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Alternative, minimalinvasive Therapien
heim benignen Prostatasyndrom

Teil 4 der Serie zum benignen Prostatasyndrom

Richard Berges, Rolf Muschter, Klaus Hofher

ZUSAMMENFASSUNG

Einleitung: In den letzten 20 Jahren wurden zahlreiche
minimalinvasive Behandlungsalternativen zur transure-
thralen Resektion der Prostata (TUR-P) entwickelt. Unter-
schieden werden primar ablative und sekundar ablative
Verfahren. Primdr ablative Verfahren verwenden Hitze zur
direkten Vaporisation oder Resektion. Sekundér ablative
Verfahren erzeugen eine Koagulationsnekrose, die spéter
abgebaut wird. Diese Ubersicht bewertet die unterschiedli-
chen Verfahren. Methoden: Selektive Literaturrecherche in
PubMed der Jahre 1986 bis 2006, ergénzt durch Handre-
cherchen von Ubersichtsartikeln und Empfehlungen natio-
naler und internationaler Leitlinien. Ergebnisse: Die Sym-
ptomlinderung ist das primére Ziel jeder Therapie beim be-
nignen Prostatasyndrom (BPS) und ist bei allen Verfahren
vergleichbar mit der TUR-P. Mit Ausnahme der hochener-
getischen transurethralen Mikrowellen-Thermotherapie
(Hochenergie-TUMT) sind die Behandlungsergebnisse bei
allen Verfahren von den Fahigkeiten des Anwenders
abhéngig. Besonders sekundér ablative Verfahren, mit
Ausnahme der Hochenergie-TUMT mit Temperaturfeed-
back, erfordern im Vergleich zur TUR-P in der Langzeitbeob-
achtung haufiger medikamentdse oder operative Re-Inter-
ventionen und gelten daher als weniger effektiv. Schluss-
folgerung: Minimalinvasive Behandlungsalternativen zur
TUR-P konnen fiir einen breiten Indikationsbereich emp-
fohlen werden. Ein klarer Vorteil besteht bei Hochrisiko-
gruppen. Eine Nutzenbewertung des Instituts fiir Qualitét
und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen soll bei der
Entscheidung iiber kiinftige Kostenerstattung helfen.
Dtsch Arztebl 2007; 104(37): A 2501-10

Schliisselworter: Prostatahyperplasie, Therapiekonzept,
chirurgische Therapie, minimalinvasive Therapie, Laser-
therapie

T ransurethrale operative Techniken beim benig-
nen Prostatasyndrom (BPS) beseitigen oder
reduzieren eine prostatabedingte Obstruktion, indem
hyperplastische periurethrale Driisenanteile entfernt
werden. Die Tabelle 1 a, binformiert Uber dieverfligbaren
Techniken. Die transurethrale Resektion der Prostata
(TUR-P) gilt als Referenzmethode, die technisch stetig
verbessert wurde. Trotz dieser Verbesserungen bleibt
die TUR-P ein Verfahren mit langer Lernkurve, das
stark von den Fahigkeiten des Operateurs abhangt.
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SUMMARY

Alternative, Minimally Invasive Treatment of
Benign Prostatic Hyperplasia
Introduction: Over the past 20 years, a variety of minimally
invasive methods of transurethral resection of the prostate
(TURP) have been developed. In general, primary ablative
procedures can be distinguished that use heat to either va-
porate or resect prostatic tissue directly, from secondary
ablative procedures, that induce a coagulating necrosis,
which later will be resorbed. Methods: Selective literature
review of PubMed from 1986 to 2006 and hand searching
of review articles and national and international guide-
lines. Results: The main aim of benign prostatic hyperplasia
(BPS) treatment is symptom control, and all available pro-
cedures are equivalent in efficacy to TURP. With the excep-
tion of high energy transurethral microwave thermothera-
py of the prostate (TUMT), the outcome of all procedures
are user dependent as they are with TURP. Secondary ablati-
ve procedures, in particular, have been shown in studies
with long-term follow up to require more frequent re-inter-
ventions than TURP, and are therefore considered less ef-
fective. However, this does not account for high energy
TUMT with temperature feedback. Conclusion: Minimally
invasive treatment may be considered as an alternative to
TURP across a wide range of indications. These methods
have obvious advantages in patients with high operative
risk. Their efficacy is currently being evaluated by the
German Institute for Quality and Efficiency in Healthcare,
and the outcomes of this evaluation may influence future
reimbursement in Germany.

Dtsch Arztebl 2007; 104(37): A 2501-10
Key words: prostatic hyperplasia, therapy, surgery, mini-
mally invasive therapy, laser therapy

Haufigste Fehlerquellen sind die unzureichende so-
fortige Blutstillung wahrend der Resektion, wodurch
die Sicht beeintréchtigt wird, gegebenenfalls Resekti-
onsgrenzen nach distal Uberschritten werden und der
Schliefmuskel verletzt werden kann. Durch ein zu tie-
fes Resezieren werden grof3ere Venensinus eroffnet.
Hierdurch kann es zur Einschwemmung mit der Folge
einer hyponatridmischen Hypervolémie (TUR-Syn-
drom) und der Verletzung der Nervenbiindel mit resul-
tierender erektiler Dysfunktion kommen. Weitere
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TABELLE 1a

Elektro-
vaporisation

Laser-
vaporisation

Kontakt-/
Non-Kontakt-
Laser-
vaporisation,
Laserablation

Laser-
resektion
bzw. Laser-
enukleation

TVP oder TUVP

Greenlight-Laser,
PVP, KTP

Primar ablative minimalinvasive Therapieverfahren*'

Relative oder absolute
Indikation*? zur
operativen Therapie
des BPS

Relative oder absolute
Indikation*? zur
operativen Therapie
des BPS

Minimalinvasive Therapieverfahren und Kurzheschreibung der einzelnen Verfahren

Hochrisikopatienten, denen
eine Narkose nicht zugemutet
werden kann. Patienten unter
Antikoagulanzien-Therapie,
groBes Prostatavolumen
(Obergrenze ist anwender-
abhéngig)

Hochrisikopatienten, denen
eine Narkose nicht zugemutet
werden kann. GroBes Prostata-
volumen (die Obergrenze ist
anwenderabhangig)

Anstatt einer Resektionsschlinge wie bei der TUR-P*1 wird im
Resektoskop eine ,Rollerelektrode” verwendet, um hyper-
plastisches Prostatagewebe zu vaporisieren. Die Vaporisa-
tionsleistung ist abhéngig von der verwendeten Stromquelle
(~ 400 Watt). Elektrisch nichtleitende Spiillésung erforder-
lich. Stationdrer Aufenthalt und Narkose erforderlich.
Modifikation: bipolare Systeme

Im sichtbaren (griinen) Bereich emittierende KTP- oder Dio-
denlasersonden werden (iber ein modifiziertes Laserresekto-
skop transurethral eingefiihrt, um hyperplastisches Prostata-
gewebe zu vaporisieren. Die Vaporisationsleistung ist abhdngig-
von der verwendeten Laserquelle (KTP 80 Watt, griiner Dioden-
laser 120 Watt). Spiilung mit NaCl. Stationérer Aufenthalt in
der Regel notig, bei einigen Anwendern auch ambulante
Durchfiihrung maglich. Narkose erforderlich. Bei groBer
Prostata werden zur vollstdndigen Vaporisation hersteller-
abhéngig unter Umsténden mehrere Lasersonden verbraucht.

Im nahen (Nd:YAG-Laser, Diodenlaser—200 Watt) bzw. mitt-
leren (Ho:YAG-Laser) Infrarotbereich emittierende Laserfasern
ohne bzw. mit spezifischen Kontaktspitzen werden (iber ein

modifiziertes Laserresektoskop transurethral eingefihrt, um

CLAP, Relative oder absolute | Hochrisikopatienten, denen

TULAP, Indikation*2 zur eine Narkose nicht zugemutet

TUEP operativen Therapie | werden kann. GroBes Prostata-
des BPS volumen (die Obergrenze ist

HoLAP anwenderabhangig und

verfahrensabhéngig)
HoLEP, Relative oder absolute | Hochrisikopatienten, denen
HoLRP Indikation*? zur eine Narkose nicht zugemutet

operativen Therapie | werden kann

des BPS

hyperplastisches Prostatagewebe thermisch (Nd:YAG-Laser,

Diodenlaser) zu vaporisieren bzw. athermisch (Ho:YAG-Laser)
zu abladieren. Spiilung mit NaCl. Stationarer Aufenthalt sowie
Narkose in der Regel erforderlich. Bei groBem Prostatavolu-

men werden zur vollsténdigen Vaporisation herstellerabhéngig
unter Umstanden mehrere Lasersonden verbraucht.

Im mittleren Infrarotbereich abstrahlende Ho:YAG- bzw.
Th:YAG-Laser werden unter transurethraler Fiihrung zum
blutungsfreien Schneiden eingesetzt. In Abhangigkeit von der
Schnittfiihrung erfolgt eine Resektion oder Enukleation.

Bei Enukleation erfolgt anschlieBend die Zerkleinerung des
Gewebes mittels Morzellator in der Blase. Spiilung mit NaCl.
Stationarer Aufenthalt und Narkose erforderlich

*1 Als Referenzmethode gilt die TUR-P, bei der eine schrittweise Resektion von periurethralem benignen hyperplastischen Prostatagewebe unter endoskopischer Sicht erfolgt.

Verwendet wird eine monopolare Resektionsschlinge, daher ist eine elektrisch nicht leitende Spiilldsung erforderlich, die bei massiver Einschwemmung zum TUR-Syndrom fiihren kann.

Die TUR-P kann bei relativer oder absoluter Indikation zur operativen Therapie des BPS eingesetzt werden. Hochrisikopatienten, denen eine Narkose nicht zugemutet werden kann,

und Patienten unter Antikoagulanzien-Therapie kénnen nicht behandelt werden. Bei groBem Prostatavolumen (die Obergrenze ist anwenderabhangig) erfolgt meist eine offene Operation
(Adenomenukleation). Ein stationdrer Aufenthalt und Narkose sind erforderlich. Modifikationen der TUR-P sind z. B. Bandschlinge, Dry-Cut zur Reduktion intraoperativer Blutungen. Die bipola-

re Resektion ermdglicht die Verwendung einer NaCl-Spiilung (kein TUR-Syndrom).

*2 Absolute OP-Indikationen bei benignem Prostatasyndrom (BPS) sind durch das benigne Prostatasyndrom bedingter rezidivierender Harnverhalt, rezidivierende Makroh&maturie,
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Fehler sind ein zu hoher Einspuldruck (TUR-Syn-
drom) und ein zu langsames Resezieren, wodurch es
zur Schadigung der Harnréhre und zu Strikturen kom-
men kann. Postoperativ kdnnen zum Teil transfusions-
pflichtige Blutungen auftreten. Bei Patienten mit rele-
vanter Begleitmorbiditdt, hohem Anésthesierisiko
oder Antikoagulationstherapie muss von der Durch-
fuhrung der TUR-P abgesehen werden. (Hofner et al.
Dtsch Arztebl 2007; 104[36]: A2424-9).

Aus diesen Griinden, und um die anwenderseitige
Sicherheit der transurethralen Gewebeablation zu er-
hohen, wurden in den letzten 20 Jahren zahlreiche mi-
nimalinvasive Behandlungsalternativen entwickelt.
Alle erheben den Anspruch, die Symptomatik und
Lebensqualitdt sowie die Blasenentleerungsparame-
ter Harnstrahl, Restharn und Miktionsdruck genauso
gut zu verbessern wie die TUR-P, alerdings bei
geringerer Invasivitét und reduzierter Morbiditét. Da-

rezidivierende Harnwegsinfekte, Blasensteine.

zu wurden unterschiedliche thermische Verfahren
zu Gewebeabl ation entwickelt (1). Grundsétzlich wer-
den Operationsverfahren, bei denen Gewebe direkt
entfernt wird—die primér ablativen Verfahren (Tabelle 1a)
— von solchen unterschieden, bei denen eine Hitze-
nekrose erzeugt wird, die langsam vom Koérper abge-
baut wird. Hierbei handelt es sich um sekundér ablative
Verfahren (Tabelle 1b). Dieser Artikel fasst die bis
heute publizierten Ergebnisse dieser unterschiedlichen
Therapieverfahren zusammen (2) .

Methoden

Grundlage fir diese Ubersichtsarbeit war eine selekti-
ve Literaturrecherche in PubMed von 1986 bis 2006,
die durch Handrecherchen von Ubersichtsartikeln er-
ganzt wurde. Die Suchbegriffe beinhalteten alle tbli-
chen Termini der einzelnen minimalinvasiven Techni-
ken sowie allgemeinere Suchbegriffe fiir operative
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TABELLE 1b

Hochrisikopatienten, denen
eine Narkose nicht zugemutet
werden kann

Hochrisikopatienten, denen
eine Narkose nicht zugemutet
werden kann

Hochrisikopatienten, denen
eine Narkose nicht zugemutet
werden kann. Behandlung
einer Mittellappen-BPH nur
mit neueren Geraten maglich

Gerateabhangig wird ein
Mindestvolumen der Prostata
vorausgesetzt. Mittellappen-
BPH

Minimalinvasive Therapieverfahren und Kurzheschreibung der einzelnen Verfahren
Sekundir ablative minimalinvasive Therapieverfahren*'
Interstitielle ILC oder ILK Relative Indikation zur
Laser- operativen Therapie
koagulation des BPS oder wenn

eine TUR-P kontra-
indiziert ist
Trans- VLAP u. a. Relative Indikation zur
urethrale operativen Therapie
Laser- des BPS oder wenn
koagulation eine TUR-P kontra-
indiziert ist
Trans- TUNA Relative Indikation zur
urethrale operativen Therapie
Nadelablation des BPS oder wenn
eine TUR-P kontra-
indiziert ist
Hochenergie- = HE-TUMT Relative Indikation zur
Transurethrale operativen Therapie
Mikrowellen- des BPS oder wenn
Thermo- eine TUR-P kontra-
therapie indiziert ist

Endoskop-gefiihrtes wiederholtes Einstechen eines Lichtlei-
ters mit diffuser Laserabstrahlung in das Prostatagewebe
zur Erzeugung einer groBvolumigen Koagulationsnekrose
(3, 4). Splilung mit NaCl. Stationér oder ambulant durchfiihr-
bar, in der Regel Narkose notwendig. Bei einigen Anwendern
auch Durchfiihrung in Sedoanalgesie/Lokalanésthesie. In der
Regel langere post-operative Harnableitung notwendig bei
Hitzeddem bedingter Schwellung der Prostata

Laserapplikation (iber einen prograd oder seitlich (,side-fire“)
abstrahlenden Lichtleiter. Der im Gewebe resultierende
Effekt hangt von der Eindringtiefe und damit der Wellenléange
des Lichtes, in erster Linie aber von den Bestrahlungspara-
metern ab. In Abhéngigkeit der Leistungsdichte kann eine
Carbonisation (= Schwarzung) der Oberflache statt zu einer
Tiefenkoagulation zur Oberflachenvaporisation fiihren

(= anwenderabhéngig ,flieBende“ Ubergénge zur Laser-
vaporisation). Spiilung mit NaCl. Stationér oder ambulant
durchfiihrbar, Narkose notwendig. In der Regel l&ngere post-
operative Harnableitung notwendig bei Hitzeddem bedingter
Schwellung der Prostata

Durch Radiofrequenzwellen erfolgt eine transurethrale
Erhitzung des periurethralen Prostatagewebes (iber eine
Nadelantenne auf bis zu 100 °C. Nadelapplikation wie bei
ILC zur Erzeugung einer groBvolumigen Nekrose. Stationér
oder ambulant durchfiihrbar, in der Regel Narkose notwen-
dig. Bei einigen Anwendern auch Durchfiihrung in Sedo-
analgesie/Lokalanésthesie. In der Regel postoperative Harn-
ableitung notwendig bei Hitzeddem bedingter Schwellung
der Prostata

Ein transurethral platzierter Behandlungskatheter appliziert
liber eine integrierte Mikrowellenantenne Energie zur Erzeu-
gung einer periurethralen Hitzenekrose. Ambulante Durch-
flihrung in Sedoanalgesie/Lokalanésthesie. In der Regel lan-
gere postoperative Harnableitung notwendig bei Hitzeddem
bedingter Schwellung der Prostata. Modifikation: HE-TUMT
mit Temperaturfeedback: Im Behandlungskatheter ist eine
Temperatursonde integriert, die in die Prostata eingestochen
wird. Dadurch wird ein genaues Temperaturmonitoring und
eine individuelle Anpassung der Mikrowellenleistung und
Behandlungsdauer ermdglicht.

Verfahren bei benignem Prostatasyndrom. Fir die Be-
wertung wurden ausschliefflich publizierte Studien
aus Peer-Review-Zeitschriften herangezogen. Verfah-
ren wurden berticksichtigt, wenn es publizierte rando-
misierte Vergleichsstudien zur TUR-P gab. Diese Da-
ten wurden durch Publikationen aus nicht randomi-
sierten Studien ergénzt. Weiterhin wurden die Emp-
fehlungen der Leitlinien der Deutschen Urologen in
der Fassung von 2003 sowie der Leitlinien der Euro-
pean Association of Urology, der American Urology
Association und die , International Consultation on
Prostatic Diseases 2006“ berticksichtigt.

Transurethrale Laserverfahren

Moderne Laseranwendungen nutzen prinzipiell die
Technik der TUR-P (Tabelle 2). Statt einer Resektions-
schlinge wird Uber ein modifiziertes Resektoskop eine
Laserfaser bewegt, diein Abhangigkeit vom verwende-
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*! Als Referenzmethode gilt die TUR-P, bei der eine schrittweise Resektion von periurethralem benignen
hyperplastischen Prostatagewebe unter endoskopischer Sicht erfolgt, siehe auch Tabelle 1a.

ten Laser bei primér ablativen Verfahren zur Vaporisati-
on beziehungsweise zur Resektion des Gewebes, oder
bei sekundér ablativen Verfahren zur Koagulation be-
nutzt wird. Uber die einzelnen Techniken informiert die
Tabelle 1 a, b (1). Je nach Laserart, den gewahiten La-
serparametern und dem Bestrahlungsmuster, das durch
dasFuhren der Laserfaser in der Prostata bestimmt wird,
ist der Therapieeffekt qualitativ und quantitativ unter-
schiedlich und in erster Linie abhéngig vom Anwender.

Zahlreiche randomisierte und offene Studien zur in-
terstitiellen und transurethralen Laserkoagulation und
zur thermischen Vaporisation, zum Beispiel zur Kon-
taktlaser-Vaporisation, an Uber 3 500 Patienten belegen
eine Wirkungsaquivalenz zur TUR-P bei geringerer
Morbiditét und akzeptablen Re-Therapieraten auch in
den Langzeitbeobachtungen (1, 3, 5, 6). Dennoch wird
diese Form der Laseranwendung kaum genutzt. Dies
liegt vornehmlich an langen Operationszeiten, den ho-
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Vergleichsstudien zwischen Laseranwendungen und TUR-P
Muschter R 1995 (e1) TURP 49 12 311 3,5 8,9 25,6
ILC 48 12 31,0 2,3 9,4 19,7
Muschter R 1996 (e2) TURP 56 6 22,4 6,5 8,3 20,3
ILC110 6 21,5 9,7 8,3 14,0
Norby B 2002 (e3) TURP/TUIP 24 6 21,3 6,8 9,6 20,6
TUMT 46 6 20,5 9,5 9,1 13,2
ILC 48 6 21,4 9,5 10,2 16,2
Kursh ED 2003 (e4) TURP 37 24 23,0 7,0 9,1 16,5
ILC 35 24 24,0 9,0 9,2 13,9
Costello TG 1997 (e5) VLAP 34 6 15 9,27 8,76 15,47
TURP 37 6 20 4,43 9,48 19,1
Kabalin JN 1995 (e6) VLAP 13 18 20,9 6 8,5 20
TURP 12 18 18,8 6,4 9 21,2
Cowles RS, 3rd 1995 (e7) VLAP 56 12 18,7 9,7 8,9 14,2
TURP 59 20,8 75 9,5 16,5
Anson K 1995 (e8) VLAP 76 12 18,1 7,7 9,5 15,4
TURP 75 12 18,2 51 10,0 21,8
McAllister WJ 2000 (e9) VLAP 76 60 18,7 6,3 8,5 17,8
TURP 75 60 18,7 6,5 9,8 20,0
Shingleton WB 1999 (e10) VLAP 50 12 22 7 7,6 15,4
TURP 50 12 21 3 6,5 16,7
CarterA1999 (e11) VLAP 101 12 20,3 6,6 n.a. n.a.
TURP 103 12 19,8 5,9 n.a. n.a.
Tuhkanen K 2003 (e12) VLAP 21 48 18* 5 8,3 14,3
TURP 24 48 18* 4 8,6 16,1
Gilling PJ 1998 (e13) VLAP 22 12 23 5 8 18
HoLEP 22 12 24 4 8 22
Shingleton WB 1998 (e14) VLAP 10 6 25 5,9 8,9 n.a.
TVP 10 6 23 5,2 7,0 n.a.
Keoghane SR 2000 (e15) Kontaktlaser 60 19,5 9,7 12,0 14,0
TURP 60 20,2 7,0 9,0 14,0
Wilson LC 2006 (e16) HoLEP 30 24 21,9 42 8,9 25,2
TURP 30 24 23,0 43 9,1 20,4

IPSS, Internationaler Prostatasymptomenscore; Qmax, maximale Harnflussrate; TURP, transurethrale Resektion der Prostata; ILC, interstitielle Laserkoagulation; TUIP,
transurethrale Inzision der Prostata; TUMT, transurethrale Mikrowellenthermotherapie; VLAP, visuelle Laserablation der Prostata; TVP, transurethrale Elektrovaporisation der

hen Kosten und der deutlichen Abhéngigkeit der Ergeb-
nisse vom Anwender (1, 6), was zu inkonsistenten Er-
gebnissen fuhrt. Wie bei allen sekundar ablativen Ver-
fahren ist der Heilungsverlauf auch bei der interstitiel-
len und transurethralen Laserkoagulation — bedingt
durch das erzeugte Hitzeddem und die koagul ationsbe-
dingte Verhértung — verzégert und macht eine temporé-
re postoperative Katheterableitung notwendig. Wegen
dieser Nachteile wurde versucht, das Prostatagewebe
durch technische oder methodische M odifikationen der
L aserapplikation unmittelbar zu vaporisieren, zum Bei-
spiel durch Erhdhung der Laserleistung oder durch Ge-
webekontakt. Hiermit konnten die Katheterverweil zei-
ten erheblich reduziert werden. Anfang der 1990er-Jahre
wurde mit dem Ho:YAG-Laser ein neues L asersystem,
und mit der Entdeckung der nahezu blutungsfreien

Prostata; HoLEP, Holmiumlaserenukleation der Prostata; n. a., nicht angegeben;
* Dénischer Prostatasymptomenscore

Schneideeigenschaften dieses Lasers bei urologischen
Anwendungen eine neue Resektionstechnik in die
BPS-Therapie eingefihrt —die Holmiumlaser-Enuklea-
tionder Prostata(Ho-LEP) (8, 9) (Tabelle 1a, Grafik 1).

Die Holmiumlaser-Enukleation erwies sich in zahl-
reichen offenen Studien bei mehr als 3 000 Patienten so-
wie in 8 randomisierten Vergleichsstudien gegen die
TUR-P und gegen die offene Adenomenukleation, bei
sehr groRvolumigen Prostatae beziiglich der Symptom-
verbesserung und allen objektiven Miktionsparametern
a's ebenburtig oder Uberlegen (9). Ein zusétzlicher Vor-
teil war die erheblich geringere Morbiditét bei deutlich
geringerer Katheterverweilzeit, Krankenhausverweil-
dauer und geringeren Kosten in den USA und Neusee-
land. Alswesentliche Nachteile werden die anfangs |én-
gere Operationsdauer und dielange L ernkurve beschrie-
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Schnittfiihrung
(blau) bei Laser-
ablation. a) Die bei-
den Seitenlappen
werden in toto her-
ausgelost und in der
Blase abgelegt. Erst
dort werden sie zer-
kleinert. b) Kavitét
nach Abschluss der
Enukleation.

Richtung Blase

linker
Seitenlappen

rechter
Seitenlappen

Colliculus
(Resektionsgrenze nach distal)

ben, die dadurch zustande kommt, dass sich die Technik
erheblich von der herkémmlichen TUR-Punterscheidet.
Eine weitere Neuerung ist die , fotoselektive" Laserva-
porisation der Prostata (, Greenlight”-Laser). Hierbei
nutzt man das Wirkungsprinzip der Vaporisation, und
die Technik &hnelt der Elektrovaporisation.

Obwonhl bisher relativ wenig Studiendaten vorlie-
gen, Langzeitergebnisse fehlen und die Investitions-
kosten und die Kosten fir die Verbrauchsmaterialien
vergleichsweise hoch sind, fand dieser Lasertyp im
Gegensatz zu seinen Vorgangern relativ schnell hohe
Akzeptanz (7). Esist dabei nicht erkennbar, inwiefern
die Vaporisation mit griinem Laserlicht schneller von-
statten gehen soll als mit infrarotem Laserlicht oder
anderen Laserquellen (Diodenlaser) oder der erheblich
kostenglinstigeren Anwendung von Hochfrequenz-
strom (Elektrovaporisation), denn diefir die Vaporisa-
tion bendtigte Energiemenge ist von der Leistung und
der Applikationszeit und nicht von anderen Parame-
tern, insbesondere nicht der Art der Energie, abhangig.

Transurethrale Nadelablation

Bei der transurethralen Nadelablation (TUNA) wird
eine Radiofrequenznadel transurethral unter Sicht an
definierten Positionen in die Prostataseitenl appen ein-
gebracht und erzeugt dort einen konischen Nekrose-
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hof (Tabelle 1b). Die Zahl der Nadel applikationen, die
vom Prostatavolumen abhangig ist, und die korrekte
Nadel positionierung sind entscheidend fir die Grolze
des erzielten K oagul ationsvolumens (Grafik 2). Uber-
lappende Applikationszonen oder ausgesparte Be-
handlungsgebiete verschlechtern die Behandlungser-
gebnisse. GrofRe Prostatavolumina und Mittellappen
sind ungeeignet fur die TUNA. Die Behandlungsevi-
denz fir TUNA stuitzt sich auf 3 publizierte prospekti-
ve randomisierte multizentrische Vergleichsstudien
zur TUR-P (Tabelle 3) mit einem Follow-up von bis
zu 5 Jahren, Uberwiegend aber aus offenen prospekti-
ven Studien mit circa 600 behandelten Patienten mit
einem Follow-up, das in einer Untersuchung 5 Jahre
erreicht, sowie einer Metaanalyse (10). Die Behand-
lungsergebnisse kdnnen wie folgt zusammengefasst
werden: TUNA erzielt eine signifikante und anhalten-
de Reduktion sowohl objektiver Behandlungsparame-
ter wie Restharnbildung, Harnstrahlverbesserung und
Desobstruktion und verbessert die Symptome. Direk-
te Vergleichsstudien zeigen, dass der Effekt hinsicht-
lich Harnstrahlverbesserung, urodynamisch gemesse-
ner Desobstruktion und Restharnvolumenreduktion
kleiner ist alsnach TUR-P. Eine Reduktion des Prosta-
tavolumens ist kaum zu beobachten. Komplikationen
nach TUNA sind selten. Sowohl die Erektion als auch
die Ejakulation bleiben — bedingt durch die eher mo-
deraten ablativen Effekte —in der Regel unbeeintréch-
tigt. Eine permanente | nkontinenz wurde bislang nicht
beschrieben. In den randomisierten Vergleichsunter-
suchungen war die TUR-Pmit einer erheblich hdheren
Morbiditét assoziiert (11).

In den randomisierten Vergleichsstudien mit Lang-
zeitbeobachtung mussten innerhalb der Beobach-
tungszeit von 5 Jahren nach TUNA 14 % der Patienten
nachoperiert werden, aber nur 2 % nach TUR-P (12).
Die einzige offene prospektive Untersuchung mit ei-
nem Follow-up von 5 Jahren zeigte, dass von 176
primér mit TUNA behandelten Patienten 23 % (41)
nachbehandelt werden mussten, davon 16 % (29) ope-
rativ (13). >

MEDIZIN

Schematische Darstellung der Applikationstechnik bei den sekundér ablativen Therapiever-
fahren transurethrale Nadelablation (TUNA) oder ,,interstitial laser coagulation” (ILC). Aus der
Grafik wird deutlich, dass auch Doppelapplikationen an gleicher Stelle oder unterlassene
Applikationen einen deutlichen Einfluss auf den Behandlungseffekt haben wiirden.
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Behandlungsergebnisse nach transurethraler Nadelablation (TUNA)
TUNA TURP
Referenz Ausgangs- 1 Jahr 5 Jahre Ausgangs-
wert (n) wert
Hill B 2004 (e17)
IPSS (Punkte) 24,0 11,7 10,7 (18) 56 24,1 7,8 10,8 (22)
Q,., (mL/s) 8,8 14,6 11 ,4 (13) 8,8 21 1 18,6 (15)
Chandrasekar P 2001 (e18) 76 19,1 78 53 76 20,5 1,2 *‘
75 15,0 13,1 8,3 19,6 *
Schatzl G 2000 (e19) 15 17,7 6,5 28 19,5 47
9,3 11,9 8,2 21,1
Roehrborn CG 1999 (e20) 65 23,9 10,8* 56 24,1 8,1*
8,38 13,5% 8,8 20,8*
Bruskewitz R 1998 (e21) 65 24,7 11,1
8,7 15,0
Cimentepe E 2003 (e22) 66 22,9 8,5 33 24,1 8,6
9,8 17,7% 9,2 23,3
Ramon J 1997 (e23) 100 24,6 10,6
6,4 13,6
Kahn SA 1998 (e24) 45 20,9 9,9
8,3 14,9
Namiki K 1999 (e25) 33 20,7 11,2
8,0 1,0
Naslund MJ 2000 (e26) 48 21,6 6,0
8,0 10,4
Bergamaschi F 2000 (e27) 204 20,4 6,2 10,9
8,2 14,8 11,8
Zlotta AR 2003 (e28) 188 20,9 8,7
8,6 12,1
Murai M 2001 (e29) 98 21,9 10,0
7,6 11,5
Rosario DJ 1997 (e30) 71 23,0 10,6
9,0 11,3
Steele GS 1997 (e31) 47 22,4 *
6,6 *3

N, Zahl der Probanden bei Studienbeginn; n, noch im Follow-Up;

*' Keine Interpretation der Daten méglich, weil nur 6 Individuen in der Nachbeobachtung verblieben; *2 6 Monate Follow-Up;
*¥nach 1 Jahr verbesserte sich der mittlere IPSS um 71 % (22,4 zu 6,6) und der Q,,,, um 55 % (von 6,6 auf 10,23 mL/s; P < 0,05)

Transurethrale Mikrowellen-Thermotherapie
Nur die hochenergetische transurethrale Mikrowel-
len-Thermotherapie (TUMT) z&hlt zu den ablativen
Operationsverfahren (Tabelle 4). Sie erzeugt bei Tem-
peraturen >55°C eine periurethrale Koagulations-
nekrose, die in der Folge abgebaut wird (14). Die
Behandlung kann in Sedoanalgesie oder lokaler Be-
tédubung und ambulant erfolgen. Das postoperativ
auftretende Hitzeddem macht wie bei allen sekundér
ablativen Verfahren eine temporare Harnableitung er-
forderlich. Esgibt Uber 15 verschiedene Hochenergie-
TUMT-Systeme, von denen nur fiir 4 Geréte Behand-
lungsdaten publiziert wurden.

Publizierte Evidenz aus randomisierten Vergleichs-
studien zur TUR-P — durchgefiihrt mit herkémmlicher
TUMT (ohne Temperaturfeedback) — stammt aus 6 Stu-
dien mit insgesamt 254 behandelten Patienten und einer

Nachbeobachtungszeit von bis zu 4 Jahren, sowie mehre-
ren offenen prospektiven Multicenterstudien mit eéinem
Follow-up von biszu 5 Jahren (Tabelle 3). Diese Behand-
lungsdaten zeigen, dass sich alle typischen BPS-Para
meter auch im Langzeitvergleich signifikant verbessern.
Deutlich geringer as nach TUR-P sind die Ergebnisse
hinsichtlich Harnstrahlverbesserung und Prostatavolu-
menreduktion. Allerdingswar in alen Vergleichsuntersu-
chungen auch die Behandlungsmorbiditét, vornehmlich
Erektions- und Ejakulationsstérungen, nach TUMT sig-
nifikant geringer als nach TUR-P (15).

Bei der herkdmmlichen Hochenergie-TUMT kann
wéhrend der Behandlung nicht abgeschétzt werden
wie hoch der Hitzeabstrom durch den intraprostati-
schen Blutfluss ausféllt. Dadurch ist es moglich, dass
die Temperatur nicht ausreicht, um eine Hitzenekrose
in ausreichend grof3en Arealen auszubilden. Die Folge
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TABELLE 4

Behandlungsergebnisse nach transurethraler MikrowelIen-Thermotherapie (TUMT)
Referenz Gerat/n | Ausgangs- | Studien- Ausgangs-
wert dauer wert
(Monate)
De La Rosette JJ 2003 Prostatron
(e32) Version 2.5/35
IPSS (Punkte) 20 36 11,5 33 20 2,6
Q... (mL/s) 9,2 11,7 78 22,8
Norby B 2002 (e3) Prostatron 20,5 6 9,5 22 21,3 6,8
Version 2.0+2.5/ 9,1 13,2 9,6 20,6*
44*
Floratos DL 2001 (e33) Prostatron 20,1 36 7,6 83 20,8 3,2%
Version 2.5/82 9,6 15,2 79 23,5*
Cavarretta L 2003 (e34) Prostatron 18,5 6 73
Version 2.5 8,5 16,9
Selvaggio 0 2003 (e35) Prostatron 20,3 48 8,2
Version 3.5/213 8,5 12,1
Laguna P 2002 (e36) Prostatron 19,1 12 9,7
Version 94 14,6
2.5+3.5/388
D’Ancona FC 1998 (e37) Prostatron 18,3 30 5,0 21 16,7 34
Version 2.5/31 9,3 17,1 9,3 19,3
Ahmed M 1997 (e38) Prostatron 18,5 6 53 30 18,4 5,2
Version 2.5/30 10,1 9,1 9,5 14,6*
Dahlstrand C 1995 (e39) Prostatron 11,2% 24 2,7 37 13,3* 0,9*
Version 2.5/32 8,0 12,3 79 17,7
Wagrell L 2004 (e40) PLFT/156 21,0 36 7,2 20,4 71
7,6 13,3 79 15,2
Alivizatos G 2005 (e41) PLFT/38 21,5 12 6,5
7,2 18,1
David RD 2004 (e42) PLFT/102 18 5,6 11
n.a. n.a.
Gravas S 2003 (e43) PLFT/33 21,9 12 71
84 17,8
Albala DM 2000 (e44) TherMatrx 22,2 24 9,4
TMx-2000/125 8,9 14
Yokoyama T 2004 (e45) Targis/58*° 17,9 2 9,5
6,7 1 2
Thalmann GN 2002 (e46) Targis/162 23 24 3
86 58
cm H,0* cm H,0*
Djavan B 2001 (e47) Targis/51 19 18 11,5
6 13

IPSS, internationaler Prostatasymptomen-Score: Werte in jeder Zeile oben;

Qmax, maximaler Harnfluss: Werte in jeder Zeile unten und halbfett; TUR-P, transurethrale Resektion der Prostata;
*' Niedrigenergie-TUMT fir Prostatavolumen < 30 mL; ** p < 0,02 zwischen den Behandlungsgruppen; ** p < 0,01; ** Madsen-Iversen-Score;
** 27 Punkte erhielten eine 60 und 31 Punkte eine 30 min TUMT; *® pDetQ,,,,, Detrusordruck bei maximalem Harnstrahl (Mas fiir die Obstruktion) p < 0,0001;

sind grofRe Variationen im Behandlungsergebnis. In
einer Vergleichsstudie musste bei 22 % der TUMT-
und bei 11 % der TUR-P-Patienten erneut interveniert
werden; in einer offenen prospektiven Untersuchung
bei 22 %, in beiden Behandlungsarmen bereits nach
3 Jahren. 5-Jahres-Daten aus einer Prospektivuntersu-
chung zeigten, dassinzwischen 18 % der Patienten ope-
rativ und weitere 14 % medikamentds nachbehandelt
wurden (15). Die Hochenergiee TUMT mit intraprosta-
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PLFT, ProstaLund-Feedback-Treatment

tischem Temperaturfeedback (Abbildung) erlaubt eine
kontrollierte individuelle Anpassung der Mikro-
wellenleistung und Behandlungsdauer wéhrend der
Therapie zur Kompensation des durchblutungsbeding-
ten Hitzeabtransports (16, 17). Die mit herkémmlicher
TUMT zu beobachtenden grof3en Variationen im Be-
handlungsergebnis konnten so minimiert werden.
Dieses Verfahren zeigt im direkten Vergleich zur
TUR-P in prospektiven multizentrischen Untersu-
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Abbildung: Behandlungskatheter fiir die Mikrowellen-Thermotherapie mit Temperaturfeed-
back. Der blaue Pfeil zeigt die Temperatursonde, die wahrend der Behandlung in die Prostata
eingestochen wird. Dies ermdglicht eine konstante Messung der tatséchlich in der Prostata
erzeugten Temperatur und garantiert konstante Behandlungsergebnisse. Der weiBe Pfeil zeigt
die Lage der Mikrowellensonde, die durch den Katheter durchschimmert. Der helle Bereich
im Hintergrund kennzeichnet den Ort des groBten Behandlungseffekts.

absolute
Indikation
zur OP?

signifikante
BOO?

druck

Leidens-

Neuer Vorschlag zum Therapiealgorithmus des Arbeitskreises Benigne Prostatahyperplasie der
Akademie der Deutschen Urologen fiir die Aktualisierung der gegenwartigen Leitlinien. Liegen
absolute OP-Indikationen vor (Pfeil), sollte auf primar ablative Verfahren zuriickgegriffen wer-
den. Dagegen konnen Patienten mit signifikanter Obstruktion ohne absolute OP-Indikation, al-
so die Mehrzahl der Patienten, sowohl durch primér ablative oder sekundér ablative Verfahren
wie transurethrale Mikrowellen-Thermotherapie (TUMT), transurethrale Nadelablation (TUNA)
oder ,interstitial laser coagulation” (ILC) behandelt werden. BPS, benignes Prostatasyndrom;
B0O0, Blasenauslassobstruktion; 5-ARlI, 5-alpha-Reduktasehemmer; IPSS, Internationaler
Prostatasymptomen-Score; DRU, digitorektale Untersuchung, TUR-P; transurethrale Resektion

der Prostata; HE-TUMT, Hochenergie-TUMT

A 2508

chungen mit einer Langzeitbeobachtung > 5 Jahre bei
Uber 100 TUMT-behandelten Patienten aquivalente
Ergebnisse in allen Behandlungsparametern — abgese-
hen vom Prostatavolumen — einschliefdlich der Re-In-
terventionsraten, bei gleichzeitig signifikant geringe-
rer Behandlungsmorbiditét (16).

Schlussfolgerung

Minimalinvasive Techniken zur BPS-Therapie haben
eine gewisse Bedeutung erlangt. Die genannten Ver-
fahren sowie die TUR-P Uberlappen sich weitgehend
in ihren Indikationsbereichen. Der Indikationsbereich
einzelner Verfahren, zum Beispiel HoLEP fir sehr
grolRvolumige Prostatae, geht Uber denjenigen der
TUR-P hinaus und entspricht auch demjenigen der of-
fenen Enukleation. Fir die meisten der angefihrten
Verfahren wurde in Studien kein individueller Indika-
tionsbereich definiert, sie unterliegen in der Regel
technisch bedingten Anwendungseinschrankungen,
zum Beispiel hinsichtlich der Behandlung von Mittel-
lappenadenomen oder bei limitiertem Prostatavolu-
men. Daher ist neben der Anschaffung der jeweiligen
Geréte mit Ausnahme der HoLEP die Vorhaltung ei-
nes konventionellen Resektionssystems erforderlich,
auch, weil fUr die Therapie etwaiger Therapieversager
bisher kein anderer Standard definiert wurde.

Primar ablative Verfahren erzielen einen Gewebe-
abtrag vergleichbar mit dem der TUR-P. Bei den se-
kundér ablativen Verfahren ist der Gewebeabtrag ge-
ringer. Die erzielbare Linderung der subjektiv emp-
fundenen Symptome — priméres Ziel jeder BPS-The-
rapie—ist allerdings bei allen Verfahren vergleichbar.
Der Arbeitskreis BPH der Akademie der Deutschen
Urologen hat, basierend auf den derzeit geltenden
Leitlinien zur Therapie des benignen Prostatasyn-
droms aus dem Jahre 2003 (2), eine Aktualisierung der
Leitlinien vorbereitet, die zurzeit diskutiert wird und
einen neuen Therapiealgorithmus vorschlégt, der die
hier dargestellte Evidenz berlcksichtigt. In diesem
Behandlungsalgorithmus werden den unterschiedli-
chen Therapieansétzen, also der priméren oder sekun-
déren Ablation von Prostatagewebe, unterschiedliche
Indikati onsbereiche zugeordnet. Bei absol uten Opera-
tionsindikationen (Tabelle 1a) aufgrund des notwen-
digen groReren Gewebeabtrags wird den primér abla-
tiven OP-Verfahren der Vorrang gegeben, es sei denn,
Begleitumstande lassen dies nicht zu (Grafik 3).

Mit Abnahme des Gewebeabtrags und somit der In-
vasivitat der Operation sinkt die Behandlungsmorbi-
ditét. Besonders sekundér ablative Verfahren mit Aus-
nahme der Hochenergiee TUMT mit Temperaturfeed-
back erfordernim Vergleich zur TUR-Pin der Langzeit-
beobachtung héufiger medikamenttse oder operative
Re-Interventionen und gelten daher als weniger effek-
tiv. Eine Effektivitétsanalyse, die Morbiditét, Re-Inter-
ventionsraten, Vorhaltungskosten mit Gerédtekosten
und Liegetagen sowie Nachsorgekosten mit der TUR-P
vergleicht, fehlt aber in Deutschland bisher.

Die Laservaporisation, zum Beispiel Greenlight,
ahnelt in der Technik der TUR-P oder der Elektrova-
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porisation, daher ist das Beherrschen der TUR-P Vor-
raussetzung zum Einsatz dieser Technik. Wesentlicher
Vorteil ist ein geringeres intraoperatives Blutungsrisi-
ko. Technikbedingt verlangert sich die Operationszeit,
die Obergrenze des operablen Prostatavolumensist im
Vergleich zur TUR-Pkleiner. Werden nur geringe Ge-
webemengen abgetragen, ist auch eine ambulante
Durchfuhrung denkbar und wird vornehmlich in den
USA praktiziert. Zweifelhaft ist, ob kiinftig der Vorteil
der Laservaporisation gegentber der herkémmlichen
Elektrovaporisation ausreicht, die wesentlich hoheren
Kosten zu rechtfertigen. Die Laserenukleation hat
trotz erkennbarer Vorteile, inbesondere in der Thera-
pie sehr grof3er Prostatae, einelange Lernkurve, selbst
wenn die TUR-P beherrscht wird. Daher haben bis
heute in Deutschland nur wenige Operateure die Um-
stellung gewagt und groRere Fallzahlen behandelt.
FUr beide Verfahren gilt: Wie bei der TUR-Pmuss die
Behandlung stationdr und in Narkose erfolgen, fir den
Patienten ergibt sich diesbezuglich kaum ein Vorteil
zur TUR-P.

Interstitielle Laserkoagulation, TUNA und TUMT
sind ambulant durchfihrbare Verfahren, mit geringe-
rem Gewebeabtrag als nach TUR-P. Der Behand-
lungseffekt tritt erst nach passagerer Miktionsver-
schlechterung ein. Eine postoperative Harnableitung
ist somit erforderlich. Dieser methodische Nachteil
kann durch innovative Ableitungstechniken, wie kos-
tenglinstige temporére Prostatastents, gemildert wer-
den. Bei interstitiellem Laser und TUNA gilt, dassdas
Volumen der Koagulationsnekrose, gesteuert durch
die Applikationstiefe und Zahl der Applikationen von
Lasersonde oder TUNA-Nadel sowie deren genaue
Platzierung, fir die Qualitdt der Behandlungsergeb-
nisse entscheidend ist. Damit sind diese Verfahren an-
wenderabhéngig, was an inkonsistenten Behand-
lungsergebnissen abzulesen ist.

Dagegen ist die Hochenergiee TUMT weitgehend
anwenderunabhéngig. Die Behandlungsergebnisse
stehen jedoch in engem Zusammenhang mit der
tatsachlich generierten Hitze. Diese wiederum variiert
durchblutungsbedingt in hohem MaR3e. Die Weiterent-
wicklung zur Hochenergiee TUMT mit Temperatur-
feedback, die eine kontinuierliche intraprostatische
Temperaturmessung Uber den Behandlungskatheter
erlaubt, gleicht die methodisch bedingte Varianz der
Therapieeffekte durch gezielte individuelle Anpas-
sung der Mikrowellenleistung oder der Behandlungs-
zeit aus und ist der TUR-P aquivalent, und zwar ohne
Narkose und ohne stationéren Aufenthalt. Gegentiber
der TUR-P besteht nach Daten aus Schweden (18) und
den Niederlanden (19) ein Kostenvorteil. Ob sich die-
ser auch in Deutschland realisieren | 8sst, wurde bisher
nicht untersucht.

Die Erstattungsféhigkeit der alternativen Thera-
pieverfahren ist in Deutschland trotz ausreichen-
der Evidenz beziehungswei se eindeutiger Empfehlun-
gen in Leitlinien (2) noch immer ungeklart. Derzeit
liegt vom Institut fur Qualitét und Wirtschaftlichkeit
im Gesundheitswesen (IQWiG) zur Nutzenbewertung
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Glossar

BPH benigne Prostatahyperplasie

BPS benignes Prostatasyndrom

Ho:YAG  Holmium-Yttrium-Aluminium-Granat
HoLAP  Holmiumlaser-Ablation der Prostata
HoLEP  Holmiumlaser-Enukleation der Prostata
ILC Jinterstitial laser coagulation”

ILK interstitielle Laserkoagulation

IPSS internationaler Prostata-Symptomen-Score
KTP Kalium-Titanyl-Phosphat

Nd:YAG ~ Neodymium-Yttrium-Aluminium-Granat

PLFT Prostalund-Feedback-Thermotherapie

Qmax maximale Harnflussrate

Th:YAG  Thulium-Yttrium-Aluminium-Granat

TUIP transurethrale Inzision der Prostata

TUMT transurethrale Mikrowellen-Thermotherapie
TUNA transurethrale Nadelablation

TUR-P  transurethrale Resektion der Prostata

TVP transurethrale Elektrovaporisation der Prostata
VLAP visuelle Laserablation der Prostata

dieser Verfahren ein Vorbericht vor, der nach Auffas-
sung der Autoren erhebliche methodische Méngel auf-
weist. DieAutoren dieser Ubersicht haben diesen Vor-
bericht ad extenso kommentiert und unterstiitzen das
IQWiG bei der Erstellung eines neuen Vorberichts. Es
bleibt damit weiterhin offen, inwieweit geeignete Pa-
tienten im Rahmen der gesetzlichen Krankenversi-
cherungen mit diesen Verfahren behandelt werden
konnen.
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