Analysen erfolgten mit SPSS Version 24 (IBM Corporation, USA, IBM SPSS Sta-

tistics Version 24).
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4.2 Instrumentarium und Operationstechnik

4.2.1 Instrumentarium

Die im Weiteren vorgestellten medizinischen Instrumente und Operationstechniken beziehen sich auf
die, wéhrend des untersuchten Zeitraumes von 2004-2012, eingesetzten Instrumente und Operationsme-
thoden. Die im Folgenden aufgefiihrten Abbildungen der medizinischen Instrumente wurden freundli-
cher Weise von der Richard Wolf GmbH zur Verfligung gestellt.

Ureterorenoskope
Am UKS werden je nach Anforderung sowohl starre, semirigide als auch flexible Ureterorenoskope
eingesetzt. Als Standard wird ein 6,5 Ch. messendes semirigides Ureterorenoskop ahnlich dem in Ab-

bildung 5 dargestellten Gerat verwendet.

St

o«

Abbildung 4: Semirigides Ureterorenoskop der Richard Wolf GmbH.
(Richard-Wolf-GmbH, 2016)

Die starren und semirigiden Ureterorenoskope haben gegeniiber dem flexiblen Ureterorenoskop die
Vorteile eines grofieren Arbeitskanales und eines groReren Kamerablickfeldes. Ein sich aus der Rigiditat
dieser Ureterorenoskope ergebender Nachteil ist die Unmdoglichkeit einer visuellen Untersuchung der
unteren Kelchgruppe. Aus diesem Grunde wurden situationsbezogen auch flexible Ureterorenoskope

wie das in Abbildung 6 gezeigte eingesetzt.
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Abbildung 5: Flexibles Ureterorenoskop der Richard Wolf GmbH.
(Richard-Wolf-GmbH, 2016)

Ein klarer Vorteil dieses Instrumentes ist seine ausgepragte Flexibilitat und der kleinere Durchmesser,
wodurch ein noch filigraneres Arbeiten ermdglicht wird. Als nachteilig zu bewerten ist der im Vergleich
zu den rigiden- und semirigiden Ureterorenoskopen kleinere Arbeitskanal und das kleinerer Kame-
rasichtfeld. AuRerdem zeigen sich die flexiblen Ureterorenoskope als duferst anfallig fir diverse Scha-
den bei gleichzeitig hohen Reparaturkosten. Eine Flexion der Spitze bei nicht ganz vorgeschobener La-
sersonde beispielsweise, fuhrt schnell zu einer Beschadigung der den Arbeitskanal auskleidenden
Membran. In der Folge kann das Gerat nicht mehr adaquat sterilisiert werden. Uberpriift wird eine solche

Schédigung nach jedem Einsatz durch eine Impedanzmessung.

Lithotripter

Lithotripter sind Instrumente zur in-situ Desintegration grofRer Konkremente in kleinere, besser zu hand-
habende Fragmente. Das Geréat wird Uber den Arbeitskanal des Ureterorenoskopes eingefiihrt. Es gibt
viele verschiedene Funktionsmechanismen. Diese reichen von Hydraulik tber Ultraschall bis hin zu
Lasern. Im Folgenden finden Sie einen kurzen Uberblick iber die an der Klinik fiir Urologie und Kin-

derurologie des UKS eingesetzten Instrumente.

Ultraschall Lithotriptoren
Dieses Desintegrationsinstrument arbeitet mit Ultraschallwellen, um kinetische Energie auf das zu des-

integrierende Konkrement zu tbertragen. Es wurde das Calcuson-System von Storz verwendet.

Hydraulische Lithotriptoren

Dieses Desintegrationsinstrument arbeitet &hnlich wie ein Presslufthammer hydraulisch und mit hohen
Frequenzen. Die zu desintegrierenden Konkremente werden praktisch zermeifelt.

Je nach Ausfuhrung sind auch einzelne Schockabgaben moglich. Am UKS werden hydraulische Li-

thotriptoren der Richard Wolf-GmbH eingesetzt, wie in den Abbildungen 7 und 8 dargestellt.
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Abbildung 6: Hydraulische Lithotriptorsonden **Swiss LithoClast™ und Basisstation der Richard
Wolf GmbH.
(Richard-Wolf-GmbH, 2016).

Abbildung 7: Semirigides Ureterorenoskop mit aufgesetztem Swiss LithoClast der Richard Wolf
GmbH.
(Richard-Wolf-GmbH, 2016)
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Laser Lithotripter

Ein Laserlithotripter dient zur mechanisch schonenden in vivo- Desintegration von Nieren- und Harn-
leiterkonkrementen. Am UKS wird mit einem Holmium YAG Laser- System der Bauart "MegaPulse
30+" der Richard Wolf GmbH. gearbeitet. Dieses steht als kompakte Dektop-Version "MegaPulse Desk-

top 30+" oder als mobile Towerversion "MegaPulse Tower 30+", wie in Abbildung 9 dargestellt, zur

Verfligung.

Meea

Desktop 30*

Abbildung 8: Laserlithotripter-System der Bauart MegaPulse 30+ Holmium YAG Laser der

Richard Wolf GmbH.
Oben in der kompakten Desktopversion "MegaPulse Desktop 30" und unten in der mobilen Tower-

Ausfihrung "MegaPulse Tower 30" (Richard-Wolf-GmbH, 2016).
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Extraktionswerkzeuge: Zangen

Diese dienen der Zerkleinerung und Entfernung von Konkrementen aus dem Harntrakt und werden ber
den Arbeitskanal des Ureterorenoskopes eingesetzt. Kleinere Konkremente kénnen mittels Steinfass-
zangen in toto extrahiert werden. GroRere Steine kdnnen entweder mittels eines Lithotripters oder mit-
tels verschiedener Zangen zerkleinert und nachfolgend geborgen werden. Es gibt eine breite Vielfalt

verschiedener Variationen von Zangen. Abbildung 10 zeigt einige Beispiele der Richard Wolf GmbH.

(ITTTTT 0T 7 118 7T T i 49 33 - 3334 7 i 3 g iy iy 1
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Abbildung 9: Diverse Formen von Falizangen der Richard Wolf GmbH.
(Richard-Wolf-GmbH, 2016).

Extraktionswerkzeuge: Hakchen
Das Hakchen wird in der Regel dazu benutzt Harnleitersteine, die sich in den Ureterostien verkeilt haben

aus diesen hervor zu luxieren. Dariber hinaus ist das Einsatzgebiet recht begrenzt.

Extraktionswerkzeuge: Dormiakdrbchen

Das Dormiakdrbchen ist ein Extraktionsinstrument, welches mittels mehrerer Dréhte ein Fangkorbchen
bildet. Im getffneten Zustand kann ein Konkrement durch die weiten Maschen in das Innere des Korb-
chens gelangen, wo es dann durch zuziehen des Drahtschlingen-Kafigs fixiert und in toto geborgen
werden kann. Der 1958 von Enrico Dormia konstruierte Fangkorb (in Form einer zylindrischen Spirale),
fand vor allem in Amerika aber auch in Europa eine groRe Zahl von Anwendern und wird bis heute
eingesetzt (Konert and Dietrich, 2003).

Abbildung 11 zeigt einige Formbeispiele des in diversen Variationen erhéltlichen Instruments hier von
der Richard Wolf GmbH.
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Abbildung 10: Verschiedene Dormiakdrbchen und der Bedienungsmechanismus der Richard
Wolf GmbH.
(Richard-Wolf-GmbH, 2016)
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4.2.2 Mono- und Doppel- J-Katheter

Ein DJ-Katheter ist ein diinner Schlauch, welcher sich durch elastische Riickstellkrafte selbststandig an
beiden Enden zu einer Art Ring aufrollt, wenn er den nétigen Raum dazu hat. Dies dient der Fixierung
des Katheters im Nierenbecken bzw. der Harnblase und soll eine Dislokation verhindern. Ein Mono-J-
Katheter bildet den Ring nur an einem Ende aus.

Nach langer dauernden ureterorenoskopischen Eingriffen jeglicher Art wird der DJ obligat eingesetzt
um einer Harnabflussstorung durch eine eventuelle manipulationsbedingte Mukosaschwellung vorzu-
beugen. Untenstehende Abbildung 12 zeigt einen typischen DJ mit Fuhrungsdraht und Einfiihrhilfe. Der
Mono- und Doppel-J-Katheter werden auch i.R. des Prestentings oder der PCN eingebracht. Prestenting

und PCN wurden bereits in der Einleitung ausfihrlich beschrieben (vgl. Kapitel 3.10 und 3.11).

Abbildung 11: Doppel-J-Katheter und Fiihrungsdraht der Richard Wolf GmbH.
(Richard-Wolf-GmbH, 2016)
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4.2.3 Operationstechnik

Die nachstehende Abbildung 13 gibt eine erste schematische Vorstellung der ureterorenoskopischen
Harnleitersteintherapie mit einem flexiblen Ureterorenoskop.

Harnleftersein

Ureteroskop

ureTeroscope

Abbildung 12: Schematische Darstellung einer Ureterorenoskopie mit einem flexiblen Ureterore-
noskop zur Konkrement - Bergung mittels Dormiakérbchen.
(European Association of Urology, 2017)

Das operative VVorgehen im Einzelnen

Der narkotisierte Patient befindet sich in Steinschnittlage an einem, den allgemeinen Sterilitatsvorkeh-
rungen entsprechenden, urologischen Arbeitsplatz mit Rontgen-Mdglichkeit. Als Spulflussigkeit wird
isotone Kochsalzldsung (NaCl 0,9 %) verwendet. Zur visuellen Unterstiitzung von extrakorporal kommt

eine Durchleuchtungseinheit in Form eines Uroskop - rontenarbeitsplatzes zu Einsatz.

Schritt 1: Urethrozystoskopie

Die Cystoskopie geht obligat jeder URS voraus. Sie dient der Beurteilung von Harnréhre und Harnblase,
Lokalisation und Morphologie der Harnleiterostien, sowie dem Ausschluss vesikaler Tumoren.

Es wird ein Gleitmittel in die Urethra eingebracht. Beim Mann wird diese durch leichten Zug am Penis
begradigt. Anschliefend wird das Cystoskop Uber die Urethra unter konstantem Spiilstrom eingebracht.
Die Blase wird systematisch auf der Suche nach Pathologien ausgespiegelt.
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Schritt 2: Ureterkatheter (UK)

AnschlieBend wird optional ein Ureterkatheter in das Ostium des zu untersuchenden Harnleiters einge-
filhrt. Uber den Zentralkanal kann Urin asserviert werden. Dann wird im Falle einer primaren URS
durch Einspritzen von Kontrastmittel unter Durchleuchtung am uroskopischen Rontgenarbeitsplatz ein
retrogrades Urogram erstellt. Hier lassen sich nicht réntgendichte Konkremente als UmflieBungsfigur

im Negativkontrast erkennen.

Schritt 3: Einbringen eines flexiblen Sicherheitsdrahtes

Nun wird ein flexibler Terumo-Draht iber den Ureterkatheter in den Harnleiter vorgebracht und bis ins
Nierenbeckenkelchsystem vorgeschoben. Sollte der URS eine Vorbehandlung mittels Prestenting vo-
rausgegangen sein, so wird der DJ etwa zur Halfte hervorluxiert, so dass ein Terumo-Draht in dessen
distales Ostium eingefthrt und anschliefend durch den DJ vorgeschoben werden kann. Anschlielend
wird der DJ entfernt, wobei der Fuhrungsdraht im Ureter verbleibt. Dieser dient flr die im Weiteren
folgenden Arbeitsschritte der sicheren Gerétefihrung. Im Falle einer primédren URS gewabhrleistet die
Beschaffenheit des Drahtes selbst in schwierigen Féllen meist eine Steinpassage da dieser sehr diinn und
gleitfahig ist. Das Verletzungsrisiko wird durch die flexible Drahtspitze minimiert.

Schritt 4: Instrumentenwechsel

Anschliefend wird der Ureterkatheter entfernt, wahrend der Terumo-Draht in situ als Sicherheits- bzw.
Fuhrungsdraht belassen wird. Eine Lagekontrolle erfolgt mittels radiologischer Durchleuchtung. Jetzt
wird vom Cystoskop auf das Ureterorenoskop gewechselt. Dieses wird parallel zum Sicherheitsdraht

oder Uber den liegenden Draht (bei flexibler Ausfuihrung) eingefihrt.

Schritt 5: Intubation des Ureterostiums

Nun folgt die Intubation des Ureterostiums. In seltenen Féllen kann hier eine Bougierung notwendig
sein. Dieser Schritt birgt die Gefahr einer traumatischen Schadigung des distalen Harnleiters. Falls eine
Ostiumintubation unter Sicht nicht méglich ist, wird durch den Arbeitskanal ein weiterer Fiihrungsdraht
in das Ostium vorgeschoben. Dieser ermdglicht in der Regel die Passage. Nach erfolgreicher Intubation

kann der zweite Fiihrungsdraht wieder entfernt werden.

Schritt 6: Ureterpassage

Nachdem das Ureterorenoskop in den Ureter eingebracht ist, wird es unter visueller und radiologischer
Kontrolle, dem anatomischen Verlauf des Harnleiters folgend, entlang des Flihrungsdrahtes vorgescho-
ben. Das Lumen sollte hierbei immer im Blickfeld bleiben und das Vorschieben atraumatisch maglich
sein. Wéhrenddessen fliel3t ein konstanter Spiilstrom, welcher bei Bedarf, wie z.B. bei schlechter Sicht,
mittels einer manuellen Pumpe verstarkt werden kann. Der Spulstrom sollte allerdings so schwach wie

maoglich gehalten werden, um ein Abtreiben des Harnleitersteines nach cranial ins Nierenbecken zu
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vermeiden. Bei unauffélligem Harnleiter ist eine Passage bis ins Nierenbecken-Kelchsystem maglich.
AbschlieBend wird der Ureter iber eine KM-Darstellung auf eine eventuelle Harnleiterverletzung Giber-

prift. Diese wirde sich als radiologisch sichtbare Extravasation des Kontrastmittels zeigen.

Schritt 6.1: Konkrement-Therapie

Sollte sich im Laufe der Ureterpassage ein Konkrement finden, soll dieses vollstandig entfernt werden.
Jegliche Manipulationen am Stein erfolgen prinzipiell unter endoskopischer Sicht.

Das Konkrement kann bei entsprechender GroRe mittels einer Fasszange oder eines Dormiakérbchens
in toto geborgen werden. Hierzu wird das Konkrement ergriffen und durch vorsichtiges Zuriickziehen
des Ureterorenoskops unter kontinuierlicher visueller und falls n6tig intermittierender radiologischer
Kontrolle, extrahiert. Ist auch dies wegen der Grolze des Konkrementes nicht maéglich, erfolgt eine Des-
integration unter konstantem und bei Bedarf manuell verstarktem Spulstrom. Es wird versucht alle Frag-
mente mittels Fasszange oder Kdrbchen zu bergen. Es werden einige Konkremente bzw. Desintegrati-
onsfragmente zur Laboranalyse asserviert. Es wird immer die makroskopische Steinfreiheit des Patien-
ten angestrebt.

Schritt 7: Komplette Ureterorenoskopie

Nach Erreichen des Nierenbeckens werden sukzessive die verschiedenen Kelchgruppen auf Pathologika
hin untersucht. Nur eine bis ins Nierenkelchsystem durchgefiihrte Ureterorenoskopie kann als vollstan-
dig gewertet werden. Insbesondere bei Verwendung eines starren Ureterorenoskopes kann eine Kon-
trastmitteldarstellung des Kelchsystems sinnvoll sein, da mit diesem die untere Kelchgruppe nicht ein-

gesehen werden kann.

Schritt 8: Inspektion des Ureters

Die beste Ubersicht zur Inspektion des Ureters ist unter Riickzug des Endoskopes vom Nierenbecken
bis in die Harnblase gewahrleistet. Hier wird erneut nach Konkrementen bzw. Restkonkrementen Aus-
schau gehalten, welche ggf. entfernt werden. Mukosaalterationen und Verletzungen werden dokumen-
tiert. Bei nicht iatrogener Genese der Mukosaalterationen oder Tumorverdacht werden Biopsien fiir eine
weiterflihrende histopathologische Untersuchung entnommen. Hierzu werden mittels einer tiber den Ar-

beitskanal eingefiihrten Biopsiezange kleine Urothelproben asserviert.
Schritt 9: Belassen des Sicherheitsdrahtes

Beim Zurickziehen des Ureterorenoskopes wird der im Nierenbeckenkelchsystem liegende Sicherheits-

draht in seiner Position belassen, um nachfolgend einen Doppel-J-Stent einzulegen.
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Schritt 10: Harnleiter Schienung und Sicherung der Harnableitung

Der DJ-Stent wird auf den Fihrungsdraht gefadelt und mittels der Einfuhrhilfe Gber diesen unter Durch-
leuchtung bis ins Nierenbecken vorgeschoben. Nun wird der Fuhrungsdraht vorsichtig zurlickgezogen,
ohne dass der DJ seine Position andert. Hierdurch wird der DJ freigesetzt und dessen Ende kann im
Nierenbecken, seiner spontanen Ruckstellkraft folgend, den typischen Pig-Tail ausbilden. So soll ein
spateres Verrutschen verhindert werden. Gleiches geschieht nach vollstandiger Entfernung der Einfuhr-
hilfe in der Harnblase. Das postinterventionelle Einbringen eines Doppel-J-Stents dient der Sicherung
einer suffizienten Harnableitung bei eventuellen manipulationsbedingten Schleimhautédemen und kon-
sekutivem postrenalem Nierenversagen durch Harnabflussstérung. Die post-interventionelle Verweil-
zeit richtet sich nach den individuellen Gegebenheiten. In der Regel sind 2-14 Tage ausreichend. In
besonderen Fallen, z.B. bei relativ atraumatischem OP-Verlauf oder sehr geringem Obstruktionsrisiko
kann auf einen DJ verzichtet werden. Alternativ besteht die Mdglichkeit den Ureterkatheter am Harn-
blasenverweilkatheter zu fixieren. So kann der DJ-Katheter ohne einen weiteren Eingriff im Rahmen
der Entfernung des transurethralen Blasenkatheters mit entfernt werden.

Schritt 11: Réntgendokumentation
Nach Entfernung aller Instrumente erfolgt abschlie}end eine Halbseiten- Rontgenaufnahme des entspre-
chenden Operationsgebietes zur Dokumentation der Doppel-J-Lage und zur Kontrolle der Steinfreiheit

bzw. zur Lokalisation eventueller réntgendichter Restkonkremente.

Schritt 12: Harnblasenverweilkatheter

Ein transurethraler Harnblasenverweilkatheter ist postoperativ nicht obligat, empfiehlt sich jedoch nach
zeitintensiver Manipulation, sowie bei ausgepragter Prostatahyperplasie, insbesondere mit Restharnbil-
dung und zur Vermeidung eines vesikorenalen Refluxes mit konsekutivem Flankenschmerz. Eine Ka-

theterverweildauer von 1 - 2 Tagen ist im Allgemeinen ausreichend.
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4.3 Definitionen

Steinfreiheit:
Die Definition der Steinfreiheit wird ausfiihrlich in der Einleitung dargelegt (vgl. Kapitel 3.9).

Primare vs. Sekundare URS

Eine Ureterorenoskopie ohne pré-interventionelle VVorbehandlung wird flr die vorliegende Arbeit, wie
auch in der Literatur Ublich (Noldus, 2002), als ,,primdre URS* bezeichnet. Findet im Vorfeld der URS
eine Vorbehandlung statt so gilt die URS als "sekundéar".

Operationszeit

Die Operationszeit gibt die Dauer der URS an. Diese wird als ,,Schnitt-Naht-Zeit“ definiert. Dabei ist
die ,,Schnitt-Zeit* das Eingehen mit dem Zystoskop zur ersten Spiegelung, und die ,,Naht-Zeit“ ent-
spricht der Einlage des Blasen-Katheters.

Es erfolgte eine Kategorisierung in <45min. und >45 min. Diese basiert auf in der Literatur genannten
OP-Zeiten (Assimos et al., 2016; Cavildak et al., 2016). Mehrere Autoren beschreiben eine langere
Operationszeit bei Eingriffen mit Prestenting gegenuiber primarer URS  (44.1min. Prestenting vs.
40.6min Primare URS)(Assimos et al., 2016; Lumma et al., 2013; Netsch et al., 2012).

Arbeiten, die den Zusammenhang zwischen Operationszeit und Komplikationen untersuchen, konnten
nachweisen, dass langere Operationszeiten mit einem héheren Komplikationsrisiko einhergehen. Insbe-
sondere flr chirurgische Eingriffe im Allgemeinen wird ein Zusammenhang zwischen der Operations-
zeit und dem Auftreten perioperativer Infektionen beschriebe. (Cheng et al., 2017; Riedinger et al.,
2018). Dieser Zusammenhang wird in der vorliegenden Arbeit flr die ureterorenoskopische Harn-

leitersteintherapie untersucht (vgl. Kapitel 5.5.2 und 6.4).

Hospitalisationsdauer
Die Hospitalisationsdauer beschreibt die Zeit des stationdren Aufenthaltes. Diese wird von der stationd-
ren Aufnahme zur untersuchten URS bis zur Entlassung gewertet. Die Hospitalisationsdauer wird dem

Entlassbericht entnommen.

Konkrementgroéfe

Als KonkrementgroRe wird der grofite Durchmesser eines Konkrementes in Millimetern gewertet. Op-
timalerweise wurde das Konkrement nach Entfernung in toto vermessen. Ist dies z.B. nach Desintegra-
tion nicht maglich, erfolgt die Vermessung der Rontgendokumentation zur GrélRenbestimmung. Wei-
terhin erfolgt eine Kategorisierung in Konkremente <lcm und >1c¢m entsprechend dem in der Leitlinie

der EAU 2018 genannten Therapiealgorithmus (Turk et al., 2018).
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4.3.1 Komplikationsklassifikation

GemaR der Empfehlungen der EAU 2018 erfolgte die Klassifikation des Schweregrades der Komplika-
tionen anhand der Graduierung von Clavien & Dindo (im weiteren als C&D abgekdrzt) (Turk et al.,
2018). Fur die vorliegende Arbeit wurden nur klinisch signifikante Komplikationen ab C&D 11° ausge-
wertet, da im betrachteten Zeitraum kein einheitlicher postoperativer Standard fur die Patienten z.B. an
Bedarfsmedikation bei postoperativen Schmerzen etc. definiert war und somit eine geringe Abweichung
vom Standard (entsprechend C&D Grad I) nicht definierbar war.

Wéhrend der Entstehung der vorliegenden Arbeit fiel auf, dass sich gewisse typische ureterorenoskopi-
sche Komplikationen nicht mit absoluter Sicherheit in einen der C&D-Grade einteilen lieBen. Im Rah-
men der Literaturrecherche zeigte sich weiterhin, dass ein solcher Definitionspielraum die Vergleich-
barkeit verschiedener Arbeiten stark limitiert. Besonders fiel dies bei dem Versuch auf, die Ergebnisse
solcher Arbeiten miteinander zu vergleichen, welche keinerlei Komplikationsklassifikationssystem ver-
wendeten (vgl. Kapitel 6.1 und 6.2). Durch die Verwendung der C&D-Graduierung wird diese Ver-
gleichbarkeit bereits deutlich verbessert. Daran ankniipfend erarbeiteten wir die in Tabelle 2 dargestellte

Ergénzung zur C&D-Klassifikation fir die vorliegende Arbeit.
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Tabelle 2: Modifikation der Clavien & Dindo - Klassifikation fiir die vorliegende Arbeit.
(Die Modifikationen fiir die vorliegende Arbeit sind in kursiv und unterstrichen gesetzt).

IGrad

Definition

Grad I:

Jede Abweichung vom normalen postoperativen Verlauf ohne Notwendigkeit ei-
ner Intervention. Erlaubtes therapeutisches Regime: Medikamente wie Antieme-
tika, Antipyretika, Diuretika, Elektrolyte und Physiotherapie.

Grad Il

Komplikationen mit Indikation einer medikamentdsen Behandlung mit nicht un-
ter Grad | angeflihrten Medikamenten inklusive parenterale Erndhrung und Blut-
transfusionen

Hierzu werden auch periinterventionell aufgetretene fieberhafte Harnwegsinfekte

und Pyelonephritiden gezahlt da diese am UKS in der Regel gesondert antibio-

tisch therapiert werden. Als Fieber wird ein Korperkerntemperaturanstieg tber|

38,5°C gewertet, wie es der gangigen Definition entspricht (Herold, 2016).

Grad Il

Komplikationen mit chirurgischem, endoskopischem oder radiologischem Inter-

ventionsbedarf

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit werden zu Grad llla auch Komplikationenf

gezahlt, welche zu einem Abbruch des Eingriffs zwingen. Darunter fallen bei-

spielsweise:

- Blutungen, als Blutung werden spiilpflichtige- oder Hb-relevante Makro-|
hamaturien gewertet.

- relevante Mukosverletzung, als relevant werden Mukosaverletzungen ge-|
wertet welche zum Abbruch des Eingriffes zwingen.

- Harnleiterperforationen, da in der Regel mittels DJ-Einlage und ggf. an-
tibiotischer Therapie therapiert. Als Perforation wird eine alle Wand-
schichten des Harnleiters durchdringende punktférmig penetrierende
Verletzung der Harnleiterwand bezeichnet.

- llla

Ohne Vollnarkose

- b

Mit VVollnarkose

Grad IV

Lebensbedrohliche Komplikationen (einschlieflich ZNS-Komplikationen wie
Hirnblutung, ischamischer Insult jedoch exklusive TIA, Subarachnoidalblutung),
die eine intensivmedizinische Behandlung verlangen

- IVa

Dysfunktion eines Organs (inklusive Dialyse)

- IVvb

Dysfunktion multipler Organe

Grad V

Tod des Patienten

Modifiziert nach Clavien und Dindo (Clavien et al., 1992; Dindo et al., 2004)

Die DJ-Obliteration wird in dieser Arbeit nicht als Komplikation untersucht. Um diese verlasslich be-

werten zu kénnen, wére ein langerer postoperativer Nachbeobachtungszeitraum von ca. 30 Tagen not-

wendig, wie die BUSTER-Studie suggeriert (Wolff et al., 2018). Der poststationére Verlauf war an Hand

der zur Verfligung stehenden Daten nicht darstellbar und wurde daher im Kontext der priméren Frage-

stellung zur Steinfreiheit nicht untersucht.
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5 Ergebnisse

5.1 Epidemiologie und Stichprobenbildung

5.1.1 Patientenkollektiv der Primarstichprobe

Alter und Geschlecht

Die primadre Stichprobe umfasst 538 Patienten. Das Geschlechterverhaltnis liegt bei 351 (65,20%) Man-
nern zu 187 (34,80%) Frauen also etwa bei 2:1 wie in Abbildung 14 veranschaulicht.

Der Alters-Median der behandelten Patienten liegt bei 55 Jahren. Die Alters-range liegt zwischen 7 und
90 Jahren, wobei eine Altersklasse von 41 bis 65 den Grofteil (54,5%der Primérstichprobe) ausmacht.

Es wurden fiinf Kinder im Alter zwischen 7 und 17 Jahren therapiert.

Geschlechterverteilung der Patienten der Stichprobe (n=538)

M minnlich
[ weiblich

Abbildung 13: Geschlechterverteilung der 538 Patienten der Primérstichprobe.
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Verteilung der Ureterorenoskopien der Primarstichprobe (n=538) auf den untersuchten Zeitraum
von 2004 — 2012

Die Zahl der Ureterorenoskopien, welche mit V.a. Harnleitersteine am UKS im untersuchten Zeitraum
von 2004 bis 2012 durchgefiihrt wurden, werden in Abbildung 15 dargestellt. In diesem Zeitintervall ist
das Jahr 2009 mit 39 URS dasjenige mit den wenigsten Eingriffen. Mit 101 URS ist das Jahr 2010
dasjenige mit den meisten Eingriffen. Das Jahr 2004 ist nur der Vollstandigkeit halber aufgefiihrt und

ist nicht repréasentativ da hier nur wenige Ureterorenoskopien standardisiert dokumentiert worden sind.

Verteilung der Ureterorenoskopien der Primarstichprobe (n=538) auf den
untersuchten Zeitraum von 2004 - 2012

1207

100

60—

Anzahl der URS

407

204

2004 2005 2008 2007 2008 2009 2010 2011 2012
Op-Jahr

Abbildung 14: Verteilung der Ureterorenoskopien der Primérstichprobe auf den untersuchten
Zeitraum von 2004 — 2012.

Das Jahr 2004 ist nicht représentativ da hier nur wenige Ureterorenoskopien standardisiert dokumentiert
worden sind. Es ist nur der Vollstandigkeit halber mit abgebildet.

5.1.2 Stichprobenbildung

Von den n=538 Patienten der Primarstichprobe mussten entsprechend den im Material und Methodenteil
beschriebenen Einschluss- und Ausschluss-Kriterien (vgl. Kapitel 4.1) 261 Patienten ausgeschlossen

werden. Diese teilen sich wie folgt auf:
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- 111 Patienten ohne Nachweis von Konkrementen in den ableitenden Harnwegen
- 52 Patienten mit ausschliellich renalen Konkrementen (Nierenbecken + Kelchsystem)
- 56 Patienten, welche eine andere Form der Vorbehandlung als das Prestenting (z.B. PCN,
ESWL/EPL, Litholyse) oder verschiedene VVorbehandlungen in Kombinationen erhalten hatten
- 7 Patienten, mit Exklusion aufgrund von intramural- oder extraluminal gelegenen Konkremen-
ten, massiven Steinstraflen nach ESWL oder mit Nierenbeckenausgusssteinen
- 35 Patienten mussten wegen unvollstandiger oder widersprichlicher Dokumentation ausge-
schlossen werden.
Somit verbleiben n=277 Patienten welche ausschlieflich mittels Prestenting vorbehandelt- oder priméar
ureterorenoskopiert wurden bei Harnleiterstein. Diese werden im weiteren als Studienstichprobe be-
zeichnet. Die Herleitung der Studienstichprobe wird im nachfolgenden Flowchart (Abbildung 16) ab-
gebildet. Die Studienstichprobe unterteilt sich in 108 (39%) Patienten mit Prestenting und 169 (61%)

primadr ureterorenoskopierte Patienten.

Stichprobenentwicklung
Prestenting vs. Primare URS

Gesamtstichprobe: n=538

52 Falle mit auBschlieflichem
Machweis von renalen
Konkrementen

111 Fille ohne Steinnachweis
(diagnostische URS, Tumore,
Harnleiterstenosen)

7 Sonderfille
Intramurale-, Extraluminale-,
Konkremente, SteinstralBen

35 Falle mit unzureichender
Dokumentation

56 Falle mit Misch-
vorbehandlung (D) + XY) oder
anderer Vorbehandlung als DJ

Studienstichprobe: n=277
Davon mit Prestenting: 108 (38,99 %)
Davon Primare URS: 169 (61,01 %)

Abbildung 15: Entwicklung der Studienstichprobe.

In den Kasten rechts und links des zentralen abwaérts gerichteten Pfeils werden die ausgeschlossenen
Populationsanteile dargestellt. In dem Kasten unterhalb des zentralen abwarts gerichteten Pfeils finden
sich die in der Studienstichprobe verbliebenen Félle sowie deren Aufteilung in die Kategorien "mit
Prestenting " und " primére URS".
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5.1.3 Patientenkollektiv der Studienstichprobe

Tabelle 3: Epidemiologie der Studienstichprobe n=277 im Uberblick.

Geschlechterverteilung

Altersverteilung
Alter in Jahren

Anzahl Prozent
Gultig maéannlich 183 66,1 Mittelwert 52,24
weiblich 94 33,9 Median 52,00
Minimum 12
Gesamt 277 100,0 -
Maximum 86
Seitenverteilung der Ureterorenoskopien
Anzahl Prozent Gultige Prozente
Gultig rechts 133 48,0 49,1
links 137 49,5 50,6
beidseits 1 A4 4
Gesamt 271 97,8 100,0
Fehlend System 6 2,2
Gesamt 277 100,0
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OP-Zahlen der Studienstichprobe

Bezogen auf die Studienstichprobe findet sich die mit 55 URS die maximale Anzahl der Ureteroreno-
skopien zur Harnleitersteinsanierung im Jahr 2010, die minimale mit 18 URS im Jahr 2009 wie aus
Abbildung 17 ersichtlich. Es ergibt sich innerhalb der Studienstichprobe ein Durchschnitt von 35 URS
pro Jahr.

Das Jahr 2004 ist nur der VVollstandigkeit halber aufgefiihrt und ist nicht reprasentativ, da hier nur wenige
Ureterorenoskopien zum Ende des Jahres standardisiert dokumentiert worden sind. In den soeben ge-
nannten jahrlichen Fallzahlen sind URS mit anderen Indikationen wie z.B. Harnleiterstenosen, Tumoren

oder Nierenkelchkonkrementen nicht berticksichtigt. Die Gesamtzahl der am UKS durchgefiihrten URS
liegt daher hoher (s.0.).

Verteilung der Ureterorenoskopien der Studienstichprobe (n=277) auf den
untersuchten Zeitraum von 2004 - 2012

60

Anzahl der URS

2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012
Op-Jahr

Abbildung 16: Verteilung der Ureterorenoskopien der Studienstichprobe auf den untersuchten
Zeitraum von 2004 — 2012.

Das Jahr 2004 ist nicht repréasentativ da hier nur wenige Ureterorenoskopien standardisiert dokumen-
tiert worden sind. Es ist nur der Vollstandigkeit halber mit dargestellt.
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Seite der Ureterorenoskopie der Studienstichprobe

Fur die Auswertung der Seitenverteilung der Ureterorenoskopien wurde die Seitenangabe im OP-Be-
richt oder im Entlass Bericht ausgewertet.

Unter dem Aspekt der Seitenverteilung der Ureterorenoskopien zeigt sich die Studienstichprobe weit-
gehend ausgeglichen. 133 Patienten (48% der Studienstichprobe) wurden rechtsseitig und 137 (49,5%
der Stichprobe) linksseitig ureterorenoskopiert. Ein Patient (0,4% der Studienstichprobe) wurde beid-
seitig ureterorenoskopiert. Bei 6 Patienten (2,2 % der Studienstichprobe) wurde die Seitenangabe nicht
oder widerspruchlich dokumentiert. Diese Falle wurden aus der statistischen Berechnung der Seitenver-
teilung ausgeschlossen. Da die operierte Seite jedoch fiir die Kernfragestellungen der vorliegenden Ar-
beit nicht von Bedeutung ist entschlossen wir uns diese 6 Patienten nicht grundsatzlich aus der Studien-
stichprobe auszuschliel3en. In Abbildung 18 wird die Seitenverteilung in Form eines Tortendiagrammes
dargestellt.

Seitenverteilung der Ureterorenoskopien

M rechis
M iinks
[ beidseits

04%
heidsets

Abbildung 17: Seitenverteilung der Ureterorenoskopien der Studienstichprobe.
Die Kastchen innerhalb des Tortendiagramms zeigen den prozentualen Anteil der jeweils operierten
Seite der Patienten der Stichprobe. Die 6 Patienten mit unvollstdandigem Datenset sind nicht abgebildet.
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5.2 Steinfreiheitsrate

5.2.1 Steinfreiheitsrate der Studienstichprobe

Von den n=277 Patienten der Studienstichprobe wurde bei 200 Patienten (72,2% der Studienstichprobe)
postinterventionell Steinfreiheit erzielt, wahrend 77 Patienten (27,8% Studienstichprobe) nicht steinfrei
waren. Dies wird in Abbildung 19 sowie Tabelle 4 veranschaulicht.

Tabelle 4: Postoperative Steinfreiheit der Patienten der Studienstichprobe.

Steinfreiheit Anzahl Prozent

Gultig steinfrei 200 72,2
nicht steinfrei 7 27,8
Gesamt 277 100,0

Postoperative Steinfreiheitsrate

30

Prozent der Patienten

steinfrei nicht steinfrei

Steinfreiheit

Abbildung 18: Postoperative Steinfreiheit der Patienten der Studienstichprobe.
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5.2.2 Auswirkung des Prestentings auf die Steinfreiheitsrate gegeniiber der

primaren Ureterorenoskopie

Die Steinfreiheitsrate bei Patienten, die mittels Prestenting vorbehandelt wurden liegt bei 79,6% (86
Patienten) gegeniiber 67,5% (114 Patienten) bei Patienten ohne diese vorbereitende MaRnahme. Wie
aus Abbildung 20 ersichtlich ist hat das Prestenting bei einem Konfidenzintervall von 95% einen statis-

tisch signifikanten Einfluss auf die Steinfreiheitsrate, p=0,027.

Einfluss der Prestentings auf die postinterventionelle Steinfreiheitsrate

80,0% “orbehandlung
M Prestenting
O primére URS

60,0%
=
1]
o signifikant, p=0,027 ]
=
o
|
S 400%
e
5 =
N 57 5%
o
|-
o

20,0%

32 5%
%=
steinfrei nicht steinfrei

Postinterventionelle Steinfreiheit

Abbildung 19: Einfluss des Prestentings auf die postinterventionelle Steinfreiheit der Studien-
stichprobe.

Das Prestenting hat bei einem Konfidenzintervall von 95% einen statistisch signifikanten Einfluss auf
die Steinfreiheitsrate (p=0,027).

5.2.3 Unterschied der Steinfreiheitsrate je nach Konkrementgrofie

Untersucht wird der Einfluss der KonkrementgroRe auf die Steinfreiheitsrate der Studienstichprobe
(n=277). Ein vollstdndiges Daten Set liegt bei 95 Patienten (34,3% der Studienstichprobe) vor. Bei 182
Patienten (65,7% der Studienstichprobe) liegen nicht alle zur Beantwortung der Teilfragestellung bené-
tigten Daten vor. Dies hat zwei Grinde. Erstens stellte sich wahrend der Datenerhebung heraus, dass
die KonkrementgréRen seitens des Operateurs oft nicht in Millimetern, sondern in metaphorischen Gro-

Renangaben, wie z.B. Erbsengrof3 oder Stecknadelkopfgrof? dokumentiert worden sind. Derartige
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GroRenangaben konnten nicht verwertet werden, und entsprechende Félle wurden resultierend nicht in
die Berechnung einbezogen. Zweitens fiel bei der handischen Sichtung der konventionellen Rontgenfil-
men auf, dass in einigen Féllen statt einem Bild vier- oder sechs- Bilder auf einer Folie archiviert worden
waren. Auf Grund des so veranderten Mal3stabes der Einzelbilder konnten die so archivierten Rontgen-
filme héndischen nicht vermessen werden, so dass in diesen Fallen die Angaben zur KonkrementgréRe
fehlen. Weil jedoch die letztendlich vorliegenden GréRenangaben einwandfrei ermittelt werden konnten
und in der aktuellen Leitlinie der EAU 2018 explizit auf die Konkrementgré3e eingegangen wird (vgl.
Kapitel 4.3), entschieden wir uns hier die Berechnungen trotzdem mit der reduzierten Fallzahl durchzu-
fuhren. Von den 95 untersuchten Patienten fanden sich bei 78 Patienten (82,1% der Stichprobe) Kon-
kremente mit einer GrofRe <10mm. Dies hatten eine Steinfreiheitsrate von 70,5%. Bei 17 Patienten
(17,9% der Stichprobe) fanden sich Konkremente >10mm. Diese hatten eine Steinfreiheitsrate von
64,7%. Der Unterschied der Steinfreiheitsrate in Abhéngigkeit von der Konkrementgrofie wird in Ab-
bildung 21 dargestellt. Bei einem Konfidenzintervall von 95% besteht kein statistisch signifikanter Un-
terschied der Steinfreiheitsrate in Abhé&ngigkeit von der Konkrementgrofe, p=0,638.

Unterschied der Steinfreiheitsrate je nach Konkrementgréfie

80.0% Kk-Grifie
' B =10mm
CJ=10mm

£0,0%1
|
1]
)
= : C
x nicht signifikant, p=0,638
=
o
@
- 40,0%=
e
[
ﬂ -
N B4.7%
| .
o

20,0%1

35,3%
%=
Ja Mein

Steinfreiheit
Abbildung 20: Unterschied der Steinfreiheitsrate je nach Konkrementgréfe der Stichprobe.
Die Grafik bildet die 95 Félle mit vollstindigem Datenset ab, die 182 Patienten mit unvollstandigem

Datenset sind nicht enthalten. Die KonkrementgrofRe bewirkt keinen signifikanten Unterschied.
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5.3 Komplikationsrate

5.3.1 Komplikationsrate der Studienstichprobe

Im Rahmen dieser Arbeit werden ausschliefflich klinisch relevante Komplikationen ab C&D°ll Kom-
plikationen untersucht, welche wahrend des direkten periinterventionellen stationaren Aufenthaltes auf-
traten. Mdgliche Langzeitkomplikationen wie z.B. Ureterstrikturen oder eine Obliteration des Ablei-
tungs-DJ nach Entlassung werden nicht untersucht.

Von den n=277 Patienten der Studienstichprobe kam es bei 24 Patienten (8,7%) zum Auftreten von
Komplikationen. Bei 253 Patienten (91,3%) wurden keine klinisch relevanten Komplikationen doku-
mentiert, diese Falle werden entsprechend als komplikationslos gewertet. Tabelle 5 bildet die Kompli-

kationsrate der Studienstichprobe ab.

Tabelle 5: Komplikationsrate der Studienstichprobe.

Anzahl Prozent
Glltig Ja 24 8,7
Nein 253 91,3
Gesamt 277 100,0

5.3.2 Art und Haufigkeit der Komplikationen

Insgesamt wurde 24 Komplikationen im Datensatz der 277 Patienten der Studienstichprobe erfasst. Dies
entspricht einer Komplikationsrate von 8,7%. Wie in Kapitel 4.3.1 ausfthrlich dargelegt, wurde fiir die
Graduierung der Komplikationen eine Erganzung zur C&D-Klassifikation erarbeitet, um typische Kom-
plikationen der URS reproduzierbarer zu erfassen und die spétere Vergleichbarkeit der Ergebnisse zu
verbessern. Die Komplikationen wurden entsprechend dieser modifizierten Klassifikation nach Clavien
und Dindo als Grad Il und Illa Klassifiziert.

Hohergradige Komplikationen traten nicht auf.

Als dokumentierte Komplikationen traten auf:
a) C&D Grad Il: (7)
- Fieberhafte Harnwegsinfektionen/Pyelonephritiden (6)
- Massive postinterventionelle Koliken mit Nachweis von Luft im Nierenbecken sowie postope-
rativer Nausea und Emesis, medikamentds, konservativ gefuhrt (1)
b) C&D Grad llla: (17)
- Harnleiter-Perforationen (Paravasation und Urinom) (9)
- Blutungen/Makrohaematurie (5)

- Relevante Mukosa -Verletzungen mit Blutung/Makrohaematurie (3)
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C&D Grad Il Komplikation machen 29,2% der Komplikationen aus.

Von diesen trat bei 6 Patienten entsprechend 2,2% der Eingriffe ein ,,fieberhafter Harnwegsinfekt* auf.
Aulerdem fallt ein Fall (0,4% der Eingriffe) in diese Kategorie, bei welchem es postoperativ zu Koliken,
Nausea und Emesis kam und Luft im Nierenkelchsystem nachgewiesen wurde. Ein direkter Kausalzu-
sammenhang zwischen Nausea/Emesis und der Luft im Nierenbecken kann jedoch aus der Aktenlage
nicht sicher hergestellt werden. Nausea und Emesis kdnnten auch auf ein PONV (Postoperativ Nausea
and Vomiting) zurlickzufiihren sein.

C&D llla-Komplikationen machen 70,8% der Komplikationen aus. Hiervon traten mit 9 Féllen am héau-
figsten die Harnleiterperforationen mit 3,2 % der Eingriffe auf. Bei 5 Patienten, entsprechend 1,8% der
Eingriffe, kam es zu einer Blutung, die sekunddr versorgt werden musste (Wechsel DJ und Spul-BK-
Einlage oder Einlage Mono-J und BK). Bei 3 Patienten, entsprechend 1,1% der Eingriffe, kam es zu
einer relevanten Mukosaverletzung. Abbildung 22 stellt die Art und H&ufigkeit der Komplikationen
grafisch dar. Haufigste Komplikation mit einem Anteil von 37,5% an der Gesamtkomplikationsrate der
Studienstichprobe ist die Harnleiterperforation.

Art der Komplikationen

Anzahl der Komplikationen

FieberMausea+Emesis Mukosaverletzung Biutun Perforation
(CaDy (CE&Da) (C&0Ma) (C&Dla)

Art der Komplikationen

Abbildung 21: Art und Haufigkeit der Komplikationen der Studienstichprobe.
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5.3.3 Unterschied der Komplikationsrate nach einer Vorbehandlung mit

Doppel-J-Katheter gegeniber einer primaren URS

Untersucht wurde der Unterschied der Komplikationsrate einer URS nach Prestenting gegeniiber einer
priméren URS an den n=277 Patienten der Studienstichprobe. VVon diesen erlitten insgesamt 24 Patien-
ten (8,7%) eine Komplikation im Rahme ihrer URS. Abbildung 23 zeigt wie sich die Komplikationen
auf die Gruppe der Patienten mit Prestenting und der primar ureterorenoskopierten Patienten verteilen.
Von den 108 Patienten, welche ein Prestenting erhalten haben, erlitten 10 (9,3%) eine Komplikation,
wéhrend 98 (90,7%) komplikationslos blieben. Von den 169 primér ureterorenoskopierten Patienten
erlitten 14 (8,3%) eine Komplikation, wahrend 155 (91,7%) komplikationslos blieben. Bei einem Kon-
fidenzintervall von 95% ergibt es keinen statistisch signifikanten Unterschied der Komplikationsrate
zwischen Prestenting und primdren URS (p=0,779).

Vergleich der Komplikationsraten nach Prestenting und nach priméarer URS

| Art der
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Auftreten von Komplikationen

Abbildung 22: Vergleich der Komplikationsrate nach Prestenting und nach primarer URS der
Patienten der Studienstichprobe.

Es kann kein statistisch signifikanter Unterschied der Komplikationsrate nachgewiesen werden,
p=0,779.
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5.3.4 Unterschied der Komplikationsrate je nach KonkrementgroQle der

Studienstichprobe

Untersucht wird der Unterschied der Komplikationsrate in Abhangigkeit von der KonkrementgréRe der
Studienstichprobe. In Kapitel 5.2.3 werden die Limitationen des vorliegenden Datensatzes in Bezug auf
die KonkrementgroRe ausfuhrlich erlautert. Ein vollstandiges Datenset liegt bei 95 Patienten (34,3% der
Studienstichprobe) vor. Bei 182 Patienten (65,7% der Studienstichprobe) liegen nicht alle zur Beant-
wortung der Teilfragestellung benétigten Daten vor. Die Griinde hierflr wurden bereits ausfihrlich be-
schreiben (vgl. Kapitel 5.2.3).

VVon den 95 untersuchten Patienten traten bei 10 (10,5% der Stichprobe) Patienten Komplikationen auf.
Von diesen lagen bei 7 (70% der Stichprobe) Patienten Konkremente <10mm vor, bei 3 (30% der Stich-
probe) Patienten fanden sich Konkremente >10mm. Die Komplikationsrate der Patienten mit Konkre-
menten <10mm liegt bei 9%, gegentiiber einer Komplikationsrate von 17,6% der Patienten mit Konkre-
menten >10mm. Der Unterschied der Komplikationsrate je nach KonkrementgréRe wird in Abbildung
24 veranschaulicht. Bei einem Konfidenzintervall von 95% besteht kein statistisch signifikanter Unter-
schied der Komplikationsrate in Abhangigkeit von der Konkrementgrofie, p=0,291. Zu beachten ist die
niedrige Fallzahl.
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Unterschied der Komplikationsrate je nach Konkrementgréfie

100,0% KK-Gralke
M <10mm
[J=10mm

80 0%
|
1]
)
=
x
50 0%
o
| .
@
-
e
3
'] 40,0%— 52 4%
2
o

lniu:ht signifikant, p=0,291 l
20,0%
0%

Mein

Auftrete von Komplikationen

Abbildung 23: Unterschied der Komplikationsrate je nach KonkrementgroéRe.

Die Grafik bildet die 95 Félle mit vollstindigem Datenset ab, die 182 Patienten mit unvollstandigem
Datenset sind nicht enthalten. Es zeigt sich kein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen Kon-
krementgrolRe und Komplikationsrate, p=0,291.
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5.4 Hospitalisationsdauer

Hospitalisationsdauer der Studienstichprobe

Fur die Erfassung der Dauer des stationaren Aufenthaltes wurden die Angaben aus dem Entlassbericht
herangezogen. Ein vollstandiges Datenset liegt bei 266 Patienten (96,0% der Studienstichprobe) vor.
Bei 11 Patienten (4,0% der Studienstichprobe) liegen nicht alle zur Beantwortung der Teilfragestellung
benotigten Daten vor. Die Hospitalisationsdauer variiert zwischen zwei Tagen und 17 Tagen wie in
Abbildung 25 dargestellt. Der Median liegt bei 4,0 Tagen.

Hospitalisationsdauer der Patienten

30

Prozent der Patienten

Hospitalisationsdauer in Tagen

Abbildung 24: Hospitalisationsdauer der Patienten der Stichprobe.

Die postoperative Hospitalisationsdauer variiert zwischen 2 und 17 Tagen. Die Grafik bildet die 266
Félle mit vollstdindigem Datenset ab, die 11 Patienten mit unvollstdndigem bzw. widerspriichlichem
Datenset sind nicht enthalten. Der GroRteil der Patienten von 77,1% der Stichprobe befanden sich ma-
ximal 5 Tage in stationarer Behandlung.

5.4.1 Unterschied der Hospitalisationsdauer nach primaren URS gegen-
tber URS mit Prestenting

Untersucht wird ob ein Unterschied in Punkto Hospitalisationsdauer zwischen primaren URS und URS
mit Prestenting besteht. Hierzu wurden die Daten von 266 Patienten (96% der Studienstichprobe) aus-

gewertet. Bei 11 Patienten (4,0% der Studienstichprobe) liegen nicht alle zur Beantwortung der
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Teilfragestellung bendtigten Daten vor. Bei diesen Féllen hatte eine Beurlaubung wéahrend des Aufent-
haltes stattgefunden, so dass die eigentliche Hospitalisationsdauer nicht dezidiert berechnet werden
konnte. Diese Félle wurden aus den folgenden Berechnungen ausgeschlossen. Da nur wenige Datensatze
nicht verwendbar waren, entschlossen wir uns die Berechnungen trotz des reduzierten Datensatzes
durchzufuhren.

Der Median liegt sowohl in der Gruppe der primaren URS als auch in der Prestenting-gruppe bei 4,0d.
In Abbildung 26 ist der Unterschied der Hospitalisationsdauer in Abhéngigkeit von der Vorbehand-
lungsart in Form eines Balkendiagrammes dargestellt. Bei einem Konfidenzintervall von 95% gibt es
keinen statistisch signifikanten Unterschied der Hospitalisationsdauer nach einer primédren URS gegen-

Uber einer URS mit Prestenting, p=0,943.
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Abbildung 25: Vergleich der Hospitalisationsdauer nach URS mit Prestenting gegentber einer
primaren URS.

Die Grafik bildet die 266 Félle mit vollstindigem Datenset ab, die 11 Patienten mit unvollstdndigem
Datenset sind nicht enthalten. Bei einem Konfidenzintervall von 95% kann kein statistisch signifikanter
Unterschied der Hospitalisationsdauer zwischen Patienten mit Prestenting und primér ureterorenosko-
pierten Patienten nachgewiesen werden, p=0,943.
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5.5 Operationszeiten der Studienstichprobe

Fur die Bewertung der Operationszeiten (OP-Zeit) wurden die Zeitangaben aus der Operationsdoku-
mentation entnommen. Bei genauer Betrachtung fiel auf, dass sich nur bei 162 Patienten (58,5% der
Studienstichprobe) eine genaue OP-Zeitangabe feststellen liel:.

Bei 115 Patienten (41,5% der Studienstichprobe) haben wir bei Studium der Akten eine widersprichli-
che oder unvollstdndige Dokumentation der OP-Zeit festgestellt.

Dies ist darauf zuriick zu fiihren, dass diese Informationen vom Operateur wahrend der OP zunachst
héndisch und spéater nachtréglich im SAP erfasst werden mussten. Aus Hygienegriinden gab es jedoch
im URS Eingriffsraum keinen Computer. Somit wére ein Verlassen des Eingriffsraumes zwecks zeitna-
her Eintragung notwendig gewesen. Dies war aus Sterilitats- und Zeitgrinden kaum praktikabel, so dass
die Eintragungen meist nach Ende der OP erfolgten. Initial wurden die OP-Zeiten vom Anésthesisten in
das SAP eingetragen. In einigen Féallen wurden jedoch nur die Narkosezeiten eingetragen. Beim Anlegen
der OP-Dokumentations-Maske im SAP akquirierte das SAP jedoch nur die im PC hinterlegten Zeiten.
Fand es dort nur die Narkosezeiten so wurde die gesamte Narkosedauer als OP-Zeit ausgegeben und
automatisch in den OP-Bericht Gibernommen. Da es retrospektiv nicht moglich ist, zu Gberpriifen wel-
ches Dokument die fehlerhafte Information enthalt, wurden Félle mit unvollstdndiger oder widerspriich-
licher Dokumentation ausgeschlossen.

Wir entschieden uns die Teilfragestellung trotzdem mit reduziertem Datensatz zu untersuchen, da in der
Literatur fur chirurgische Eingriffe im Allgemeinen ein Zusammenhang zwischen der Operationszeit
und dem Auftreten perioperativer Infektionen beschrieben wird. Mehrere Autoren beschreiben aulRer-
dem eine langere Operationszeit wie im Material und Methodenteil dargelegt (vgl. Kapitel 4.3).

Bei einer Range von 155 Minuten liegt der Median der OP-Zeit bei 40,0 Minuten. Ein Uberblick ist in
Abbildung 27 dargestellt.
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Operationszeiten der Ureterorenoskopien

Prozent der Patienten

=10 Min.  11-20 Min. 21-30 Min. 31-40 Min. 41-50 Min. 51-80 Min. &1-70 Min. 71-80 Min. = 91 Min.
OP-Zeit

Abbildung 26: Operationszeiten der Ureterorenoskopien der Stichprobe.
Die 115 Patienten mit widerspruchlicher oder unvollstandiger Dokumentation sind in der Abbildung
nicht mit abgebildet.

5.5.1 Unterschied der Operationszeit bei primaren URS gegentber URS

mit Prestenting

Untersucht wird der Unterschied in Punkto Operationszeit zwischen einer URS mit Prestenting gegen-
tiber einer primaren URS an den n=277 Patienten der Studienstichprobe. VVon diesen liegt ein vollstin-
diges Datenset bei 162 Patienten (58,5% der Studienstichprobe) vor wéhrend bei 115 Patienten (41,5%
der Studienstichprobe) eine Beantwortung der Teilfragestellung aufgrund der bereits ausfihrlich be-
schriebenen Griinde (vgl. Kapitel 5.5) nicht méglich ist.

Der Mean der Operationszeiten liegt bei URS mit Prestenting bei 47,35min. und bei primdren URS bei
47,65min.. Abbildung 28 stellt den Sachverhalt graphisch dar. In Tabelle 6 ist ein Uberblick der Opera-
tionszeit der Stichprobe dargestellt. Wie in der Literatur vorgeschlagen (vgl. Kapitel 4.3), wurde flir die
weitere Analyse zwischen Operationen <45Min. oder >45Min. verglichen. In Bezug auf diese OP-Dauer
gibt es bei einem Konfidenzintervall von 95% keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen der

priméren URS und einer URS Prestenting, p=0,928.
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Tabelle 6: OP-Zeiten der Studienstichprobe.

Gesamt Mit Prestenting Priméare URS
OP-Zeit (Minuten) OP-Zeit (Minuten) OP-Zeit (Minuten)
N Gultig 162 N Gultig 52 N Glltig 110
Fehlend 115 Fehlend 56 Fehlend 59
Mittelwert 47,55 Mittelwert 47,35 Mittelwert 47,65
Median 40,00 Median 37,50 Median 42,50
Spannweite 155 Spannweite 110 Spannweite 155
Minimum 5 Minimum 8 Minimum 5
Maximum 160 Maximum 118 Maximum 160
Operationszeiten nach priméarer URS und nach Prestenting
X
1 Primare URS

60,0%
c nicht signifikant, p:I],QEE]
3
=
2
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o 40,0%
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Abbildung 27: Operationszeiten der Patienten der Stichprobe nach primérer URS und nach Pres-

tenting.

Die Grafik bildet die 162 Falle mit vollstandigem Datenset ab, die 115 Patienten mit unvollstandigem
Datenset sind nicht enthalten. Bei einem Konfidenzintervall von 95% gibt es in Bezug auf die OP-Dauer
keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen der priméaren URS und einer URS mit Prestenting,

p=0,928.

Operationszeit

66




5.5.2 Unterschied der Komplikationsrate je nach Operationszeit

Wie in Kapitel 4.3 dargelegt wird in der Literatur ein Zusammenhang zwischen der L&nge der Operati-
onszeit und dem Auftreten von Komplikationen fir chirurgische Eingriffe beschrieben. Daran ankniip-
fend untersucht diese Teilfragestellung, ob auch bei der ureterorenoskopischen Harnleitersteintherapie
ein Unterschied der Komplikationsrate in Zusammenhang mit der Operationszeit besteht. Ein vollstan-
diges Datenset liegt bei 162 Patienten (58,5% der Studienstichprobe) vor. Bei 115 Patienten (41,5% der
Studienstichprobe) ist eine Beantwortung der Teilfragestellung aufgrund der bereits ausfiihrlich be-
schrieben Grunde (vgl. Kapitel 5.5) nicht mdglich.

Von den 102 Patienten mit einer OP-Dauer <45min. traten bei 9 Patienten Komplikationen auf. Dies
entspricht einer Komplikationsrate von 8,8%. VVon den 60 Patienten mit einer OP-Dauer >45min. traten
bei 6 Patienten Komplikationen auf. Dies entspricht einer Komplikationsrate von 10,0%. Der Unter-
schied der Komplikationsrate je nach Operationszeit wird in Abbildung 29 veranschaulicht. Bei einem
Konfidenzintervall von 95% besteht kein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen der Opera-

tionszeit und dem Auftreten von Komplikationen, p=0,803.

Unterschied der Komplikationsrate je nach OP-Zeit
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Abbildung 28: Unterschied der Komplikationsrate je nach OP-Zeit.

Die Grafik bildet die 162 Falle mit vollstandigem Datenset ab, die 115 Patienten mit unvollstandigem
Datenset sind nicht enthalten. Bei einem Konfidenzintervall von 95% liegt kein statistisch signifikanter
Unterschied vor, p=0,803.
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6 Diskussion

In Deutschland stieg zwischen 1979 und 2001 sowohl die Inzidenz der Urolithiasis von 0,54% auf 1,47%
als auch deren Pravalenz von 4,0 % auf 4,7% (Fisang et al., 2015; Hesse et al., 2003).

An der Klinik far Urologie und Kinderurologie des UKS wird die Ureterorenoskopie als Standardope-
ration zur Entfernung von Harnleiterkonkrementen seit vielen Jahren erfolgreich eingesetzt. Seit dem
Jahr 2004 wird die Operation standardisiert dokumentiert.

Diese Dissertation soll retrospektiv veranschaulichen, ob und wie ein Prestenting Einfluss hat auf zwei
der wichtigsten Qualitatsmerkmale der endourologischen Steintherapie am UKS:

Die Komplikationsrate und die Steinfreiheitsrate.

Bei kritischer Betrachtung dieser Arbeit muss auf die Schwierigkeiten bei der Datenerhebung eingegan-
gen werden. Im Rahmen der Arbeit stellte sich eine stark liickenhafte und nicht ausreichend standardi-
sierte Dokumentation des OP-Verlaufes als zentrales Problem wéhrend der Datenerhebung dar.

In den OP-Berichten fehlen teilweise essentielle Angaben wie OP-Zeit, verwendete Instrumente oder
Konkrement-Parameter, wie Stein-Lage und Grolze oder diese sind widersprichlich dokumentiert. Auch
metaphorische Beschreibungen z.B. der KonkrementgroBe (,,z.B. Streichholzkopfgrof3) oder unprézise
Beschreibungen der Konkrement-Lage (z.B. vorspiegeln bis zum Stein®) erschwerten die Datenerhe-
bung massiv. Einige Informationen konnten aus dem Entlassbericht gewonnen werden. Diese sind je-
doch meist aus ,,zweiter Hand““. Somit besteht potenziell das Risiko einer kommunikationsbedingten
Diskrepanz eines Parameters zwischen zwei Dokumenten (z.B. OP- und Entlassbericht). Mit enormem
Zeitaufwand durch erweiterte Recherchen bemiihten wir uns diese Liicken im Datensatz moglichst so
weit zu schlieBen, dass ausreichend valide Daten fiir ein statistisches Signifikanzniveau zur Verfligung
stehen. So musste der initial untersuchte Zeitraum von 2004 — 2010 fir die Datenerhebung bis ins Jahr
2012 erweitert werden. Um die Licken im KonkrementgrofRen-Datensatz moglichst zu schliefen,
musste fir die Falle bis 2007 die archivierte, radiologische Dokumentation in Form von Rontgenfilmen
zur handischen GréRenbestimmung mit dem Lineal herangezogen werden. Fir die Félle von 2007-2013
wurden diese in digitaler Form im SAP-Programm vermessen. Hier stellte sich jedoch das néchste Prob-
lem dar. So fiel bei der Sichtung der konventionellen Rontgenfilmen auf, dass statt einem Bild je Ront-
genfilm teilweise 4-6 Bilder pro Film archiviert worden waren. Auf Grund der resultierend sehr geringen
GrolRe der Einzelbilder und dem unterschiedlichen Mal3stab der so dokumentierten Bilder konnten diese
nicht bezuglich der 0.g. Parameter ausgewertet werden, so dass die Informationsausbeute trotz hohem
Zeitaufwand dennoch recht gering blieb. In einigen Féllen konnten keine Rontgenfilme gefunden wer-
den (vgl. Kapitel 5.2.3)

Dabei ist auch die Tatsache zu beachten, dass durch die Untersuchung der Rontgenbilder zur Konkre-
ment-Lage und GroRen-bestimmung nur rontgendichte Konkremente erfasst wurden. Somit gibt es hier

ein Selektionsbias fir nicht-réntgendichte Harnsduresteine. Daher wurde auf die weitere Auswertung
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von Fragestellungen welche direkt auf bestimmten Konkrementeigenschaften wie Lage oder Anzahl
basieren verzichtet.

Die primaren Fragestellungen nach Komplikationsrate und Steinfreiheitsrate in Abhéngigkeit von der
Vorbehandlung sollten hiervon jedoch nicht beeinflusst werden.

Wihrend des Entstehungs-Zeitraumes dieser Arbeit wurden von der EAU mehrfach aktualisierte Leitli-
nien zur Urolithiasis veroffentlicht. Die Behandlung von Ureterkonkrementen am UKS erfolgte stets
Leitlinienkonform, so dass der Therapie-Algorithmus fur die Therapie von Ureterkonkrementen fur die
vorliegende Arbeit jeweils der aktuellen Leitlinie entsprechend angepasst wurde.

Bei der Bewertung der Ergebnisse von Operations- und Hospitalisationsdauer ist zu beachten, dass auf
Grund der Licken im Datensatz (vgl. Kapitel 5.4 und 5.5) die Ergebnisse nur eingeschrénkt beurteilbar
sind.

In Bezug auf die Komplikationen ergab sich ein Problem aus der Dauer des erfassten Behandlungszeit-
raumes der Patienten. Dieser beschrénkt sich auf den unmittelbaren peri-interventionellen Zeitraum von
der URS bis zur stationéren Entlassung des Patienten. Die Informationen zum stationaren Verlauf ent-
stammen ausnahmslos den Entlassberichten. Somit ist die Qualitat dieser Informationen abhéngig von
der Vollstandigkeit des Entlassberichtes. Resultierend ergibt sich hier eine nicht zu beeinflussende Va-
riable bei der Erfassung von Ereignissen wie z.B. den Komplikationen wéhrend der postinterventionel-
len stationaren Uberwachung.

Aulerdem koénnen Langzeitkomplikationen wie eine Obliteration des Ableitungs-DJ oder Ureterstrik-
turen nicht verlasslich untersucht werden, weshalb diese auch nicht in die Kalkulation der Komplikati-
onsrate hier einfliefen kdnnen. Dies muss beim Vergleich der Komplikationsraten mit denen anderer
Arbeiten aus der Literatur beachtet werden, welche die Langzeitkomplikationen mit eingerechnet haben
wie z. B. Ahallal et al. oder Roberts et al. die sich unter anderem mit Harnleiterstrikturen und Ablei-

tungsobstruktion auseinandersetzten (Ahallal et al., 2010; Roberts et al., 1998).
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6.1 Komplikationsrate

Die Komplikationsraten werden in der Literatur mit Werten zwischen 2- und 20% angegeben (Low et
al., 1993). Neuere Arbeiten wie die aktuelle prospektive BUSTER-Studie von Wolff et al. nennen eine
Komplikationsrate von 7,7%. Diese Angabe basiert auf der Auswertung der Daten von 307 Patienten
die an 14 deutschen Kliniken im Zeitraum von Januar bis Mai 2015 operiert wurden (Wolff et al., 2018).
In der vorliegenden Arbeit traten bei den 277 Patienten der Studienstichprobe insgesamt 24 Komplika-
tionen auf. Die Komplikationsrate liegt mit 8,7 % (vgl. Tabelle 5, Kapitel 5.3.1) somit etwa im Durch-
schnitt der in der Literatur beschriebenen Komplikationsraten flr diesen Eingriff. Zu beachten ist je-
doch, dass besonders schwere Komplikationen wie beispielsweise ein Ureterabriss oder die Verletzung
anderer Organe Uberhaupt nicht auftraten.

Ferner liegt der Fokus der vorliegenden Arbeit mehr auf dem Einfluss des Prestentings, als auf der
Komplikationsrate im Allgemeinen. Fiir eine genauere Untersuchung der Unterkategorien (z.B. Fieber,
Blutung, Perforation, etc.) wére eine weitere Aufteilung der nur 24 Komplikationen der Studienstich-
probe notwendig. Flr weitere statistisch reprasentative Aussagen ist die Fallzahl dann jedoch zu klein.
Die vorliegende Arbeit konzentriert sich u.a. daher auf klinisch relevante Komplikationen ab C&D 11°.
Ferner gab es am UKS im erfassten Zeitraum keinen postoperativen Standard. Die Kategorie C&D I°
wurde somit nicht vergeben.

Sieben (29,2%) Komplikationen kénnen C&D II° zugeordnet werden. Davon sechs ,.fieberhafte Harn-
wegsinfekte* und ein Fall mit postinterventioneller Nausea und Emesis bei Nachweis von Luft im Nie-
renbecken. Ein direkter Kausalzusammenhang zwischen Nausea/Emesis und der Luft im Nierenbecken
kann jedoch aus der Aktenlage nicht sicher rekonstruiert werde. Nausea und Emesis kdnnten beispiels-
weise auch auf ein PONV (Postoperativ Nausea and VVomiting) zurtickzufiihren sein.

Der Grofiteil der Komplikationen von 17 (70,8%) Fallen entfallt auf die Kategorie C&D Illa°.

Davon ist die mit 9 Fallen (37,5% der Komplikationen) entsprechend 3,2% aller URS der Studienstich-
probe haufigste Komplikation die Ureterperforation (vgl. Abbildung 22, Kapitel 5.3.1). In anderen Ar-
beiten wie der groRen Studie von Geavlete et al. tritt diese Komplikation nur bei 0,65% aller URS auf.
Allerdings werten Geavlete et al. die Komplikationen ureterorenoskopischer Eingriffe im allgemeinen
aus, so auch URS, welche auf Grund von Ureterstenosen, Tumor-Exzisionen, ureteropelvinen Stenosen,
etc. oder auch nur diagnostisch durchgefuhrt wurden (Geavlete et al., 2006).

In 5 Féllen entsprechend 1,8% der Eingriffe traten relevante Blutungen auf und in 3 Fallen entsprechend
1,1% der Eingriffe kam es zu relevanten Mukosaverletzungen (vgl. Abbildung 22, Kapitel 5.3.1).

In Zusammenschau dieser Ergebnisse l&sst sich konstatieren, dass am UKS im betrachteten Zeitraum
nicht Gberdurchschnittlich viele Komplikationen aufgetreten sind. Die klinisch relevanten Komplikati-
onen erreichten einen Schweregrad von maximal Illa nach der modifizierten Calvian-Dindo Klassifika-

tion. Hohergradige Komplikationen traten erfreulicherweise nicht auf.
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Insgesamt féllt beim Studium der Literatur auf, dass die Angaben zur Gesamtkomplikationsrate weit
gestreut sind. So findet man Komplikationsraten von 4,75% (Tanriverdi et al., 2012) bis 32.1% (Benken,
2010) wie in Tabelle 7 dargestellt. Dies lasst sich auf mehrere Faktoren zuriickfiihren. Zum einen gibt
es fiir die URS keinen Standard, welche Komplikationen zwingend in die Gesamtkomplikationsrate
einflieBen mussen. So flieRen in die Abgaben zur Gesamtkomplikationsrate verschiedener Arbeiten sehr
unterschiedliche Komplikationsarten mit ein. Einige Studien beziehen auch Spat-Komplikationen wie
eine Ureterstriktur mit in die Kalkulation der Gesamtkomplikationsrate ein (Geavlete et al., 2006). Hier
muss jedoch kritisch angemerkt werden, dass dabei fraglich ist ob die URS wirklich kausal fiir das Auf-
treten der Striktur war oder ob die Striktur urséchlich fir die Konkrementbildung war oder zusétzlich
andere Faktoren eine Rolle spielten. Hier kommt beispielsweise ein langere Zeit impaktiertes Konkre-
ment ebenfalls als mdgliche Ursache einer Striktur in Frage, wie die Arbeit von Roberts et al. belegt.
Nach deren Ergebnissen sind Uretersteine, die mehr als zwei Monate impaktiert waren, mit einer 24%
Inzidenz fur Strikturen assoziiert. Daneben waren Ureterperforationen im Bereich des Steinbettes als
Hauptrisikofaktor fir eine Striktur identifiziert worden (Roberts et al., 1998).

Dem gegentiber zahlen andere Arbeiten, wie beispielsweise Tanriverdi et al., peri-interventionelles Fie-
ber im Rahmen eines Harnwegsinfektes oder einer Pyelonephritis nicht als Komplikation (Tanriverdi et
al., 2012). Somit muss der Vergleich der oft sehr unterschiedlichen Angaben zur Gesamtkomplikations-
rate verschiedener Arbeiten entsprechend zurtickhaltend interpretiert werden.

Tabelle 7: Komplikationsraten in der Literatur.

Quelle Fall- | Perfo- | Ureter- | Mukosa Blu- | Fieber- Uro- | Gesamt-
zahl | ration | abriss | ablederung | tung | hafter Sepsis | kompli-
HWI/ kations-
rate
Geavlete et | 2735 | 0,65% | 0,11% | 1,5% 215 | --- 1,13% | 5,9%
al. (2006) %
Goll et al. | 534 | 0,6% 1,7% 6,4% | --- 13,8%
(2008)
Benken 535 | 2,2% 1,9% 11% | 17% 32,1%
(2010)
Kadner et |217 | --- 1,8% 05% | --- 2,8% | 7,0%
al. (2011)
Tanriverdi | 1660 | 0,78% 0,12% 1,81% 0,54 --- --- 4, 7%
et al. %
(2011)
Wolffetal. | 307 | --- 7,7%
(2018)
BUSTER

(Benken, 2010; Geavlete et al., 2006; Goll et al., 2008; Kadner et al., 2011; Tanriverdi et al., 2012;
Wolff et al., 2018)
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In der Tabelle 7 sind nicht alle in den jeweiligen Arbeiten aufgefiihrten Komplikationsarten abgebildet,
woraus sich die Differenz zwischen Gesamtkomplikationsrate und Summe der Haufigkeit der Kompli-
kationsarten je Studie ergibt.

Clavien et al. haben die Problematik einer einheitlichen Auswertung von Komplikationen nach chirur-
gischen Eingriffen erkannt und furr chirurgische Féacher bereits 1992 am Beispiel der Cholezystektomie
ein vergleichbares Kategorisierungssystem fur Komplikationen erarbeitet (Clavien et al., 1992). Dieses
haben Clavien & Dindo 2004 zu einem allgemein anwendbaren System (vgl. Tabelle 2, Kapitel 4.3.1)
flr chirurgische Eingriffe weiterentwickelt (Dindo et al., 2004). Es setzt fur die Zuordnung zur Grad I-
Komplikation ein standardisiertes postoperatives Ablauf- oder Medikamentenregime voraus. Ein sol-
ches wurde im untersuchten Zeitraum am UKS nicht angewendet. Somit ist eine Zuordnung zur Kate-
gorie I nicht moglich. Bewertet und ausgewertet wurden daher nur die klinisch relevanten Komplikati-
onen der Klasse C&D Il und groRer.

Die Clavien & Dindo- Graduierung wurde geschaffen um eine der bessere Vergleichbarkeit der Kom-
plikationen nach chirurgischen Eingriffen zu ermdéglichen, welche bis dahin auf Grund von uneinheitli-
cher Dokumentation erschwert war (Clavien et al., 1992). Somit ist sie nicht spezifisch fur Ureterore-
noskopien entwickelt worden, sondern als eine allgemeine, auf alle chirurgischen Eingriffe anwendbare
Klassifikation. Wahrend der Graduierung der Komplikationen fiel auf, dass sich einige typische ureter-
orenoskopische Komplikationen nicht sicher in eine der von nach C&D vorgegebenen Grade zugeordnet
werden konnten. Auch sind einige Behandlungsmethoden typischer ureterorenoskopischer Komplikati-
onen nicht explizit in den Definitionen der verschiedenen Grade abgebildet. Beispielsweise kann eine
Mukosaverletzung zum Abbruch der URS zwingen und trotzdem ohne chirurgischen, endoskopischen
oder radiologischen Interventionsbedarf abheilen. Wegen der klinischen Relevanz wird diese in der vor-
liegenden Arbeit dennoch dem Grad C&D llla zugeordnet, sofern diese entsprechend im OP-Bericht
dokumentiert wurden.

Um diesen Interpretationsspielraum mdoglichst reproduzierbar einzugrenzen wurde fir die Komplikati-
ons-Graduierung der vorliegenden Arbeit auf Basis der allgemeinen C&D-Klassifikation eine Ergan-
zung erarbeitet und angewendet (vgl. Tabelle 2, Kapitel 4.3.1). Durch diese Graduierung der Kompli-
kationen nach (modifizierter) C&D-Klassifikation wird zum einen vorgeschrieben, welche Abweichun-
gen vom normalen perioperativen Verlauf als Komplikationen gewertet werden missen. Zum anderen
wird eine Vergleichbarkeit der Ergebnisse verschiedener Arbeiten erreicht, sofern alle mit der C&D-
Klassifikation arbeiten wirden. Dennoch wenden viele Quellen diese Einteilung bisher nicht an.

Bei der Betrachtung von ureterorenoskopischen Komplikationen sollten die Ergebnisse der bereits er-
wéahnten BUSTER-Studie Beachtung geschenkt werden. Diese untersucht die stationdre Komplikations-
dichte nach einer Ureterorenoskopie im Vergleich zu dem durch die Patienten berichteten 30 Tages-
Outcome. Die Studie zeigt einen Anstieg der Gesamtkomplikationsrate von 7,7% wahrend des stationa-
ren Aufenthalts auf 25,4% innerhalb der ersten 30 Tage postoperativ. Aullerdem findet eine Zunahme

des Schweregrades der Komplikationen nach C&D von grotenteils C&D 1° im stationdren Aufenthalt
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zu C&D I11° und C&D I111° im poststationdren Untersuchungszeitraum statt. Weiterhin wurde eine sta-
tistisch signifikante Zunahme von Anzahl und Schwere der Komplikationen insbesondere in den ersten
30 postoperativen Tagen nachgewiesen (Wolff et al., 2018). Zukinftige Arbeiten zum Thema ureterore-
noskopische Komplikationen sollten sich also nicht nur auf den direkten peri-interventionellen Zeit-
raum, sondern auch auf den friih-poststationaren Verlauf konzentrieren, um ein realistischeres Bild der
Komplikationsdichte zu erreichen.

Ein Kernthema dieser Arbeit ist die Untersuchung des Einflusses des Prestentings auf die Komplikati-
onsrate gegenuber der primédren URS bei Harnleitersteinen.

Bei einem Konfidenzintervall von 95% konnte kein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen
Prestenting und Komplikationsrate nachgewiesen werden (p=0,779), (vgl. Abbildung 23, Kapitel 5.3.3).
Bei dem Versuch die vorliegenden Ergebnisse mit der Literatur zu vergleichen, sto8t man auf einige
gute Arbeiten zum Thema Prestenting. Interessant sind die im Weiteren dargelegten divergenten Ergeb-
nisse dieser Studien:

Das préoperative Prestenting wird sowohl in den Leitlinien fur Urolithiasis der European Association
of Urology 2014 (Turk et al., 2014) als auch in den Leitlinien fir Urolithiasis der European Association
of Urology 2018 (Turk et al., 2018) als nicht- obligat angesehen, obgleich es zu verbesserter Steinfrei-
heits- und reduzierter Komplikationsrate fiihren kann.

Interessant dabei ist, dass die EAU-Leitlinie zur Urolithiasis von 2014 die Arbeit von Rubenstein et al.
als Bezugsquelle fur die nicht obligate Empfehlung zum Prestenting angibt (Turk et al., 2014). Ruben-
stein et al. konnten bei 115 Eingriffen an 90 Patienten keinen signifikanten Unterschied der Komplika-
tionsrate zwischen den Patienten mit Prestenting gegeniber jenen ohne Prestenting (5,6% vs. 7,6%)
nachweisen (p=0,700) (Rubenstein et al., 2007). Die EAU-Leitlinie zur Urolithiasis von 2018 gibt die
Arbeiten von Jessen et al. und Assimos et al. als Bezugsquellen zu dem Thema an (Tdrk et al., 2018).
Auch Assimos et al. konnten an 8189 Patienten fiir urethrale Konkremente keinen signifikanten Unter-
schied der Komplikationsrate zwischen Patienten mit und ohne Prestenting nachweisen. Jedoch zeigte
seine Arbeit eine noch knapp signifikante Verbesserung der Komplikationsrate bei Patienten mit renalen
Steinen (Assimos et al., 2016). Die Matched-Pair-Studie von Netsch et al. fand ebenfalls keinen Unter-
schied der Komplikationsdichte durch ein Prestenting (Netsch et al., 2012). Demgegenuber steht die
Arbeit von Jessen et al.. Diese untersuchte retrospektiv die Daten von 565 Patienten einer multinationa-
len, prospektiven, multicenter- Datenbank von Patienten, deren renale oder urethrale Konkremente mit-
tels URS therapiert wurden. Hier konnten in dem Patientenkollektiv mit Prestenting signifikant weniger
Komplikationen nachgewiesen werden, als in demjenigen ohne Prestenting (p=0.003) (Jessen et al.,
2016). Auch andere nicht in der Leitlinie zitierte Studien, wie die von Mueller et al. haben eine signifi-
kante Reduktion der periinterventionellen Komplikationshéufigkeit nach Prestenting (442 Patienten
(p<0,001)) nachgewiesen (Mueller et al., 2014).

Lumma et al. beschreiben ebenfalls eine niedrigere Komplikationsrate bei Patienten mit Prestenting (flr

geringgradige Komplikationen 4.7% vs. 9.4% flr schwere Komplikationen 0.6% vs. 1.6%) (Lumma et
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al., 2013). Die Zusammenschau der Studienlage ergibt also ein divergentes Bild. Zum einen gibt es den
Standpunkt, dass kein Unterschied der Komplikationsdichte nach Prestenting vs. primérer URS besteht
(Assimos et al., 2016; Netsch et al., 2012; Rubenstein et al., 2007, vorliegende Arbeit) (vgl. Abbildung
23, Kapitel, 5.3.3) zum anderen, dass das Prestenting einen positiven Einfluss auf die Komplikationsrate
bedingt (Jessen et al., 2016; Lumma et al., 2013; Miller et al., 2004).

Als eine Ursache dieser Divergenz kommen direkt Stent-assoziierte Faktoren in Betracht.

Das Prestenting geht mit der Notwendigkeit des Einbringens eines DJ-Katheters im Vorfeld der eigent-
lichen Ureterorenoskopie einher. Hierzu ist ein zusatzlicher Eingriff von Noten.

Jeder Eingriff birgt ein gewisses Komplikationspotential, zumal viele Kliniken einen DJ in Vollnarkose
einlegen. Zusétzlich zum Narkose-/Lokalanasthesie assoziierten Risiko besteht auch beim Prestenting
die Gefahr von Verletzungen, Blutungen, Perforationen und Infektionen. Auch wenn das Prestenting,
verglichen mit einer URS, ein relativ unkomplizierter und deutlich einfacherer Eingriff ist, wird durch
die Zweiteilung des Eingriffs in Prestenting und URS ein Teil der mdglichen Komplikationen aus dem
Blickfeld der explizit untersuchten Ureterorenoskopie ins Vorfeld derselben ausgelagert. Komplikatio-
nen, welche wéhrend des préoperativen Zeitraumes bzw. wéhrend eines vorbereitenden Eingriffs wie
dem Prestenting auftreten, werden nach gangiger Praxis nicht in die Kalkulation der eigentlichen Kom-
plikationsrate integriert.

Die Indikation zum Prestenting scheint im Allgemeinen eher bei ,,schwierigeren® anatomischen oder
patientenspezifischen Gegebenheiten gestellt zu werden. So weisen Assimos et al. bei Patienten, welche
einem Prestenting unterzogen wurden, eine héhere Komorbiditat nach, als bei primér ureterorenosko-
pierten Patienten (Assimos et al., 2016). Auch Bourdoumis et al. nutzen das Prestenting beim ,,schwie-
rigen* Harnleiter als Alternative zur Ballondilatation. Dies kann die Komplikationsrate bei Patienten
mit Prestenting steigern.

Als ein Beispiel sei die ureterorenoskopische Entfernung impaktierter Konkremente genannt. In diesen
Fallen erfolgt zur Sicherstellung der suffizienten Harnableitung préoperativ gerne ein Prestenting, ins-
besondere wenn ein konkrementassoziierter Harnwegsinfekt vorliegt. Roberts et al. konnten zeigen, dass
insbesondere bei langer impaktierten Ureterkonkrementen ein erhdhtes Perforations- und Strikturrisiko
besteht (Roberts et al., 1998). In diesem Beispiel erhalten also Patienten mit von vorn herein héherer
Komplikationswahrscheinlichkeit ein Prestenting. Es hat also durch die Indikation zum Prestenting
gleichzeitig die Selektion eines komplikationsanfalligeren Patientenklientels stattgefunden. Gerade bei
Langzeitkomplikationen wie der Harnleiterstriktur ist es retrospektiv meist schwierig zu differenzieren,
ob das impaktierte Konkrement, der DJ oder die URS kausal waren.

Auch der DJ-Katheter selbst ist mit einem Komplikationspotenzial behaftet, wie die Untersuchung von
Ahallal et al. zeigt. Dieser beschreibt u.a. Verkrustung mit konsekutiver Obstruktion des DJ-Katheters,
Migration oder Bruch als Folgen der DJ-Therapie (Ahallal et al., 2010).

So konnte dadurch die Komplikationsrate in Arbeiten, welche die stentassoziierten Komplikationen ein-

kalkulieren, negativ beeinfluss werden. In diesen Arbeiten hat das Prestenting dann keinen positiven
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Effekt auf die Komplikationsrate, wéhrend bei Arbeiten welche stentassoziierte Komplikationen aus-
schlielen das Gegenteil der Fall ist. Dies scheint jedoch nicht der alleinige Grund zu sein.

In der vorliegenden Arbeit wurden keine stentassoziierten Komplikationen einbezogen und es konnte
kein signifikanter Unterschied der Komplikationsrate nach Prestenting gegeniiber der Primaren URS
nachgewiesen werden. Da viele Quellen bereits die postoperative DJ-Obstruktion nicht als Komplika-
tion werten oder untersuchen (Assimos et al., 2016; Geavlete et al., 2006) und keine der verfugbaren
Quellen préoperative prestentingassoziierte Komplikationen untersucht hat, entschieden wir uns aus
Grinden der Vergleichbarkeit ebenfalls auf eine derartige Erfassung zu verzichten.

Eine weitere Erklarung flr die unterschiedlichen Ergebnisse in der Literatur ist auch hier die bereits
erwahnte Definitionsproblematik. Keine der Arbeiten verwendet eine einheitliche Graduierung der
Komplikationen wie beispielsweise die Klassifikation nach C&D. Dadurch wird wie oben bereits ge-
schildert die Vergleichbarkeit der Ergebnisse verschiedener Arbeiten stark limitiert. Ein signifikanter
Schwachpunkt in der Literatur ist hier erneut die Schwierigkeit verschiedene Arbeiten zu dem Thema
zu vergleichen. Die Definition der in die Berechnungen eingeflossenen Komplikationen werden oft nur
recht offen formuliert, so dass viel Spielraum fur Interpretation bleibt. So definieren Assimos et al.
Komplikationen als z.B. ,, bleeding, fever, UTI, pulmonary embolism, deep venous thrombosis, sepsis,

acute myocardial infarction, and other complications (Assimos et al., 2016). Einige Arbeiten geben

auch gar keine genauere Definition der einzelnen Komplikationen an (Jessen et al., 2016; Lumma et al.,
2013). Auch aus den Arbeiten mit recht genauer Eingrenzung der Komplikationen wie der von Benken
(Benken, 2010) ist nicht ersichtlich ob Prestenting-assoziierte Komplikationen die noch vor der defini-
tiven Therapie auftreten in die Berechnung der Komplikationsrate mit einflieen. Um ein realistisches
Bild des Prestentings zu erhalten mussten jedoch auch diese Komplikationen in die Kalkulation der
Komplikationsrate integriert werden.

Schlussendlich bleibt auch ein gewisser wirtschaftlicher Aspekt zu diskutieren. So hat die Matched-
Pair-Analyse von Chu et al. aus den USA zeigen koénnen, dass ein Prestenting bei Patienten mit Kon-
krementen >10mm zu einer signifikanten Kostenersparnis fiihrt. Die durchschnittlichen Kosten der Ko-
horte mit Prestenting gegeniiber jener ohne Prestenting werden mit 17.706$ vs. 27.806 (p=0,010) ge-
nannt. Bei Konkrementen <10mm konnte kein Kostenvorteil nachgewiesen werden. Hier ergab sich flr
im Vorfeld gestentete Patienten gegeniber nicht gestenteten eine Kostendifferenz von 10.872$ vs.
12.3443, (p=0,700) (Chu et al., 2011). Die Ergebnisse beziehen sich auf das US-Amerikanische Ge-
sundheitssystem wo die Operationskosten primar ber die teuer vergutete Operationszeit entstehen. Eine
direkte Ubertragung auf das deutsche Gesundheitssystem ist jedoch kaum mdglich. Einer der Griinde
ist z.B. die flr Deutschland einzigartige Mindestverweildauer. Diese mach kosteneffiziente ambulante
URS unmaglich.

Zusammenfassend besteht der dringende Bedarf einer weiteren Standardisierung zum einen der Ein-
schlusskriterien als auch der Kategorisierung der Komplikationen. Die Patientenkollektive zukinftiger

Arbeiten zum Thema Prestenting sollten konsequent zwischen renalen und ureteralen Konkrementen
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unterscheiden und diese getrennt voneinander untersuchen. So lieRen sich diejenigen Situationen, in
welchen das Prestenting von Vorteil sein konnte, Klarer herausarbeiten. Auch besteht keine einheitliche
Indikationsstellung fiir das Prestenting. Wahrend bei einer Harnabflussstérung das Prestenting obligat
erfolgen sollte, ware im Rahmen einer prospektiven Studie zu dieser Fragestellung auch eine fakultative
Indikation fur ein Prestenting, wie z.B. die standardisiert, radiologisch (Dual-Source- Dual-Energy-CT)
gemessene KonkrementgréRe und / oder Konkrementlage denkbar. Insbesondere die Gruppe der fakul-
tativen Prestentingindikationen durfte klaren, in welchen Féllen das Prestenting einen Vorteil fiir den
Patienten bringt und in welchen dies nicht der Fall ist. Dabei sollte in der Gruppe der fakultativen Indi-
kationen auch untersucht werden, ob die Einliegedauer zwischen Einlage und definitiver Therapie einen
Einfluss auf die prdoperativ aufgetretenen stentassoziierten Komplikationen hat. Hinweise darauf, dass
die Einliegedauer dahingehend relevant sein kdnnte finden sich bereits in den Leitlinien zur Urolithiasis
2018. Diese bieten bei Schwangeren als Alternative zur sofortigen URS (mit Strahlenbelastung fiir den
Fotus) die Uberbriickung bis zur Entbindung mittels Prestenting. Dabei werden vermehrte Stent-ver-
krustungen beschrieben. Die Leitlinie bezieht sich dabei auf die Arbeit von Ngai et al., welche eine DJ-
Verkrustung in 10% der gestenteten Schwangeren nachwies. Unklar ist jedoch, ob dies primar auf ein
erhohtes lithogenes Potenzial wahrend der Schwangerschaft oder auf die langen Einliegedauer von 47.4
(3-224)d zurlckzufiihren ist (Ngai et al., 2013; Turk et al., 2018).

Aulerdem ist es sinnvoll, ein auf urologische endoskopische Verfahren angepasstes Graduierungssys-
tem nach Clavien & Dino als allgemein verwendeten Standard fur zukinftige Arbeiten zum Thema
Komplikationen zu verwenden. Hier bietet sich z.B. auch die fur die vorliegende Arbeit modifizierte
C&D-Graduierung an (vgl. Tabelle 2, Kapitel 4.3.1). Diese kann sicherlich noch weiter verbessert wer-
den, hat jedoch fir die vorliegende Arbeit die Graduierung erleichtert. Die standardmaRige Verwendung
eines Graduierungssystems konnte mehrere kritische Punkte gleichzeitig 16sen. Zum einen kdnnte nicht
jeder seine eigene Definition von Komplikation kreieren und entscheiden welche Komplikationen ein-
geschlossen werden und welche nicht. Das System wiirde klar definieren, was als Komplikation zu wer-
ten ist und was nicht. Weiterhin gébe ein solches Graduierungs-System Klar vor, wie der Schweregrad
der entsprechenden Komplikation zu bewerten ist. Es wiirde eine deutlich verbesserte Vergleichbarkeit
der Ergebnisse resultieren. Um dem Empfinden der Patienten bzw. der Realitat naherkommende Ergeb-
nisse zum Thema Komplikationen zu erzielen, sollte aulerdem den Ergebnissen der BUSTER-Studie
folgend, der postinterventionelle Erfassungszeitraum solcher Arbeiten auf mindestens 30 Tage postope-

rativ ausgeweitet werden.
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6.2 Steinfreiheitsrate

Ziel einer Vorbehandlung im Vorfeld einer URS ist es das Outcome des Eingriffs zu verbessern. So
verhdlt es sich auch mit dem Prestenting. Darunter versteht man das zystoskopische Einbringen eines
DJ-Katheters in den Ureter im Vorfeld der geplanten URS. Diese Vorbehandlungsart wird weltweit
eingesetzt, jedoch mit sehr unterschiedlicher Haufigkeit wie Assimos et al. in seiner globalen und in-

ternationalen Multicenter-Studie herausgearbeitet hat (Abbildung 30) (Assimos et al., 2016).
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Abbildung 29: Die Haufigkeit des Prestentings aus der internationalen Arbeit von Assimos et al.,
»Preoperative JJ stent placement in ureteric and renal stone treatment: results from the Clinical
Research Office of Endourological Society (CROES) ureteroscopy (URS) Global Study*.

Die Abbildung 30 illustriert die unterschiedliche Haufigkeit des Prestenting in der ureterorenoskopi-
schen Harnleitersteintherapie verschiedener Nationalitaten. Es fallt auf, dass das Prestenting in Deutsch-
land, verglichen mit allen anderen in der Studie aufgefiihrten Nationen, mit weitem Abstand am h&u-
figsten eingesetzt wird (Assimos et al., 2016).

Der deutlich seltenere Einsatz in anderen L&ndern lasst vermuten, dass hier das Prestenting nur bei vor-
bestehenden Risikofaktoren eingesetzt wird. So weisen Assimos et al., wie bereits im Komplikationsteil

erwahnt, in lhrer Arbeit darauf hin, dass die Komorbiditat von Patienten mit Prestenting global
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betrachtet hoher ist, als die der primér ureterorenoskopierten Patienten. Nichtsdestotrotz kann auch die
Arbeit von Assimos et al. einen signifikanten positiven Effekt des Prestentings auf die Steinfreiheitsrate
nachweisen (Assimos et al., 2016).

Um die Qualitat und Effizienz der ureterorenoskopischen Harnleitersteintherapie zu quantifizieren, wird
die Steinfreiheitsrate als einer der zentralen Qualitatsparameter herangezogen. Es handelt sich dabei um
eine multifaktoriell beeinflusste GroRe.

Beispielsweise ist hier die Erfahrung des Operateurs, die individuellen anatomischen Gegebenheiten des
Patienten, die Art der eingesetzten Instrumente sowie Art, Zahl und Lokalisation der Konkremente von
Bedeutung. AuRRerdem kann die Art einer eventuellen VVorbehandlung eine Rolle spielen.

In der Literatur werden, wie Tabelle 8 zeigt, Steinfreiheitsraten fur die URS als Therapie ureteraler
Konkremente unabhéngig von der Art der Vorbehandlung zwischen 81% und 90,9% angegeben. Flr
Patienten mit Prestenting werden 67%- 99% Steinfreiheitsrate genannt und fur Patienten ohne Pres-
tenting 47% - 90% Steinfreiheitsrate (Assimos et al., 2016; Benken, 2010; Delepaul et al., 1997; Goll et
al., 2008; Jeromin and Sosnowski, 1998; Jessen et al., 2016; Kadner et al., 2011; Langen et al., 2004;
Mueller et al., 2014; Netsch et al., 2012; Rubenstein et al., 2007).

Tabelle 8: Steinfreiheitsraten in der Literatur allgemein sowie nach Prestenting und primarer
URS.

Steinfreiheitsraten in der Literatur allgemein
Quelle Zahl  der | Distaler | Mittlerer | Proximaler | angegebene Gesamt-
Patienten Ureter Ureter Ureter steinfreiheitsrate
Delpaul 379 86,5 %
(1997)
Jeroin (1998) | 1982 86,6 %
Langen 140 96,6 % 90,0 % 63,3 %
et al. (2004)
Goll et al. | 534 81 %
(2008)
Benken 469 93,0 % 77,0 % 57,0 % 82 %
(2010)
Kadner 154 97,0 % 60,0 % 55,0 % -
etal. (2011)
Netsch et al. | 286 90,9%
(2012)
Studienstich- | 277 72,2%
probe vorlie-
gende Arbeit
Fortstetzung auf Seite 73
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Steinfreiheitsraten in der Literatur nach Prestenting vs. primére URS
Quelle Zahl der | STRF mit Pre- | STRF ohne Pre- | P-Wert
Patienten | tenting stenting
Rubenstein et al. 90 67% 47% <0.05
(2007)
Mueller et al. 442 83% 69,7% 0.001
(2014)
Jessen et al. 565 total 86% | 74% 0.0003
(2016) im Ureter | 94% | 90% 0.4
Netsch et al. 286 total 95,1% | 86,7% 0.013
(2012) im Ureter | 99% | 90% 0.0048
total
im Ureter | 98,2% | 83,3% 0.0105
KK>5mm
im Ureter | Kein Unterschied Keine Daten
KK<5mm
Assimos et al. 8189 73% 7% 0,00
(2016)
Studienstichprobe 277 79,6% 67,5% 0,027
vorliegende Arbeit

Die Tabelle zeigt die Steinfreiheitsraten in der Literatur zum einen im Allgemeinen und zum anderen in
Gegenlberstellung von Prestenting vs primarer URS. (Assimos et al., 2016; Benken, 2010; Delepaul et
al., 1997; Goll et al., 2008; Jeromin and Sosnowski, 1998; Jessen et al., 2016; Kadner et al., 2011,
Langen et al., 2004; Mueller et al., 2014; Netsch et al., 2012; Rubenstein et al., 2007)

Dem gegendiiber liegt die Gesamt-Steinfreiheitsrate der Studienstichprobe der vorliegenden Arbeit bei
72,2% (vgl. Abbildung 19, Kapitel, 5.2.1).

Damit scheint sie im direkten Vergleich mit den Literaturangaben unterdurchschnittlich niedrig. Eine
mogliche Ursache ist, dass in der vorliegenden Arbeit, obwohl sie sich ausschlieBlich auf Harnleiter-
konkremente bezieht, auch verbliebene renale Konkremente als ,,nicht Steinfrei” gewertet wurden, auch
wenn der therapierte Harnleiter an sich steinfrei war.

Demgegeniber liegen die Steinfreiheitsraten der vorliegenden Arbeit bei Patienten mit Prestenting
(Steinfreiheitsrate 79,6%) gegeniiber Patienten ohne Prestenting (Steinfreiheitsrate 67,5%) im Durch-
schnitt der Literaturangaben. Diese geben fiir Patienten mit Prestenting 67%- 99% Steinfreiheitsrate an
und fiir Patienten ohne Prestenting 47% - 90% (siehe Tabelle 8 oben) (Assimos et al., 2016; Benken,
2010; Delepaul et al., 1997; Goll et al., 2008; Jeromin and Sosnowski, 1998; Jessen et al., 2016; Kadner
etal., 2011; Langen et al., 2004; Mueller et al., 2014; Netsch et al., 2012; Rubenstein et al., 2007).

Im Gegensatz zum Einfluss des Prestentings auf die Komplikationsrate, zu welchem die Literatur kont-
roverse Ergebnisse bietet, wird der Einfluss des Prestentings auf die Steinfreiheitsrate als signifikant
positiv beschrieben (vgl. Tabelle 8, Kapitel 6.2).

Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit decken sich diesbezlglich mit der verfiigbaren Literatur. Es

konnte ein signifikanter, positiver Effekt des Prestentings auf die Steinfreiheitsrate nachgewiesen
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werden (p=0,027). Diese liegt in der vorliegenden Arbeit fiir die Population mit Prestenting um 12,1%
hoher als in der primar ureterorenoskopierten Population.

Eine mdgliche Erklarung fur diesen positiven Einfluss der Prestentings auf die Steinfreiheitsrate ist die
durch das Prestenting induzierte Ureterdilatation. Diese konnte von Vachon et al. im Tierversuch an
Hunden nachgewiesen werden (Vachon et al., 2017) und resultiert in mehr Bewegungs- und damit Hand-
lungsspielraum fiir den Operateur. Das Verhaltnis von Konkrementgrosse zu Ureterlumen wird also
positiv beeinflusst, was Uber eine erleichterte Steinentfernung zu héheren Steinfreiheitsraten fihrt
(Bourdoumis et al., 2014).

Die in der Literatur genannten Steinfreiheitsraten differieren teilweise erheblich. Dies kdnnte daran lie-
gen, dass es auch hier keine einheitliche, fur alle Arbeiten obligat anzuwendende Definition der in die
Kalkulation der Steinfreiheitsrate einzubeziehenden Faktoren gibt. Jede untersuchte Arbeit stellt Ihre
eigene Definition fir Steinfreiheit auf. So definieren beispielsweise Kadner et al. die Steinfreiheit als
das Fehlen konkrementverdéachtiger Strukturen in der postoperative durchgefuhrten Sonographie und
Nierenleeraufnahme (Kadner et al., 2011).

Dem gegeniiber werden in der Arbeit von Benken et al. solche Patienten als steinfrei angesehen, welche
ureterorenoskopisch komplett saniert waren oder mit spontanabgangsféhigen Restkonkrementen entlas-
sen wurden und sich im Verlauf von drei Monaten nach DJ-Entfernung nicht wieder vorstellten (Benken,
2010). Andere Arbeiten nennen tiberhaupt keine Definition fur die Steinfreiheitsrate, sondern geben nur
die Ergebnisse an (Goll et al., 2008) und in der vorliegenden Arbeit wurden auch Patienten, welche nach
erfolgreicher Harnleitersanierung noch renale Konkremente aufwiesen, als ,,nicht steinfrei* gewertet.
Da unterschiedliche Definitionen der Steinfreiheitsrate mageblichen Einfluss auf Selbige haben, be-
schrankt dieser Umstand die objektive Vergleichbarkeit der Ergebnisse unterschiedlicher Studien erheb-
lich. Wie oben beschrieben, besteht dieselbe Problematik beim Vergleich der Komplikationsraten ver-
schiedener Arbeiten. Hier hat das System von Clavien & Dindo zu einer deutlichen Verbesserung der
Vergleichbarkeit gefiihrt. Diesem Vorbild folgend wiirde bereits eine einheitliche und allgemein ver-
wendete Definition von ,,Steinfreiheit* die Vergleichbarkeit verschiedener Arbeiten deutlich verbessern.
Alternativ kann ein Graduierungssystem fir das Outcome von URS im Allgemeinen nach dem Vorbild
von C&D erarbeitet werden. Ein beispielhafter VVorschlag der jedoch klinisch noch auf seine Tauglich-

keit zu prufen ist wére der folgende (siehe Tabelle 9):

Vorschlag zur Graduierung des Outcomes der ureterorenoskopischen Harnleiterstein-therapie:
Definitionen:

- Komplikation: Einteilung nach modifizierter Clavien & Dindo Klassifikation

- Definition Steinfreiheit: Kein makroskopisch, radiologisch oder sonographisch nachweisbares Kon-
krement bzw. nur spontanabgangsfahige Restkonkremente. Hier wird bewusst darauf verzichtet, bei der
Definition der Steinfreiheit nur dem als Therapieziel ausgewahlten Abschnitt der ableitenden Harnwege

Beachtung zu schenken, da dies erneut eine Moglichkeit zur ,,Manipulation* der Steinfreiheitsrate bieten
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wirde. AuBerdem bedeutet steinfrei eben steinfrei und nicht partiell steinfrei (in demjenigen Abschnitt
der ableitenden Harnwege welcher préoperativ als Therapieziel ausgewéhlt wurde). Alternativ kénnte
der Begriff der ,,partiellen Steinfreiheit™ gepragt werden, welcher sich dann nur auf den préoperativ als

Therapieziel definierten Abschnitt der ableitenden Harnwege (z.B. den Harnleiter) bezieht.

Tabelle 9: Vorschlag zur Graduierung des Outcomes der URS als Therapie von Harnleiterkon-
krementen.

Outcome Grad I° URS mit Steinfreiheit des gesamten Harntraktes und keine periinterventionelle
Komplikation nach C&D (*30 Tage post OP)

Outcome Grad 11° | URS mit Steinfreiheit der Zielregion jedoch in situ verbliebenen nicht reinter-
ventions-bedurftigen Konkrementen und/oder periinterventionelle Komplikatio-
nen nach C&D bis max. Grad I°

Outcome Grad Il1° | URS mit Steinfreiheit des gesamten Harntraktes und periinterventionelle Kom-
plikation nach C&D < Grad Il

Outcome Grad IV°

Outcome Grad URS mit Steinfreiheit der Zielregion jedoch in situ verbliebenen nicht reinter-

IVea ventions-bedirftigen Konkrementen und/oder periinterventionelle Komplikatio-
nen nach C&D < Grad Illa

Outcome Grad URS mit Steinfreiheit der Zielregion jedoch in situ verbliebenen reinterventions-

IV°b bedirftigen Konkrementen und/oder periinterventionelle Komplikationen nach
C&D < Grad llla

Outcome Grad V° | Keine Steinfreiheit der Zielregion oder periinterventionelle Komplikation nach
C&D > Grad Illb, oder komplikationsbedingter Abbruch der Operation.

* Im Rahmen prospektiver Studien sollte ein postoperatives, standardisiertes Nachsorgeschema zur er-
weiterten Erfassung des Outcomes nach Vorbild der Buster-Studie erfolgen.

Aulerdem kdnnen Parameter, wie Art der Vorbehandlung, Komplikationsrate, Steinfreiheit, Anzahl der
Eingriffe bis zum Erreichen der Steinfreiheit und Hospitalisierungsdauer integriert werden, sofern dies
praktisch umsetzbar ist. Weiterhin sollte in wissenschaftlichen Arbeiten dem Vorbild und den Ergeb-
nissen der BUSTER-Studie fur die Komplikationsrate folgend auch fiir die Steinfreiheitsrate eine 30-
Tdagige Nachbeobachtung erfolgen, um die Rehospitalisierungsrate sowie die Beschwerde - Wahrneh-
mung des Patienten in das Outcome einzubeziehen. Dariiber hinaus sollte eine klare Definition der In-
dikation zum Prestenting geschaffen werden. Diesbezlglich driickt sich die aktuelle EAU-Leitlinie 2018
nach wie vor schwammig aus, indem sie zusammenfassend sagt, das Prestenting wiirde zwar das Stein-
management vereinfachen, die Steinfreiheitsrate verbessern und intra-operative Komplikationen redu-
zieren, sei jedoch nicht routinemé&Rig notig. Eine klare Indikation, wann ein Prestenting erfolgen sollte
und wann nicht wird nicht gegeben (Turk et al., 2018).

Auf Grundlage der Ergebnisse von Assimos et al. wére es auch interessant zu erfahren, ob es in Sachen
Komorbiditdt und Outcome einen Unterschied zwischen Deutschland (mit hohem Einsatz des Pres-
tentings) und anderen Landern (mit seltenem Einsatz des Prestentings) gibt. Es gibt also weiterhin viele

lohnende Themen fur weiterfihrende Arbeiten zum Thema Steinfreiheitsraten der URS und Prestenting.
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6.3 Hospitalisationsdauer

Die Hospitalisationsdauer bezeichnet den Zeitraum der perioperativen stationaren Behandlung. Bei 11
Patienten (4,0% der Studienstichprobe) liegen nicht alle zur Beantwortung der Teilfragestellung bené-
tigten Daten vor. Bei diesen Féllen hatte eine Beurlaubung wahrend des Aufenthaltes stattgefunden, so
dass die eigentliche Hospitalisationsdauer nicht dezidiert berechnet werden konnte. Diese Falle wurden
aus den folgenden Berechnungen ausgeschlossen. Da nur wenige Datensatze nicht verwendbar waren
entschlossen wir uns die Berechnungen trotz des reduzierten Datensatzes durchzufihren.

In der vorliegenden Arbeit liegt der Median der Hospitalisationsdauer bei 4 Tagen. Bei einem Minimum
von 2 und einem Maximum von 17 Tagen liegt eine Range von 15 Tagen vor.

Assimos et al. geben in Ihrer groBen, multinationalen Arbeit eine Hospitalisationsdauer von 3,6 Tagen
flr Patienten mit Prestenting an. Fir Patienten mit primérer URS wird ein Mean von 3,2 Tagen und flr
Patienten mit Prestenting von 3,6 Tagen angegeben (Assimos et al., 2016). Somit liegt die Hospitalisa-
tionsdauer der vorliegenden Arbeit mit einem Mean von 4,4 Tagen bei primarer URS, und 4,5 Tage
beim Prestenting etwa einen Tag darlber. In der Arbeit von Assimos et al. konnte eine signifikant
klrzere Hospitalisationsdauer fur Patienten mit Prestenting gegentiber primér ureterorenoskopierten Pa-
tienten nachgewiesen werden. In der vorliegenden Arbeit konnte kein signifikanter Unterschied der
Hospitalisationsdauer der beiden Gruppen festgestellt werden. Die Vergleichbarkeit ist jedoch auf
Grund der nur in Deutschland existierenden Mindestverweildauer fiir ureterorenoskopische Eingriffe

stark limitiert. Diese liegt je nach Diagnosekonstellation zwischen einem und zwei Tagen.

6.4 Operationszeiten

Als Operationszeit wird die Schnitt-Naht-Zeit gewertet (vgl. Kapitel 4.3). Bei der Erhebung der Daten
ergab sich die bereits in Kapitel 5.5 beschriebene Problematik. Deren Ursache und die gewahlte Ver-
fahrensweise sind bereits ausfuhrlich erlautert worden (vgl. Kapitel 5.5).

In der vorliegenden Arbeit liegt der Median der Operationszeit bei 40 Minuten. Der Mean der Stichprobe
liegt bei 47,55 min.

Cavildak et al. beschreiben in ihrer Arbeit die OP-Dauer mit einem Mean von 49.18 +1,39 Minuten
(Cavildak et al., 2016). Die durchschnittliche Operationszeit der vorliegenden Arbeit ist kongruent.
Mehrere Autoren beschreiben eine langere Operationszeit bei Eingriffen mit Prestenting (Assimos et
al., 2016; Lumma et al., 2013; Netsch et al., 2012). Diese wird von den Autoren darauf zurtickgefihrt,
dass der DJ- zu Beginn der URS entfernt werden muss. So geben Assimos et al. in lhrer Arbeit eine
signifikant langere Operationszeit fir Patienten mit Prestenting (Mean 44,1min.) gegeniber jenen mit
primarer URS (Mean 40,6min.) an (p=0.00)(Assimos et al., 2016).
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In der vorliegenden Arbeit ergab die univariate Analyse keinen statistisch signifikanten Unterschied der
OP-Zeit zwischen der Gruppe der primaren URS und der Prestenting-Gruppe, p=0,928 (vgl. Abbildung
28, Kapitel 5.5.1). Zu dem nicht signifikanten Ergebnis passen die nahezu gleichen Mean-OP-Zeiten
(47,35min. bei Patienten mit Prestenting vs. 47,65min. bei priméar ureterorenoskopierten Patienten).
Ebenfalls dazu passen wirde, dass de facto die Dauer fur die Entfernung des DJ in der Prestenting
Gruppe eine Dilatation und ggf. schwerere Intubation des ungestenteten Harnleiters in der Gruppe der
priméren URS ausgleichen kann.

Letztendlich sind die Einflusse auf die Operationszeit derart multifaktoriell, dass es schwer fallt eine
Verkirzung derselben auf nur einen Faktor, wie das Prestenting, zurlickzufihren. Wirde beispielsweise
wahrend des erfassten Zeitraumes ein neues Instrument, wie z.B. ein neues Ureterorenoskop oder ein
neuer Lithotripter eingefihrt, wiirden auch die damit einhergehenden veranderten Routinen eine Ver-
langerung der Operationszeit bewirken. Auch die Anzahl der Untersuchungen, welche von noch auszu-
bildenden Arzten durchgefiihrt wurden, welche naturgemaR langer fir den Eingriff brauchen als erfah-
rene Oberdrzte, kdnnen eine Differenz der Operationszeiten zwischen zwei Krankenh&usern bedingen.
Dies bezieht sich selbstverstandlich nicht nur auf den Operateur, sondern gilt in gleicher Weise fiir den
Anésthesisten.

Wie die Arbeit von Riedinger et al. oder Cheng et al. nachweisen konnten, besteht ein allgemeiner Zu-
sammenhang zwischen langen Operationszeiten und einer hoheren Komplikationsrate bei chirurgischen
Eingriffen, insb. in Bezug auf Infektionskomplikationen. In der vorliegenden Arbeit konnte fuir die ure-
terorenoskopische Harnleitersteintherapie kein signifikanter Unterschied der Komplikationsrate zwi-
schen Eingriffen groBer und kleiner 45 Minuten nachgewiesen werden (p=0,803). Dieses Ergebnis ist
jedoch nur eingeschrankt verwertbar. Auf Grund der Limitationen im Datensatz der OP-Zeit wurden die
Berechnungen mit nur 15 Komplikationen und somit mit einer sehr niedrigen Fallzahl durchgefihrt.
Meiner Erwartung nach musste bei der ureterorenoskopischen Harnleitersteintherapie ein ahnlicher Zu-
sammenhang zwischen langen OP-Zeiten und einer hoheren Komplikationsrate bestehen, wie dies von
Cheng und Riedinger bereits flr chirurgische Eingriffe im allgemeinen sowie fiir die TURP nachgewie-
sen wurde (Cheng et al., 2017; Riedinger et al., 2018). Z.B. kénnte man erwarten, dass der bei langen
Op’s langer andauernde retrograde Spulstrom zu vermehrten Harnwegsinfekten fiihren kann, oder dass
die Wirkung der Single-Shot-Antibiose (je nach Antibiotikum) bei sehr langen Operationen zum OP-
Ende hin nachlasst. Die Konzentration des Operateurs wird bei langen Eingriffen ebenfalls mehr gefor-
dert. Um den Sachverhalt fur die URS zu klaren, sollte dieser mit einer groReren Anzahl an Komplika-

tionen untersucht werden.
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6.5 Fazit

Im Hinblick auf die Qualitatssicherung am UKS sollte die Datenerfassung und Dokumentation standar-
disiert und optimiert werden. Die zu erfassenden Parameter sollten entweder einheitlich im OP-Bericht
oder im Entlassbericht dokumentiert werden. Dabei muss die Zustandigkeit klar festgelegt werden. Kon-
krement-Grolien sollten in Millimetern und nicht mit abstrakten Vergleichen (StecknadelkopfgroB, Erb-
sengroB, etc.) beschrieben werden. Die Konkrement Lage und Anzahl sollte konsequenter mit Angabe
des entsprechenden Ureterdrittels dokumentiert werden.

Das Prestenting hat einen positiven Einfluss auf die Steinfreiheitsrate der ureterorenoskopischen Thera-
pie von Harnleiterkonkrementen. Die Vergleichbarkeit verschiedener Arbeiten ist jedoch auf Grund des
Fehlens einer allgemein verwendeten Definition der Steinfreiheit deutlich erschwert. Die Erarbeitung
und allgemeine Anwendung einer solchen Definition ware ein guter Ansatz fur weiterfihrende Unter-
suchungen.

Fur die Komplikationsrate konnte in der vorliegenden Arbeit kein signifikanter VVorteil des Prestentings
nachgewiesen werden. Die Ergebnisse der Literatur zum diesem Thema sind divergent. Wie auch bei
der Steinfreiheitsrate sollte klar definiert werden, welche Ereignisse als Komplikation zu werten und
resultierend in die Kalkulation der Komplikationsrate einzubeziehen sind.

Das System von Clavien & Dindo vereinfacht die Vergleichbarkeit ist jedoch primér auf chirurgische
Eingriffe ausgelegt und lasst sich nur eingeschréankt auf endoskopische Eingriffe wie die URS anwen-
den. Die Erarbeitung einer auf die urologischen endoskopischen Therapien angepassten Variation der
C&D-Graduierung ware ein interessanterer Ansatz fur weiterfihrende Arbeiten.

Ein Graduierungssystem verbessert die Vergleichbarkeit verschiedener Arbeiten jedoch nur, wenn es
auch konsequent von allen angewendet wird. Hiervon ist die aktuelle Literatur zumindest in Sachen
URS weit entfernt. Eine hdufigere Verwendung des C&D-Systems oder einer auf URS angepassten

Modifikation wiirde die Sachlage verbessern.

6.6 Ausblick

In Wurdigung der dargelegten Problematiken erarbeiteten wir den vorgeschlagenen Aufbau einer idea-
len Studie zum Thema ureterorenoskopische Urolithiasistherapie.
- Prospektiv und randomisiert, mit zwei moglichst gleichen Patientengruppen bzgl. Komorbiditét
und Anzahl an imperativen und fakultativen Prestentingindikationen.
- Datenerfassung nach Kklar definierten Standards: Dokumentation der im weiteren definierten
OP-Parameter (Konkrementparameter, Instrumentarium, OP-Zeit, Komplikationen, makrosko-

pische Steinfreiheit) durch den Operateur direkt post OP.
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- Préoperative Dual-source-dual-Energy-Computertomographie zur Konkrementidentifikation.

- Erfassung der Komorbiditaten nach ASA-Klassifikation.

- Erfassung von Gerinnungsaffektierender Medikation.

- Erfassung der Konkremente des gesamten Harntraktes, keine isolierte Untersuchung von Ureter
oder Nierenbecken-Kelchsystem.

- Definierte Indikationsstellung des Prestentings mit imperativer und fakultativer Indikation so-
wie Dokumentation der Indikation (vgl. Kapitel 3.10).

- Definition Konkrementlage: Einteilung des Ureters in Drittel: Proximales Drittel (Nierenbecken
bis oberes Ende Os Sacrum), mittleres Drittel (obere bis untere Kante Os Sacrum), distales Drit-
tel (untere Kante Os Sacrum bis Harnblase).

- Definition Konkrementgrofe: Vermessung nach Entfernung in toto, falls nicht méglich radio-
logische Vermessung, Dokumentation in Millimetern, auf null Dezimalen gerundet.

- Definition Konkrementanzahl: Zahl der in situ befindlichen Konkremente, numerische Doku-
mentation.

- Definition therapierte Seite: Rechts, links, beidseits.

- Definition Steinfreiheit: Die ableitenden Harnwege der behandelten Seite sind makroskopisch
und radiologisch oder sonographisch steinfrei.

- Definition Komplikationen: Erfassung, Dokumentation und Wertung nach URS-modifizierter
C&D-Klassifikation, Erfassungszeitraum: Beginn des ersten (zur Therapie der Konkrement-tra-
genden Harntraktseite) durchgefiihrten Eingriffs incl. Prestenting bis 30 Tage nach dem letzten
(zur Therapie der Konkrement-tragenden Harntraktseite durchgefiihrten) Eingriff.

- Postoperative Laboranalyse der geborgenen Konkremente zur Ermittlung der Konkrementart.

- Definition Operationszeit: Schnitt-Naht-Zeit in Minuten, auf zwei Dezimalen gerundet.

- Definition Hospitalisationsdauer: Zeit von Aufnahme bis Entlassung in Tagen, auf eine Dezi-
male gerundet.

- Dokumentation von Art und Verwendungszweck der benutzen Instrumente.

Sollten alle aufgefuihrten Punkte konsequent umgesetzt werden, sollten sowohl die Probleme in der Er-
fassung und Dokumentation der Daten, als auch die Probleme bei der Vergleichbarkeit der Ergebnisse
der Arbeit ausgeraumt sein. Inshesondere die klare Unterteilung der Indikation des Prestentings in im-
perativ und fakultativ ist essentiell fiir die Klarung der Frage, ob und in welchen Féllen das Prestenting
einen Vorteil bringt. Dabei sollten in den beiden verglichenen Patientenpopulationen etwa gleich viele
Patienten mit fakultativer und imperativer Prestenting-Indikation enthalten sein. Besonders die Fraktion
der fakultativen Indikationen wird dann hoffentlich dazu beitragen, das seit Jahren existierende groRe

Fragezeichen in den Guidelines zur Urolithiasis endglltig beseitigen.
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9 Anhang

1. Epidemiologie der Priméarstichprobe (n=538) im Uberblick

Tabelle zu Kapitel 5.1.1 (S.48): Epidemiologie der Primérstichprobe (n=538) im Uberblick

Geschlechterverteilung Altersverteilung
Anzahl  Prozent Alter in Jahren
Gultig  mannlich 351 65,2 Mittelwert 54,59
weiblich 187 34,8 Median 55,00
Gesamt 538 100,0 Minimum 7
Maximum 90
Seitenverteilung der Ureterorenoskopien
Anzahl Prozent Gultige Prozente
Gultig rechts 189 35,1 46,3
links 217 40,3 53,2
beidseits 2 4 5
Gesamt 408 75,8 100,0
Fehlend System 130 24,2
Gesamt 538 100,0
Steinnachweis
Héaufigkeit Prozent Gultige Prozente
Gultig Steinnachweis 392 72,9 72,9
Kein Steinnachweis 111 20,6 20,6
Unklare Datenlage 35 6,5 6,5
Gesamt 538 100,0 100,0
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2. Verteilung der Ureterorenoskopien der Primarstichprobe (n=538)
auf den untersuchten Zeitraum von 2004 — 2012

Tabellen zu Abbildung 15 (S. 49): Verteilung der Ureterorenoskopien der Pri-
marstichprobe (n=538) auf den untersuchten Zeitraum von 2004 — 2012.

Haufigkeit Prozent
Gultig 2004 2 4

2005 41 7,6
2006 71 13,2
2007 59 11,0
2008 59 11,0
2009 39 7,2
2010 101 18,8
2011 82 15,2
2012 84 15,6
Gesamt 538 100,0

3. Verteilung der Ureterorenoskopien der Studienstichprobe (n=277)
auf den untersuchten Zeitraum von 2004 — 2012

Tabelle zu Abbildung 17 (S. 52): Verteilung der Ureterorenoskopien der Studien - Stich-
probe (n=277) auf den untersuchten Zeitraum von 2004 — 2012.

Jahr Anzahl Prozent
2004 1 4
2005 31 11,2
2006 39 14,1
2007 39 14,1
2008 27 9,7
2009 18 6,5
2010 55 19,9
2011 31 11,2
2012 36 13,0
Gesamt 277 100,0
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4.  Seitenverteilung der Ureterorenoskopien der Studienstichprobe.

Tabelle zu Abbildung 18 (S. 53): Seitenverteilung der Ureterorenoskopien
der Studienstichprobe.

Anzahl Prozent Gultige Prozente
Gultig rechts 133 48,0 49,1
links 137 49,5 50,6
beidseits 1 A4 A
Gesamt 271 97,8 100,0
Fehlend System 6 2,2
Gesamt 277 100,0

5. Postinterventionelle Steinfreiheitraten der Studienstichprobe nach
Prestenting und nach priméarer URS

Tabellen zu Abbildung 20 (S. 55): Postinterventionelle Steinfreiheitraten der Studienstichprobe
nach Prestenting und nach primarer URS.

Kreuztabelle
Steinfreiheit

steinfrei nicht steinfrei Gesamt
Vorbehandlung DJ Anzahl 86, 22y 108
Erwartete Anzahl 78,0 30,0 108,0
% innerhalb von 79,6% 20,4% 100,0%
Vorbehandlung
% innerhalb von 43,0% 28,6% 39,0%
Steinfreiheit
% der Gesamtzahl 31,0% 7,9% 39,0%
Primare Anzahl 114, 55p 169
URS Erwartete Anzahl 122,0 47,0 169,0
% innerhalb von 67,5% 32,5% 100,0%
Vorbehandlung
% innerhalb von 57,0% 71,4% 61,0%
Steinfreiheit
% der Gesamtzahl  41,2% 19,9% 61,0%
Gesamt Anzahl 200 77 277
Erwartete Anzahl 200,0 77,0 277,0
% innerhalb von 72,2% 27,8% 100,0%
Vorbehandlung
% innerhalb von 100,0% 100,0% 100,0%
Steinfreiheit
% der Gesamtzahl 72,2% 27,8% 100,0%

Jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von Postinterventionell steinfrei Ja/Nein Kategorien an, de-
ren Spaltenanteile sich auf dem ,05-Niveau nicht signifikant voneinander unterscheiden.
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Chi-Quadrat-Tests

Asymptotische
Signifikanz Exakte Signifi- Exakte Signifi-
Wert df (zweiseitig) kanz (2-seitig) kanz (1-seitig)

Chi-Quadrat nach Pearson 4,866° 1 ,027
Kontinuitatskorrektur® 4,278 1 ,039
Likelihood-Quotient 5,000 1 ,025
Exakter Test nach Fisher ,029 ,018
Zusammenhang linear- 4,848 1 ,028
mit-linear

Anzahl der glltigen Falle 277

a. 0 Zellen (,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist

30,02.

b. Wird nur flr eine 2x2-Tabelle berechnet

Symmetrische Mal3e

Néaherungs-
weise Signifi-
Wert kanz
Nominal- bzgl. Nominal-  Phi ,133 ,027
maf Cramer-V  ,133 ,027
Anzahl der gultigen Falle 277
Univariate Analyse
Zwischensubjektfaktoren
Wertelabel N
DJ vs. Primére URS 1 DJ 108
2 Primére URS 169
Tests der Zwischensubjekteffekte
Abhéangige Variable: Steinfrei Ja/Nein
Quadratsumme Mittel der
Quelle vom Typ Il df Quadrate F Sig.
Korrigiertes Modell 9772 1 977 4,917 ,027
Konstanter Term 421,482 1 421,482 2122,106 ,000
DJ_vs_Primare_URS 977 1 977 4,917 ,027
Fehler 54,619 275 ,199
Gesamt 508,000 277
Korrigierte Gesamtvaria- 55,596 276

tion

a. R-Quadrat = ,018 (korrigiertes R-Quadrat = ,014)
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6. Unterschied der Steinfreiheitsrate nach KonkrementgréRRe der Stich-

probe
Tabellen zu Abbildung 21 (S. 56): Unterschied der Steinfreiheitsrate nach Konkrementgrofie
der Stichprobe.
Verarbeitete Falle
Falle
Gltig Fehlend Gesamt
N Prozent N Prozent N Prozent
Steinfrei Ja/Nein * KK- 95 34,3% 182 65,7% 277  100,0%
GroRe (bei mehreren
KK’s grofites KK)
Kreuztabelle
KK-GroRe (bei mehreren KK’s
grofites KK)
<10mm >10mm Gesamt
Steinfreiheit  steinfrei Anzahl 554 11, 66
Erwartete Anzahl 54,2 11,8 66,0
% innerhalb von Stein- 83,3% 16,7% 100,0%
freiheit
% innerhalb von KK- 70,5% 64,7% 69,5%
GroRe
% der Gesamtzahl 57,9% 11,6% 69,5%
nicht stein-  Anzahl 23, 6a 29
frei Erwartete Anzahl 23,8 5,2 29,0
% innerhalb von Stein- 79,3% 20,7% 100,0%
freiheit
% innerhalb von KK- 29,5% 35,3% 30,5%
GroRe
% der Gesamtzahl 24.2% 6,3% 30,5%
Gesamt Anzahl 78 17 95
Erwartete Anzahl 78,0 17,0 95,0
% innerhalb von Stein- 82,1% 17,9% 100,0%
freiheit
% innerhalb von KK- 100,0% 100,0% 100,0%
Grole
% der Gesamtzahl 82,1% 17,9% 100,0%

Jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von KK-GroRe (bei mehreren KK's grofites KK) Kategorien

an, deren Spaltenanteile sich auf dem ,05-Niveau nicht signifikant voneinander unterscheiden.
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Chi-Quadrat-Tests

Asymptotische
Signifikanz Exakte Signifi- Exakte Signifi-
Wert df (zweiseitig) kanz (2-seitig) kanz (1-seitig)

Chi-Quadrat nach Pearson ,222? 1 ,638
Kontinuitatskorrektur® ,033 1 ,857
Likelihood-Quotient 217 1 ,641
Exakter Test nach Fisher Jq72 ,419
Zusammenhang linear- ,220 1 ,639
mit-linear

Anzahl der glltigen Falle 95

a. 0 Zellen (,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 5,19.
b. Wird nur fir eine 2x2-Tabelle berechnet

Symmetrische Maf3e

Naherungs-
weise Signifi-
Wert kanz
Nominal- bzgl. Nominal-  Phi ,048 ,638
maf Cramer-V ,048 ,638

Anzahl der giltigen Falle 95

7. Artund Haufigkeit der Komplikationen der Studienstichprobe

Tabellen zu Abbildung 22 (S.58): Art und Haufigkeit der Komplikationen der Studienstich-
probe.
Gultige Pro-  Kumulierte

Haufigkeit  Prozent zente Prozente
Gltig Fieber/Nausea+Emesis 7 2,5 29,2 29,2
(C&DIN)
Mukosaverletzung 3 11 12,5 41,7
(C&Dllla)
Blutung (C&DllIl1a) 5 1,8 20,8 62,5
Perforation (C&Dllla) 9 3,2 37,5 100,0
Gesamt 24 8,7 100,0
Fehlend System 253 91,3
Gesamt 277 100,0
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8.  Vergleich der Komplikationsrate nach Prestenting und nach
primarer URS

Tabellen zu Abbildung 23 (S5.59): Vergleich der Komplikationsrate nach Prestenting und nach

priméarer URS.
Kreuztabelle

Auftreten von Komplikatio-

nen
Ja Nein Gesamt
Vorbehandlung DJ Anzahl 10, 98, 108
Erwartete Anzahl 9,4 98,6 108,0
% innerhalb von Vorbe- 9,3% 90,7% 100,0%
handlung
% innerhalb von Auftre- 41,7% 38,7% 39,0%
ten von Komplikationen
% der Gesamtzahl 3,6% 35,4% 39,0%
Primare Anzahl 14, 155, 169
URS Erwartete Anzahl 14,6 154,4 169,0
% innerhalb von Vorbe- 8,3% 91,7% 100,0%
handlung
% innerhalb von Auftre- 58,3% 61,3% 61,0%
ten von Komplikationen
% der Gesamtzahl 5,1% 56,0% 61,0%
Gesamt Anzahl 24 253 277
Erwartete Anzahl 24,0 253,0 277,0
% innerhalb von Vorbe- 8,7% 91,3% 100,0%
handlung
% innerhalb von Auftre- 100,0% 100,0% 100,0%
ten von Komplikationen
% der Gesamtzahl 8,7% 91,3% 100,0%

Jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von Komplikationen_Ja_Nein Kategorien an, deren Spalten-

anteile sich auf dem ,05-Niveau nicht signifikant voneinander unterscheiden.
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Chi-Quadrat-Tests
Asymptotische  Exakte Signi-
Signifikanz fikanz (2-sei-  Exakte Signifi-

Wert df (zweiseitig) tig) kanz (1-seitig)
Chi-Quadrat nach Pearson ,079% 1 778
Kontinuitatskorrektur® ,004 1 ,950
Likelihood-Quotient ,079 1 779
Exakter Test nach Fisher ,828 470
Zusammenhang linear- ,079 1 779

mit-linear
Anzahl der glltigen Falle 277

a. 0 Zellen (,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 9,36.
b. Wird nur fur eine 2x2-Tabelle berechnet

Symmetrische Mal3e

Naherungs-
weise Signifi-
Wert kanz
Nominal- bzgl. Nominal-  Phi ,017 778
maf Cramer-V ,017 , 778

Anzahl der giltigen Falle 277

Q. Unterschied der Komplikationsrate je nach KonkrementgroQle

Tabellen zu Abbildung 24 (S.61): Unterschied der Komplikationsrate je nach Konkrement-
grofe.
Verarbeitete Falle

Falle
Gultig Fehlend Gesamt
N Prozent N Prozent N Prozent
Auftrete von Komplikati- 95 34,3% 182 65,7% 277  100,0%

onen * KK-Grol3e (bei
mehreren KK’s groRtes
KK)
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Kreutztabelle
KK-Grolke (bei mehreren
KK’s groBtes KK)

<10mm >10mm Gesamt
Auftrete von Komplika- Ja Anzahl 7a 3a 10
tionen Erwartete Anzahl 8,2 1,8 10,0
% innerhalb von Auf-  70,0% 30,0% 100,0%
trete von Komplikatio-
nen
% innerhalb von KK- 9,0% 17,6% 10,5%
GroRe
% der Gesamtzahl 7,4% 3,2% 10,5%
Nein  Anzahl 71, 14, 85
Erwartete Anzahl 69,8 15,2 85,0
% innerhalb von Auf-  83,5% 16,5% 100,0%
trete von Komplikatio-
nen
% innerhalb von KK- 91,0% 82,4% 89,5%
GroRe
% der Gesamtzahl 74,7% 14,7% 89,5%
Gesamt Anzahl 78 17 95
Erwartete Anzahl 78,0 17,0 95,0
% innerhalb von Auf-  82,1% 17,9% 100,0%
trete von Komplikatio-
nen
% innerhalb von KK-  100,0% 100,0% 100,0%
GroRe
% der Gesamtzahl 82,1% 17,9% 100,0%

Jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von KK-GroRe (bei mehreren KK’'s grofites KK) Kategorien
an, deren Spaltenanteile sich auf dem ,05-Niveau nicht signifikant voneinander unterscheiden.

Chi-Quadrat-Tests
Asymptotische  Exakte Signi-

Signifikanz fikanz (2-sei- Exakte Signifi-
Wert df (zweiseitig) tig) kanz (1-seitig)
Chi-Quadrat nach Pearson 1,115% 1 ,291
Kontinuitatskorrektur® ,384 1 ,535
Likelihood-Quotient ,987 1 ,320
Exakter Test nach Fisher ,378 ,253
Zusammenhang linear- 1,103 1 ,294

mit-linear
Anzahl der gultigen Falle 95

a. 1 Zellen (25,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 1,79.
b. Wird nur fir eine 2x2-Tabelle berechnet
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Symmetrische Mafe

Né&herungsweise Sig-

Wert nifikanz
Nominal- bzgl. Nominalmaf} Phi -,108 ,291
Cramer-V ,108 ,291
Anzahl der gultigen Falle 95

10. Hospitalisationsdauer der Patienten der Studienstichprobe

Tabelle zu Abbildung 25 (S.62): Hospitalisationsdauer der Patienten der

Stichprobe.

Dauer in Tagen  Anzahl Prozent Gultige Prozente
2 43 15,5 16,2
8 67 24,2 25,2
4 53 19,1 19,9
5 42 15,2 15,8
6 21 7,6 79
7 18 6,5 6,8
8 8 2,9 3,0
9 5 1,8 1,9
10 1 4 4
11 3 11 11
12 1 4 A4
13 2 7 8
14 1 4 4
17 1 4 4
Gesamt 266 96,0 100,0
Fehlend 11 40
Gesamt 277 100,0
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11. Hospitalisationsdauer der Patienten der Studienstichprobe

Tabelle zu Kapitel 5.4.1 (S.62): Vergleich der Hospitalisationsdauer nach URS mit Prestenting
gegeniber einer primaren URS.

Gesamt Prestenting Primare URS
N Gultig 266 N Gultig 103 N Gultig 163
Fehlend |11 Fehlend |5 Fehlend |6
Mittelwert 4,44 Mittelwert 4,46 Mittelwert 4,44
Median 4,00 Median 4,00 Median 4,00
Spannweite 15 Spannweite 15 Spannweite 12
Minimum 2 Minimum 2 Minimum 2
Maximum 17 Maximum 17 Maximum 14

12.  Unterschied der Hospitalisationsdauer nach primarer URS gegen
Uber der URS mit Prestenting

Tabellen zu Abbildung 26 (S.63): Vergleich der Hospitalisationsdauer nach URS mit Pres-
tenting gegeniiber einer priméaren URS.
Verarbeitete Félle

Falle
Gultig Fehlend Gesamt
N Prozent N Prozent N Prozent
Tage stationar (Incl. Auf- 266 96,0% 11 4,0% 277 100,0%

nahme- und Entlass-Tag)
* DJ vs Primére URS
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Kreutztabelle

Prestenting vs. Primare URS

Prestenting  Primare URS  Gesamt
Tage stationar (Incl. Auf- 2 Anzahl 20a 23, 43
nahme- und Entlass-Tag) Erwartete Anzahl 16,7 26,3 43,0
% innerhalb von Tage 46,5% 53,5% 100,0%
stationar
% innerhalb von DJ vs 19,4% 14,1% 16,2%
Primére URS
% der Gesamtzahl 7,5% 8,6% 16,2%
3 Anzahl 31, 36 67
Erwartete Anzahl 25,9 41,1 67,0
% innerhalb von Tage 46,3% 53,7% 100,0%
stationar
% innerhalb von DJ vs 30,1% 22,1% 25,2%
Priméare URS
% der Gesamtzahl 11,7% 13,5% 25,2%
4 Anzahl 18, 35a 53
Erwartete Anzahl 20,5 32,5 53,0
% innerhalb von Tage 34,0% 66,0% 100,0%
stationar
% innerhalb von DJ vs 17,5% 21,5% 19,9%
Priméare URS
% der Gesamtzahl 6,8% 13,2% 19,9%
5 Anzahl 9. 33 42
Erwartete Anzahl 16,3 25,7 42,0
% innerhalb von Tage 21,4% 78,6% 100,0%
stationar
% innerhalb von DJ vs 8,7% 20,2% 15,8%
Priméare URS
% der Gesamtzahl 3,4% 12,4% 15,8%
6 Anzahl 9, 12, 21
Erwartete Anzahl 8,1 12,9 21,0
% innerhalb von Tage 42,9% 57,1% 100,0%
stationar
% innerhalb von DJ vs 8,7% 7,4% 7,9%
Primare URS
% der Gesamtzahl 3,4% 4 5% 7,9%
7 Anzahl 5a 13, 18
Erwartete Anzahl 7,0 11,0 18,0
% innerhalb von Tage 27,8% 72,2% 100,0%
stationar
% innerhalb von DJ vs 4,9% 8,0% 6,8%
Primére URS
% der Gesamtzahl 1,9% 4,9% 6,8%
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0a
4
0,0%

0,0%
0,0%
1,

4
100,0%
1,0%
0,4%
103
103,0
38,7%
100,0%

38,7%

1,
6
100,0%

0,6%
0,4%
0a

,6
0,0%
0,0%
0,0%
163
163,0
61,3%
100,0%

61,3%

1
1,0
100,0%

0,4%
0,4%

1

1,0
100,0%
0,4%
0,4%
266
266,0
100,0%
100,0%

100,0%

Jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von DJ vs Primare URS Kategorien an, deren
Spaltenanteile sich auf dem ,05-Niveau nicht signifikant voneinander unterscheiden.

Chi-Quadrat-Tests

Asymptotische Signifi-

Wert df kanz (zweiseitig)
Chi-Quadrat nach Pearson 22,547? 13 ,047
Likelihood-Quotient 25,946 13 ,017
Zusammenhang linear-mit-linear ,005 1 ,943
Anzahl der gultigen Falle 266

a. 16 Zellen (57,1%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 39.
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Univariate Analyse

Deskriptive Statistiken
Abhéngige Variable: Tage stationar (Incl. Aufnahme- und
Entlass-Tag)

Standardab-
DJ vs Primdre URS Mittelwert  weichung N
DJ 4,46 2,757 103
Priméare URS 4,44 1,972 163
Gesamt 4,44 2,303 266

Tests der Zwischensubjekteffekte
Abhéangige Variable: Tage stationar (Incl. Aufnahme- und Entlass-Tag)

Quadrat-

summe vom Mittel der Partielles
Quelle Typ I df Quadrate F Sig. Eta-Quadrat
Korrigiertes Modell ,0272 1 ,027 ,005 ;943 ,000
Konstanter Term 4990,358 1 4990,358 937,272 ,000 ,780
DJ_vs_Primare_URS  ,027 1 ,027 ,005 ,943 ,000
Fehler 1405,627 264 5,324
Gesamt 6658,000 266
Korrigierte Gesamtva-  1405,654 265

riation

a. R-Quadrat = ,000 (korrigiertes R-Quadrat = -,004)
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13.  Unterschied der Operationszeit nach primarer URS und nach Pre-
stenting

Tabellen zu Abbildung 28 (S.66): Operationszeiten der Patienten der Stichprobe nach priméarer
URS und nach Prestenting.
Verarbeitete Falle

Falle
Gltig Fehlend Gesamt
N Prozent N Prozent N Prozent
Vorbehandlung * OP- 162 58,5% 115 41,5% 277  100,0%
Zeit
Kreuztabelle
OP-Zeit
<45 Min. >45Min. Gesamt
Vorbehandlung DJ Anzahl 33 19 52
Erwartete Anzahl 32,7 19,3 52,0
% innerhalb von Vorbe- 63,5% 36,5%  100,0%
handlung
% innerhalb von OP-Zeit 32,4% 31,7% 32,1%
% der Gesamtzahl 20,4% 11,7% 32,1%
Primare URS  Anzahl 69 41 110
Erwartete Anzahl 69,3 40,7 110,0
% innerhalb von Vorbe- 62,7% 37,3%  100,0%
handlung
% innerhalb von OP-Zeit 67,6% 68,3% 67,9%
% der Gesamtzahl 42,6% 25,3% 67,9%
Gesamt Anzahl 102 60 162
Erwartete Anzahl 102,0 60,0 162,0
% innerhalb von Vorbe- 63,0% 37,0%  100,0%
handlung
% innerhalb von OP-Zeit 100,0%  100,0%  100,0%
% der Gesamtzahl 63,0% 37,0%  100,0%
Chi-Quadrat-Tests
Asymptotische Exakte Signi-
Signifikanz  fikanz (2-sei- Exakte Signifi-
Wert df (zweiseitig) tig) kanz (1-seitig)
Chi-Quadrat nach Pearson ,0082 1 ,928
Kontinuitatskorrektur® ,000 1 1,000
Likelihood-Quotient ,008 1 ,928
Exakter Test nach Fisher 1,000 ,536
Zusammenhang linear- ,008 1 ,928
mit-linear
Anzahl der gultigen Falle 162

a. 0 Zellen (,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5. Die minimale erwartete Haufigkeit ist 19,26.
b. Wird nur fur eine 2x2-Tabelle berechnet
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14.

Zusammenhang zwischen Op-Zeit und Komplikationen

Tabellen zu Abbildung 29 (S.67): Unterschied der Komplikationsrate je nach OP-Zeit.

Verarbeitete Falle

Falle
Gultig Fehlend Gesamt
N Prozent N Prozent N Prozent
Auftrete von Komplikati- 162 58,5% 115 41,5% 277  100,0%
onen * OP-Zeit groRer 45
Min
Kreuztabelle
OP-Zeit
<45 Min. >45Min. Gesamt
Auftrete von Komplikati- Ja Anzahl 9 6 15
onen Erwartete Anzahl 9,4 5,6 15,0
% innerhalb von Auftrete 60,0% 40,0%  100,0%
von Komplikationen
% innerhalb von OP-Zeit 8,8% 10,0% 9,3%
% der Gesamtzahl 5,6% 3, 7% 9,3%
Nein  Anzahl 93 54 147
Erwartete Anzahl 92,6 54,4 147,0
% innerhalb von Auftrete 63,3% 36,7% 100,0%
von Komplikationen
% innerhalb von OP-Zeit 91,2% 90,0% 90,7%
% der Gesamtzahl 57,4% 33,3% 90,7%
Gesamt Anzahl 102 60 162
Erwartete Anzahl 102,0 60,0 162,0
% innerhalb von Auftrete 63,0% 37,0% 100,0%
von Komplikationen
% innerhalb von OP-Zeit 100,0% 100,0% 100,0%
% der Gesamtzahl 63,0% 37,0%  100,0%
Chi-Quadrat-Tests
Asymptotische Exakte Signi-
Signifikanz  fikanz (2-sei- Exakte Signifi-
Wert df (zweiseitig) tig) kanz (1-seitig)
Chi-Quadrat nach Pearson ,0622 1 ,803
Kontinuitatskorrektur® ,000 1 1,000
Likelihood-Quotient ,062 1 ,804
Exakter Test nach Fisher , 786 ,504
Zusammenhang linear- ,062 1 ,804
mit-linear
Anzahl der gultigen Falle 162

a. 0 Zellen (,0%) haben eine erwartete Haufigkeit kleiner 5.

b. Wird nur fur eine 2x2-Tabelle berechnet
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Die minimale erwartete Haufigkeit ist 5,56.



