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Therapieoptionen kleiner Nierentumore

Partielle Nephrektomie und Kryoablation

Nierentumore sind eine heterogene Gruppe benigner und
maligner Raumforderungen, die ca. 3% aller Neoplasien aus-
machen. Ca. 80% der resezierten Tumore sind maligne. Die
Inzidenz ist weiterhin weltweit steigend bei stabiler Mortalitat
(1). Dies wird vor allem auf den zunehmenden Einsatz bildge-
bender Diagnostik (US, CT und MRT) zuriickgefiihrt (2).

Les tumeurs du rein sont un groupe hétérogéne d’exigences
d’espace bénin et malin, qui représentent environ 3% des
néoplasies. Environ 80% des tumeurs réséquées sont malins.
Lincidence augmente toujours dans le monde entier avec une
mortalité stable (1). Ceci est principalement di a I'utilisation
croissante des diagnostics d’'imagerie (US, CT et MRT) (2).

IVl ehr als 50% der neu diagnostizierten Nierentumore werden
zufillig entdeckt. Dadurch werden zunehmend kleine Nieren-
tumoren (Stadium T1) diagnostiziert (Abb. 1). 2012 waren 48-66%
aller neu diagnostizierten Nierentumore <4 cm (3). Das historisch
aggressive Management von Nierentumoren mittels Nephrekto-
mie wurde daher in den letzten Jahren durch minimal-invasive,
nierenerhaltende Therapieverfahren fiir lokalisierte, kleine Nie-
rentumore ersetzt. Zu den Therapieoptionen gehéren: aktive
Uberwachung, energieablative Verfahren (Kryoablation, Radiofre-
quenzablation (RFA)), radikale Nephrektomie (RN) sowie die par-
tielle Nephrektomie. Der nachfolgende Artikel beschréankt sich auf
die Darstellung der partiellen Nephrektomie (PN) und die Kryo-
ablation (KA).
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Partielle Nephrektomie

Historisch galt die RN als Goldstandard fiir die chirurgische The-
rapie aller Nierentumore unabhéngig vom T-Stadium. Die PN war
Patienten mit imperativer Indikation (Einzelniere, Nierentumor
beidseits) und relativen Kontraindikationen (eingeschrinkte Nie-
renfunktion der kontralateralen Niere) vorbehalten. In den letz-
ten 15 Jahren kam es zum eindeutigen Paradigmenwechsel hin zur
organerhaltenden Nierentumorchirurgie, welcher sich in den aktu-
ellen Leitlinien zur operativen Therapie des Nierenzellkarzinoms
widerspiegelt.

Abb. 1: Abdomen-Computertomographie eines 72-jahrigen Patienten:

Es zeigt sich eine 30 mm messende Lasion in der Pars intermedia der linken
Niere mit deutlicher Kontrastmittelaufnahme suspekt auf das Vorliegen
eines Nierenzellkarzinoms.
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Abb. 2: 3-D-Rekonstruktion der Niere mit Nierenhilus und Nierentumor
(griin markiert) aus Abbildung 1.
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Abb. 3: Roboterassistierte laparoskopische Praparation und Resektion
des Nierentumors aus Abbildung 1 und 2.

Unabhingig vom Zugang erfolgt bei der PN zunéchst die Darstel-
lung des Nierenhilus mit Praparation der Nierengefdsse in Vorberei-
tung auf das spitere Abklemmen der Nierenarterien. Hierbei kann
eine praoperative 3D-Rekonstruktion der Niere einschliesslich Nie-
renhilus und -tumor hilfreich sein (Abb.2). Nachfolgend erfolgt
die Identifikation des Tumors und der Tumorridnder (Abb.3). Die
Durchfithrung eines intraoperativen US bei wenig exophytischem
oder rein endophytischem Tumorwachstum kann die Identifizie-
rung der Resektionsgrenzen erleichtern. Sobald der Tumor identi-
fiziert ist, werden zur Verringerung des Blutverlustes und besseren
Ubersicht die Hauptnierenarterie bzw. selektive Nierengefisse abge-
klemmt. Nun beginnt die «warme Ischamiezeit», welche idealer-
weise weniger als 30 Minuten betragen sollte. Anschliessend erfolgt
die scharfe Exzision des Tumors unter Mitnahme eines schmalen
Saums gesunden Nierenparenchyms. Bei makroskopisch vollstan-
diger Resektion erfolgt im Anschluss die Renorrhaphie - die Adap-
tation des Resektionsbettes zur Blutstillung und zum Verschluss des
Hohlsystems. In der Regel kann nun die Ischdmie durch frithzeitige
Freigabe der Gefisse aufgehoben werden.

Prinzipiell kann die PN offen oder minimal-invasiv erfolgen. Wih-
rend urspriinglich die PN offen erfolgte, hat sich zunehmend der
minimal-invasive Zugang durchgesetzt. Dabei kann konventio-
nell oder roboterassistiert laparoskopisch oder retroperitoneosko-
pisch vorgegangen werden. Der Vorteil der Retroperitoneoskopie
liegt in der fehlenden Notwendigkeit der Darmmobilisation mit
direktem Zugang auf die Niere und den Nierenhilus sowie einer
erleichterten Praparation dorsaler Tumoren. Ein méglicher Nach-
teil der Retroperitoneoskopie liegt in den engen raumlichen Ver-
héltnissen im Retroperitoneum im Vergleich zur Laparoskopie.
Vergleichende Studien zwischen dem transperitonealen und ret-
roperitonealem Zugang sind selten. Fan et al. berichten in einer
Metaanalyse iiber eine kiirzere Operations- und Hospitalisati-
onsdauer fur das retroperitoneoskopische Verfahren (4). Studien,
welche die offene und die konventionelle laparoskopische PN ver-
gleichen, konnten keinen signifikanten Unterschied hinsichtlich
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Abb. 4: CT-gesteuerte Kryoablation eines T1a Nierenzellkarzinoms bei
einem 60-jahrigen Patienten. Die Behandlung erfolgte in Seitenlage in
Analgosedierung und lokaler Anasthesie.

Links: Planungsbilder in arterieller Kontrastierungsphase mit 21 mm mes-
sendem hypervaskularisiertem Tumor.

Mitte: Kontrollbilder wahrend der Kryoablation mit insgesamt 3 Nadeln (2
davon im Bild dargestellt, je Ice Sphere, Galil Medical). Es zeigt sich die run-
de, deutlich hypodense Demarkierung des Eisballs wahrend der Kéltephase.

Rechts: Postinterventionelle Kontrolle in arterieller Phase nach Entfernen
der Nadeln. Im Zentrum noch hypodenser Eisball. Im Randbereich mittlere
Hypodensitat mit fehlender Vaskularisation bei erfolgreicher Ablation ohne
Nachweis einer Blutung im Stichkanal.

des progressionsfreien Uberlebens und des Gesamtiiberlebens zei-
gen (5-8). Ebenso sind die postoperative Mortalitit, die Rate tiefer
Venenthrombosen oder Lungenembolie vergleichbar bei geringe-
rem Blutverlust bei der laparoskopischen PN. Masson-Lecomte et
al. konnten prospektiv keinen wesentlichen Unterschied beziiglich
warmer Ischiamiezeit, Operationsdauer, positiver Schnittrinder,
postoperativer Komplikationen oder Nierenfunktion zwischen der
offenen und der roboterassistierten PN zeigen (9). Eindeutig haben
jedoch alle minimalinvasiven Verfahren eine geringere Morbidi-
tat im Vergleich zur offenen Technik. Eine 2015 von Choi et al.
publizierte Metaanalyse beschreibt eine geringere Konversionsrate
zur offenen PN oder zur RN, eine kiirzere warme Ischamiezeit und
Hospitalisationsdauer zugunsten der roboterassistierten laparos-
kopischen PN im Vergleich zur konventionellen laparoskopischen
PN (10). Operationsdauer, Blutverlust, Komplikationen, positive
Schnittrinder und postoperative Nierenfunktion waren wiederum
vergleichbar.

Die Rate positiver Schnittrinder bei der PN ist hoher als bei der
RN und liegt bei ca. 8% unabhingig vom Zugangsweg. Histologisch
konnte jedoch nur bei wenigen Patienten mit positiven Schnittrin-
dern im Rahmen einer nachfolgenden nochmaligen PN oder RN
noch Tumorgewebe nachgewiesen werden (11). Das Krebs-spezifi-
sche Uberleben scheint hiervon nicht beeinflusst zu sein.

Kryoablation

Die KA gehort zu den energieablativen Verfahren. Sie wurde in den
1980er Jahren eingefiihrt und basiert heutzutage auf einem Argon-
Gas-System. Das Gefrieren wird durch das Joule-Thomson-Prinzip
erreicht.

Das Prinzip der KA besteht in der Bildung von intra- und extrazellu-
laren Eiskristallen in mindestens 2 Gefrier-Auftau-Zyklen bei unter
-20°C iiber jeweils 8-15min. (12). Hierfiir werden 17-G-Kryonadeln
in den Tumor eingebracht (Abb. 4). In der direkten Umgebung der
Kryonadeln fiihrt das rapide Gefrieren zu intrazelluldren Eiskristal-
len und somit zur mechanischen Zerstérung der Zellmembranen und
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zur Apoptose. Weiter entfernt von der Kryonadel entstehen nur extra-
zelluldre Eiskristalle, welche durch einen erhohten osmotischen Gra-
dienten zur Dehydratation der Zellen fithren. Wihrend dem Auftauen
fithrt dies dann zu einem vermehrten zelluliren Odem und Zelltod.
Hiervon ist auch das Endothel beteiligter Blutgefisse betroften. Durch
Thromboembolien und Gefissnekrosen kommt es zu einem weite-
ren Gewebeschaden. Die Temperatur in der Ablationszone ist nicht
homogen und abhingig von der Distanz zur Kryonadel. Der entste-
hende Eisball muss fiir eine erfolgreiche KA einen Saum gesunden
Nierenparenchyms einbeziehen. Sowohl Ultraschall als auch CT kén-
nen den Eisball gut visualisieren und sind somit als Bildsteuerung
geeignet. Die Anzahl der notwendigen Kryonadeln richtet sich nach
dem Tumorvolumen. Zur Kontrolle der erreichten Temperatur wird
eine Temperatursonde zentral eingebracht. In der Folge der Behand-
lung schrumpft der Tumor {iber mehrere Monate und verschwindet
bei erfolgreicher KA im zeitlichen Verlauf vollstindig.

Die Kryonadeln konnen perkutan, offen und laparoskopisch ein-
gebracht werden. Die perkutane KA kann ambulant unter Sedation
erfolgen. Postoperative Schmerzen, Hospitalisationsdauer und die
Risiken der Allgemeinanisthesie konnen so reduziert werden.

Die Erfolgskontrolle erfolgt mittels Bildgebung (Abb. 5). Direkt nach
der KA zeigt sich der technische Erfolg durch eine vollkommene
Abkapslung des Zielgewebes und fehlende Aufnahme von intrave-
nosem Kontrastmittel (KM) in der Bildgebung. Dies kann jedoch
nicht mit dem onkologischen Erfolg gleich gesetzt werden. Daher
sollte 3-6 Monate nach der KA eine Bildgebung mittels KM-ver-
starkter CT oder MRT erfolgen. Fehlende KM-Aufnahme und eine
Grossenabnahme der Zielldsion um mehr als 50% sind Hinweise
fur eine vollstindige Gewebszerstorung. Grdssenzunahme oder
KM-Aufnahme kénnen fiir einen lokalen Tumorprogress bzw. ein
Tumorrezidiv sprechen. In Einzelfillen kann auch bei erfolgreich
therapierten Patienten eine voriibergehende KM-Aufnahme auftre-
ten, was die Interpretation schwierig macht (13,14).

Hinsichtlich des onkologischen Outcome konnten Thompson et al.
keinen signifikanten Unterschied zwischen PN, KA oder RFA im
Hinblick auf das Krebs-spezifische und das Gesamtiiberleben nach

Take-Home Message

@ Die Inzidenz von Nierentumoren (insbesondere Stadium T1a) ist wei-
terhin steigend.

@ Die organerhaltende Nierentumorchirurgie stellt heute den Goldstan-
dard fur Nierentumore im Stadium T1 dar.

4 Die minimalivasiven, insbesondere die roboterassistierten, Verfahren
bieten eine geringere Morbiditat bei vergleichbaren onkologischen
Ergebnissen im Vergleich zur offenen Technik.

@ Die Kryoablation stellt eine Therapieoption im Stadium T1 bei &lteren
oder multimorbiden Patienten dar.
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Abb. 5: Abdomen-Computertomographie gleicher Patient wie in Abb. 5,
je koronare Rekonstruktion der arteriellen Phase prainterventionell und
12 Monate-Verlaufskontrolle. Es zeigt sich eine komplette Ablation ohne
Anhalt fiir Resttumor/-rezidiv nach Kryoablation in Lokalanadsthesie.

5-Jahren Follow up bei Tla Nierentumoren nachweisen (15). Im
Hinblick auf die posttherapeutische Nierenfunktion sind KA und
PN ebenfalls vergleichbar (16). Da das Follow up in den meisten
vorliegenden Studien eher kurz ist und diese zum Teil gegensitzli-
che Ergebnisse aufweisen, wird in der aktuellen EAU-Guideline die
KA bei Nierentumoren Stadium T1 allenfalls bei dlteren und multi-
morbiden Patienten empfohlen.
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Message a retenir

¢ Lincidence des tumeurs rénales (en particulier au stade T1a) continue
d’augmenter

@ La chirurgie de la tumeur rénale qui préserve les organes est
aujourd’hui la méthode de référence des tumeurs rénales au stade T1

@ Les méthodes mini-invasives, en particulier les procédures assistées
par robot, offrent une morbidité plus faible avec des résultats oncolo-
giques comparables par rapport a la technique ouverte

@ La cryoablation est une option thérapeutique au stade T1 chez les
patients agés ou multimorbides
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