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2 Einleitung

Die laparoskopische Cholecystektomie gilt mittlerweile als Goldstandard bei der
Entfernung der Gallenblase und zahlt in Deutschland zu den zehn haufigsten
chirurgischen Operationen in Deutschland [29, 161]. Mehr als 93% der Patienten
mit einer symptomatischen Cholecystolithiasis werden heute laparoskopisch
operiert, die Konversionsrate zur offenen Cholecystektomie betragt 4-7% [9; 98;
139]. Entscheidende Kriterien bzw. Vorteile, die die Entwicklung von der offenen
hin zur laparoskopischen Multiport-Gallenblasenentfernung vorantrieben und zu
einer Ausweitung dieser Methode in der Viszeralchirurgie fuhrten, waren eine
raschere postoperative Schmerzfreiheit, die kosmetisch erreichten Resultate mit
geringerem Narbenbruchrisiko sowie eine schnellere Rekonvaleszenz und die
kirzere Krankenhausverweildauer [46; 171; 213; 228].

Mit Einfuhrung der laparoskopischen Cholecystektomie fand im Bereich der
Viszeralchirurgie eine Ausweitung zu zunehmend minimal-invasiven laparo-
skopischen Operationsmethoden statt. Es hat sich ein Paradigmenwechsel mit
Reduzierung der Anzahl der Trokare bis hin zur ,narbenlosen“ Chirurgie eingestellt
[45] mit dem Ziel, die postoperative Rekonvaleszenz zu beschleunigen sowie die
kosmetischen Ergebnisse zu verbessern [157].

Eine weitere Entwicklung in Richtung ,narbenlose“ Chirurgie stellt dabei die
NOTES-Technik (,natural orifice translumenal endoscopic surgery”) dar, bei der der

abdominelle Zugang durch eine natirliche Kérperdéffnung wie dem Mund, der

Vagina oder dem Rektum, erfolgt. Ein wichtiges Kriterium dieses Verfahrens sind
die fehlende Bauchdeckentraumatisierung mit potentiellen Komplikationen wie
Wundheilungsstorungen, die Entstehung von Narbenhernien oder Adhé&sionen
sowie die fur Patienten entscheidende, die Asthetik beeintrachtigende
Narbenbildung [149]. Die Anwendung dieses Verfahrens blieb jedoch in der

weiteren Entwicklung bisher limitiert.
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Kritiker begriinden dies mit der Schwierigkeit, ein hohes Mal3 an Sterilitdt wahrend
einer NOTES-Operation gewahrleisten zu kdnnen, da Instrumente z. B. mit dem
kontaminierten Lumen des Osophagus, des Colons oder der Vagina in Beriihrung
geraten. Eine lange Lernkurve auf Grund schwieriger Triangulationsverhaltnisse
der bisher nicht ausgereiften Instrumente, fehlende Widerlager zur Praparation des
Operationsgebietes oder der erschwerte Verschluss der Inzisionsstelle, der oftmals
nur endoskopisch méglich ist, sind weitere Kritikpunkte. Insgesamt besteht derzeit
eine fehlende Patientenakzeptanz hinsichtlich dieser alternativen laparo-
skopischen Technik [44; 149; 203].

Eine Alternative zur konventionellen Multiport- und zur NOTES-Cholecystektomie
bietet die laparoskopische Cholecystektomie mittels Single-Port-Technik. Im
Gegensatz zum NOTES-Verfahren handelt es sich dabei um eine rein
laparoskopische Technik, welche ohne zusatzliche Verletzung eines inneren
Organs auskommt und bei der in der Regel der Umbilicus einen einfachen Zugang
zur Bauchhohle bietet. Bisher veroffentlichte Studien zeigen, dass beim Vergleich
der Multiport- und der SPA-Cholecystektomie eine kirzere Krankenhaus-
verweildauer, geringere postoperative Schmerzen, bessere kosmetische
Ergebnisse sowie eine hohere Patientenzufriedenheit fir die SPA-Technik
festzustellen sind und keine grundlegenden Unterschiede bezuglich
Komplikationsraten bestehen [5, 6; 25; 44, 63, 125; 140; 175; 211, 237; 157; 176;
197; 204]. Im Vergleich zum NOTES-Verfahren erscheint die SPA-Technik daher
erfolgsversprechender und findet im Rahmen der Ilaparoskopischen
Cholecystektomie auf Grund der oben beschriebenen Vorteile gegenuber der
Multiport-Cholecystektomie weltweit deutlich mehr Akzeptanz, Entwicklung bzw.
Anwendung im klinischen Alltag [5; 25; 44; 45; 63; 173; 188].

Die rasche Entwicklung der SPA-Methode spiegelt sich auch in einer stetig
steigenden Publikationsfrequenz [5; 173]. Allerdings handelt es sich bei den
meisten bisherigen Studien um Durchfuhrbarkeits- und Fallberichte oder
retrospektive Untersuchungen mit kleiner, selektierter Studienpopulation und
fehlender oder inhomogener Kontrollgruppe [24; 41; 44; 59; 60; 92; 160; 178; 193;
195].
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Zudem existieren in den randomisierten Studien keine einheitlich definierten
Zielkriterien [6; 25; 145; 175; 157], wodurch unterschiedliche statistische Aussagen
und eine mangelnde Evidenz bei der wissenschaftlichen Untersuchung und
Gegenuberstellung der verschiedenen laparoskopischen Operationstechniken in
der Therapie der symptomatischen Cholecystolithiasis hinsichtlich Langzeitverlauf
und Erfassung von Spatkomplikationen, insbesondere dem Auftreten von
Trokarhernien, resultieren. Au3erdem ist zu betonen, dass zum Vergleich
differenter Operationsmethoden die klassischen Zielkriterien wie Durchfuhrbarkeit,
Morbiditat und Letalitat, Konversionsrate, OP- oder Krankenhausverweildauer
alleine nicht mehr ausreichen, um eine verantwortungsvolle, 6konomische und
zukunftsorientierte Medizin zu betreiben [62]. So ist in den letzten Jahren die
patientenorientierte Lebensqualitdt zunehmend als wichtiges Outcome-Merkmal
zur Beurteilung einer medizinischen bzw. chirurgischen Therapie erkannt worden,
wobei insbesondere das subjektive Befinden des Patienten gemessen und
miteinbezogen werden soll [64]. Die bis heute veroffentlichte SPA-Literatur weist
trotz des grof3en Interesses an dieser Thematik nur wenige prospektive Arbeiten
auf, die das Kriterium ,Lebensqualitat® untersuchten [25; 132; 175; 197]. Des
Weiteren fehlen Langzeitstudien, die das Auftreten von Trokarhernien in einem

langeren postoperativen Zeitraum als vier Wochen erfassen [129; 183; 197].

Die primaren Endziele unserer Studie waren daher die postoperative
Verlaufsuntersuchung des Auftretens von Trokarhernien nach einem Jahr und der
Lebensqualitat der Patienten in Abhangigkeit vom jeweiligen Operationsverfahren
mit dem generischen Messintrument in Form des préaferenzbasierten EQ-5D-
Fragebogens nach sechs Monaten. Es wurde dabei gepriift, ob sich durch die Wahl
des laparoskopischen Verfahrens ein maglicher Vorteil fur den Patienten bezlglich
der Lebensqualitat, d.h. schnellere postoperative Mobilisation und Wieder-
erlangung der alltaglichen Selbstandigkeit, raschere Schmerzfreiheit sowie
besseres psychisches Wohlbefinden ergab. Sekundare Endziele waren das
Auftreten prozeduraler Komplikationen sowie der Vergleich von Operations- und

Krankenhausverweildauer und der Lernkurve beider Methoden.
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3 Fragestellung

Ziel dieser klinischen Studie war es, durch den Vergleich der zwei laparo-
skopischen Operationsverfahren (Multiport- vs. Single-Port-Cholecystektomie) in
der Therapie der symptomatischen Cholecystolithiasis ohne akute Entziindungs-

zeichen folgendes festzustellen:

Priméare Fragestellung:

e Gibt es einen Unterschied in der Lebensqualitdt der Patienten in
Abhangigkeit von der gewahlten Operationsmethode im postoperativen

Verlauf von sechs Monaten?

¢ Gibt es hinsichtlich des gewahlten Operationsverfahrens einen signifikanten
Unterschied im Auftreten von Trokarhernien im postoperativen Nach-

beobachtungszeitraum von einem Jahr?

Sekundare Fragestellung:

¢ Ist die Single Port-Cholecystektomie gegentiber der Multiport-Cholecystek-
tomie - bei angenommen gleicher Sicherheit, d.h. nicht erhohter
Komplikations- und Konversionsrate, Morbiditat und Letalitat - technisch

durchfiihrbar?

e Wie unterscheiden sich Operationszeiten und Krankenhausverweildauer

sowie die Lernkurven im Vergleich der beiden Methoden?
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4 Chirurgisch-laparoskopische Therapie der symptomatischen

Cholecystolithiasis und der Cholecystitis

Die laparoskopische Cholecystektomie l6ste Ende der 1980er Jahre die seit der
Erstbeschreibung 1882 von Langenbuch durchgefuhrte offene Cholecystektomie
trotz anfanglicher Ablehnung ab und z&hlt heute zu den am h&ufigsten in deutschen

Krankenh&ausern durchgefihrten Operationen [29; 161].

4.1. Historischer Uberblick tiber die chirurgische Therapie des

Gallensteinleidens

Die ersten Versuche einer chirurgischen Behandlung der Cholelithiasis durch eine
Cholecystotomie sind zurtickzufihren auf den Amerikaner John Stough Bobbs
(1867). Dieser eroffnete, auf der Suche nach einer Ovarialzyste bei einer Patientin
mit seit Jahren anhaltenden Koliken, zuféllig die entziindete Gallenblase. Er
erkannte diesen Irrtum, leerte die Gallenblase, vernahte die Inzision und fuhrte die
Patientin so zur Genesung [233]. Ein weiterer Pionier auf dem Gebiet der
Cholecystotomien war Theodor Kocher (Juni 1878), der diese als erster geplant
und erfolgreich durchfuhrte [137].

Dann am 15. Juli 1882 fuhrte Carl Langenbuch im Lazarus-Krankenhaus in Berlin
die erste Cholecystektomie mittels Laparotomie an einem 43-jahrigen Mann, der
seit Jahren an den Folgen eines Gallensteinleidens litt, erfolgreich durch. Diese
Handlung erfolgte aus dem Gedanken heraus, dass die Operation ,nicht nur das
Produkt, sondern die Krankheit selbst beseitigt“[122].

Mit Hilfe von Tierversuchen hatte er bereits zuvor festgestellt, dass ein Uberleben
auch ohne Gallenblase mdglich sei [80].

Beinahe ein Jahrhundert lang galt danach die konventionelle Cholecystektomie als

sichere und effektive Therapie der symptomatischen Cholecystolithiasis.
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4.2. Diagnostische Laparoskopie

Anfang des 20. Jahrhunderts wurden von dem Chirurgen und Gastroenterologen
Georg Kelling (1901) erste Erfahrungen uber die Technik einer laparoskopischen
Untersuchung der Bauchhohle bei einem Hund mittels Insufflation und Filterung
von Raumluft durch sterile Watte und Verwendung eines Cystoskops, welches

ursprunglich zur Inspektion der Blase diente, beschrieben [82; 199].

Beim Menschen wurde die erste diagnostische Laparoskopie der Bauchhohle beim
Menschen 1919 durch den Internisten Hans-Christian Jacobaeus durchgefuhrt.
Dies geschah unter Insufflation von gefilterter Raumluft nach Ablassen des Aszites
[83].

1924 gelang dem Schweizer Gynakologen Richard Zollikofer die Anlage eines
CO2-Pneumoperitoneums, dadurch wurde eine bessere intraabdominelle
Ubersicht sowie die Verwendung von Hochfrequenzstrom gefahrenlos mdglich, ein
weiterer Vorteil bestand in der schnellen Resorption der im Abdomen
verbleibenden Gasreste im Vergleich zu Stickstoff oder atmospharischer Luft. Im
Laufe der folgenden Jahre wurde die Insufflation des Pneumoperitoneums
verbessert.

Der Gastroenterologe Heinz Kalk entwickelte ein Laparoskop mit einer 135°-
Winkeloptik, welche ein groBeres Operationssichtfeld ermdglichte (1929). Eine
weitere technische Verbesserung stellte die Einfuhrung einer speziellen Punktions-
und Insufflationsnadel durch den Arzt Janos Veress dar, die zur Vermeidung
iatrogener Lasionen bei der Anlage eines Pneumoperitoneums beitrug (1938)
[245].
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4.3. Therapeutische Laparoskopie

Durch den Gynékologen Kurt Semm wurde in den 70er bis 80er Jahren des letzten
Jahrhunderts die therapeutische Laparoskopie entscheidend vorangetrieben. Er
fuhrte 1980 in der Universitatsfrauenklinik Kiel die weltweit erste laparoskopische
Appendektomie durch [135; 202].

Dies wurde v.a. dadurch ermdglicht, indem er mittels Verwendung mehrerer
Trokare zusatzliche Operationsinstrumente einfihren konnte. Die Erfindung der
bipolaren Koagulationszange, des Elektrohdkchens sowie des automatischen
Insufflators mit Steuerung des Gasflusses und des intraabdominellen Druckes
zahlen zu Semm’s weiteren Erfolgen auf dem Gebiet der Laparoskopie [135]. Vor
der chirurgischen Fachgesellschaft trafen Semm’s Vorschlage zu
laparoskopischen Operationstechniken lange Zeit auf Widerstand [135]. Seine
Methoden konnten sich erst nach unermudlichem Engagement und tber mehrere
Jahre in den USA gehaltenen Kursen in Deutschland durchsetzen.

Die erste laparoskopische Cholecystektomie wurde schlief3lich im September 1985
von dem Boblinger Chirurgen Erich Mihe mittels Einrohrtechnik und unter
konstantem Pneumoperitoneum durchgefuhrt. Mihe sah einen grof3en Vorteil in
dem geringeren Operationstrauma. Bis Marz 1987 hatte er bereits 97
endoskopische Cholecystektomien durchgefuhrt [134; 150].

Der Durchbruch der laparoskopischen Gallenblasenentfernung in Europa, wie sie
heute Ublich ist, wurde u.a. durch Mouret 1987 in Lyon, durch Dubois 1988 in Paris
und Cuschieri in Dundee eingeleitet. Durch diese Autoren wurde bereits auf die
Vorteile der laparoskopischen Operationstechnik, wie reduziertes Schmerzerlebnis
oder schnellere Rekonvaleszenz und somit den Benefit fir die Patienten
hingewiesen [46; 48; 57; 136; 156].

Die laparoskopische Cholecystektomie fand in den folgenden 10 Jahren eine
rasante Verbreitung sowie mittlerweile eine weltweite Anerkennung als
Goldstandard.
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Eine neue Operationstechnik, die als Weiterentwicklung im Rahmen der
laparoskopischen Cholecystektomie angesehen wird, wurde 1995 von Navarra et
al. beschrieben. Seine Arbeitsgruppe fuhrte die erste Monoport-laparoskopische
Gallenblasenentfernung mittels zweier, Uber eine transumbilikale Inzision,
eingefuhrter Trokare sowie drei transabdomineller Haltefaden durch [160].

Trotz innovativer Technik fand diese Methode zunachst keine weitere Verbreitung,
da sie zu diesem Zeitpunkt technisch als zu aufwendig und unausgereift erschien,
dariiber hinaus waren zusatzliche Vorteile zur Multiport-Cholecystektomie nicht
erkennbar. Navarra selbst wies in einer Mitteilung auf mégliche, unnétige Risiken
bezuglich des Verfahrens wie Perforation intraabdomineller Strukturen durch die
Inzision hin [159]. Die Single-Port-Cholecystektomie geriet somit nahezu zehn

Jahre in Vergessenheit.

Dennoch konzentrierte sich das Bestreben zunehmend darauf, das
Zugangstrauma der Multiport-Cholecystektomie sowie die Sichtbarkeit von Narben
weiter zu reduzieren. Dies erfolgte zum einen durch Reduzierung der Inzisionen
(Drei-Port- vs. Vier-Port-Cholecystektomie) [117] zum anderen durch den Einsatz
minilaparoskopischer Instrumente und Optiken (,Needlescopic Surgery“ [72; 120]),
deren Durchmesser 2-3 mm betragen (im Vergleich zu den im Durchmesser 5-
12mm grof3en Instrumenten bei der konventionell-laparoskopischen Technik) [146;
96; 227]. Mit Weiterentwicklung des Instrumentariums und Optimierung der
Technik konnten hinsichtlich des postoperativen Schmerzes und des kosmetischen
Ergebnisses Vorteile der minilaparoskopischen Cholecystektomie gegenuber der
konventionellen Methode nachgewiesen werden [39].

Aus der Uberlegung heraus, die Gallenblasenentfernung ohne unnétige Zusatz-
Inzisionen bei angenommen gleicher Sicherheit durchfiihren zu kénnen,
beschrieben im April 2007 Curcillo und Podolsky et al. schlie3lich die erste
transumbilikale Single-Port-Cholecystektomie mit einer singuldren Hautinzision in
Verbindung mit multiplen Faszieninzisionen zur separaten Trokareinfihrung [44;
45; 178].
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Die zweite Technik des Single-Port-Verfahrens bedient sich eines
Multikanalportsystems, welches das Einfuhren aller Instrumente durch einen
singularen Haut- und Faszienschnitt ermdglicht [185]. Dieses Verfahren wird
mittlerweile besonders im Rahmen der Cholecystektomie und der Appendektomie
im klinischen Alltag an zahlreichen Krankenhausern

eingesetzt [5; 125; 174].

Eine alternative minimal-invasive Methode wurde 2004 an der Johns Hopkins-
Universitdt von Kalloo et al. mittels NOTES (Natural Orifice Transluminal
Endoscopic Surgery) anhand experimentell an Schweinen erprobten,
ausschliellich eines (transluminalen) transgastralen Zuganges in die
Peritonealhdhle beschrieben [106; 149; 198]. Der Zugang beim NOTES-Verfahren
erfolgt ohne Lasion der Haut, z. B. Uber die Vagina, das Rektum oder den Magen.
Dabei werden die Vorteile eines kleineren Zugangstraumas, einer verbesserten
Kosmetik, einer reduzierten postoperativen Schmerzintensitdt sowie der
Vermeidung intraabdomineller Adhasionen genutzt [50; 95; 178; 188; 190; 239].
Die erste Beschreibung des NOTES-Verfahrens beim Menschen erfolgte durch
Rao et al. mit der Durchflihrung einer transgastralen Appendektomie [149]. Die
erste beim Menschen durchgefihrte transgastrale Cholecystektomie wurde 2007
beschrieben [224]. Darauf folgten transvaginal durchgefiihrte Cholecystektomien,
diese stellen bisher die Mehrheit der NOTES-Verfahren dar [224; 261; 198].

Grinde, weshalb sich diese Methode jedoch weltweit bisher nicht etablieren
konnte, sind u.a. lange operative Zugangswege mit Verletzung eines zusatzlichen
gesunden Organs (transgastral/transkolonisch/transvaginal), eine bisher v.a. auf
transvaginal angewendeten Zugang und somit geschlechtsabhangige Methode.
Erschwerte intraoperative Triangulationsverhéltnisse sowie die erschwerte
Gewahrleistung der Sterilitat mit erhohtem Risiko fur die Entstehung einer
Peritonitis [44; 149; 203]. Insgesamt besteht daher eine fehlende, individuelle
.patient-preference®, die davon abhangt, wie die Vor- bzw. Nachteile oder Risiken
einer Therapie [188] und somit die Nutzerperspektive von den Patienten beurteilt

werden.
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5 Material und Methode

Die vorliegende Arbeit beschéaftigt sich mit dem Vergleich der Standard-Multiport-
Cholecystektomie und der seit 2009 am Rotkreuzklinikum Minchen eingesetzten
Single-Port-Cholecystektomie hinsichtlich der Trokarhernienrate und der
Lebensqualitat in Abhéangigkeit von der angewandten Operationsmethode.

Bei V.a. Hernien (mittels Fragebogenversendung nach einem Jahr erfragt bzw.
telefonisch ermittelt) erfolgte die Wiedervorstellung der Patienten zur klinischen
und sonographischen Kontrolle. Zur Lebensqualitatsmessung wurden die
patientenseitig erfassten Parameter wie Mobilitat, Ausmall der koérperlichen
Leistungseinschrankung, Einschrankung der taglichen Aktivitaten, Schmerz-
intensitat, Angst und Niedergeschlagenheit unter Anwendung des EQ-5D-Frage-
bogens sechs Monate postoperativ analysiert.

Des Weiteren wurden die klassischen Zielkriterien (technische Machbarkeit, peri-
und postoperativ auftretende Komplikationen, Haufigkeit der Konversionen,

Operationsdauer, Krankenhausverweildauer) untersucht.

5.1. Studiendesign

Da sich die Mehrzahl der veroffentlichten Studien auf die kosmetischen Ergebnisse
sowie der Erfassung postoperativer Schmerzen konzentrieren [74], definierten wir
als primare Endpunkte das ,Auftreten von Trokarhernien® in einem postoperativen
Untersuchungszeitraum von einem Jahr sowie die ,Untersuchung der
Lebensqualitat® der Patienten in Abhangigkeit von der Operationsmethode sechs
Monate nach Operation. Beide ZielgroRen spielen bei der Beurteilung der

Effektivitat der Operationsmethode eine wichtige Rolle.
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Das Sekundarziel unserer Studie war es, die Standard-Multiport- und die Single-
Port-Cholecystektomie hinsichtlich ihrer Komplikationsraten miteinander zu
vergleichen. Ausgehend von einer Gallengangsverletzungsrate von 0,5% fiir die
Multiport-Cholecystektomie [165] ware es allerdings notwendig gewesen, pro Arm
25.000 Patienten zu randomisieren, um bezlglich des Primarendpunktes
,Komplikationen® eine qualitative Aussage treffen zu kénnen.

Da eine Randomisierung mit dem Zielkriterium ,Komplikationen“ auf Grund dieser
hohen Fallzahlen hinsichtlich der jungen Operationsmethode des Single-Port-
Verfahrens und der fehlenden ,patience-preference” nicht zu realisieren war,
entschieden wir uns zur Durchfihrung einer prospektiven Vergleichsstudie zweier
Patientengruppen  mit  gleicher  Befundkonstellation und  multivariater
Regressionsanalyse. Multivariate Regressionsanalysen zeichnen sich durch einen
sehr hohen Grad an Evidenz aus, indem Storfaktoren in der statistischen
Auswertung gezielt ausgeschlossen werden. Die Aufnahme der Patienten in
unsere Studie erfolgte konsekutiv, d.h. nacheinander folgend nach

Indikationsstellung unter Bertcksichtigung der Ein- und Ausschlusskriterien.

5.2 Patientenkollektiv

In einer prospektiven klinischen Studie wurde insgesamt im Zeitraum zwischen
dem 01.06.2009 bis zum 31. Dezember 2011 (Studienzeitraum 31 Monate) in der
chirurgischen Abteilung der Rotkreuzklinikums Muinchen bei 466 Patienten die
Indikation zur Cholecystektomie gestellt. Bei 432 Patienten dieses Gesamt-
kollektivs (92,7%) konnte eine laparoskopische Cholecystektomie durchgefiihrt
werden. 222 Patienten (54%) der laparoskopisch operierten Patienten wurden nach
Erfassung der Ein- bzw. Ausschlusskriterien in unsere Studie aufgenommen. In der
Gruppe der konventionell-laparoskopisch Cholecystektomierten wurden insgesamt
100 Patienten (45%) aufgenommen, wahrend 122 Patienten (55%) in SPA-Technik

operiert wurden.



Material und Methode 13

Die Daten des unter Bertcksichtigung aller Ein- und Ausschlusskriterien erhobenen
Patientenkollektivs wurden konsekutiv erfasst.

Die Einschlusskriterien waren:

e Alter >18 und < 65 Jahre

e BMI < 35 kg/m?2 [255]

o ASA<III[142; 2]

e Lokalbefund:
e Symptomatische Cholecystolithiasis
e Unkomplizierte, chronische Entziindung
e Gallenblasenpolyp

¢ Funktionelle Cholecystopathie

Tabelle 5.2a.: Ausschlusskriterien der Studie

Ausschlusskriterien

frihere, grolRere Abdominaloperationen >
Appendektomie und Pfannenstiellaparotomie

Vorliegen einer akuten Cholecystitis

Choledocholithiasis

Gallenblasencarcinom

Schwangerschaft

Patienten, die die Einschlusskriterien nicht erfillten, wurden nicht in die Studie
aufgenommen. Patienten, die auf Grund eines anderen Grundleidens operiert und
gleichzeitig cholecystektomiert wurden, wurden in dieser Studie ebenfalls nicht

berucksichtigt.
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Die Einteilung des Narkoserisikos erfolgte nach der ASA-Klassifikation [142; 2].

Die Studienpatienten wurden unter Voraussetzung der Einhaltung der o.g.
genannten Ein- und Ausschlusskriterien, des Patientenwunsches und der
Arztempfehlung nach ausfuhrlicher Aufklarung beider OP-Methoden entweder
konventionell laparoskopisch oder in SPA-Technik cholecystektomiert. Dies
geschah unter Bericksichtigung des Studienablaufs und einer mdglichen

Risikoerhéhung bei der Single-Port-Technik.

Abbildung 5.2b.: Ablaufschema / Haufigkeitsverteilung der Studienpopulation und des

Operationsverfahrens (in %) analog zum Consort-Diagramm [4]

Ablaufschema

CHE gesamt 466 100%

|:> - 34 priméar offene CHE

MIC-CHE 432 93%

@ |:> - 210 fehlende

Einschlusskriterien

Studienpopulation 222 51%

SPA 55% 122 <:ﬂ &> 100 45% Multiport
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5.3. Préoperative Diagnostik

Die praoperative Diagnostik beinhaltete in unserer Studie bei allen Patienten die
allgemeine und symptomorientierte Anamnese sowie eine anschlielBende
korperliche  Untersuchung unter Berucksichtigung des beschriebenen
Beschwerdebildes. Zur standardisierten praoperativen Diagnostik laut Leitlinie
[121] wurden praoperative Laboruntersuchungen, insbesondere die Analyse des
Blutbildes, der Serumelektrolyte, der Cholestase- und Transaminasenwerte, des
Bilirubins und der Lipase sowie der Gerinnungsparameter und des C-reaktiven
Proteins durchgefuihrt. So konnte auch gleichzeitig eine Aussage Uber die
allgemeine Operabilitat sowie die Narkosefahigkeit getroffen werden.

Zur weiteren praoperativen Diagnostik der Cholecystolithiasis zéhlte auch die B-
mode-Abdomensonographie [249]. Sie erfolgte bei 100% der Patienten
praoperativ.

Untersuchungen, wie die Elektrokardiographie, die Lungenfunktionsuntersuchung
oder eine Rontgendbersichtsaufnahme  erfolgten bei gesonderter
Indikationsstellung. Insbesondere bei jingeren Patienten ohne Vorerkrankungen
wurde auf eine Rontgenubersichtsaufnahme der Lunge verzichtet.

Eine Osophago-Gastro-Duodenoskopie wurde bei bestehender positiver

Ulcusanamnese durchgefuhrt.

5.4. Postoperative Diagnostik

Die postoperative Diagnostik beinhaltete bei jedem Patienten im Rahmen einer
Studienvisite die korperliche Untersuchung sowie eine Blutbildkontrolle sechs
Stunden und am ersten Tag postoperativ.

Zusatzlich erfolgte bei préoperativ erhohtem Wert die Verlaufskontrolle der
Cholestase- und Transaminasenwerte, der Lipase und auch die des CRP-Wertes.
Des Weiteren wurden die Patienten zweimal (sechs Stunden postoperativ und am

ersten postoperativen Tag) sonographisch nachuntersucht.
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5.5. Operationsindikation

Die Indikation zur elektiven Cholecystektomie wurde in unserer Studie bei
symptomatischer Cholecystolithiasis mit typischem Beschwerdebild (kolikartige
Schmerzen, d.h. heftigen Schmerzattacken von mehr als 15 min. Dauer im rechten
Oberbauch oder Epigastrium) und sonographischem Nachweis einer Chole-
zystolithiasis gestellt. Die Beseitigung der symptomatischen Cholecystolithiasis
erfolgte mit dem priméren Ziel, eine suffiziente Schmerzbehandlung zu gewéhr-
leisten und der Entstehung einer akuten Cholecystitis und ihrer Komplikations-
formen wie dem Gallenblasenempyem sowie einer Gallenblasenperforation, einem

Verschlussikterus oder einer biliaren Pankreatitis vorzubeugen [119; 151; 256].

5.6. Operationstechnik Standard-laparoskopische Cholecystektomie

Der Patient wurde in der ,French-position“ [171] in Rickenlage mit gespreizten
Beinen gelagert, wobei der Operateur zwischen den Beinen und ein Assistent links
vom Patienten standen. Die OP-Schwester befand sich mit dem Instrumententisch
am Ful3ende des Patienten links. Der Videoturm mit Monitor wurde rechts neben
dem Kopf des Patienten platziert. Die Operation wurde in Intubationsnarkose, unter
Antibiotikaschutz (einmalig 1,5g Ceftriaxon, Firma Hexal, Holzkirchen, Deutsch-
land) und nach Einlegen einer nasogastralen Sonde vorgenommen. Nach
Lagerung, Desinfektion des OP-Gebietes und steriler Abdeckung erfolgte die
supraumbilikale Langsinzision von ca. 1,2cm Lange. Unter Anheben der
Bauchfaszie wurde eine Kanile nach Veress [245] in die Bauchhoéhle eingeftihrt.
Die korrekte Lage der Kanile wurde mit den Sicherheitstests (Aspirationstest,

Schlurftest) Uberpruft.
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Mittels eines druckgesteuerten, automatischen Insufflators (Firma Storz,
Tuttlingen, Deutschland) wurde ein Kohlenstoffdioxid-Gasgemisch-Pneumo-
peritoneum im Bauchraum erzeugt, welches ein konstantes Druckplateau
entsprechend der GroRe, dem Gewicht und dem Alter des Patienten (bei
Erwachsenen zwischen ca. 12-15mmHg) erzeugte. Anschlielend wurde ein
10mm-Trokar platziert (samtliche Trokare der Firma Storz, Tuttlingen,
Deutschland) und eine 30°-Kameraoptik eingefihrt. Es erfolgte zunachst die
diagnostische Inspektion mit Beurteilung der Operabilitat.

Es wurden dann zwei weitere 5Smm-Arbeitstrokare unter Sicht rechts subcostal und
unmittelbar paramedian subxiphoidal eingebracht. Diese Trokare dienten dem
Fassen und Anspannen der Gallenblase. AnschlieBend wurde noch ein 10mm-
Arbeitstrokar in den linken Unterbauch platziert.

Die Operation wurde in Anti-Trendelenburg-Lagerung von 10-20° und
Linksseitenlagerung von ebenfalls 10-20° durchgefuihrt. Nach Losung eventuell
vorliegender intraabdomineller Verwachsungen wurde der Gallenblasenfundus mit
einer atraumatischen Fasszange (Firma Storz, Tuttlingen, Deutschland) von lateral
gefasst und nach apikal gezogen. Eine zweite laterale Fasszange fasste das
Infundibulum. Durch die Préparation des Calot'schen Dreiecks wurde eine gute
Ubersicht im Sinne des ,critical view of safety“, d.h. die eindeutige Identifikation der
A. und des Dc. cysticus erreicht [177; 218; 251]. Bei eindeutiger Anatomie erfolgte
die Titan-Clip-Ligatur des Dc. cysticus und der A. cystica, die Platzierung der Clips
erfolgte einfach gallenblasenwarts und doppelt zentralwarts.

Nach Absetzung des Ductus und der Arterie durch die Schere wurde die
Gallenblase schrittweise subserts aus dem Leberbett prapariert. Dies erfolgte
unter Einsatz eines monopolaren Elektrohakchens oder einer Elektroschere (Firma
Storz, Tuttlingen, Deutschland). Nach sorgfaltiger Blutstillung und lokaler Spulung
wurde die Gallenblase mittels Bergebeutel tiber den umbilikalen Trokar geborgen,
wobei in Abhangigkeit der Gallenblasengréf3e und der Steine die Trokarinzision

erweitert werden musste.
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Nach Wiederherstellung des Kapnoperitoneums erfolgten zum Abschluss ein
Rundumblick sowie die Spulung des OP-Gebietes mit NaCL-Ldsung und Absaugen
des Sekretes. Die Einlage einer Easy-flow-Drainage (Firma B. Braun Melsungen
AG, Melsungen, Deutschland) in den Bereich des Gallenblasenbettes erfolgte nach
Ermessen des verantwortlichen Operateurs. Zur Verminderung des Phrenikus-
schmerzes wurde im Bereich der Inzisionen subphrenisch 10ml Carbostesin 0,25%
(Firma AstraZeneca AG, Wedel, Deutschland) injiziert. Nach erneuter Kontrolle auf
Bluttrockenheit und Kontrolle des Clipverschlusses folgten das Ablassen des
Pneumoperitoneums sowie die Entfernung der Trokare unter Sicht und das
Aufheben der Trendelenburg-Lagerung.

Zuletzt erfolgte der Faszienschluss durch 2 Einzelknopfnahte mittels ler-CT1-
Vicryl (Firma Ethicon, Norderstedt, Deutschland), um postoperative Trokarhernien
zu verhindern. Die Hautnaht wurde mittels Intracutannaht durch resorbierbares
Fadenmaterial mit Monosyn 4.0 (Firma B. Braun Melsungen AG, Melsungen,
Deutschland) durchgefuhrt [17]. Die liegende Easy-flow-Drainage wurde je nach

Fordermenge nach spatestens 48 Stunden gezogen.

5.7. Operationstechnik Single-Port-Cholecystektomie

Die Vorbereitung und Lagerung des Patienten entsprach hierbei der
Vorgehensweise der Operation in Multiport-Technik. Der Zugang erfolgte bei der
Single-Port-Cholecystektomie Uber den Nabel. Hierbei fihrten wir nach
entsprechender Hautdesinfektion die zusétzliche, gesonderte Desinfektion des
Nabels durch, um Wundinfektionen zu vermeiden. Der Zugang uber den
Bauchnabel ermdglichte das Verbergen der Hautinzision im Nabelgrund. Wir
fuhrten nach Evertierung des Nabels eine 10mm lange, transumbilicale,
bogenférmige Inzision durch. Nach Vorschieben einer 5-mm-30°-Optik der Firma
Storz erfolgte - bei Fehlen von Kontraindikationen - im Nabelbereich die

Erweiterung der Fasziotomie auf 18-20mm.
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Uber diese Inzision wurde das von uns verwendete Portsystem (Triport plus,
Olympus Hamburg, Deutschland), das Uber drei fest integrierte Zugange bzw.
Trokarkanéale/Inlets mit unterschiedlichem Durchmesser (ein Inlet fir ein 10/12mm-
Instrument und zwei Inlets fur 5mm-Instrumente) und einem Anschluss zur
Gaszufuhr verfugt, vorgeschoben [37]. Uber die Inlets konnten die notwendigen
Instrumente gleichzeitig Uber die einzige Inzisionsstelle benutzt werden. Das
Portsystem verfugte Uber eine Folie, die gleichzeitig in die Bauchhdhle
vorgeschoben wurde und die zusatzlich die Wundrénder schiitzte sowie Uber einen
Anschluss fur die Gasinsufflation und ein Auslassventii zum Ablassen des
Pneumoperitoneums. Unter Zug der Schutzfolie wurde der Triport zur Bauchdecke
bewegt und mit einem Haltering gesichert. Der Giberschussige Folienanteil konnte
dann abgeschnitten werden [37].

Die einzelnen Operationsschritte entsprachen exakt dem oben beschriebenem
Verfahren der Multiport-Cholecystektomie. Lediglich benutzten wir zur Darstellung
des Calot'schen Dreiecks zum Ausgleich der erschwerten Triangulation gekrépfte
FalRzangen (Firma Storz, Tuttlingen, Deutschland). Die Bergung der Gallenblase
konnte Uber den geotffneten Triport in der Regel ohne Erweiterung der 20mm-
Fasziotomie erfolgen.

Der Faszienverschluss wurde mit vier Einzelknopfnéhten mittels 1er-CT1-Vicryl der
Firma Ethicon, Norderstedt, Deutschland), die Hautnaht mittels Intracutannaht
durch resorbierbares Fadenmaterial mit Monosyn 4.0 (Firma B. Braun Melsungen

AG, Melsungen, Deutschland) durchgefihrt.
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5.8. ZielgroRe ,Trokarhernien®

Durch das Bestreben in der Laparoskopie das Bauchdeckentrauma zu minimieren,
ging man auch dem Ziel nach, das Risiko der Entstehung von Trokarhernien zu
senken. Narbenhernien werden nach einer Definition von Korenkov et al. [110] aus
dem Jahre 2000 als ,jede in der klinischen Untersuchung oder Bildgebung
wahrnehmbare oder tastbare Bauchwandliicke mit oder ohne Vorwélbung im
Bereich der vorbestehenden Narbe“ beschrieben. Da ihre Entstehung 9-12 Monate
dauern kann [19; 127], ist das Auftreten einer Trokarhernie daher in erster Linie
vom postoperativen Beobachtungszeitraum abhéngig.

Zwar wird bei der SPA-Technik im Vergleich zur Multiport-Cholecystektomie die
Anzahl der Inzisionen reduziert, jedoch vergréRRert sich die Lange der umbilicalen
Inzision von 10mm auf 20mm. Des Weiteren sind durch die Instrumenten-
applikation erhéhte Scherkrafte anzunehmen. Eine aus diesen Griinden bedingte
erhohte Inzidenz von Trokarhernien wirde Zweiteingriffe erfordern und somit einen
erheblichen Nachteil der SPA-Methode bedeuten [140; 175; 86].

Um festzustellen, ob ein Unterschied in dem Auftreten von Trokarhernien in
Abhangigkeit von der laparoskopischen Operationsmethode bestand, legten wir in

unserer Studie den Nachuntersuchungszeitraum daher auf 12 Monate fest.
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5.9. ZielgréRe ,Lebensqualitat*

“The quality of life must be in the eye of the beholder.”

Angus Campbell - einer der Pioniere der amerikanischen

Lebensqualitatsforschung - [35]

Ein primares Anliegen unserer Studie war die langerfristige Messung der
Lebensqualitdt der Patienten in Abhangigkeit von der Wahl des jeweiligen
laparoskopischen Operationsverfahrens. Als multidimensionales Konzept stellt die
Lebensqualitat ein zunehmend wichtiges Kriterium zum Nachweis des
Therapieerfolges und der Effektivitat eines Verfahrens [64; 138].

Die gesundheitsbezogene Lebensqualitats-Forschung (,Health related quality of
life) [153] versucht, den korperlichen, psychischen, sozialen und funktionalen
Ansatz der Lebensqualitait an Hand patientenseitig erfasster Parameter wie
Beurteilung des AusmaRes der korperlichen Leistungseinschrankung,
Einschrankung der sozialen Interaktion, Angst, Depression und Schmerz qualitativ
und quantitativ zu analysieren. Erforderlich sind hierfir Instrumente, die die
einzelnen Komponenten, ihre gegenseitige Beeinflussung und ihren zeitlichen
Verlauf unter Beachtung von Reliabilitat (Verlasslichkeit), Validitat (Gultigkeit) und
Sensitivitat (Empfindlichkeit gegeniiber therapeutischen Malinahmen) mittels
Indizes und Scores bestimmen und quantifizieren [62; 64; 65; 123; 234]. Es kdnnen
dabei die Sichtweise und Bewertung der Lebensqualitdt von Patient und Arzt
vollkommen voneinander abweichen [68; 167]. Entscheidend dabei ist, dass die
Patientenautonomie [54] eine wichtige Rolle einnimmt, indem der Patient selbst
uber sein Befinden Auskunft erteilt.

Unser Anliegen galt insbesondere dem, im Vergleich zu bisherigen
Lebensqualitatsstudien [25; 175; 197] langeren postoperativen Untersuchungs-
zeitraum von sechs Monaten, um adaquate, aussagekraftige und qualitative

Ergebnisse erhalten zu kénnen.
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5.9.1. EQ-5D-Fragebogen

In Rucksprache mit dem Studienzentrum der deutschen Gesellschaft fur Chirurgie
[219] entschieden wir uns fur den standardisierten EQ-5D-Fragebogen, welcher als
krankheitstibergreifendes Messinstrument in Form eines Interviews zur
Lebensqualitéat konzipiert wurde [77; 78; 184; 259; 23]. Des Weiteren zeichnet sich
dieser durch seine einfache Strukturierung, d.h. gute Praktikabilitat mit hoher
Ausfullquote aus. Die Messung der Lebensqualitdt erfolgte sechs Monate nach
Operation durch Zusendung des Fragebogens mit einem frankierten Ruck-

umschlag an den Patienten.

5.9.2. Design des Fragebogens

Der EQ-5D-Fragebogen ist ein standardisiertes Verfahren, welches zur
praferenzbasierten Messung der Lebensqualitdt eingesetzt wird [259]. Der
Fragebogen ist als deskriptives Selbstbeobachtungsinstrument konzipiert und

umfasst fiinf Dimensionen:

e Beweglichkeit/Mobilitat

¢ Die Fahigkeit, fir sich selbst zu sorgen

o Alltagliche Tatigkeiten (z.B. Arbeit, Studium, Hausarbeiten, Familien- oder
Freizeitaktivitaten)

e Schmerzen/korperliche Beschwerden

e Angst/Niedergeschlagenheit
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Jede Dimension wird mit je einer Testfrage und funf ordinalskalierten Antwortstufen
(keine, leichte, maliige, starke oder extreme Probleme) ermittelt.

Die individuelle Einschatzung des eigenen aktuellen, globalen Gesundheits-
zustands bzw. das Ausmald der Beeintrachtigung soll aus der Kombination von
Antwortmoglichkeiten der verschiedenen Lebensqualitdtsdimensionen (insgesamt
55 = 3215 Zustande) ermittelt werden. Der ermittelte Gesundheitszustand wird
schlieBlich durch die Time-Trade-Off-Methode (s. Punkt 5.11.3.) einem
numerischen Wert bzw. Praferenzwert (Utility/EQ-5D-Index) der Lebensqualitat
zugeordnet, in der Regel einer Zahl zwischen 0 (Tod) und 1 (vollstandige
Gesundheit). Der Praferenzwert des EQ-5D ist ein Mal3 daftr, wie ein Referenz-
kollektiv den jeweiligen Gesundheitszustand des Patienten einschétzt. Praferenz-
werte wurden ermittelt, indem man die Normwerte der Allgemeinbevoélkerung auf
die Studienergebnisse des EQ-5D-self classifier anwendete [78; 259].

Der EQ-5D-Fragebogen enthalt aulferdem im zweiten Teil eine abschliel3ende
Frage zum aktuell subjektiv empfundenen Gesundheitszustand. Dieser kann von
den Patienten auf einer visuellen Analog-Skala (EQ-VAS) von 0-100 (sehr krank -
sehr gesund) beschrieben werden. Somit kbnnen im Rahmen von Langsschnitt-
studien bei zeitlich versetzten Mehrfachbefragungen die Schwankungen des

Gesundheitszustandes wiedergegeben werden [184].
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Abbildung 5.9.2: EQ-5D-Fragebogen [259]
EQ-5D-Fragebogen

Bitte kreuzen Sie unter jeder Uberschrift DAS Kistchen an, das Ihre Gesundheit HEUTE
am besten beschreibt.

BEWEGLICHKEIT / MOBILITAT

Ich habe keine Probleme, herumzugehen a
Ich habe leichte Probleme, herumzugehen a
Ich habe maRige Probleme, herumzugehen a
Ich habe groRe Probleme, herumzugehen a
Ich bin nicht in der Lage, herumzugehen d
FUR SICH SELBST SORGEN

Ich habe keine Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen (|
Ich habe leichte Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen (|
Ich habe maRige Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen a
Ich habe groRe Probleme, mich selbst zu waschen oder anzuziehen a
Ich bin nicht in der Lage, mich selbst zu waschen oder anzuziehen a

ALLTAGLICHE TATIGKEITEN (z. B. Arbeit, Studium, Hausarbeit, Familien- oder
Freizeitaktivitéten)

Ich habe keine Probleme, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich habe leichte Probleme, meinen alltdglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich habe maRige Probleme, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich habe groRe Probleme, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen
Ich bin nicht in der Lage, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen

o000

SCHMERZEN / KORPERLICHE BESCHWERDEN

Ich habe keine Schmerzen oder Beschwerden
Ich habe leichte Schmerzen oder Beschwerden
Ich habe maRige Schmerzen oder Beschwerden
Ich habe starke Schmerzen oder Beschwerden
Ich habe extreme Schmerzen oder Beschwerden

o000

ANGST / NIEDERGESCHLAGENHEIT

Ich bin nicht dngstlich oder deprimiert

Ich bin ein wenig angstlich oder deprimiert

Ich bin maRig dngstlich oder deprimiert

Ich bin sehr dngstlich oder deprimiert

Ich bin extrem angstlich oder deprimiert

Germany (German) v.2 © 2010 EuroQol Group. EQ-5D™ is a trade mark of the EuroQol Group

COo000
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Wir wollen herausfinden, wie gut oder schlecht lhre

Gesundheit HEUTE ist.
e Diese Skala ist mit Zahlen von 0 bis 100 versehen.

e 100 ist die beste Gesundheit, die Sie sich

vorstellen kdnnen.

e O (Null) ist die schlechteste Gesundheit, die Sie sich

vorstellen kénnen.
e Bitte kreuzen Sie den Punkt auf der Skala an, der
lhre Gesundheit HEUTE am besten beschreibt.

e Jetzt tragen Sie bitte die Zahl, die Sie auf der Skala

angekreuzt haben, in das Kastchen unten ein.

IHRE GESUNDHEIT HEUTE =

Germany (German) v.2 © 2010 EuroQol Group. EQ-5D™ is a trade mark of the EuroQol Group

Beste Gesundheit, die Sie sich

vorstellen kénnen
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Sie sich vorstelle kénnen
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5.9.3. Fragebogenversendung

Die Versendung des EQ-5D-Fragebogens erfolgte an alle im oben genannten
Zeitraum laparoskopisch cholecystektomierten Studienpatienten, die telefonisch
nicht erreicht bzw. interviewt werden konnten. Ein dem Fragebogen vorangestelltes
Patientenanschreiben mit der Bitte um Teilnahme an der Nachbefragung

informierte die Patienten beztiglich Hintergrund und Ablauf der Befragung.

5.10. Datenerhebung

Die Patientendaten dieser prospektiven, klinischen Kohortenstudie wurden
standardisiert in einer Excel-Datenbank dokumentiert. Alle Daten Uber Diagnose,
OP-Methode, Alter, BMI- und ASA-Klassifizierung der Patienten, Lokalbefund, OP-
Dauer (definiert als Schnitt-/Nahtzeit), die Grunde fir eine Konversion sowie
Facharzt- bzw. Weiterbildungsstatus des Operateurs wurden noch wahrend des
stationaren Aufenthaltes der Patienten den OP-Dokumentationsbégen (s.
Abbildung 5.10a.) entnommen. Die Single-Port-Operationen wurden durch sechs
Operateure (Chefarzt, funf Oberarzte), die Multiport-Operationen durch 14
Operateure (Chefarzt, funf Oberarzte, acht Assistenzarzte) durchgefiihrt. Ebenfalls

in die Datenbank wurde die Krankenhausaufenthaltsdauer erfasst.

Tabelle 5.10a.: Gruppeneinteilung der Operateure

Expertise Teilnehmer
GSrEr'JAp-e Chefarzt/Oberarzt MHS'L\\ADWMPJS D.B.,
M.H.S., M\W., P.S., D.B.,
Multiport- Chefarzt/Oberarzt/ A.D., M.J., I.C., J.M.,
Gruppe Assistenzarzt M.D., K.M., S.L., P.K,,
L.R., A.H.
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Wir definierten die Verwendung einer Zusatzinzision zur Standard-Multiport-
Cholecystektomie sowie den Umstieg von der Single-Port- auf die konventionelle
Cholecystektomie als Konversion. Die Grunde fur den Umstieg wurden unmittelbar
am Ende der Operation ausfuhrlich dokumentiert. Im Rahmen der strukturierten
Nachuntersuchung erfolgte bei V.a. Hernien (telefonisch ermittelt bzw. mittels
Fragebogenversendung nach einem Jahr erfragt) die Wiedervorstellung der

Patienten zur klinischen und sonographischen Kontrolle in unserer Sprechstunde.
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Abbildung 5.10a; OP-Dokumentationsbogen

SPA-CHE

Multiport-CHE

Patientenname:

Geburtsdatum: OP-Datum:

Operateur:

Lokalbefund:

Blande =0

Chronisch =1

Akut =2

Perforiert =3

Diffuse Peritonitis =4

OP-Zeit (min.):
3-mm-Trokar-
Zusatz

Konversion: Multiport
Offen

Sonstige Besonderheit:

Lange der Umbilicotomie (mm):

Korpergrole: Gewicht:

BMI:

ASA: Il
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Besondere Aufmerksamkeit galt den intra- und postoperativen Komplikationen und
der postoperativen Letalitat. Die Komplikationen wurden nach der Clavien-Dindo-

Klassifikation registriert [55].

Tabelle 5.10b.: Clavien-Dindo-Klassifikation [55] chirurgischer Komplikationen:

Grade Definition

Jegliche Abweichung vom normalen postoperativen
Verlauf ohne Notwendigkeit pharmakologischer
Behandlung oder chirurgischer (Offnen  von
Wundinfektionen am Krankenbett), endoskopischer
oder radiologischer Intervention.

Erlaubte Medikamente: Analgetika, Antiemetika,
Antipyretika, Diuretika, Elektrolyte

Komplikationen, die medikamentds behandelt werden
muissen = Notwendigkeit pharmakologischer Behand-
lung mit anderen als unter Grad | aufgefuhrten
Medikamenten

Komplikationen, die chirurgisch, endoskopisch oder
radiologisch behandelt werden missen

a) nicht in Allgemeinnarkose

b) in Allgemeinnarkose

Lebensbedrohliche Komplikationen mit Aufenthalt auf
der Intensivstation

a) Versagen eines Organsystems (inclusive Dialyse)

b) Multiorganversagen

V Tod des Patienten
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Eine zusatzliche Einteilung erfolgte nach Minor- und Major-Komplikationen, um so

Vergleiche mit der Literatur besser darstellen zu kénnen.

Diese wurden von uns wie folgt definiert:

Tabelle 5.10c.: Minor- und Major-Komplikationen:

Operationsspezifische Komplikationen

Major-Komplikation

Minor-Komplikation

latrogene Gallengangsverletzung

Symptomatische
Choledochusstenose

Abszess im Gallenblasenbett mit
erforderlicher transcutaner Drainage

Abszess im Gallenblasenbett
therapierbar mit einmaliger Drainage
und Antibiotikagabe

Nachblutungen mit operativer
Revision oder Gabe von
Erythrozytenkonzentraten

Lokale Blutungen, die durch
Wundspreizung therapiert werden
kénnen

Wundinfektionen mit erforderlicher
operativer Revision

Oberflachliche Wundinfektionen
therapierbar mit lokalen MaRRnahmen

Seltene, schwere Komplikationen:
Darmperforation, Sepsis, Tod

Der als Major-Komplikation definierten, iatrogenen Gallengangsverletzung galt

besondere Aufmerksamkeit, da die Lasion fiir den Patienten mit weit reichenden

Folgen einhergeht. Die Klassifikation der Gallengangsverletzung erfolgte nach

Siewert [209].
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5.11. Statistische Auswertung

Die Beratung in statistischen Fragen erfolgte durch Herrn Dr. Dipl. Stat. Alexander
Hapfelmeier, Institut fur Medizinische Statistik und Epidemiologie der TUM,
Munchen [56].

5.11.1. Allgemeines

Im Rahmen dieser prospektiven vergleichenden Studie wurden die Daten mit der
Software SPSS 19.0 (SPSS Inc, Chicago, IL, USA) bzw. Microsoft Excel®-
Datenbank (Redmond, USA) erfasst und bearbeitet. Die Datenauswertung erfolgte
mit Hilfe deskriptiver Statistiken (Mittelwert, Standardabweichung (=Messung der
Abweichung vom Mittelwert), Median (=Vergleich der mittleren Tendenz),
Minimum, Maximum, Perzentile).

Explorative Analysen wurden mit Hilfe des Mann-Whitney-U- und des y* -Tests
durchgefuhrt. Das Signifikanzniveau wurde auf a=5% festgesetzt.

Dery* -Test dient der Prufung zweier nominalskalierter Variablen auf
Unabhangigkeit. Nominalskaliert bedeutet, dass die Werte nichtnumerische
(kategorische) Eigenschaften haben (Geschlecht, Lokalbefund, Hernien, EQ-5D-
Dimensionen, Komplikationsart), d.h. die Werte kdnnen nicht der GroRe nach
sortiert werden. Kategoriale Datenwerte wurden als relative Haufigkeiten
ausgedruckt. Numerische Variablen (Alter, BMI, OP-Dauer, postoperative
Krankenhausverweildauer, EQ-VAS) weisen eine kontinuierliche Verteilung auf.
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5.11.2. Multivariate Analysen

Multivariate Regressionsanalysen dienten als statistisches Verfahren schlief3lich
der Untersuchung und Quantifizierung von Zusammenhéngen einzelner Ziel-
(abhangige Variable) und verschiedener Einflussgrof3en (unabhangige Variable),
S.u. Tabelle 5.11.2a., unter Bertcksichtigung und damit Adjustierung bezuglich
Risiken moglicher Einflussfaktoren. D.h. es konnten im Vorfeld diejenigen Vari-
ablen als Einflussfaktoren definiert werden, die auf die Beurteilung der Ergebnis-
qualitat eine mogliche verzerrende Wirkung hatten. Da mehrere unabhangige
Variablen gegeben waren, handelte es sich um eine multiple Regressionsanalyse.

Tabelle 5.11.2a.: Einflussgrdéf3en (unabhéngige Variablen)

Einflussfaktoren
Alter
Geschlecht
BMI
ASA
Lokalbefund
Qualifikation des Operateurs

Operationstechnik

Der Einfluss eines variablen Einflussfaktors auf die Zielgro3e wird dabei durch den
Regressionskoeffizienten bestimmt. Dieser ist nach allen anderen Einflussfaktoren
adjustiert, d.h. Verzerrungen (engl. bias) kdnnen in der Analyse im Vorfeld reduziert
werden, so dass man adaquatere Ergebnisse in der Auswertung des
Zusammenhangs zwischen Zielgrol3e und variabler Einflussgréf3e erhalt [13]. Eine
ausschlie3liche univariate Analyse hatte auf Grund der groRen Anzahl der
Variablen viele, ggf. nicht miteinander vergleichbare bzw. nicht relevante

Einzelergebnisse geliefert [75].
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Besonders differenzierte Ergebnisse lieferte die multivariate Regressionsanalyse
in der Auswirkung der EinflussgroRen auf die Zielgrol3e ,Operationsdauer” (s.
Kapitel 6, Tabelle 6.5.1.).

Auf Grund der unterschiedlichen laparoskopischen Erfahrung sowie des
Ausbildungsstandes der jeweiligen Operateure und des damit verbundenen,
moglichen Einflusses auf die zu messende ZielgroRe ,Operationsdauer” erfolgte
zur risikoadjustierten Analyse die Aufteilung von drei Gruppen entsprechend der

Expertise des betreffenden Operateurs:

Tabelle 5.11.2b.: Gruppeneinteilung der Operateure

Expertise Teilnehmer
Gruppe M.H.S., M\W., P.S., D.B.,
I Chefarzt/Oberarzt AD.. M.J.
Gruppe Facharzt und
IFp fortgeschrittener I.C., J.M., M.D., K.M,,
Assistenzarzt
Gnljlﬁ)pe Assistenzarzt S.L,P.K, LR, AH.
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5.11.3. Statistische Auswertung des EQ-5D-Fragebogens

Zur statistischen Auswertung des ersten Teils des EQ-5D-Fragebogens (funf
Dimensionen mit jeweils funf Auspragungen) wurden die relativen Haufigkeiten der
einzelnen Antworten berechnet. Der EQ-5D-Fragebogen bot unter Verwendung
der VAS daruber hinaus die Mdoglichkeit, aus den beschriebenen
Gesundheitszustdnden sogenannte Nutzwerte zwischen 0 und 1 zu berechnen
[77].

Zur direkten Bestimmung der Nutzwerte wurde die Time-Trade-Off-Methode
eingesetzt, einem Verfahren, bei dem Patienten ein Handel zwischen einer
bestimmten Zeit in dem jetzigen Gesundheitszustand und einem kiirzeren Zeitraum
in volliger Gesundheit vorgeschlagen wird. D.h. es geht um die Frage, wie viele
Lebensjahre eine kranke Person bereit ware, flr eine kirzere Lebenszeit in
vollkommener Gesundheit zu opfern. Die Lebensqualitat ist dann umso héher, je
weniger Lebenszeit die befragte Person bereit ware herzugeben. Der Punkt, an
dem sich der Patient den jetzigen und den perfekten Gesundheitszustand als
gleichwertig empfindet, bestimmt dann den Nutzwert [77].

Mit geeigneten statistischen Verfahren, wie zum Beispiel regressionsanalytischen
Methoden, kénnen diese Nutzwerte dann in ein Klassifizierungssystem uberfuhrt
werden. Als Referenzkollektiv dient bei allen Messinstrumenten die
Allgemeinbevdlkerung, wobei fir den EQ-5D jeweils landerspezifische Nutzwerte
existieren. Die Berechnung der Indexwerte erfolgt beim EQ-5D additiv. Zur
Beschreibung der individuellen Bewertungen dienten Median, Perzentile, Minimum

und Maximum.



Material und Methode 35

Die graphische Darstellung der individuellen Bewertungen des Fragebogens
erfolgte durch Boxplots, mit denen statistische Verteilungen, wie Lage und
Streuung der Werte sowie Ausreil3er, gezeigt werden kdnnen. Boxplots sind als 5-
Punkte-Zusammenfassung aufgebaut: die Grenze des zentralen Rechtecks /
Kastens wird von dem unteren 1. (25%)-Quartil und dem oberen 4. (75%)-Quartil
gebildet. Innerhalb der Box liegen die mittleren 50% aller Werte. Das mittlere
(50%)-Quartil im Kasten bildet den Median. Ausgehend von diesen beiden
Begrenzungen verlangert jeweils eine Linie (Antenne oder Whisker) den Kasten,
sie werden wiederum durch einen Endmarker begrenzt. Die Antennen stellen die
aul3erhalb der Box liegenden Werte dar, als Ausrei3er werden die Daten jenseits
der Whisker identifiziert. Sie sind um das 1,5-fache der Boxlange vom Ende der

Box entfernt und werden als Kreise gekennzeichnet.
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6 Ergebnisse

6.1. Auswertung der Aktendaten

Die gesamte Studienpopulation umfasste 222 Patienten.

6.1.1. Auswertung der Geschlechtsverteilung

Bezogen auf die gesamte Studienpopulation waren 162 (73%) Patienten weiblich
und 60 (27%) Patienten mannlich.

Abbildung 6.1.1.: Geschlechtsverteilung gesamte Studienpopulation

Gender/gesamte Studienpopulation

mannlich: 60
(27%)

Die Geschlechtsverteilung nach Operationsverfahren stellte sich wie folgt dar:

Tabelle 6.1.1.: Geschlechtsverteilung nach Operationsverfahren

SPA-Gruppe Multiport-Gruppe
Frauen Manner p-Wert* Frauen Méanner
96 26 66 34
Gender 78,7% 21,3% 0,034 66% 34%

*p nach exaktem Test von Fisher

Somit zeigte sich in der SPA-Gruppe in der Geschlechtsverteilung eine

statistische Signifikanz mit p=0,034.
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6.1.2. Auswertung der Altersverteilung

Die Altersverteilung der gesamten Studienpopulation bewegte sich gemal den

Einschluss- und Ausschlusskriterien zwischen 23 und maximal 65 Jahren.

Beim Vergleich des mittleren Alters in Abhéngigkeit von der Operationsmethode

fiel auf, dass die nach der SPA-Technik cholecystektomierten Patienten im

Durchschnitt junger waren. In dieser Patientengruppe lag das Durchschnittsalter

bei 45 Jahren und war somit um fast 10 Jahre geringer als bei den konventionell

operierten Patienten, deren Durchschnittsalter 54 Jahre betrug.

Im Altersunterschied ergab sich somit eine statistische Signifikanz mit p=0,014.

Tabelle 6.1.2.: Altersverteilung nach OP-Verfahren

SPA-Gruppe Multiport-Gruppe
. Perzentil | Perzentil p- . Perzentil | Perzentil
Median | * o5 05 | werr | Median | o5 95
Alter 45 24 65 0,014 54 23 63
*p fur kontinuierliche Daten ermittelt mit Mann Whitney-U Test
Abbildung 6.1.2.: Altersverteilung nach OP-Verfahren
Altersverteilung nach OP-Verfahren
=—SPA-CHE == Multiport-CHE
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6.1.3. Auswertung der Gewichtsklassifizierung nach BMI

Die Gewichtsklassifizierung erfolgte nach der von der WHO vorgeschlagenen
Einteilung [255]. Die Mediane lagen dabei bei den Patienten in der SPA-Gruppe
bei einem BMI von 25, bei den Patienten der Multiport-Gruppe bei 26. Dies
entsprach einem leichten Ubergewicht, jedoch noch keiner Adipositas. Es zeigte
sich somit bezlglich der Gewichtsklassifikation kein statistisch signifikanter

Unterschied des BMI in beiden Patientengruppen (p=0,255).

Tabelle 6.1.3.: Gewichtsklassifizierung nach OP-Verfahren

SPA-Gruppe Multiport-Gruppe
. Perzentil | Perzentil p- . Perzentil | Perzentil
Median | =~ g5 95 | wert | Median | o5 95
(kzma 25 19 34 0,255 26 20 32

*p fur kontinuierliche Daten ermittelt mit Mann Whitney-U Test

Abbildung 6.1.3.: Gewichtsklassifizierung nach OP-Verfahren

Gewichtsklassifizierung nach OP-Verfahren
=4—SPA-CHE == Multiport-CHE
60
50
= 40
“ 30 £ 26 -
20 -
10 19
0 T )
Perzentil 05 Median Perzentil 95




Ergebnisse 39

6.2. Operation

Im Studienzeitraum vom 01.06.2009 bis 31.12.2011 wurden in der chirurgischen
des Rotkreuzklinikums Minchen insgesamt 466 primére Cholecystektomien durch-
gefuhrt. Bei 432 (92,7%) Patienten konnte dies mit einer Konversionsrate von 6%
(26 Patienten) in laparoskopischer Technik erfolgen.

Unter Bertcksichtigung der Ein- und Ausschlusskriterien konnten prospektiv 222
(51%) Patienten in die Studie aufgenommen werden, daraus ergaben sich zwei
nahezu gleich grofRe Kohorten von 122 (55%) Patienten in der SPA- und 100 (45%)
Patienten in der Multiport-Gruppe.

Abbildung 6.2.: Ablaufschema / Haufigkeitsverteilung der Studienpopulation und des

Operationsverfahrens (in %) analog zum Consort-Diagramm [4]

Ablaufschema

CHE gesamt 466 100%

|:> - 34 priméar offene CHE

MIC-CHE 432 93%

@ |::> - 210 fehlende

Einschlusskriterien

Studienpopulation 222 51%

SPA 55% 122 <I ’_|—> 100 45% Multiport
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6.3. Auswertung des OP-Befundes

Bei der Gesamtauswertung der Befunde hatte die subakut/chronische
Entzindungsform der Gallenblase in der SPA-Gruppe mit 74% und 83% in der
Multiport-Gruppe den groRten Anteil, gefolgt von der symptomatischen

Cholecystolithiasis mit 25% in der SPA-Gruppe und 16% in der Multiport-Gruppe.

Betrachtet man die pathologischen Befunde in Bezug auf die OP-Technik, so zeigt
sich kein signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen (p=0,116).

Abbildung 6.3.: Verteilung der pathologischen Befunde

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

SPA-Gruppe Multiport-
Gruppe

W subakut/chronische Cholecystitis

B symptomatische Cholecystolithiasis

Eine akute Cholecystitis konnte in der Studienpopulation nicht beobachtet werden.
Ebenfalls traten keine Pathologien wie Gallenblasenhydrops oder -empyem,
Gallenblasenpolypen,  Schrumpfgallenblase,  biliodigestive  Fistel  oder

Gallenblasencarcinom auf.
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6.4. Operateure

Eine grol3e EinflussgréiRe stellte die Expertise der Operateure dar. Es erfolgte zur
risikoadjustierten Analyse die Einteilung in drei Gruppen wie in Tabelle 6.4a.

dargestellt.

Tabelle 6.4a.: Gruppeneinteilung der Operateure

Expertise Teilnehmer
Grulppe Chefarzt/Oberarzt M.H.S., M.W.I,VIPjS., D.B., A.D.,

Gruppe | Facharzt und fortgeschrittener
1 Assistenzarzt

G“#I)pe Assistenzarzt S.L,P.K, LR, AH.

I.C., J.M.,, M.D., K.M.

98% der SPA-Cholecystektomien wurden von drei konsekutiv an die Technik
herangefiihrten Operateuren (Chefarzt und 2 Oberarzte) durchgefiihrt, 2% der
SPA-Eingriffe erfolgten durch Facharzte der Chirurgie unter Aufsicht der
verantwortlichen Oberéarzte.

In der Multiportgruppe waren insgesamt 14 Operateure (Chefarzt, 5 Oberarzte, 8
Assistenzarzte) vertreten. Als Ausbildungsklinik nahmen auch Assistenzarzte, stets
unter Aufsicht eines Oberarztes fur Chirurgie, die konventionell-laparoskopische
Cholecystektomie vor, so dass sich bezuglich der OP-Qualifikation in der Multiport-
Gruppe eine Heterogenitat oder Diversitat der Erfahrung der Operateure und somit

eine methodische Vielfalt des Studiendesigns ergab.

Tabelle 6.4b.: Verteilung der Operateure in Abhangigkeit von der Operationsmethode

_ Multiport-Gruppe
SPA-Gruppe (n=122) (n=100)
CAIOA | FA AA P~ | caoAa | FA | AA
Wert
Haufigkeit 120 2 0 43 25 32
der <0,001
Eingriffe 98,36% | 1,64% 0 43% 25% | 32%
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In der folgenden Abbildung ist der Ausbildungsstatus der Operateure differenziert
nach durchgefuhrter OP-Methode dargestellt.

Abbildung 6.4.: Ausbildungsstatus der Operateure differenziert nach durchgefiuihrter OP-
Methode
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6.5. Operationsdauer

Die durchschnittliche OP-Dauer aller Cholecystektomien betrug insgesamt 67,5
Minuten. Bei der risikoadjustierten Auswertung der Operationstechnik durch die
Multivariatenanalyse mit dem Endpunkt ,Operationsdauer ergaben sich zwischen
konventioneller und Single Port-Cholecystektomie signifikante Unterschiede. Fir
das konventionell-laparoskopische Verfahren lag die durchschnittliche OP-Dauer
in der multivariaten Auswertung bei 60 Minuten. Der 95%-Konfidenzintervall lag
zwischen 39 und 103 Minuten. Die durchschnittiche OP-Dauer betrug bei der
SPA-Methode 73 Minuten, der 95%-Konfidenzintervall betrug in dieser Gruppe
41-105min.

Somit ergab sich beim Vergleich beider Operationsmethoden fiir die OP-Dauer in

der SPA-Gruppe eine signifikante Verlangerung um 13 Minuten (p=0,001).

Tabelle 6.5.: Operationsdauer in Abhéangigkeit vom Operationstyp

Durchschnittliche Multiort-
Operationsdauer CI—?E p-Wert SPA-CHE
fur alle CHE
67.5min. Multivariate 60min. 0,001 73min.
Auswertung
95% - . )
Konfidenzintervall 39-103min. 41-105min.
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6.5.1. Wirkung der Einflussfaktoren auf die OP-Dauer

Folgende Tabelle veranschaulicht anhand der multivariaten Regressionsanalyse
die Wirkung verschiedener Einflussfaktoren (OP-Technik / Expertise des
Operateurs / Lokalbefund / Geschlecht / Alter) auf die OP-Dauer.

Nach Adjustierung dieser Einflussgrofl3en zeigte sich hinsichtlich der OP-Methode
eine signifikante OP-Zeit-Verlangerung um 12 Minuten (p<0,001) bezogen auf die
Cholecystektomie in SPA-Technik (Mittelwert 73 Minuten) im Vergleich zum
Multiportverfahren (Mittelwert 60 Minuten).

Ebenfalls signifikanten Einfluss auf die OP-Dauer hatten die Expertise des
Operateurs (Verkirzung der OP-Zeit um 24 Minuten bei Durchfihrung der
Operation durch den Chef- bzw. Oberarzt / p=0.001) sowie der Lokalbefund
(Verkurzung der OP-Zeit um 9 Minuten bei blandem Lokalbefund / p=0.007).

Die Einflussgré3en Alter und Geschlecht der Patienten wirkten sich dabei nicht auf
die OP-Zeit aus.

Tabelle 6.5.1.: Einfluss von Storfaktoren auf die OP-Dauer

Multivariate 95%-Konfidenzintervall
Parameter | Regressionsanalyse | p-Wert Untergrenze | Obergrenze
(min.) (min.) (min.)
SPA +12,4 57 19,1
<0,001
Multiport 0
Wel.bllche 2.1 8.1 39
Patienten
— 0,485
Mannliche 0
Patienten
Chefarzt/
Oberarzt -23,7 -32,7 -14.7
Facharzt -13,9 <0,001 24,0 -3,7
Assistenzarzt 0
Blande -8,9 -15,3 -2.4
0,007
Chronisch 0
Alter -0,015 0,881 -0,215 0,185
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6.6. Konversion

Als Konversion wurde bereits die Verwendung einer Zusatzinzision, der Umstieg
zur Standard-Multiport-Cholecystektomie sowie der Umstieg auf ein offenes
Verfahren mit Rippenbogenrandschnitt definiert.

Bei 23 von den insgesamt 432 Patienten, die laparoskopisch operiert wurden, fand
eine Konversion statt, dies ergab eine gesamte Konversionsrate von 5,3%.

In der SPA-Gruppe musste in finf von 122 Fallen ein Zusatztrokar eingesetzt
werden, in finf weiteren Fallen erfolgte ein Umstieg auf die Standard-
laparoskopische Methode. Somit ergab sich in der SPA-Gruppe eine
Konversionsrate zur Multiport-Cholecystektomie von 8,2% (n=10). Ein Umstieg auf
eine offene Cholecystektomie fand in der SPA-Gruppe aber bei keinem der 122
Patienten statt.

In der Multiport-Gruppe fand dagegen eine Konversion zur offenen
Cholecystektomie statt. Ursachen, die zu einer Konversion fuhrten, waren eine
schlechte Ubersicht bzw. ein erschwerter Zugang zum Operationsgebiet auf Grund
von mangelhaften Triangulationsmdglichkeiten, bedingt durch anatomische
Begebenheiten wie vorgefallenem, linkem Leberlappen, ,phrygischer Matze®, sehr
grol3er Gallenblase, intraabdomineller Adhasionen oder Blutungen im Bereich der

Gallenblase und des Gallenblasenbettes.

Tabelle 6.6.: Haufigkeit der Konversionen

SPA-CHE Multiport-CHE

Zusatztrokar 51122 = 4,1% 0/100 = 0%

Konversion zur
Multiport-CHE
Konversion zur
offenen CHE
Konversionen
insgesamt

5/122 =4,1% S

0/122 = 0% 1/100 = 1%

10/122 = 8,2% 1/100 = 1%
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6.7. Komplikationen

Es trat in der SPA-Gruppe eine als Minor-Komplikation eingestufte Nabel-
phlegmone auf, die konservativ ausheilte. In der Multiport-Gruppe entstand eine
Nachblutung, die offen revidiert und daher als Major-Komplikation gewertet werden
musste. Somit ergab sich in der SPA-Gruppe eine Komplikationsrate von 0,8%, in
der Multiport-Gruppe eine Komplikationsrate von 1%. Gallengangsverletzungen
konnten in keinem Fall beobachtet werden. Ebenfalls konnte im postoperativen
Nachbeobachtungszeitraum kein Fall von verbliebenen Gallengangssteinen

beobachtet werden.

Tabelle 6.7.: Haufigkeit der Komplikationen

Komplikation: SPA-CHE Multiport-CHE
Gallengangsverletzung 0 0
Wundinfektion 1/122 (0,8%) 0
Nachblutung 0 1/100 (1%)

6.8. Postoperative Krankenhausletalitat

Im Untersuchungszeitraum kam es weder zu einem kausal operations- oder
komorbiditatsassoziierten Sterbefall noch trat ein Todesfall auf. Somit konnte im
Vergleich der SPA- und der Multiport-Cholecystektomie kein erhdhtes Sterberisiko

fur das SPA-Verfahren festgestellt werden.
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6.9. Postoperative Krankenhausverweildauer

In Abhangigkeit vom OP-Verfahren lag die Krankenhausverweildauer bei
Standard-laparoskopisch cholecystektomierten Patienten im Median bei 3 Tagen
(durchschnittlich bei 2,76 Tagen, minimal 1 Tag, maximal 4 Tage), bei den Patien-
ten, die in Single-Port-Technik operiert wurden, im Median bei 2 Tagen (durch-
schnittlich bei 2,48 Tagen, minimal 1 Tag, maximal 4 Tage). In der univariaten
Analyse ergab sich hier eine Verkirzung der postoperativen Liegedauer um einen
halben Tag, dies konnte jedoch in der multivariaten Auswertung nicht bestatigt
werden, der Unterschied betrug in beiden Gruppen nur noch 0,256 Tage und war
somit statistisch nicht signifikant (p<0,346).

6.10. Auftreten von Trokarhernien im postoperativen

Nachbeobachtungszeitraum

Als weiteres Zielkriterium dieser Studie galt es zu erfassen, ob in dem
postoperativen Nachuntersuchungszeitraum von einem Jahr Trokarhernien in

Abhéangigkeit vom OP-Verfahren auftraten.

6.10.1.  Auswertung der Rucklaufquote

Bei 146 (66%) der 222 Patienten lag die Operation mehr als ein Jahr zurtick. Diese
konnten somit beziglich des Auftretens von Narbenhernien befragt werden. Der
Rucklauf des an die Patienten versendeten Fragebogens lag in beiden Gruppen
zwischen 74% (SPA-Gruppe) und 75% (Multiportgruppe).
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6.10.2.  Auswertung der Trokarhernien-Inzidenz

Nach Bearbeitung der Fragebdgen und telefonischer Befragung der Patienten mit
V.a. Trokarhernie wurden diese zur klinischen und sonographischen Kontrolle
einbestellt. Es wurden bei der Nachuntersuchung 12 Monate nach der Operation
sechs Trokarhernien (4%) diagnostiziert. Insgesamt betrug die Patientenanzahl,
die nach einem Jahr bezliglich des Auftretens einer Trokarhernie untersucht
werden konnte 146 (bei einer gesamten Studienpopulation von 222 Patienten).
Auch hier erfolgte eine Unterteilung in SPA- und Multiport-Gruppe. Von den
insgesamt 146 Patienten fielen allein 82 der nach SPA-Technik
cholecystektomierten Patienten in die Nachuntersuchungszeit. Von ihnen
antworteten 61 Patienten (74%) auf den Fragebogen. Darunter wiesen drei
Patienten (4%) zum Untersuchungszeitraum eine Trokarhernie auf. In der
Multiport-Gruppe wurden ebenfalls alle Patienten, bei denen die Operation 12
Monate zurticklag, angeschrieben. Diese umfassten insgesamt 64 Patienten. 48
Patienten (75%) beantworteten den Fragebogen. Auch in dieser Gruppe mussten
drei Trokarhernien (5%) festgestellt werden. Somit ergab sich in beiden Gruppen

fur das Auftreten von Trokarhernien keine statistische Signifikanz (p=1).

Abbildung 6.10.2.: Haufigkeit von Trokarhernien in Abhangigkeit von der

Operationsmethode *p nach exaktem Test von Fisher
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6.11. Auswertung des EQ-5D-Fragebogens

Die Messung der Lebensqualitat erfolgte in beiden Gruppen sechs Monate nach
Operation durch Zusendung des standardisierten und validierten EQ-5D-Frage-

bogens mit einem frankierten Rickumschlag an den Patienten.

6.11.1.  Auswertung der Rucklaufquote

Bis zum Ende des Studienzeitraums lag bei 192 und somit bei 87% der insgesamt
222 Studienteilnehmern die Cholecystektomie sechs Monate zurtick, so dass der
EQ-5D-Fragebogen an diese Patienten versendet werden konnte. Von den 192
(100%) angeschriebenen Patienten fullten 131 Patienten den Fragebogen aus und

sendeten diesen zurick. Die Riucklaufquote betrug somit insgesamt 68%.

Von insgesamt 192 Patienten wurden 106 Patienten nach der SPA- und 86
Patienten nach der Multiport- Technik cholecystektomiert. In der SPA-Gruppe war
der Rucklauf mit 69% (73/106 Patienten) geringfugig héher als in der Multiport-
Gruppe mit 67 % (58/86 Patienten).

Es ergab sich also fur die Rucklaufquote im Vergleich beider Operationsverfahren

keine statistische Signifikanz (p=0,895)
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Abbildung 6.11.1.: Riucklauf der Fragebdgen
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6.11.2. Auswertung der Haufigkeitsangaben fur die 5

Dimensionen des EQ-5D-Fragebogens

Die folgende Tabelle fuhrt die Antworthaufigkeit der ordinalskaliert abgestuften

Antwortmaoglichkeiten Level I-V fur die finf Dimensionen des EQ-5D-Fragebogens

(Mobilitat, Selbstsorge, Alltag, Schmerz und Angst) entsprechend der jeweiligen

OP-Gruppe mittels univariater Analyse auf.

Wie bereits in Abbildung 6.11.1. dargestellt, konnte der Fragebogen bis zum Ende

des Studienzeitraums an 192 der insgesamt 222 Studienpatienten versendet

werden, beiihnen lag die postoperative Nachbeobachtungszeit von sechs Monaten

vor.

131, also 68% der 191 Patienten beantworteten den Fragebogen, von ihnen

wurden 73 Patienten nach der SPA-, 58 nach der Multiport-Technik operiert.

Tabelle 6.11.2.: Haufigkeit der Angabe ,,keine Probleme* fiir die 5 Dimensionen des EQ-5D-

Fragebogens
Lebensqualitat nach 6 Monaten
EQ-5D n=131/192 (68%)
Level | Level 1I-V p-Wert
. SPA 72 (99%) 1 0,002
Mobilitat :
Multiport 48 (83%) 10
SPA 73 (100%) 0,036
Selbstsorge :
Multiport 54 (93%)
SPA 71 (97%) 0,138
Alltag :
Multiport 52 (89%)
SPA 61 (84%) 12 0,138
Schmerz
Multiport 42 (72%) 16
SPA 67 (92%) 6 0,026
Angst :
Multiport 45 (78%) 13
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Dabei wurde, wie in Tabelle 6.11.2. dargestellt, nur fur Level | (,keine Probleme”)
eine relative Haufigkeit angegeben, da zu wenige Antworten fir die Level Il bis V
(,leichte” bis ,extreme Probleme®) und somit zu wenige Informationen zur validen,
statistischen Berechnung vorlagen.

Aus diesem Grund war die multivariate Auswertung nicht moglich.

Uber alle Dimensionen des EQ-5D-Fragebogens zeigte sich ein besseres Outcome
fur die Patienten der SPA-Gruppe. Fir das Level | (,keine Probleme") in den
Dimensionen Mobilitdt (p=0.002), Selbstsorge (p=0.036) und Angst (p=0,026)
wurde in der univariaten Analyse ein signifikanter Unterschied zugunsten der

Patienten der SPA-Gruppe erreicht.

Abbildung 6.11.2.: Haufigkeit der Angabe ,,keine Probleme* fiir die 5 Dimensionen des EQ-
5D-Fragebogens

EQ-5D nach 6 Monaten (n=131/192; 68%)
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6.11.3. Auswertung der Verteilung und Variabilitat der Lebens-
gualitatsindikatoren EQ-5D-VAS und des EQ-5D-

Summen-Index TTO

Fur den selbsteingeschatzten globalen, aktuellen Gesundheitszustand, gemessen
mit der eindimensionalen visuell-analogen Skala (VAS 0-100) des EQ-5D-
Fragebogens, zeigte sich eine Verteilung der Werte mit einer Haufung im positiven
Bereich. Es ergab sich mit einem Mittelwert von 88 in der SPA- und 83 in der
Multiport-Gruppe weder in der univariaten noch in der multivariaten Analyse ein
signifikanter Unterschied (p= 0,399). Der hoher VAS-Wert auf der Skala spiegelt
einen hohen Lebensqualitatswert wieder. Die Streuung (Variabilitat) der Werte fur
die SPA-Gruppe fiel jedoch deutlich geringer aus (p= 0,016), d.h. die ermittelten
Werte befanden sich starker fixiert um den Mittelwert, was sich in einem kirzeren
Boxplot wiederspiegelt als in der Multiport-Gruppe. Bezogen auf den aktuellen
Gesundheitszustand bedeutete dies, dass die Patienten der SPA-Gruppe bessere

Werte erreichten.

Abbildung 6.11.3a.: Boxplot-Darstellung EQ-5D-VAS

Mann-Whitney-U: p = 0.035

VAS Ansari-Bradley: p = 0.016
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Fur den EQ-5D Summen-Index TTO, ein weiteres globales Messmittel des
Gesundheitszustandes, fand sich in der univariaten Analyse sowohl fur die
absolute Hohe (p= 0,043) als auch fir die Streuung (Variabilitat) der Werte (p<
0,026) ein besseres Abschneiden der SPA-Gruppe.

In der multivariaten Auswertung des TTO ergab sich kein Unterschied der Mittel-
werte von 0,969 SPA versus 0,912 Multiport (p= 0,114).

Abbildung 6.11.3b.: Boxplot-Darstellung EQ-5D-Summen-Index
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7 Diskussion

Im Zeitraum vom 01.06.2009 bis zum 31.12.2011 (31 Monate) wurden in der
Chirurgischen Abteilung des Rotkreuzklinikums Minchen 466 Patienten einer
Cholecystektomie unterzogen. Bei 93% (432 Patienten) konnte dies in laparo-
skopischer Technik erfolgen. Unter Berticksichtigung vorher festgelegter Ein- und
Ausschlusskriterien wurden 222 Patienten in eine prospektive Kohortenl-Studie

aufgenommen.

Das Ziel lag im Vergleich der Single Port-Cholecystektomie mit der Multiport-
Technik hinsichtlich der primaren Endziele wie Operationsdauer, Komplikationen,
Konversionsrate und Krankenhausverweildauer sowie der Langzeitergebnisse

gemessen anhand der Lebensqualitat und der Inzidenz von Trokarhernien.

7.1. Aktendaten

Der Ergebnisauswertung beider Patientengruppen in unserer Studie beruhte auf
zwei gut vergleichbare Kollektive mit nahezu zwei gleich groRen Kohorten. In der

SPA-Gruppe befanden sich 122 Patienten, in der Multiport-Gruppe 100 Patienten.

Hinsichtlich der Geschlechtsstruktur des eigenen Patientengutes ergab sich eine
Verteilung analog der meisten grof3eren Kohortenstudien. In der Mehrzahl der
Studien betrug der Frauenanteil in der Single-Port-Gruppe 70% bis 80% oder mehr
und war daher mit unserer Studie vergleichbar [44; 60; 73; 239]. Die Reduktion der
Anzahl der Inzisionen und das damit zu erwartende kosmetische Ergebnis erklaren
den hohen Anteil an Frauen in der SPA-Gruppe. Auch das Durchschnittsalter
unserer Patienten entsprach damit dem in der Literatur angegebenen
Durchschnittsalter [41; 60; 88; 116]. In unserer Studie waren die Patienten der
SPA-Gruppe im Durchschnitt um zehn Jahre jlinger als die der Multiport-Gruppe.

Hier ergab sich eine statistische Signifikanz von p=0,014.
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Urséachlich fur den Altersunterschied kommt die Selektion der Patienten fur das
Monoport-Verfahren in Betracht. Antoniou et al. stellten in ihrer Publikation eine
niedrigere Komplikationsrate in Studien mit jingerem Patientengut (< 45 Jahre) fest
[5]. Des Weiteren wurde unsere Studienpopulation nach vorsichtiger
Indikationsstellung, u.a. moglichst normwertige ASA- und BMI-Werte, selektioniert,
um mogliche langere Operationszeiten durch unerwartete, schwerwiegende

Ereignisse (z.B. Gallengangsverletzungen) fiir die Patienten vermeiden.

Tabelle 7.1.: Vergleich der Aktendaten

Studie Jahr | Frauenanteil (%) | Alter (Jahre) 58th
SPA-Gruppe SPA-Gruppe Gruppe

Hernandez et al. [87] | 2009 75 46 29
Romanelli et al. [194] | 2009 68 40 32.7
Chow et al. [41] 2010 64 40 26.5
Edwards et al. [60] 2010 83 42 26.5
Curcillo et al. [44] 2010 81 46 k. A.
Lirici et al. [132] 2011 70 45 25
Phillips et al. [175] 2012 76 46 28.9
Unsere Studie 2012 79 45 25
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7.2. Durchfuhrbarkeit, Einfluss der Ein- und Ausschlusskriterien

Da unsere Studie bereits in der Anfangszeit nach Einfuhrung der Single-Port-
Cholecystektomie im Rotkreuzklinikum begann, ist in den erhobenen Daten eine
anfangliche Zurickhaltung beziglich der Zuordnung von Risikopatienten zur
Gruppe der nach der Single-Port-Technik operierten Patienten deutlich zu
erkennen. Das Vorliegen einer akuten Cholecystitis und eines Gallenblasen-
carcinoms, einer Schwangerschaft oder ausgedehnte Voroperationen waren in
unserer Studie Ausschlusskriterien. Es muss bemerkt werden, dass gerade in den
Anfangen der SPA-Entwicklung oftmals strenge Ausschlusskriterien zu einer
Selektion der Studienpopulation gefuihrt haben, insbesondere fiir die Patienten der
SPA-Gruppe [175]. Diese vorsichtige Haltung findet sich auch in der Literatur [63;
94; 118; 175; 190].

In den bisherigen Studien wurden Patienten, die ein erhdhtes Operationsrisiko
vorweisen, eine akute Cholecystitis hatten oder mehrfach Voroperierte in der SPA-
Gruppe nicht mit eingeschlossen, somit sind die Analysen des Vergleichs beider
Operationstechniken hinsichtlich iatrogen bedingter Gallengangslasionen, der
Mortalitat und Morbiditat eingeschrankt zu beurteilen [5; 25; 239].

Die Erfolgsrate bei der Durchfiihrung einer Cholecystektomie beim Vorliegen einer
akuten Cholecystitis in SPA-Technik in dem systematischen Review von Antoniou
et al. lag durchschnittlich nur noch bei 59,9% gegentber 90,7% bei ausschlief3lich
symptomatischer Cholecystolithiasis ohne akute Entziindungs-zeichen, wobei als
Grunde hierfur nicht erhohte Komplikationsraten, sondern begrenzende technische
Probleme genannt werden [5].

Es ist davon auszugehen, dass ahnlich der Entwicklung im Bereich der Standard-
laparoskopischen Cholecystektomie, bei der lediglich das préoperativ
diagnostizierte Gallenblasencarcinom eine Kontraindikation darstellt, die derzeit
noch bestehende Zurtckhaltung beztiglich Monoport-Cholecystektomien nach und

nach aufgegeben wird.
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Tabelle 7.2.: Vergleich der Ein- und Ausschlusskriterien sowie der Erfolgsraten
Studie Jahr | Studientyp | Einschlusskriterien | Ausschlusskriterien EEZ/O)'Q
0
Navarra et al.
[160] 1997 k. A k. A. k. A. 100
Symptomatische -
Rao et al. [189] | 2008 k. A. Cholecystolithiasis Akute Cholecystitis 85
Symptomatische
Bucher et al Cholecystitis,
[24] ' 2009 | prospektiv | stattgefundene akute k. A 100
Cholecystitis, biliare
Pankreatitis
Chow et al. [41] | 2009 | retrospektiv k. A. k. A. 100
Hernandezet | 5509 | k. A k. A. k. A. 93
al. [87]
Akute Cholecystitis,
komplizierte
Svmotomatische Cholecystolithiasis,
Hong et al. [94] | 2009 k. A ymp L Zirrhose, Peritonitis, 100
Cholecystolithiasis N o
frihere Adipositas,
abdominale Vor-OP,
Hochrisikopatienten
Symptomatische
Kravetz et al. . Cholecystolithiasis,
[116] 2009 | retrospektiv akute Cholecysitis, k. A. 90,9
bilidre Dyskinesie
Rivas et al. .
[193] 2009 | retrospektiv k. A k. A 100
Symptomatische
Romanelli et al. . Cholecystitis, chron.
[195] 2009 | retrospektiv Cholecystitis, bilire k. A 95,5
Dyskinesie
Elljlacmo etal 2010 | retrospektiv k. A. k. A 88,6
Akute Cholecystitis,
Alter 18-75, komplizierte
e prospektiv BMI<30 kg/mz, Cholecystolithiasis,
Lirici et al. [132] | 2011 randomisiert | Cholecystolithiasis, Choledocholithiasis, 100
ASA Il Pankreatitis,
abdominale Vor-OP
Akute Cholecystitis,
Schwangerschatft,
Alter 18-85, umbilikale Hernie,
Phillips et al. 2012 prospektiv BMI<45 kg/m?, frihere rechtsseitige 100
[175] randomisiert | Cholecystolithiasis, | subcostale oder obere
ASA -1l Mittellinien-Inzision,
praop. Indikation fur
ERCP
Frihere Abdominal-
OP > Appendektomie
Unsere Studie 2012 | prospektiv BMI < 35 kg/ m?, P ' 97,54

ASAIII

Cholecystitis,
Choledocholithiasis,
GB-Carcinom,
Schwangerschatft
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Die technische Machbarkeit und die allgemeine Anwendbarkeit im klinischen Alltag
scheint fur Single Port-Technik bezuglich der Cholecystektomie inzwischen trotz
weniger prospektiv randomisierter Studien und trotz der gerade zu Beginn der
Single-Port-Ara herrschenden operativen und t