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2. Zusammenfassung der Publikationspromotion

2.1.  Einleitung und Zielstellung

Die Pravalenz der Varikozele steigt im Jugendalter an und erreicht hier einen Wert zwischen
9 bis 35%, was den Haufigkeitsangaben im Erwachsenenalter vergleichbar ist [1,2,3]. Es
besteht die Hypothese, dass die physiologischen Veranderungen, welche mit der Pubertat
assoziiert sind, einen entscheidenden Einfluss auf die Ausbildung der Varikozele austben. In
den Vordergrund werden hier die Beschleunigung des Hodenwachstums und die Erhéhung
des testikularen Blutflusses gestellt [4]. Erstmalig im Jahr 1957 konnte Sheila Smith die
Abhangigkeit zwischen dem korperlichen Habitus und dem Auftreten der Varikozele in der
Adoleszenz belegen [5]. Die verfigbaren Daten aus der Literatur sind jedoch rar und
inkonsistent.

Auf der anderen Seite wurden eine Vielzahl von Therapiemethoden fiir die Unterbindung des
retrograden Flusses in der Testikularvene (TV) vorgestellt. Diese Therapie dient der
Vermeidung einer weiteren vendsen Stase, Hypoxie, Hyperthermie und metabolischen
Belastung, was die spermatogenetische Funktion des Hodens negativ beeinflussen konnte.
Das endgultige Therapieziel bildet demnach die Verbesserung bzw. den Erhalt der
mannlichen Fertilitdtschance. Die Diskussion hierzu wird sehr kontrovers gefihrt, was auf die
unzureichende Studienlage zurtckzufiihren ist [6]. Die traditionellen offen-chirurgischen
Verfahren Uber einen retroperitonealen oder inguinalen Zugangsweg haben aufgrund ihrer
potentiell grélReren Invasivitat aktuell an Bedeutung verloren, obwohl die Ergebnisse der OP-
Methode nach Palomo weiterhin den Standard darstellen, an dem sich neuere Verfahren
messen mussen. Derzeit konkurrieren minimal-invasive Therapiemethoden, wie die
laparoskopische Varikozelenresektion (LVR), die antegrade Sklerosierung (AS), die
retrograde Embolisierung (RE) und die mikrochirurgische subinguinale Varikozelenresektion
(MSV) miteinander um die Wertigkeit als Verfahren der ersten Wahl. Es liegen grol3e
Untersuchungsserien der verschiedenen Methoden im Kindes- oder im Erwachsenenalter
vor. Leider sind gegenwartig nur wenige unizentrische Untersuchungen verfligbar, die
minimal-invasive Verfahren miteinander vergleichen [7,8]. Darlber hinaus gibt es keine
Studie, die die Effizienz der verschiedenen minimal-invasiven Verfahren im Kindes- und
Adoleszentenalter der Erfolgsrate im Erwachsenenalter gegenilberstellt. Die Rationale
hierflr ist einfach: Auf der einen Seite wurde nach Ausrichtung der Klinik meist nur ein
minimal- invasives Therapiekonzept in das Operationsspektrum integriert, anderseits macht
die fortschreitende Trennung von Kinderurologie (zunehmend in den Handen der
Kinderchirurgen) und Erwachsenenurologie die vergleichende Auswertung schwierig. Zur
Erlangung von Evidenz in dieser Fragestellung waren somit multiinstitutionelle Studien

notwendig, die jedoch in der gewlnschten Form nicht vorliegen.



Zur Generierung der Erfolgsraten und Komplikationsdichte von LVR, AS und RE im
Vergleich miteinander sowie im Vergleich zwischen Kindes- und Adoleszentenalter einerseits
und Erwachsenenalter anderseits initiierten wir eine retrospektive unizentrische Erfassung
eigener Daten. Des weiteren sollte die Untersuchung den Zusammenhang zwischen der
korperlichen Konstitution im Kindes- und Jugendalter und dem Auftreten einer Varikozele

definieren.

2.2. Material und Methode

In einem 10-Jahreszeitraum zwischen Februar 1995 und Oktober 2004 wurden in der
Urologischen Kilinik Cottbus bei 319 Patienten in insgesamt 379 Therapieverfahren (offene
OP nach Palomo= 23, retrograde Embolisierung= 126, LVR= 122 und AS= 108) eine
linksseitige Varikozele 2.-3. Grades behandelt. In der Gesamtgruppe wurden 193 Patienten
(60,5%) identifiziert, die zum Zeitpunkt der Primartherapie zwischen dem 9. und 19.
Lebensjahr (Durchschnittsalter 14,7 Jahre; SD 2,08) waren.

Aufgrund der geringen Fallzahl der offenen OP wurde dieses Verfahren von der Evaluierung
des Therapieerfolges und der Komplikationsdichte ausgeschlossen, zumal sie aktuell keinen
Stellenwert in den Therapieempfehlungen der Klinik einnimmt. Die Therapieindikationen der
356 OP-Verfahren (bei 314 Patienten) von LVR, AS und RE kdénnen folgendermalien
angegeben werden: Fertilitatswunsch mit pathologischem Spermiogramm= 28, testikulare
Beschwerden= 80, groRe Varikozele mit kosmetischer Beeintrachtigung= 105,
Rezidivvarikozele= 47 oder alleinige Hodenverkleinerung >15% im Vergleich zur
Gegenseite= 96. Zum Operationszeitpunkt wiesen die Patienten ein Durchschnittsalter von
19,2 (9-66; SD:8,1) Jahren auf. Insgesamt 223 Patienten waren zum Therapiezeitpunkt 19
Jahre oder jinger (Therapiegruppe 1, Primar- und Rezidivtherapien), 133 Patienten wiesen
ein Alter >19 Jahre auf (Therapiegruppe 2, Primar- und Rezidivtherapien). Die
Durchschnittsalter der Gruppen 1 und 2 betrugen 14,7 (95%-Konfidenzintervall: 14,5-15,0;
SD:2,1) Jahre und 26,8 (95%-Konfidenzintervall: 25,3-28,3; SD:8,8) Jahre. Zwischen den
Gruppen 1 und 2 bestanden keine signifikanten Unterschiede bezlglich der Kriterien
Varikozelengrad (2,36 vs. 2,30; p> 0,1) und Indikation zur Therapie (p> 0,05).

Die Grundlagen der Auswertung bildeten die Krankenakten wahrend des stationaren
Aufenthalts und die Aufzeichnungen der weiterbehandelnden ambulanten Urologen. Aus den
Krankenhausunterlagen wurden von allen Patienten Gewicht, GréRe und BMI (Body Mass
Index), die sie zum Zeitpunkt der Primartherapie aufwiesen, aufgezeichnet. Diese drei
konstitutionellen Parameter der 193 Kinder und Jugendlichen wurden mit den derzeit fir

Deutschland geltenden alterskorrelierten Perzentilen abgeglichen [9,10]. Standardverfahren



zur Bewertung des Therapieerfolgs waren bei allen Patienten die klinische Untersuchung
und die farbkodierte Duplexsonografie (fkDS). Bei 68 Patienten fehlte die fkDS in den
Nachuntersuchungen der ambulanten Urologen, so dass diese Patienten zwischen Marz und
April 2005 in die Urologische Klinik Cottbus einbestellt wurden.

Die operativen Techniken von LVR, AS und RE werden hier nicht detailliert beschrieben, da
die OP-Methoden aufgrund ihrer mehr als 10 Jahre wahrenden breiten Anwendung eine
feste Standardisierung erfahren haben. Es wird hier nur auf einige Besonderheiten des
operativen Vorgehens der Cottbuser Klinik eingegangen. Die LVR erfolgte immer in
Intubationsnarkose und in intraperitonealer Technik. Vor Beginn der Operation wurde bei
jedem Patienten ein steriler Einmalkatheterismus zur sicheren Entleerung der Harnblase
durchgefihrt. Infraumbilical gelegener Optikport und in der Medianlinie gelegener
Instrumentierungsport waren 10 mm grof3, der im linken Unterbauch situierte zweite
Instrumentierungsport 5 mm grof3. Die Samenstranggefalle wurden oberhalb des inneren
Leistenrings unter sicherer Aussparung des Samenleiters mit Laproclips (PDS) ligiert, es
erfolgte stets eine Resektion der zwischen den Clips liegenden Gefalte mit anschlieRender
histologischer Aufarbeitung des Praparats. Der Erhalt der Hodenarterie wurde dann
angestrebt, wenn die TV einzeln vorlag und eine Separierung ohne Schwierigkeiten gelang.
Primares OP-Ziel bildete somit die Ligatur der TV in der Technik nach Bernardi unter
mdglichem Erhalt der LymphgefaRe. Die AS wurde stets in Lokalandsthesie durchgeflhrt.
Unmittelbar praoperativ wurde dem Patienten einmalig eine prophylaktische Antibiotikagabe
(250 mg Ciprofloxacin) verabreicht. Nach Kanulierung einer Vene des Plexus pampiniformis
erfolgte immer die antegrade Phlebografie mit Dokumentation des Abflusses in die
linksseitige Nierenvene und anschlieBend die Sklerosierung mit 3-4 ml Polidocanol 3%
(Ethoxysclerol, Fa. Kreussler, Wiesbaden) in Air-Block-Technik. Wahrend der Sklerosierung
forderten wir den Patienten zum Valsalva- Mandver auf. Die RE erfolgte ebenfalls in
Lokalanasthesie in der Seldinger-Technik Uber die rechte Femoralisvene. Der
Flhrungsdraht, gefolgt von der Kanlle, wurde unter réntgenologischer Durchleuchtung tber
die linke Nierenvene bis in die TV (HOhe Leistenband) vorgeschoben, die Embolisierung
wurde nach abschlieRender Lagekontrolle mittels KM-Darstellung mit 2-3 ml Polidocanol 3%
(Ethoxysclerol, Fa. Kreussler, Wiesbaden) durchgefiihrt. Nach dem Eingriff, der stets mit
einem Gonadenschutz durchgefiihrt wurde, bekam der Patient fir 5 Stunden einen
Druckverband tber der Punktionsstelle.

Der Vergleich der Haufigkeiten von Varikozelenrezidiv und Komplikationen zwischen den
verschiedenen Therapien sowie zwischen den Altersgruppen wurde mit dem Chi-Quadrat
Test und dem zweiseitigen Fisher’s Exact Test geflihrt. Mittelwertvergleiche wurden durch
die einfaktorielle Varianzanalyse (ANOVA) realisiert. Die Uberpriifung, ob eine signifikant

unterschiedliche Verteilung von Gewicht, Gro3e und BMI im Vergleich zur alterskorrelierten



Normalpopulation vorliegt, wurde mit dem U- Test nach Mann- Whitney gefuhrt. Signifikante

Unterschiede wurden jeweils mit einem p-Wert < 0,05 definiert.

2.3. Ergebnisse

Die Kinder und Jugendlichen der Untersuchungsgruppe (UG, n= 193) wiesen ein mittleres
Gewicht von 55,26 (26- 89; SD 12,95) kg und eine Durchschnittsgréfie von 1,69 (1,38- 1,98;
SD 0,12) m auf. Aus den Werten von Gewicht und Grole folgte ein mittlerer BMI von 19,13
(13,5- 27,5; SD 2,52) kg/m?. Die Medianwerte von Gewicht, Grofle und BMI betrugen 1,68 m,
55,0 kg und 19,03 kg/m2. Die Verteilung der Perzentilen wurde in Abbildung 1 dargestellt,
wobei die mittlere Gewichtsperzentile (56,7th; SD:28,7; Median:60th) und die mittlere
Grolenperzentile (58,1th; SD:27,8; Median:57th) signifikant oberhalb (p=0,019 und p=0,005)
sowie die mittlere BMI-Perzentile (41,7th; SD:25,4; Median:40th) signifikant unterhalb
(p=0,002) der alterskorrelierten Normalpopulation (NP) lagen.

Die Raten persistierender bzw. rezidivierender Varikozelen und postoperativer
Komplikationen wurden gemafR den Therapieverfahren in Tabelle 1 aufgefihrt. Bei 25
Patienten mit RE war dieses Verfahren aufgrund technisch-anatomischer Besonderheiten
nicht moglich (19,8%), die Grunde hierfir wurden in Tabelle 2 dargestellt. Es gab hierbei
keinen signifikanten Unterschied zwischen den beiden Altersgruppen (21,9 vs. 14,3%;
p>0,1). LVR und AS wiesen keine technische Fehlerrate auf.

Die Relapseraten von LVR, AS und RE betrugen 4,9%, 15,7% bzw. 18,8% (p<0,005). Die
Unterschiede in den Gesamtkomplikationsraten zwischen LVR, AS und RE waren nicht
signifikant (13,1 vs. 4,6 vs. 7,9%; p>0,05). Es gab bei LVR keine signifikanten Unterschiede
zwischen den Untergruppen Arterienresektion (n=31) und Arterienerhalt (n=91) in Bezug auf
die Relapserate (3,2% vs. 5,5%; p> 0,5) und die Ausbildung von postoperativen Hydrozelen
(9,7% vs. 11,4%; p> 0,5). Die tendenziell hdhere Komplikationsrate bei LVR wurde durch 13
postoperative Hydrozelen (10,7%) verursacht. Hierbei wurde bei Patienten mit LVR ein
Zusammenhang zwischen ipsilateraler inguinaler Vor-OP (Maldescensus testis,
Leistenhernie) und Entstehung einer postoperativen Hydrozele beobachtet. Das Auftreten
postoperativer Hydrocelen im Vergleich inguinal voroperierter Patienten (n=26) mit Patienten
ohne inguinale Voroperation (n=96) war signifikant unterschiedlich (27,8% vs. 8,5%; p<
0,05). Die eine Lasion des Nervus genitofemoralis flhrte zu einer Sensibilitaitsminderung im
Innervationsgebiet und ist bei diesem Patienten, der ebenfalls inguinal voroperiert war, mit
einem Follow-up von 9 Monaten nicht reversibel. Bei einem Patienten nach AS wurde eine
operative Revision aufgrund einer erheblichen Nachblutung notwendig. Insgesamt vier

Patienten (3,8%) bildeten nach AS eine Orchiepididymitis aus, bei einem von ihnen



resultierte das in einer Hodenatrophie mit operativer Entfernung der Gonade.
Uberraschenderweise wurde auch bei 2 Patienten nach RE Hydrozelen beobachtet, von
denen eine operiert wurde.

Bei Patienten der Gruppe 1 bestanden keine signifikanten Unterschiede zwischen den
verschiedenen Therapieverfahren hinsichtlich der Relapse- und Gesamtkomplikationsrate
(jeweils p>0,05). Es bestanden tendenzielle Vorteile flr die LVR bezlglich der Erfolgsrate
(92,3% vs. 88,1 und 78,9%) und fir die AS in der Komplikationshaufung (4,5% vs. 15,4 und
8,5%). In der Gruppe 2 wies die LVR im Vergleich einen signifikant besseren Therapieerfolg
auf (98,2% vs. 78 und 86,7%; p<0,01), bei den Komplikationsraten gab es keine signifikanten
Unterschiede zwischen den Therapieverfahren (p>0,5).

Zwischen den Operationszeiten der 3 Verfahren gab es keine signifikanten Unterschiede
(p>0,1), die Dauer des postoperativen Aufenthalts wurde stark durch

Abrechnungsmodalitaten mit den Krankenkassen beeinflusst.
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Abbildung 1 Box-Plots der Gewichts-, Gréken- und BMI- Perzentilen von 193 Kindern und

Jugendlichen mit Varikozele



Tabelle 1 Ergebnisse und Komplikationen bei 122 LVR, 108 AS und 101 durchgefiihrten
RE in der Therapie der Varikozele (SD= Standardabweichung)

Tabelle 2 Auflistung der Ursachen einer frustranen RE bei 25 Patienten (25/126; 19,8%)

Tabelle 3 Ergebnisse und Komplikationen bei 122 LVR, 108 AS und 101 durchgefiihrten
RE in der Therapie der Varikozele, aufgeteilt in 2 verschiedenen

Altersgruppen (Gruppe 1: <19 Jahre, Gruppe 2: >19 Jahre)



2.4. Diskussion

Typischerweise wird die Varikozele im Alter zwischen 10 und 16 Jahren diagnostiziert,
obwohl gelegentlich auch jlingere Kinder diese Erkrankung vorweisen. Die Genese der
primaren Varikozele wird auf eine hamodynamisch unglnstige Einmindung der
Testikularvene in die Nierenvene, die Insuffizienz der Venenklappen oder auf ein proximales
bzw. distales Nussknackerphdnomen zurickgefihrt [11]. Im Zusammenhang mit der
Zunahme des testikuldren Blutflusses wahrend der Pubertdt bilden dann diese
pathoanatomischen Veranderungen die Ursache fir die Entstehung der Varikozele.

Fir viele Erkrankungen wurde in den letzten Jahren der Fokus der Aufmerksamkeit auf die
Frage gerichtet, ob sie mit einem bestimmten Konstitutionstyp assoziiert sind. Bezliglich der
Varikozele gibt es hierflr nur rare und inkoharente Daten. Sheila Smith aus London stellte im
Jahr 1957 anhand des Vergleichs von 840 Varikozelenpatienten mit einer alterskorrelierten
Vergleichsgruppe ohne Varikozele erstmalig die Hypothese auf, dass Patienten mit
Varikozele groRRer und schwerer sind [5]. Delaney et al. werteten retrospektiv 43 Adoleszente
(11- 19 Jahre, mittleres Alter 14,3 Jahre) mit Varikozele bezlglich ihrer koérperlichen
Konstitution aus und verglichen sie dann mit alterskorrelierten Normwerten des Zentrums flr
Krankheitskontrolle und Pravention [12]. In Auswertung ihrer Ergebnisse kamen auch sie zu
dem Schluss, dass Kinder mit Varikozele signifikant grofler und schwerer sind, es sich
jedoch keine signifikanten Unterschiede im BMI nachweisen lassen [12]. Im Kontrast zu
beiden Arbeiten stehen die Daten von Stavropoulos et al., die 2376 Schulkinder zwischen
dem 9. und 16. Lebensjahr untersuchten und bei 98 eine Varikozele nachwiesen [13].
Vergleichend waren die Kinder mit Varikozele signifikant leichter (42,1 vs. 47,4 kg; p< 0,001),
Unterschiede im Grdlenvergleich bestanden jedoch nicht (1,55 vs. 1,55) [11]. Als
ungewohnlich fallt in dieser griechischen Untersuchung auch die niedrige Pravalenz der
Varikozele auf (4,1%), Aussagen zum Vergleich der BMI-Werte wurden von den Autoren
leider nicht getroffen.

In der vorliegenden retrospektiven Untersuchung an 193 Kindern und Jugendlichen mit
Varikozele, die in einem 10-Jahreszeitraum an der Cottbuser Klinik therapiert wurden,
konnten wir die Ergebnisse von Smith [5] und Delaney et al. [12] beziglich der Gewichts-
und Grolendisposition von Patienten mit Varikozele unterstiitzen. Auch gemafy unserer
Analyse waren die untersuchten Patienten in Gewicht und Grofie stets oberhalb einer
alterskorrelierten Normalpopulation im Bereich der 3.- 97. Perzentile. Die Ursachen hierflr
sind weiterhin spekulativ. Ein Erklarungsversuch ist der héhere hydrostatische Druck in der
langeren Hodenvene bei groReren Menschen. Ursachlich kann unter Umstanden auch der
kleinere Winkel des Abgangs der A. mesenterica superior aus der Aorta bei groReren

Menschen sein, welches aufgrund der konsekutiven Obstruktion der linken Nierenvene ein



héheres Vorkommen des proximalen Nussknackerphdnomens zur Folge hatte [12]. Unsere
Ergebnisse weisen fur Patienten mit Varikozele einen vergleichsweise niedrigeren BMI als in
der Normalpopulation aus (mediane Perzentile 40th). Gewicht und GréfRe korrelieren direkt
und der BMI wahrscheinlich invers mit der pubertalen Geschlechtsentwicklung. In einer
Studie konnte von Daniels et al. dargestellt werden, dass die sexuelle Maturation bei
identischem BMI und Alter vom Korperfettanteil abhangt; bei niedrigerem prozentualem
Korperfettanteil war sie weiter entwickelt [14]. Inwieweit diese veranderte Muskel-
Fettgewebe-Ratio und eine  damit  verbundene  unterschiedliche  pubertale
Geschlechtsentwicklung mit der Varikozeleninzidenz harmoniert, ist bisher noch vollkommen
offen.

Die Datenlage scheint sich dahingehend zu verdichten, dass die Patienten mit Varikozele ein
.athletischeres Korperbild“ aufweisen. In einer rezenten Untersuchung von Rigano et al.
wurde Uberprift, ob Kinder mit hoher sportlicher Trainingsbelastung eine héhere Pravalenz
der Varikozele aufweisen [15]. Hierbei zeigte sich, dass die Varikozele bei Sport treibenden
Kindern nur tendenziell, jedoch nicht signifikant haufiger war. Auf der anderen Seite aber
wiesen die jungen Athleten signifikant hohere Varikozelengrade auf als die nicht Sport
treibenden Kinder. Diese positive Korrelation zwischen Sporttraining und Varikozelengrad
verstarkte sich noch mit dem Trainingsumfang (7-12 Stunden pro Woche vs. 1-6 Stunden pro
Woche) [15].

Die traditionellen Therapieverfahren sind operativer Natur, zu denen die Stiickexzision der
TV in ihren Modifikationen nach Palomo, Bernardi und Ivanissevich sowie die
mikrochirurgischen subinguinalen Exzisionstechniken zahlen. Neuere Methoden, wie die
perkutan -radiologischen Verfahren, die antegrade skrotale Sklerotherapie und die
laparoskopische Varikozelenresektion stellen ihren minimal- invasiven Therapieanspruch in
den Vordergrund. Bei dieser Vielzahl vorhandener therapeutischer Moéglichkeiten existieren
Kontroversen Uber die optimale Therapiestrategie. So existieren eine Reihe von
Erfahrungsberichten zu einer Methode aus ,Centers of excellence®, die hohe Erfolgsraten bei
niedriger Morbiditat fir das entsprechende Verfahren dokumentieren konnten [16,17,18].
Insbesondere die minimal- invasiven Methoden wurden jedoch in der Literatur nur
unzureichend miteinander verglichen. Des weiteren sind gegenwartig keine Aussagen
verfigbar, ob sich das therapeutische Outcome nach verschiedenen minimal- invasiven
Verfahren zwischen dem Kindes- und Jugendalter einerseits und dem Erwachsenenalter
anderseits grundlegend unterscheidet. Diese Fragestellungen bilden die Rationale unserer
retrospektiven Untersuchung, deren Ergebnisse vor dem Hintergrund der gegenwartigen
Datenlage mehrere Schlussfolgerungen ermadglichen.

Die RE kann in der Therapie der Varikozele unabhangig des Patientenalters keine Indikation

finden. Obwohl es sich hierbei im Konzept um ein ideales minimal- invasives Verfahren



handelt, 1asst die hohe Rate der aufgrund technisch- anatomischer Schwierigkeiten erfolgten
Therapieabbriiche (20%) und die im Vergleich geringste Erfolgsrate (81%) Zweifel an ihrer
Effizienz zu. Hinzu kommt, dass auch bei nahezu 8% der Patienten Komplikationen,
vorrangig Orchiepididymitiden, beobachtet wurden. In einer Untersuchung von Feneley et al.
wurde eine vergleichbare technische Fehlerrate von 19% (16/84) beschrieben [19]. Im
Vergleich dazu behandelten Algahtani et al. in einem 10-Jahreszeitraum 41 Patienten mit
einer technischen Erfolgsrate von 95% bei einer Relapserate von 11% [17]. AuRerdem darf
bei dieser Therapie die Strahlenexposition nicht vernachlassigt werden, die in unserer
Untersuchung bei maximal 15,2 mSV und einer maximalen Bestrahlungszeit von 12,6 min
lag (Ergebnisse nicht dargestellt). Das der Methode inharente Strahlenrisiko wurde durch
weitere Arbeitsgruppen bestatigt [20]. Inwieweit sich die Relapserate durch andere
Embolisierungsverfahren (Coils, Spirale, Kombinationen) senken lasst, geht aus der derzeit
verfligbaren Datenlage nicht schllissig hervor. Gemaf unserer Untersuchung ist die RE noch
am effektivsten im Erwachsenenalter mit einer technischen Fehlerrate von 14%, einer
Relapserate von 13% und einer Komplikationshaufung von 7%.

Von den in urologischer Hand befindlichen Verfahren erflllt die AS wahrscheinlich als
einzige Methode wirklich den minimal- invasiven Therapieanspruch. Diese erstmals 1988
von Tauber auf dem Deutschen Urologenkongress vorgestellte Therapie ist schnell erlernbar
und durchfuhrbar, effektiv, komplikationsarm, preiswert und sichert dem Patienten eine
nahezu umgehende Wiederherstellung der vollen Leistungsfahigkeit [21]. In der Hand des
Geubten werden technische Fehlerraten, hervorgerufen durch die unmégliche Kanulierung
einer Plexusvene, unter 1% angegeben [16]. Die Varikozelenpersistenzrate nach AS ist 5-
13% und die Komplikationsrate zwischen 3 und 9% [16,22-25]. Als haufigste Komplikationen
werden  Skrotalhdmatom  und  Orchiepididymitis  angegeben,  schwerwiegende
Komplikationen, wie die ipsilaterale Hodenatrophie, sind mit 0,6% selten [16]. In der einzigen
prospektiv-randomisierten Untersuchung zwischen AS und LVR konnte an 58 auswertbaren
Patienten demonstriert werden, dass bei vergleichbarer Erfolgsrate beider Verfahren die AS
preiswerter war und eine geringere Komplikationsdichte aufwies [7]. Unsere Daten kénnen
die Uberzeugenden Ergebnisse aus der Literatur nur partiell reflektieren. Die
Gesamtkomplikationsrate war mit unter 5% sehr niedrig, allerdings wurde mit dieser Methode
auch die einzige Hodenatrophie der Gesamtuntersuchung verursacht. Die Relapserate war
mit 16% der RE ahnlich (p>0,5) und signifikant héher als bei LVR (p<0,01). Allerdings zeigte
sich im Kindes- und Jugendalter, dass die Gesamtergebnisse der AS den anderen Verfahren
Uberlegen waren. Im Vergleich mit der LVR war die Relapserate ohne signifikanten
Unterschied (12 vs. 8%, p>0,5) und die Gesamtkomplikationsrate war signifikant geringer (4
vs. 15%, p<0,05). Zusatzlich kann mit der AS eine Kindernarkose definitiv vermieden

werden.



Die LVR verbindet die Effizienz der offenen retroperitonealen Operation mit dem minimal-
invasiven Zugangsweg der Laparoskopie, was in einer prospektiv- randomisierten Studie zu
einem kulrzeren stationaren Aufenthalt (3 vs. 7 Tage) und einem geringeren postoperativen
Analgetikabedarf (14 vs. 23% der Patienten) in der LVR-Gruppe im Vergleich mit der offenen
OP flihrte [26]. Daraus lasst sich auch eine schnellere Wiederherstellung der kérperlichen
Leistungsfahigkeit schlussfolgern [27]. Bei Erfolgsraten der LVR zwischen 89% und 100%
[18,28,29] steht der Beweis jedoch weiterhin aus, dass sich durch die potentiell bessere
Visualisierbarkeit der Lymphgefalie das Auftreten postoperativer Hydrocelen signifikant
verringern lasst. Eine diesbezigliche Untersuchung von Kocvara et al. (Hydrocelenrate
1,9%) verlangt noch nach einer externen Validierung [30]. Allgemein werden in der Literatur
Hydrozelenraten von 5-18% im Rahmen der LVR beschrieben [29,30]. Ein interessanter
Ansatz stellt auch die Nutzung von Isosulfan-Blau, welches praoperativ ins parietale Blatt der
Tunica vaginalis injiziert wird, zur besseren Visualisierbarkeit der Lymphgefalle dar.
Podkamenev et al. berichteten mit dieser Methode von einer sehr geringen Hydrozelenrate
(0,23%) [26]. In unserer Untersuchung war die LVR das signifikant effektivste Verfahren zur
Therapie der Varikozele, es mussten jedoch die hohen Hydrozelenraten (bei uns 10,7%) aus
der Literatur bestatigt werden. Insbesondere bei Patienten mit ipsilateraler inguinaler
Voroperation war die Hydrozelenrate mit nahezu 28% exorbitant hoch, so dass hier die
traditionelle LVR nicht als Verfahren der Wahl gelten kann. Die Schadigung des Ramus
femoralis des N. genitofemoralis, wie sie bei einem Patienten nachzuweisen war (0,8%),
kann nur durch die sparsame Dissektion des Peritoneums mit ausschliellich gezielter
Koagulation (insbesondere bei Koagulation medial der Gefale) verhindert werden. In der
Regel sind die resultierenden Sensibilitatsstorungen ricklaufig [31]. Fur eine Klinik mit
vorhandenem laparoskopischen Equipment stellt die LVR ein preiswertes Verfahren dar, da
bis auf die Clips alle Materialien mehrfach genutzt werden kdnnen.

Unsere Untersuchung besitzt die Ublichen Limitierungen retrospektiver Studien. Zur
Auswirkung der verschiedenen Therapien auf das letztendliche Therapieziel, namlich die
Verbesserung der mannlichen Fertilitatschance, kdonnen hier keine Aussagen gemacht
werden. Auch gibt es die Mdglichkeit, eine Varikozele Uberhaupt nicht zu behandeln, nur
beratend tatig zu sein und bestenfalls zu beobachten. Alle 3 Verfahren konnten nachweisen,
dass sie im ambulanten Modus mdglich sind [16,18,19]. Aus Abrechnungsgriinden mit den
Krankenkassen und nicht aufgrund der realen posttherapeutischen Morbiditat war das uns
nicht moglich.

Zusammenfassend ist die LVR im Vergleich mit der AS und der RE unabhangig des
Patientenalters das effektivste Verfahren zur Korrektur der Varikozele. Schwerwiegende
Komplikationen traten unter der LVR nicht auf, die tendenziell h6here Komplikationsrate war

im Wesentlichen auf die Ausbildung sekundarer Hydrozelen zurtckzuflihren. Hier missen
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zuklnftig Ansatze evaluiert werden, die eine Moglichkeit versprechen, die Hydrozelenrate
wirkungsvoll zu senken. Die RE findet in der Cottbuser Klinik aufgrund der hohen
technischen Fehlerrate und der geringen Effizienz keine weitere Therapieempfehlung. Im
Kindes- und Jugendalter stellt die AS eine sichere Alternative zur LVR dar, im Zustand nach
ipsilateraler inguinaler Voroperation bildet sie unseres Erachtens die Therapie der Wahl. In
der Rezidivindikation wird das alternierende Verfahren eingesetzt. Ein Flussdiagramm soll

das aktuelle ,Cottbuser Management® in der Therapie der Varikozele veranschaulichen.

Primare Varikozele
mit
Therapieindikation
|
1 1

[Kindes- u.JugendaIter} [ Erwachsenenalter }
1 1

v } [ Keine IV } [ v } [ Keine IV }

AS LVR AS LVR
Alternativ: AS Alternativ: LVRIB Alternativ: LVRIB

Abbildung 2 Aktuelles Cottbuser Therapieregime bei primarer idiopathischer Varikozele in
Abhangigkeit des Patientenalters
Legende: [IV= Ipsilaterale inguinale Voroperation
AS= Antegrade Sklerosierung
LVR= Laparoskopische Varikozelenresektion
LVRIB= Laparoskopische Varikozelenresektion mit

Isosulfan-Blau
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2.5. Kurzzusammenfassung

Hintergrund: In der internationalen Literatur gibt es widerspriichliche Angaben zu der Frage,
ob ein bestimmter Konstitutionstyp von Kindern und Jugendliche mit dem Auftreten der
Varikozele korreliert. Darlber hinaus konkurrieren gegenwartig mehrere minimal- invasive
Verfahren um den Anspruch, unabhangig des Patientenalters die Therapiemethode der Wahl
darzustellen.

Material und Methode: Es wurden insgesamt 319 Patienten mit klinischer Varikozele

retrospektiv ausgewertet, die in einem 10-Jahreszeitraum in der Urologischen Klinik Cottbus
therapiert wurden. In dieser Gesamtgruppe waren 193 Kinder und Jugendliche zwischen
dem 9. und 19. Lebensjahr, bei denen Gewicht, GréRe und BMI mit den derzeit fir
Deutschland geltenden alterskorrelierten Normwerten verglichen wurden. Bei insgesamt 314
Patienten wurden 356 minimal- invasive Therapien durchgefiihrt (Laparoskopische
Varikozelenresektion/ LVR= 122, Antegrade Sklerosierung/ AS= 108 und Retrograde
Embolisierung/ RE= 126). In den erhobenen Outcome-Daten wurden die Relapserate und
Komplikationshaufung zwischen den verschiedenen Therapien und zwischen Kinder- und
Jugendlichen (Gruppe 1) einerseits und Erwachsenen (Gruppe 2) anderseits verglichen.
Ergebnisse: In der Untersuchungsgruppe der Kinder- und Jugendlichen lagen die mittlere
Gewichtsperzentile (57th) und die mittlere GrélRenperzentile (58th) signifikant oberhalb sowie
die mittlere BMI-Perzentile (42th) signifikant unterhalb der alterskorrelierten
Normalpopulation (jeweils p< 0,02). Die Relapseraten von LVR, AS und RE betrugen 4,9%,
15,7% bzw. 18,8% (p<0,005). Die Unterschiede in den Gesamtkomplikationsraten zwischen
LVR, AS und RE waren nicht signifikant (13,1 vs. 4,6 vs. 7,9%; p>0,05). Die Relapseraten
von LVR, AS und RE in den Gruppen 1 und 2 waren 7,7%, 11,9%, 21,1% (p>0,05) und
1,8%, 22%, 13,3% (p<0,01). Es bestanden in den Gruppen 1 und 2 keine signifikanten
Unterschiede der Gesamtkomplikationsrate zwischen den verschiedenen Therapieverfahren
(p>0,05 und p>0,5).

Schlussfolgerung: Die Ergebnisse dieser Untersuchung unterstreichen den Zusammenhang

zwischen koérperlichem Habitus und der Ausbildung einer Varikozele im Kindes- und
Jugendalter.

Gemal unserer Erfahrungen ist die LVR im Vergleich mit der AS und der RE unabhangig
des Patientenalters das effektivste Verfahren zur Korrektur der Varikozele. Schwerwiegende
Komplikationen traten unter der LVR nicht auf, die tendenziell h6here Komplikationsrate war
im Wesentlichen auf die Ausbildung sekundarer Hydrozelen zurlickzuflihren. Im Kindes- und

Jugendalter stellt die AS eine sichere Alternative zur LVR dar.
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3. Ausweisung des Eigenanteils

Die Promovendin hatte folgenden Anteil an den eingereichten Publikationen:

3.1. Publikation 1

May M, Taymoorian K, Beutner S, Helke C, Braun KP, Lein M, Roigas J, Hoschke B.
Body size and weight as predisposing factors in varicocele.

Scand J Urol Nephrol. 2006;40(1):45-8.

IF: 0.743

30 Prozent

Beitrag im Einzelnen:

Die fur diese Publikation ausgewertete Patientengruppe (n=193) wurde von der
Doktorandin nahezu alleinig retrospektiv erfasst. Hierzu war neben dem
umfangreichen Aktenstudium die Erfragung von Untersuchungskriterien notwendig,
die in den Aufzeichnungen der ambulanten Urologen resp. Hausarzten dokumentiert
waren. Alle Nachuntersuchungen und Telefonbefragungen wurden von der
Doktorandin organisiert bzw. durchgefuhrt. Nach Vorgabe des Themas der ersten
Publikation durch den Erstautor (M. May) war die Doktorandin bei der statistischen
Umsetzung der Fragestellung behilflich. Die Korrelation der Studienkriterien (Grof3e,
Gewicht, BMI) mit den entsprechenden altersbezogenen Perzentilen erfolgte hierbei
durch die Doktorandin. Die Ausarbeitung des Manuskripts und das Reviewverfahren
begleitete die Doktorandin stets kritisch, wodurch es zu einer Qualitatssteigerung der
Arbeit kam.
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3.2. Publikation 2

May M, Johannsen M, Beutner S, Helke C, Braun KP, Lein M, Roigas J, Hoschke B.
Laparoscopic surgery versus antegrade scrotal sclerotherapy: Retrospective
comparison of two different approaches for varicocele treatment.

Eur Urol. 2006 Feb;49(2):384-7.

IF: 3.542

30 Prozent

Beitrag im Einzelnen:

Die Patientengruppe dieser Publikation (n=215) wurde ebenfalls nahezu alleinig
durch die Doktorandin erfasst. Neben der rein retrospektiven Datenexploration
wurden die Untersuchungskriterien (Therapieerfolg, Komplikationen) aus den
Unterlagen der ambulanten Urologen erfasst bzw. die Patienten zur
Nachuntersuchung in die Urologische Klinik Cottbus einbestellt. Alle
Nachuntersuchungen wurden durch die Doktorandin organisiert und aufgezeichnet.
Nach Vorgabe des Themas der zweiten Publikation durch den Erstautor (M. May)
war die Doktorandin bei der statistischen Umsetzung der Fragestellung behilflich. Die
Ausarbeitung des Manuskripts und das Reviewverfahren begleitete die Doktorandin
stets kritisch, wodurch es zu einer Qualitatssteigerung der Arbeit kam. lhre detaillierte
Kenntnis der internationalen Datenlage trug zur Annahme des Manuskripts in der

renommierten Zeitschrift European Urology bei.
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3.3. Publikation 3

Beutner S, May M, Hoschke B, Helke C, Lein M, Roigas J, Johannsen M.

Treatment of varicocele with reference to age: a retrospective comparison of three
minimally invasive procedures.

Surg Endosc. 2007 Jan;21(1):61-5. Epub 2006 Oct 5.

IF: 1.962

50 Prozent

Beitrag im Einzelnen:

Neben der nahezu alleinigen Erfassung der Untersuchungskriterien der gesamten
Patientengruppe (n=314) wurden die Follow-up- Daten durch die Doktorandin
erhoben (siehe oben). Nach Vorgabe des Themas der dritten Publikation durch den
Zweit- und Seniorautor (M. May, M. Johannsen) war die Doktorandin bei der
statistischen Umsetzung der Fragestellungen behilflich. Die Publikation wurde gemaf
der vorgegebenen Aufgabenstellung durch die Doktorandin in wesentlichen Zigen
verfasst und dann im Team besprochen und korrigiert. In analoger Weise konnte das

Reviewverfahren erfolgreich absolviert werden.

Zusammenfassend kann klar konstatiert werden, dass es gelang, das
Dissertationsthema der Promovendin in drei international anerkannten Fachjournalen
zu publizieren (Gesamt-IF: 6.247) und das der flr eine Publikationspromotion

erforderliche Eigenanteil durch die Doktorandin erbracht wurde.

Sabine Beutner PD Dr. med. J. Roigas

Doktorandin Betreuender Hochschullehrer
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4, Publikation 1

May M, Taymoorian K, Beutner S, Helke C, Braun KP, Lein M, Roigas J, Hoschke B.
Body size and weight as predisposing factors in varicocele.
Scand J Urol Nephrol. 2006; 40(1):45-8.
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5. Publikation 2

May M, Johannsen M, Beutner S, Helke C, Braun KP, Lein M, Roigas J, Hoschke B.
Laparoscopic surgery versus antegrade scrotal sclerotherapy: Retrospective
comparison of two different approaches for varicocele treatment.

Eur Urol. 2006 Feb; 49(2):384-7. Epub 2005 Dec 15.
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6. Publikation 3

Beutner S, May M, Hoschke B, Helke C, Lein M, Roigas J, Johannsen M.
Treatment of varicocele with reference to age: a retrospective comparison of three

minimally invasive procedures.
Surg Endosc. 2007 Jan; 21(1):61-5. Epub 2006 Oct 5.
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7. Lebenslauf

Mein Lebenslauf wird aus Datenschutzgriinden in der elektronischen Version meiner

Arbeit nicht mit veroffentlicht.
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