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Einleitung

Die Milz erfillt eine Vielzahl von Aufgaben im mestdichen Organismus und ist als grofdtes
lymphatisches Organ von hoher Bedeutung flr diéeEming von Antigenen aus dem Blut,
far die Bildung von Lymphozyten, wéahrend der hepat@alen Phase in der Fetalzeit fur die
Bildung von Erythrozyten, sowie fur die sogenarBligmauserung, d. h. die Entfernung von
Uberalterten Erythrozyten aus dem Blut. Des waitedéent die Milz als Speicher fir
Thrombozyten. Etwa 30 % aller Blutplattchen werdeder Milz gelagert und kdnnen durch
Adrenalinausschuttung freigesetzt werden. Im Gegjengu vielen S&ugetieren kann die
menschliche Milz nur etwa 150 — 200 ml Blut speichend dient daher vor allem der
Immunabwehr.

Die Milz hat ein Gewicht von ca. 170 g nach Ausieg und eine Grof3e von ca. 4 x
7 x 11 cm, was einem Volumen von etwa 300 cm? ewtsp Sie liegt intraperitoneal im
linken oberen Abdomen mit ihréfacies gastricadem Magen an, mit défacies colicader
linken Kolonflexur an und mit deFacies renalisder linken Niere an. Im Bereich des
Milzhilus, er liegt an der Grenze zwischen #@cies gastricaund derFacies renalistreten
die versorgenden Gefal3e in die Milz ein, bzw. 8abhei liegt dieArteria splenicakranial der
Vena splenica

Mit dem Ligamentum gastrosplenicuals kraniale Fortsetzung d€mnentum majus
ist die Milz an der grof3en Kurvatur des Magen hefesDas Ligamentum splenorenale
verbindet den Milzhilus mit der dorsalen Bauchwandem Zwerchfell und dem
Pankreasschwanz. In ihm verlaufen AiaundV. splenica

Histologisch betrachtet ist die Milz von einer lkglenfaserigen Kapsel umgeben, die
von auf3en mit Peritonealepithel umgeben ist. Von@gankapsel aus durchsetzte grobe,
unregelmalig gestaltete Bindegewebsziige das OdjansogenannteMilztrabekel Die
Raume zwischen den Trabekeln und der Kapsel istetikularem Bindegewebe ausgefiillt,
das von zahlreichen BlutgefaRen durchzogen istsdliaveiche retikuldare Gewebe wird als
rote Milzpulpa bezeichnet. Um die Blutgeféal3e der roten Milzpul@gen periarterielle
Lymphscheiden, die vor allem T-Lymphozyten (T-Hetldlen und T-Suppressorzellen)
enthalten. Daneben werden die feinen Pulpaarter@anMilzfollikeln umgeben, netzartig
zusammen liegenden Retikulumzellen zwischen dem@nallem B-Lymphozyten liegen.
AulRerdem sind die Milzkapillaren jeweils Uber ku&egecken von Schweigger-Seidelschen
Hulsen umgeben, welche Makrophagen und Histiozgtehalten.

Wie oben schon angedeutet besteht die Hauptaufizbililz beim Menschen in der
Immunabwehr. Uber den Kontakt von im Blut zirkuieden Antigenen mit den
immunkompetenten Zellen in der Milz wird eine Pieiation und Ausreifung von
Abwehrzellen vermittelt. Insbesondere kapseltrageBdkterien, wie z. B. Pneumokokken
kdnnen sogar direkt Uber die phagozytosefahigele@eler Milz zerstort werden, da sie sich
aufgrund ihrer GroRe im Trabekelwerk des Organsawgen. In der Kindheit und Jugend
tragt die Milz entscheidend zur Ausreifung des Imsystems bei.

Bei Erkrankungen, die die zelluldren Bestandteis dBlutes betreffen kann die Milz in

Mitleidenschaft gezogen werden. Dies ist insbesmndei bosartigen lymphatischen oder
leukédmischen Krankheiten der Fall. Hier ist die 2V@intweder direkt als Aufenthaltsort von
Krebszellen betroffen (z.b. Morbus Hodgkin mit péirem oder sekundéarem Milzbefall, Ann-
Arbor-Stadium Ilf) oder es kommt infolge der veranderten Zusammensgtdes Blutes und

dem hohen Zellabbau in der Milz zu einer sekunddaschwellung (Splenomegalie) der
Milz (z. B. bei der chronischen lymphatischen Leul€). Bei anderen Erkrankungen, z. B.
den chronisch-myeloproliferativen Syndromen, kars aufgrund der massiv erhdhten



Zellzahlen im Blut zu rezidivierenden Thrombembolicommen, welche zu Milzinfarkten
und konsekutiv zur Splenomegalie fuhren.

Auch bei Stoérungen im Bereich der Erythrozytentimk kann es zu einer
Verdnderung der Milz kommen. Ist die Elastizitat deten Blutkdrperchen aufgrund eines
erblichen Enzymdefektes eingeschrankt (z. b. Sgiydwse), so kommt es zu einem erhéhten
Abbau in der Milz, welcher sekundar zu einer Milzy@3erung fuhrt.

Schlie8lich kann die Milz auch als Entstehungsesh bestimmten Antikdrpern
fungieren, die z. b. gegen die Thrombozyten desneig Organismus gerichtet sind
(Idiopathische Thrombozytische Purpura).

Dieser haufigen Beteiligung der Milz an systemischématologischen Erkrankungen muf3 in
jedem Therapiekonzept Rechnung getragen werdes. liEinfig angewandte therapeutische
Option ist die Entfernung der Milz, bei einigen Eakkungen zur Entfernung der Ursache, in
anderen Fallen zur Minderung der Symptome, wie ®them oder anderen abdominellen
Problemen. Des weiteren wird die Milz bei einigakrBnkungen zu diagnostischen Zwecken
im Rahmen einer Staging-Untersuchung entfernt.

In dieser Arbeit soll ein Patientenkollektiv refpegtiv hinsichtlich der Auswirkung der
Splenektomie untersucht werden. Alle diese Pateniaeterzogen sich aufgrund einer
hamatologischen Grunderkrankungen einer Milzentiegnin der Chirurgischen Klinik A der
Medizinischen Einrichtung der Universitat Dussefdorden Jahren 1988 bis 2000.

Zunachst sollen die perioperativen Umstande undéwWie gegeneinander dargestellt
und bewertet werden. Im folgenden werden fur ei@ndtologische Erkrankung, die
idiopathische thrombozytopenische Purpura, diegpaesativen Langzeitverlaufe erfal3t und
bewertet. Am Ende dieser Arbeit werden die gewoendtrkenntnisse aus diesem Kollektiv
mit den Erfahrungen aus anderen Kollektiven vehglic und in einer Diskussion die
Splenektomie als Therapieoption der idiopathischemmbozytopenischen Purpura bewertet.
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1. Material und Methoden

1.1 Verflgbare Daten

Im Zeitraum 1988 bis 1999 wurden in der ChirurgasthKlinik der Universitatsklinik
Dusseldorf 381 Splenektomien durchgefuhrt.

Diese Splenektomien lassen sich in vier Gruppenidieh der Indikation zur Operation
unterteilen.

Diese Gruppen sind:

Splenektomie  aufgrund  einer  hamatologischen

ek Hamatologische Indikation Grunderkrankung, wie z. B. ITP oder M. Hodgkin.

Splenektomie wegen priméar die Milz betreffender

EREEEE| Sonstige Indikation Erkrankung, wie z. B. Milzzyste oder Milzabszel3

Splenektomie z. B. bei Tumoroperation im Bauchraum
Gruppe 3 | Nebeneingriff (Magen-Carcinom, Pankreas-Carcinom, etc.) oder bei
intraoperativer Verletzung der Milz.

Entfernung der Milz aufgrund einer Schadigung
(meist Ruptur) traumatischer Genese

Gruppe 4 | Traumatische Indikation

Die Zahl aller Splenektomien der Jahre 1988 bis91@&teilt sich folgendermalien auf die
Indikationsgruppen.

Indikation Absolut Prozent
Hamatologisch 128 34
Sonstiges 33 9
Nebeneingriff 178 46
Traumatisch 42 11
Summe | 381

Tab. 1.1: Indikationsgruppen der Splenektomien der Jahre 1988 bis 1999

1.2 Einschluf3kriterien

Aufgenommen in diese Arbeit wurden Patienten, wdie Splenektomie aufgrund einer
hamatologischen Erkrankung durchgefihrt wurde. Bied die Patienten aus deéruppe 1.
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1.3 Ausschluf3kriterien

In diese retrospektive Studie wurden Patientendautlie folgenden Kriterien zutrafen, nicht
aufgenommen:

» Splenektomie bei sonstiger Indikatior> Gruppe 2

» Splenektomie als Nebeneingriff - Gruppe 3

» Splenektomie aufgrund Milztrauma -> Gruppe 4

» Kinder unter 14 Jahren.

» Patienten, deren Akten zu unvollstandig fur eineswertung waren.

1.4 Verteilung der Indikationen fur die Splenektome der Gruppe 1

Die einzelnen Indikationen der Gruppe der aus hélogischen Grinden Splenektomierten
sollen in der folgenden Tabelle dargestellt werden.

Diagnose Anzahl absolut Prozent
ITP 47 44
M. Hodgkin 13 12
Spharozytose 11 10
NHL 8 8
CML 6 6
OMF/OMS 6 6
Polycythamia vera 4 4
Thalassamie 3 3
Sonstiges (Hamatologische Einzelfélle) 8 8
Summe (n=) 106

Tab. 1.2: Indikationen der Gruppe 1
Dabei wird deutlich, daR die weitaus grof3te Gruppatienten (47) aufgrund einer
idiopathischen thrombozytopenischen Purpura (IpRrektomiert wurde.

Erst deutlich dahinter rangiert, zahlenmaRig etlealy grol3, die Diagnose M. Hodgkin (13),
sowie die Diagnose Sphéarozytose (11).

Es folgen die Diagnosen Non-Hodgkin-Lymphome (NH(8), chronische myeloische
Leukdmie (CML) (6) und Osteomyelofibrose, bzw. esike (OMF/OMS) (6). Diese drei
Diagnosen sind ebenfalls zahlenmaliig etwa gleatk.st

In 4 Fallen wurde bei der Diagnose Polycythamia\aglenektomiert und in 3 Fallen wurde
aufgrund einer Thalassamie splenektomiert.
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Aulerdem wurde in Einzelfadllen (d.h. jeweils einti®a) bei folgenden Diagnosen
splenektomiert:

» chronisch-lymphatische Leukdmie

» erythrozytarer Pyruvatkinasemangel
* Felty-Syndrom

* Haarzellleukamie

* Immunozytom

* myelodysplastisches Syndrom

» variables Immundefektsyndrom,

*  Wiskott-Aldrich-Syndrom

1.5 Ausgewertete Daten

Das untersuchte Patientenkollektiv betrug nachi&arig nach den oben genannten Kriterien
128 hamatologische Indikationen.

Von diesen 128 Akten konnten 22 nicht erfal3t werdansie entweder nicht auffindbar oder
zu unvollstandig waren.

Ein Patient wurde nicht in die Untersuchung aufgemen, da er zum Zeitpunkt der
Operation junger als 14 Jahre alt war.

Ausgewertet wurden 106 Patientenakten, woraustidig®aten erhoben wurden.

Allgemeine Erhebungen

e Archivnummer

* Name und Vorname, Geschlecht

e Geburtsdatum

e Adresse

» Hausarzt und ggf. zuweisende Klinik

Préoperative Daten

» Diagnose und Zeitpunkt der Diagnosestellung

*  Symptome

» Konservative Therapie bisher mit Angabe der verweésn Medikamente
* Immunglobulingabe

» Gabe von Thrombozytenkonzentraten

Operationsdaten

* Praoperative Impfung

* Gabe von Thrombozytenkonzentraten préaoperativ
» Datum der Operation, sowie Dauer

» Operationstechnik

* MilzgroRe und —gewicht des Operationspréparates
* Intraoperative Komplikationen

13



Postoperativer Verlauf

» Postoperative Komplikationen
» Gabe von Blutkonserven

» Entlassungsdatum

Blutwerte Hb, Leukozytenzahl, Thrombozytenzahl
» Préoperativ
» Bis zum 12. postoperativen Tag

14



2. Jahresverteilung der Splenektomien

2.1 Jahresverteilung der erfal3ten Splenektomien

Die Verteilung der Splenektomien auf die Jahre 1181881999 zeigt sich wie folgt:

14
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Abb. 2.1: Jahresverteilung der Splenektomien fir hamatologische Patienten (n=106).

Es zeigt sich, dal3 in den Jahren 1988 und 1989dmmi ca. 2 Splenektomien pro Jahr
durchgefuhrt wurden. Mit Beginn der 90er Jahre stitendie Zahl der Eingriffe nach oben
und bis 1999 wurden im Schnitt ca. 10 Milzentfergem pro Jahr durch gefuhrt.
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2.2 Jahrliche Anzahl der Splenektomien bei verschiedem
hamatologischen Diagnosen

Schlisselt man die Gruppe der hdmatologischen 8tiemien (n=106) nach den darin
zusammengefaliten Diagnose auf, so erhalt man ld@séte Diagramm.

Es wurde hierin nicht nach Geschlecht unterschieden

14
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Abb. 2.2: Graphische Darstellung der jahrlichen Splenektomien aufgeschliisselt nach Diagnosen fiir n=106.

Die Einzelwerte sind in folgender Tabelle noch eahiibersichtlich aufgelistet.

| 88 | 89 | 90 | 91 | 92 [ 93 | 94 | 95 [ 96 | 97 | 98 | 99 |

ITP 2 4 4 3 7 3 4 2 4 4 10
M. Hodgkin 1 1 1 4 2 1 2 1

Sphéarozytose 1 1 1 1 2 1 3 1
NHL 2 2 2 1 1
CML 1 2 1 2

OMF / OMS 1 1 3 1

PV 1 1 1 1

Thalassamie 1 1 1
Sonstiges 1 2 1 2 1 1

Tab. 2.1: Tabellarische Auflistung der jahrlichen Splenektomien aufgeschlisselt nach Diagnosen fiir n=106.

16




Es wird deutlich, daR ab Anfang der 90er Jahre e#iva Drittel bis die Halfte aller
Splenektomien wegen ITP durchgefihrt wurden. Jheiaren dies im Mittel 5 Eingriffe.

Haufig war auRerdem die Diagnose M. Hodgkin vesmeBis Mitte der 90er Jahre wurden
im Jahr circa 1,4 eingriffe wegen dieser Erkrankduogchgefuhrt. Seit 1996 wurden dann
allerdings keine Splenektomie bei dieser Erkrankardjesem Kollektiv durchgefthrt.

Eine weitere groRere Diagnosegruppe war die Sphireez. Besonders seit Mitte der 90er
Jahre wurden im Schnitt 1,5 Splenektomien bei dié%gienten im Jahr durchgefuhrt.

Die anderen Diagnosegruppen sind aufgrund ihreingen GroéRe nicht verlallich zu
beurteilen. Ihre Verteilung auf den untersuchteitrZiem zeigt keine sichere Auffalligkeit.
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3.  Splenektomie bei hAmatologischen Erkrankungen

3.1 Altersverteilung bei Mannern

Der Anteil der Manner am Kollektiv der aus hamatidohen Grinden Splenektomierten
betragt n=48. Dies entspricht einem ManneranteilGasamtkollektiv (106 Falle) von 45 %.

Davon wurden 3 Féalle ausgegliedert, da es sich urreHalle handelt. Sie werden weiter
unten gesondert aufgefihrt.

In der folgenden Graphik wird das durchschnittliegtieer der mannlichen Patienten bezogen

auf die Grunderkrankung fur das verbleibende KdoiNekon n=45 dargestellt.
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Abb. 3.1: Mittelwerte der Patientenalter bezogen auf die Grunderkrankung bei Mannern (n=45) mit Darstellung der
minimalen und maximalen Werte.
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| CML [ ITP [ M. Hodgkin | NHL [OMF/OMS| PV [ Spharozytose ]

Patientenalter 57,6 | 49,3 374 | 58,8 61 61 27
Standardabweichung | 6 0 16,2 17,1 111 2.9 4.2 16,2
Min. Alter 50 | 25 22 46 57 58 16
Max. Alter 64 | 78 71 69 64 64 62

Tab. 3.1: Mittleres Patientenalter, Standardabweichung und Altersspanne bei Mannern bei verschiedenen Diagnosen.

Das durchschnittliche Alter der Manner mit Spleoekie aus hamatologischer Indikation
betrug flir n=48 46 Jahre.

Die im Durchschnitt dltesten Patienten finden dielh der Osteomyelofibrose/-sklerose und
bei der Polycythamia vera mit 61 Jahren.

Nur wenig jianger sind die Patienten mit chroniscyehischer Leukamie (CML) (57,6 Jahre)
und Non-Hodgkin-Lymphomen (NHL) (58,8 Jahre).

Im mittleren Altersbereich liegen die Patienten mditopathischer thrombozytopenischer
Purpura (ITP) mit 49,3 Jahren und die PatienterMnidodgkin mit 37,4 Jahren.

Die zum Zeitpunkt der Operation jingsten Patientgh 27 Jahren wurden wegen einer
kongenitalen Sphéarozytose operiert.

Nicht mit in diese Aufstellung aufgenommen wurderManner mit Einzelfalldiagnosen
(Rubrik Sonstiges).

Diese waren einmal eine chronisch-lymphatische &mi& im Alter von 52 Jahren,
ein variables Immundefektsyndrom im Alter von 28réa und ein Wiskott-Aldrich-Syndrom
im Alter von 17 Jahren.

3.2 Altersverteilung bei Frauen

Der Frauenanteil am Kollektiv der aus hdmatologisdndikation Splenektomierten betragt
n=58. Die Frauen haben am Gesamtkollektiv von J&t&Rten somit einen Anteil von 55 %.
Von diesem Kollektiv wurden wiederum 5 Féalle austpsssen, da es sich um Einzelfélle
handelt. Sie werden weiter unten aufgefuhrt.

Bezogen auf die einzelnen Diagnosen zeigt siclefalgs Bild fiir das verbleibende Kollektiv
von n=53.
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Abb. 3.2: Mittelwerte der Patientenalter bezogen auf die Grunderkrankung bei Frauen (n=53) mit Darstellung der
minimalen und maximalen Werte.
M. OMF
CML ITP Hodgkin NHL OMS PV Sph Tha
Patientenalter 51 43 37 61 67,5 45,5 19,3 22,3
Mittelwert
Standard- 19,5 17,1 171 4.5 4.9 34,6 7,8 1,2
abweichung
Min. Alter 36 16 20 55 64 21 15 21
Max. Alter 73 75 65 65 71 70 31 23

Tab. 3.2: Mittleres Patientenalter, Standardabweichung und Altersspanne bei Frauen (n=53) bei verschiedenen

Diagnosen

Das durchschnittliche Alter der Frauen mit Spleagke aus hamatologischer Indikation
betrug flir n=58 44 Jahre.

Das mittlere Patientenalter bei der Osteomyelofibfeklerose betragt bei den untersuchten

Frauen 67,5 Jahre. Nur geringfligig junger sind Batientinnen mit Non-Hodgkin-
Lymphomen (NHL) mit 61 Jahren.

Im mittleren Altersbereich zwischen 35 und 55 Jahiegen die Patientinnen mit chronisch-
Polycytied vera mit 45,5 Jahren,
idiopathische thrombozytopenische Purpura mit 48efaund M. Hodgkin mit 37 Jahren.

myeloischer Leukamie (CML) mit 51 Jahren,

Die jungsten Patienten finden sich bei der Thalagsénit 22,3 Jahren und der kongenitalen

Sphérozytose mit 19,3 Jahren.
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Wie bei den Mannern auch fanden Einzelfélle (Rul8dnstiges) bei den Frauen keinen
Eingang in diese Darstellung.

Die Diagnosen und jeweiligen Patientenalter warediesem Fall ein erythrozytarer
Pyruvatkinasemangel bei einer 25jahrigen, ein Feitydrom im Alter von 75 Jahren, eine
Haarzellleukdmie im Alter von 64 Jahren, ein Immaytom bei einer 66jahrigen und eine
myelodysplastisches Syndrom bei einer 76jahrigdie®an.

3.3 Geschlechtsverteilung

Das untersuchte Patientenkollektiv (n=106) bot d@ehte Uberzahl von 58 Frauen (55 %)
gegenuber 48 Mannern (45 %).

Gegliedert nach Diagnosen ergibt sich folgended: Bil
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Abb. 3.3: Geschlechtsverteilung auf die einzelnen Diagnosen bei Splenektomie wegen héamatologischer Erkrankung.
(n=106)

Bei den meisten der aufgefuhrten Erkrankungendifitkein signifikanter Unterschied in der
Geschlechtsverteilung aufzeigen.

Deutliche Unterschiede gibt es bei der idiopattescithrombozytopenischen Purpura mit
einem Verhaltnis von 18 Mannern zu 29 Frauen (@ubtin/w=18/29=0,62).

Einen ebenfalls deutlichen Unterschied gibt es dmi Thalassamie. Alle wegen dieser
Erkrankung splenektomierten Patienten waren Frési&atientinnen).
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Ein umgekehrtes Bild bietet sich bei der Spharastsowie der Osteomyelofibrose, bzw.
-sklerose. Hier wurden etwa doppelt soviel Manner rauen operiert (Quotient OMF/OMS
m/w=4/2=2; Quotient Spharozytose m/w=7/4=1,75).

3.4 Durchschnittliche Milzgewichte
Die exstirpierten Milzen der aus hamatologischerun@en splenektomierten Patienten

wurden gewogen.

Von den 106 Patienten, die wegen einer hdmatolbgis&rkrankung splenektomiert wurden,
gingen 92 in diese Auswertung ein (n=92).

Fur 6 Patienten konnten keine Angaben zum MilzgbtiMiefunden werden, so dal3 diese aus
dieser Darstellung herausgenommen wurden.

AulRerdem wurden die hamatologischen Einzelfalle 8jn=aus dieser Auswertung
ausgeklammert. Sie werden weiter unten gesondégefinrt.

Berechnet man fur jede Diagnose das durchschhitiMilzgewicht, so erhalt man folgendes
Ergebnis:
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Abb. 3.4: Darstellung des Milzdurchschnittsgewichts bezogen auf die Diagnose mit Minimal- und Maximalgewicht
fur n=92.
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| CML [ 1TP [M.Hodgkinf NHL [OMF/OMS] PV | sSph | Tha |
Mittelwert | 2241,7 | 207,3 | 673,3 | 16055 | 2392,8 | 3567.,5 999 848,3
Minimum | 300 53 153 22 620 3000 477 600
Maximum | 3940 | 1240 500 5820 4150 4500 1955 1045
Stabw 1379,4| 207,5 | 13174 | 1960,3 | 1314,8 703 478,3 227

Tab. 3.3: Tabellarische Darstellung des durchschnittlichen, minimalen und maximalen Milzgewichtes, sowie der
Standardabweichung fiir n=92.

Zur Veranschaulichung kann der Schweregrad dernBpiegalie in drei Gewichtsklassen
eingeteilt werden.

Gruppe 1l  Gering bis mafig vergroerte Milz mit Gewichtes 500 g.
Gruppe 2 Deutlich erh6htes Milzgewicht mit Gewichten vor05§bis 1000 g.
Gruppe 3  Stark erhdhtes Milzgewicht mit Gewichten tber 1900

Das Normalgewicht einer gesunden Milz eines Ernaiobs betrégt der Literatur zufolge
etwa 150 bis 200 ™.

Auf die Gruppe 1 entfielen lediglich die Patienten mit idiopathiscir hrombozytopenie mit
einem durchschnittlichen Milzgewicht von 207 g.

In die Gruppe 2 konnten Patienten mit M. Hodgkin (durchschnittéshiMilzgewicht 6739),
kongenitaler Spharozytose (durchschnittiches Milzght 999 g) und Thalassamie
(durchschnittliches Milzgewicht 848 g) eingeordwetrden.

Die meisten erfal3ten Erkrankungen entfielen aufGlieppe 3 mit zum Teil sehr starker
Splenomegalie. Besonders aufféllig waren die Paiemnit Polycythamia vera mit einem
durchschnittlichen Milzgewicht von 3568. Gefolgtrvden Patienten mit OMF, bzw. OMS
(2393 @), sowie den Patienten mit CML (2242 g). kennrmoch deutlich Gber 1000 g
Milzgewicht zeigten die Patienten mit Non-Hodgkigrbiphomen (1606 g).

Die grof3te im betrachteten Kollektiv gefundene Mwiag 5820 g und wurde bei einem NHL-
Patienten gefunden. Die kleinste Milz wog nur 2Rrgl wurde ebenfalls bei einem NHL-
Patienten gefunden.

3.5 Durchschnittliche MilzgroRe

Von den 106 Patienten mit hAmatologischer Grundekang wurden fir diese Auswertung
die hdmatologische Einzelfalle (8 Patienten) niséiticksichtigt. Sie werden wieder weiter
unten gesondert betrachtet.

AuBBerdem konnten in 5 Patientenakten keine Angahen Milzgro3e gefunden
werden, so dal3 diese Patienten ebenfalls nichese dAuswertung eingehen..

Die Anzahl der ausgewerteten Patientenakten betrdigsem Falle also 93 Akten (n=93).
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Zur besseren Veranschaulichung wurde aus den genes$rof3en Lange, Breite und Hohe
in cm der Milzen das Volumen in cm?3 berechnet.

Tragt man fir jede Diagnose das so errechnete Miiznen graphisch auf, so erhalt man
folgendes Bild.
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Abb. 3.5: Durchschnittliche MilzgréRe in cm? bei verschiedenen Diagnosen mit Darstellung der Minimal- und
Maximalgréf3en fur n=93

| cML | ITP  [M.Hodgkil NHL [OMF/OMS| PV | sSph | Tha
Mittelwert | 4219 518 1279 3099 4967 9538 2135 2014
Minimum 684 30 345 432 1684 8160 872 1482
Maximum | 6900 3564 6776 | 11088 | 8736 | 10780 | 5016 3000
Stabw 2252 656 1851 3750 2885 1158 1485 855

Tab. 3.4: Tabellarische Darstellung der mittleren, minimalen und maximalen Milzgré3e in cm? bei den einzelnen
Diagnosen, sowie der Standardabweichung fiir n=93.
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Die gesunde Milz eines Erwachsenen hat etwa einrkieh von 308 cm3, eine Abmessung
von 11 x 7 x 4 cm vorausgesetzt

Im Folgenden sollen die Milzvolumina wieder in d&iuppen eingeteilt werden.
Gruppe 1 mafige Splenomegalie mit Milzvolumina bis 150¢,cm

Gruppe 2  starke Splenomegalie mit Milzvolumina zwische®Q@bind 3500 cm3
Gruppe 3  sehr starke Splenomegalie mit Milzvolumina Gber(B6Mh3

In der Gruppe 1 befinden sich danach die Patienten mit ITP (518)csowie die Patienten
mit M. Hodgkin (1279 cm3). Sie zeigen nur eine ngél%plenomegalie.

Die Gruppe 2 enthalt Patienten mit Thalasséamie (2014 cm?), @zlytose (2135 cm3) und
Non-Hodgkin-Lymphomen (3099 cms3). Hier findet saihe starke MilzvergroRerung.

Die starkste Splenomegalie findet sich bei Patremt@ CML (4219 cm3), sowie mit OMF,
bzw. OMS (4967 cm?3). Die Grof3ten Milzen fanden digh der Polycythdmia vera (9538
cm?3). Diese Falle wurden in d&ruppe 3 zusammengefalit.

Im Gesamten Kollektiv hatte die kleinste Milz eirolMmen von 30 cm3 bei einem ITP-
Patienten. Die gro3te Milz fand sich bei einem NPitienten und hatte ein Volumen von
11088 cms.

3.6 Milzgewicht und MilzgroRe bei einzelnen héamatologishen
Erkrankungen

Von den 106 Patienten mit hamatologischer Erkragkkonnte bei 8 Patienten eine
Erkrankung diagnostiziert werden, die jeweils num®l im gesamten Patientenkollektiv
auftrat.

Bei einem dieser 8 Patienten konnten in den Akteimek Angaben zu Milzgewicht und
Milzgrol3e gefunden werden, so dal? nur 7 Patienisgeavertet wurden.

Dies waren im Folgenden:

Erkrankung | Milzgewicht in Gramm | MilzgréRe in cm3
Variables Immundefektsyndrom 2200 3920
Haarzellleukamie 1674 850
Immunozytom 1100 594
Myelodysplastisches Syndrom 538 891
Felty-Syndrom 488 1216
Erythrozytarer Pyruvatkinasemangel 410 3200
Wiskott-Aldrich-Syndrom 385 2100

Tab. 3.5: Tabellarische Darstellung des Milzgewichts und der Milzgré3e bei einzelnen hamatologischen
Erkrankungen
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Die grofte und schwerste Milz fand sich bei einematidten mit variablem
Immundefektsyndrom (2200 g und 3920 cm3).

Die kleinste Milz fand sich bei einem ImmunozytoB®4 cm3), die leichteste Milz bei einem
Wiskott-Aldrich-Syndrom (385 Q).

3.7 Postoperative Aufenthaltsdauer in der Klinik

Die durchschnittliche Aufenthaltsdauer in der Kikinbezeichnet den Zeitraum vom
Operationstag bis zum Entlassungstag. Dabei wute Eohtlassungstag, nicht aber der
Operationstag mitgezahlt.

Aus dem Gesamtkollektiv der hamatologischen Pareih=106) wurden einige Daten hier
nicht ausgewertet. Die hamatologischen Einzelf§le=8) werden weiter unten nur
tabellarisch aufgefuhrt.

AuBerdem konnte zu einem Patienten mit der Diagnd$e die Aufenthaltsdauer nicht
ermittelt werden.

Ausgewertet wurden also n=97 Patientenakten.

Hier konnten folgende Daten ermittelt werden:
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Abb. 3.6: Durchschnittliche Aufenthaltsdauer in der Klinik in Tagen, aufgetragen nach Diagnose fur n=97.
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| TP [M.Hodgkinf CML | NHL | OMF | PV | sph | Tha
Mittel 8,7 9,2 18,8 14,3 11,6 12,3 9 9,6
Stabw 59 2,8 14,3 6,3 3,3 3,3 1,5 1,5
Min 2 5 8 9 8 10 7 8
Max 44 14 46 29 17 17 11 11
= | 46 | 13 | 66 | 8 | 6 | 4 | 12 | 3

Die kiurzeste durchschnittliche Liegedauer fand biehPatienten mit der Diagnose ITP (8,7
Tage). Gefolgt von Sphérozytose (9 Tage), M. Honlgl¥,2 Tage) und Thalassamie (9,6
Tage).

Tab. 3.6: Tabellarische Darstellung der mittleren, minimalen und maximalen Liegedauer in Tagen, sowie der

Standardabweichung fiir n=97.

Die langste Liegedauer fand sich bei der CML (18a&ye) und bei den Non-Hodgkin-
Lymphomen (11,6 Tage).

3.7.1 Liegedauer bei einzelnen hamatologischen Erkrankuyen

Bei den 8 hamatologischen Einzelféllen fanden sthende postoperative Aufenthaltszeiten

in der Klinik.

Die langste Aufenthaltsdauer trat beim myelodyd@elsen Syndrom auf (12 Tage), die

Diagnose Tage
variables Immundefektsyndrom 10
Wiskott-Aldrich-Syndrom 3
myelodysplastisches Syndrom 12
CLL mit Splenomegalie 10
Erythrozytarer Pyruvatkinase-Mangel 10
Felty-Syndrom 11
Haarzellleukamie 11
Immunozytom 9

Tab. 3.7: Liegedauer bei hdmatologischen Einzelfallen.

kiirzeste fand sich beim Wiskott-Aldrich-SyndromT{@ge).
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3.8 Intra- und postoperative Komplikationen bei Splenekomie aufgrund
hamatologischer Indikation

Von den 106 operierten Patienten, deren Akten avesget werden konnten, kam es in 22
Fallen zu Komplikationen (21 % der Patienten).

Diese Komplikationen traten entweder intraoperginstoperativ oder sowohl intra- als auch
postoperativ auf. Einbezogen in diese Darstellungden alle Komplikationen, die vom

Zeitpunkt der Operation bis zum Entlassungszeitpaniftraten. Dies soll in der folgenden
Tabelle veranschaulicht werden.

| | Absolut | Prozent
| Gesamtkollektiv (n=) | 106 | 100
| Davon ohne Komplikation | 84 | 79
Davon mit Komplikation 22 21
Nur intraoperative Komplikation 4 4
Nur postoperative Komplikation 16 15
Intra- und postoperative Komplikation 2 2

Tab. 3.8: Intra- und postoperative Komplikationen bei Splenektomie aufgrund hamatologischer Indikation fir n=106

Die meisten Komplikationen traten postoperativ antiaoperative Komplikationen erlitten
nur 4 Patienten. Bei 2 Patienten kam es sowohbopterativ als auch postoperativ zu
Komplikationen. In einem dieser beiden Falle fihdie intraoperative Verletzung des
Pankreas spater zur Ausbildung eines Fistelgangeslem anderen Fall gibt es keinen
sicheren Zusammenhang zwischen intra- und postigar&omplikation.
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In der folgenden Tabelle soll die Verteilung unduFigkeit der Komplikationen bezogen auf
die Grunderkrankung und die jeweilige Art der Koikation bei den verschiedenen
Diagnosen dargestellt werden:

Diagnose MH ITP NHL gl\l\:g CML PV
Intraoperative Komplikationen
Blutung intraoperativ 1
Defibrillation 1
Pneumothorax 2
Verletzung eines Nachbarorgans 1 1
Postoperative Komplikationen
Bakteriamie und Fieber 2
Harnwegsinfekt 1
lleus/Bridenileus 1
Nachblutung aus dem Milzgebiet 2 1 2
Nahtinsuffizienz 1
Narbenabszef 1
Pankreasfistel 1 1
Peritonitis 1
Subkutaner AbszeR 1
Subphrenischer AbszeR 2 1
Wundheilungsstorung 1
Exitus 1 1
Gesamtzahl Patienten 13 47 8 6 6 4
Patienten mit Komplikationen 1 8 3 2 3 3
Komplikationsrate 8 % 17 % 38 % 34 % 50 % 75 %
Intraoperative Komplikationsrate | 8 % 6 % 13 % - 17 % -
Postoperative Komplikationsrate - 11 % 25 % 34 % 34 % 75 %

Tab. 3.9: Haufigkeit und Art von Komplikationen bei der Splenektomie bei hamatologischen Erkrankungen

Die Gruppe der sonstigen hamatologischen Diagn¢gergl. Kap. 1.4) wurde aus dieser
Betrachtung ausgeklammert. Sie soll weiter untepioehen werden.

Bei zwei Diagnosegruppen, der Spharozytose undldalassamie, traten weder intra- noch
postoperativ Komplikationen auf. Daher fehlen di€&saeppen in der obigen Tabelle.

Bei allen anderen Diagnosegruppen kam es zu Koatmiken in zum Teil deutlich
unterschiedlicher Haufigkeitsverteilung.

So kam es nur bei einem der M. Hodgkin PatienteK@mplikationen. Dies entsprache etwa
8 % aller erfaldten Patienten mit dieser ErkrankiDigse eine Komplikation trat intraoperativ
auf, fuhrte aber zu keiner Folgekomplikation oder gravierenderen intraoperativen
Schwierigkeiten. Postoperativ traten keine Problenaeif. Mit dieser geringen
Komplikationsrate war das Kollektiv der M. HodgKratienten die komplikationsloseste
Gruppe des Gesamtkollektives.
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Bei den wegen ITP operierten Patienten lag die Kikaionsrate bei 17 %. Insgesamt 8
Patienten waren hier von Komplikationen betroff@8 intraoperativ und 11 % postoperativ.
In diesem Kollektiv dominierten die entziindlicheysfpperativen Komplikationen wie Fieber
und Abszesse im Bereich des Operationsgebietesetmi 60 % aller aufgetretenen
Komplikationen.

Deutlich héher stellte sich die Komplikationsrate der Diagnose Non-Hodgkin-Lymphom
dar. Sie lag bei mehr als einem Drittel aller opéein Patienten dieser Diagnosegruppe. Auch
in diesem Kollektiv traten vor allem Infektionen evHarnwegsinfekt oder subphrenischer
Abszel3 auf. Auffallig ist, dal3 es hier auch zu sat@ren Komplikationen wie Peritonitis oder
Darmverschlul® kam. Todesfalle gab es allerdingstnic

Stark erhohte Komplikationsraten zeigten sich lesi thyeloproliferativen Syndromen CML,
OMF/OMS und PV. Hier waren ein Drittel bis drei Yl aller Patienten von
Komplikationen betroffen. Auf diese beiden Diagrgrsgpen entfielen auch die zwei
Todesfalle aus dem Kollektiv der hamatologischetieRten. Die Uberragende Komplikation
war die Nachblutung aus dem Milzgebiet. Eine nitiethr beherrschbare Blutung war auch
die Todesursache in beiden Todesfallen.

3.8.1 Komplikationen mit folgendem Exitus letalis

Zwei Patienten verstarben wenige Tage nach dern&ktiemie an den Folgen einer
postoperativen Komplikation. Dabei handelte es sicheiden Fallen um eine Nachblutung
im Bereich der Milzloge.

Diese Blutung trat in beiden Fallen wenige Tagehraer Operation auf und flihrten zu einem
nicht mehr beherrschbaren Blutverlust in die Badtid

Im Einzelnen handelte es sich um einen 73 jahriggienten mit CML, sowie um einen 64
jahrigen Patienten mit Polycythamia vera.

Bezogen auf das Gesamtkollektiv (n=106) bedeutetedt®e Mortalitatsrate von ca. 2 %. Von

den 22 Patienten, bei denen Komplikationen auftratrstarb beinahe einer von Zehn an
einer Komplikationen.

3.8.2 Sonstige hamatologische Diagnosen

In diesem Kollektiv aus 8 Patienten traten bei Befdten postoperative Komplikationen auf.
Bei einem 75 jahrigen Patienten mit Felty-Syndronamk es zu Fieber und
Herzrhythmusstdrungen im Sinne einer Tachyarrhyghmi

Ein 76 jahriger Patient mit myelodysplastischemdsgm erlitt einen Arteria-cerebri-media-
Infarkt.

Keiner der Patienten verstarb an seinen Komplikeiio
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4. Splenektomie bei Idiopathischer ThrombozytopenischePurpura
4.1 Einleitung

Im vorhergehenden Kapitel (siehe Kap. 1.4) wurdetlad, dal® ein grol3er Teil der aus
hamatologischen Griinden durchgefuhrten Splenektomieegen einer idiopathischen
thrombozytopenischen Purpura erfolgt. Eine Vielzath Verdffentlichungen beschéaftigen
sich mit Diagnose und Behandlung der ITP unter derschiedensten Gesichtspunkten.
Obwohl tGber die Jahrzehnte viele Richtlinien undd&nergebnisse publiziert wurden sind
die einzelnen Therapieverfahren nach wie vor Geagadsson Diskussionen.

In dieser Arbeit wurde Uber einen Zeitraum von raggnm Jahren Patienten mit ITP
nach Splenektomie verfolgt und beziglich objektiveaber auch subjektiver
Krankheitszeichen untersucht, bzw. befragt.

Die Ergebnisse dieser Studie sollen im Folgendegesbtellt und diskutiert werde.

4.2 Die idiopathische thrombozytopenische Purpura
4.2.1 Definition

Unter dem Begriff Idiopathische Thrombozytopenisdherpura (ITP) versteht man eine
erworbene Destruktion von Thrombozyten durch Autuirper. Sie gehdrt zu den
Haufigsten erworbenen Autoimmunerkrankungen dessktesn und wurde schon im Jahre
1735 durch VERLHOF erstmals beschriebéh Von allen hamorrhagischen Diathesen machen
ggezzThrombozytopenien etwa 80 bis 90 % aus, woverGao3te Gruppe mit 8 % die ITP ist

Die ITP bevorzugt das weibliche Geschlecht — dah&&is Frauen zu Méanner liegt
bei etwa 3 zu 1 — und tritt meist im dritten Leljahszehnt auf® ?* ?* 2% Seltener ist die
Form der akuten Thrombozytopenie beim Kind, meist FHolge respiratorischer oder
gastrointestinaler Virusinfekte. Sie tritt akut awfid bildet sich spontan innerhalb von 6
Monaten zuriick Ein Geschlechtsbevorzugung ist b¢ind nicht nachweisbaf® 3 Beim
Erwachsenen ist der Verlauf meist einschleichepdies chronisch mit einer Persistenz von
mehr als 6 Monaten, bzw. mit Rezidiven. In diesebek wird nicht auf die akute, d h.
kindliche Form der ITP eingegangen. Im Folgendeml wiaher nur noch von der chronischen
ITP des Erwachsenen gesprochen.

Kennzeichnend ist eine isolierte Thrombozytopenieo erkennbare Ursache im
Sinne einer AusschluRdiagnoSe Die Plattcheniiberlebenszeit ist verkiirzt, oft auf noch
wenige Stunden, durch einen vermehrten peripherebai der Plattchen. Dieser Abbau
geschieht in den retikulo-endothelialen Organenypleiichlich der Milz und seltener der
Leber’. Die mit Antikdrpern beladenen Thrombozyten vegkam sich in diesen Organen und
werden von ortsstandigen Zellen des Immunsystemsséze™ 2 Der Nachweis von Auto-
Antikérpern vom IgG-Typ auf der Oberflache der Bléttchen gelingt in 80 % der Falle,
wiewohl die Rolle dieser Antikérper noch weitgehemghgeklart ist und auch ihre
diagnostische oder prognostische Aussage umstriteDas Fehlen von Antikérpern im Blut
schliel3t eine ITP keinesfalls aus. Schlie3lich éingich im Knochenmark eine reaktiv
gesteigerte Megakaryozytopoese. Die Milz spieltdsziITP eine herausragende Rolle. Sie ist
zugleich Bildungsort der Auto-Antikdrper, sowie Habbauort der Thrombozyten.
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Klinisch finden sich Blutungserscheinungen, wie eebten, Epistaxis oder
Menorraghien bei funktionstiichtigen Thrombozytenisnerst unterhalb von 20.000 bis
30.000 Plattchen pro Mikroliter. Selbst bei niedng Thrombozytenzahlen sind
Blutungskomplikationen aber eher selten. Veréandggon der Milz im Sinne einer
Splenomegalie gehdren nicht zum Bild der ITP somdgrechen sogar eher gegen diese
Erkrankung.

Wie schon oben gesagt handelt es sich bei der Dssgrder ITP um eine
Ausschlul3diagnose. Dabei ist die Differenzierungn vder Vielzahl der anderen
Thrombozytopenien mitunter sehr schwierig, da @sekgypischen Symptome der ITP gibt.
Auch ist bis dato kein sicheres Diagnoseverfahraabliert welches eine sichere
Klassifizierung erlauben wirde.

Die Diagnose idiopathische thrombozytopenische arsetzt sich also aus vielen
Aspekten zusammen und kann erst nach einem landgaehachtungszeitraum ins Auge
gefal3t werden wenn die Erkrankung persistiert &aidive auftreten.

4.2.2 Behandlungsformen der ITP

Der Zeitpunkt des Beginns und die Art der Therajee chronischen ITP ist nach wie vor
umstritten. Die Einweisung in ein Krankenhaus umel Aufnahme einer medikamentdsen
Behandlung ist maR3geblich vom klinischen Bild urehdndividuellen Risikofaktoren des

Patienten abhangig. Grundsatzlich sollte abwariéerdiahren werden und eine Therapie erst
begonnen werden, wenn die klinischen Situation dhtexvention schwierig zu beherrschen
wird.

Grundsatzlich gibt es zwei Wege, die ITP theragehtanzugehen. Zum einen kann
eine medikamentdése Suppression des Immunsystenssichrwerden. Der Ansatzpunkt
hierbei ist die Bildung der Auto-Antikérper zu vertlern und dadurch die Zerstérung der
Thrombozyten einzuddmmen. Géngige Medikamente Wniesind Glucocorticoide,
Azathioprin, Vinca-Alkaloide wie z. B. Vincristinnd Cyclophosphamid. Dabei sind die
Glucocorticoide als initiales Therapeutikum unvehtbar. Daneben gibt es weitere
Medikamente, die mit sehr unterschiedlichem Erfelggesetzt werden, die vorgenannten
Substanzen gehéren aber zu den Gebrauchlichfef?

Die zweite Saule der ITP-Therapie besteht in deerhinderung des
Thrombozytenabbaus in den retikulo-endothelialega@en. Eine Mdglichkeit hierzu besteht
in der Gabe von intravendsen Immunglobulinen, @enutlich die Auto-Antikbrper im Blut
abfangen und gleichzeitig die Makrophagen der abhden Organe blockierdr?® 26

Die einzige nicht-medikamettse Therapieform dd? Besteht in der Splenektomie.
Durch die Entfernung der Milz wird sowohl der Haalghauort der Thrombozyten, als auch
der Hauptbildungsort der Auto-Antikorper entferidadurch erreicht man sehr hohe
Remissionsraten bei relativ geringer Belastung asenten. Selbstverstandlich ist dieser
sehr invasive Eingriff als initiale Therapie indis&bel, tritt aber nach Versagen der
medikamentdsen Therapie als effektive MaRnahmeinubrdergrund: 2% 25 27 28

Die Splenektomie als Therapie der ITP soll im Weite Gegenstand einer genaueren
Betrachtung sein.
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4.3 Darstellung des betrachteten Kollektives der ITPRatienten

Von den 133 erfal3ten Patienten, die wegen eineratodogischen Grunderkrankung
splenektomiert wurden, sind 47 ITP-Patienten (sikhp. 1.4). Der Anteil der Manner an
diesem Kollektiv betragt 18 (38 %) Patienten, der &rauen 29 (62 %) Patientinnen
(Quotient m/w=18/29=0,62). Es zeigt sich also egrhaltnis von Frauen zu Mannern von
etwa 2 zu 1.

Das durchschnittliche Alter der M&nner bei Diagn@®trug 47,6 Jahre, der jungste
Patient im Kollektiv war 25 Jahre alt, der Alte§®. Die Frauen waren im Schnitt sieben
Jahre junger, ihr durchschnittliches Alter lag B6i3 Jahren. Die jingste Frau war erst 15
Jahre alt, wahrend die Alteste 71 Jahre alt wahésKap 3).

Detailliert graphisch aufgetragen zeigt sich foldes Bild.

mW

Anzahl absolut
N

1

0

14 - 20 20-29 30 -39 40 - 49 50 - 59 60 - 69 70 +

Alter in Jahren

Abb. 4.1: Patienten mit ITP nach Alter bei Diagnose und Geschlecht fiir n=47.

[Alter| 14-20 | 20-29 | 30-39 | 40-49 | 50-59 | 60-69 | 70+ | |

M 0 2 5 2 4 5 0 n=18
W 4 7 3 5 5 4 1 n=29

Tab. 4.1: Patienten mit ITP nach Alter bei Diagnose und Geschlecht fiir n=47.

Bei den mannlichen Patienten zeigen sich zwei Adfprfel, einer im dritten Lebensjahrzehnt
und einer im funften Lebensjahrzehnt. Kein Patishbei Diagnose uber 70 Jahre oder unter
20 Jahre alt gewesen.
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Bei den weiblichen Patienten findet sich ein Adggpfel im zweiten Lebensjahrzehnt
und eine relativ konstante Verteilung bei den Algguppen von 40 bis 70 Jahren. Anders als
im méannlichen Kollektiv gab es eine sehr junge dtaiin unter 20 Jahren, sowie auch eine
Patientin, die alter als 70 Jahre alt war.

4.4 Pra-operative medikamentdse Therapie der ITP-Paginten

Bevor bei den Patienten eine Splenektomie vorgenemmvurde, durchliefen sie
konservative, d. h. medikamentdse Therapieanséataeernschiedenen Substanzen.

Zum Einsatz kamen dabei vor allem Glucocorticaind Immunglobuline, aber auch
Azathioprin, Vinca-Alkaloide, Interferon und Cycllopsphamid.

Graphisch stellt sich dies folgendermal3en dar.

4%

2%

@ Monotherapie Cortison
W Monotherapie IgG
44% O Monotherapie Azathioprin
O Kombination Cortison und 1gG
B Mehrfach-Kombination

Abb. 4.2: Medikamentdse Therapieansatze bei ITP-Patienten pré-operativ fur n=46.

Monotherapie Monotherapie Monotherapie Kombination Mehrfach-
Cortison 19G Azathioprin Cortison und IgG | Kombination
Anzahl
Patienten 10 2 L 20 13

Tab. 4.2: Medikamentdse Therapieansétze bei ITP-Patienten pra-operativ fir n=46.

Die dominierenden Medikamente in der Therapie dEP Isind Glucocorticoide und
Immunglobuline. Als Monotherapie wurden die Glucdiomide bei etwa einem Viertel der
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Patienten eingesetzt, in Kombination mit Immunglotan wurden sie bei fast der Hélfte des
Kollektives angewandt. Eine Monotherapie mit Immiobglinen wurde nur in 2 % der Féalle
versucht. Uber zwei Drittel des Kollektives wurdealso mit Glucocorticoiden,
Immunglobulinen oder einer Kombination aus beidehamdelt.

Unter dem Begriff Mehrfach-Kombination ist eine Kbmation aus Glucocorticoiden
und/oder Immunglobulinen in Verbindung mit eineeothehrerer der folgenden Substanzen
zu verstehen: Azathioprin, Interferon, Vinca-Alkigle, Cyclophosphamid. Aus dieser Gruppe
erhielten zwei Patienten neben Cortison und Imnamginen zwei verschiedene weitere
Praparate, die anderen elf Patienten erhielteeines der oben genannten Praparate.

Auch in diesen Therapieansatzen spielen Glucocidgcund Immunglobuline eine
tragende Rolle.

Lediglich ein Patient wurde ausschlie3lich mit Awaprin behandelt. Bei einem Patienten
konnten keine Angabe zu einer medikamentdsen Tieeggiunden werden, so dafd dieser in
diesem Abschnitt ausgeklammert wird.

4.5 Zeitraum zwischen Diagnose und Operation bei ITHPatienten

Zwischen Diagnose der ITP und Splenektomie lagreerindividuell unterschiedlich langer
Zeitraum. Im Durchschnitt vergingen etwa 5 Y2 Jd6e9 Monate) bis es zur Entfernung der
Milz kam. In dieser Zeit wurden die Patienten kawuagv, d. h. medikamentds behandelt, wie
oben bereits dargestellt (siehe Kap. 6.4).

Die maximale Zeit zwischen Diagnose und Operdtigrbei 23 Jahren (276 Monaten)
bei einem mannlichen Patienten, bei dem die ITPO1&Adgnostiziert wurde. Der kirzeste
Zeitraum betrug nur 2 Monate bei einer weiblichetightin, die 1999 diagnostiziert wurde.

Bereits in diesen beiden Patienten zeigt sich @in#alligkeit, die sich auch bei
Betrachtung des gesamten Kollektives wiederfindet.weiter der Zeitpunkt der Diagnose
zurlckliegt, desto langer dauerte es, bis der BhtBczu einer Splenektomie gefaldt wurde. In
der folgenden Graphik wird der Zeitpunkt, d. h. dabr der Diagnose auf der horizontalen
Achse aufgetragen und mit der Zeitdauer bis zurr@jma — Aufgetragen auf der vertikalen
Achse — in Verbindung gesetzt.
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Abb. 4.3: Dauer zwischen Diagnose und Operation nach Jahr der Diagnose in Monaten fur n=47.

Jahr 1970 1982 1983 1984 1986 1987 1988 1989 1990
Monate im Mittel 276 204 120 72 108 37,7 29,5 33 33,6
Patientenzahl 1 1 1 1 1 3 2 2 7

Jahr 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999
Monate im Mittel 2 18,8 21,6 7,3 13 13,3 18 8,8 3
Patientenzahl 1 4 5 3 1 4 2 6 2

Tab 4.3: Monate zwischen Diagnose und Operation im Mittel nach Jahren mit jahrlicher Patientenzahl fur n=47.

Die ausgewerteten Daten zeigen eine deutliche ‘deraimg in der Zeitspanne zwischen
Diagnosezeitpunkt und schlie3lich durchgefuhrterei@pon innerhalb des beobachteten
Zeitraums. Je weiter die Diagnose ITP zuriickliegsto langer wurde mit der Splenektomie
gewartet.

In den 80er Jahren lag die durchschnittliche Beitzur Splenektomie bei etwa 7 %
Jahren (86,3 Monate) um sich in den 90er Jahreretds Uber 1 Jahr (13,9 Monate) zu
verkirzen.

Der Patient, dessen ITP 1970 diagnostiziert wuédk étwas aus der Betrachtung
heraus, da der zeitliche Abstand zum HauptfeldI®itlahren sehr grol3 ist. Trotzdem ist er
als Vergleichswert mit in diese Graphik aufgenommenden.

Generell wird aber deutlich, dal? die SplenektoatseT herapieoption im betrachteten
Zeitraum immer schneller gewahlt wird und wenigeeitZauf einen konservativen
Behandlungsversuch verwandt wird.
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4.6 Splenektomie bei ITP — Zwei operative Ansatze

4.6.1 Operationstechnik

Zur Entfernung der Milz stehen heute grundséatziisei Methoden zur Wahl. Zum einen die
konventionelle Laparotomie mit grof3er Er6ffnung desritoneums, zum anderen die
minimal-invasive Laparoskopie, die sich vor allemit sMitte der 90er Jahre fur einige
viszeralchirurgische Eingriffe anbietet. Auch diepléhektomie ist laparoskopisch
durchfuhrbar.

In diesem Kollektiv von 47 ITP-Patienten, das zhwest den Jahren 1988 und 1999
splenektomiert wurde, wurde die Uberwiegende ZahlRhatienten (31 [66%]) konventionell
laparotomiert. Erst 1997 wurden die ersten Patrefdparoskopisch operiert. Dabei zeigte
sich, daf3 nicht in jedem Fall ein endoskopischegidf zum Erfolg fuhrt. In 3 (6%) Fallen

mufte intraoperativ von einer Laparoskopie auf reigeoRen Bauchschnitt gewechselt
werden, da die Situation mit dem laparoskopischestrimentarium nicht adaquat zu
beherrschen war. Insgesamt wurden aber 13 (28%éniat erfolgreich laparoskopisch
splenektomiert.

Die Grunde fur den intraoperativen Wechsel der @jpenstechnik bei den 3 Patienten sollen
im Folgenden noch einmal detailliert dargestelltaes.

In einem Fall war der Bergungsbeutel, mit dem digesetzte Milz entfernt werden sollte
defekt. Es gelang nicht die Milz zu bergen, so di@lBauchhdhle erdffnet wurde.

Im zweiten Fall waren die Verhéltnisse intraperdahbei einem sehr adipdsen Patienten
schwierig mit den relativ kurzen Instrumenten zuveiehen. Als auch noch eine starkere
Blutung aus dem unteren Milzpol auftrat, wurde Eméscheidung zum Wechsel getroffen.

Im dritten Fall fanden sich starke VerwachsungenMi& mit den Nachbarorganen, die sich
laparoskopisch nur schwer l6sen lieBen. Zudem war Milz groRBer als préoperativ
sonographisch gemessen, so dal’ der Umstieg aufagi@eotomie sinnvoll schien.

Lediglich in diesem Fall kam es postoperativ zunifdikationen im Sinne eines
Narbenabszesses, der unter computertomographikomérlle punktiert werden konnte und
nach oraler Antibiose schnell ausheilte.

In den beiden anderen Fallen kam es postoperatiw nu Komplikationen.

Trotz dieser Probleme, die bei der Laparoskopigreteh konnen ist dieses operative
Verfahren ein schonender Weg zur Entfernung derz,Mitelches den intraoperativen
Blutverlust mindert, weniger postoperative Schmerkzereitet und bessere Verhaltnisse zur
Wundheilung schafft. Allerdings ist diese Art Eiiffjschwerer durchzufihren, da sich die
Bedienung der Instrumente von dem herkdmmlichemuadischen Instrumentarium stark
unterscheidet. AulRerdem limitieren die Verhéltniskes Situs die Anwendbarkeit dieser
Methode.
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4.6.2 Operationsdauer

Die Dauer der Operation 1&R3t auf den operativerwantl schlieen. In der folgenden Tabelle
ist die Operationsdauer laut OP-Protokoll fur degdien oben aufgefiihrten Techniken, sowie

far die Falle mit intraoperativem Wechsel dargéistel

Konventionelle - Intraoperativer
Laparotomie LEpErRE e Wechsel
OP-Dauer in Minuten 81,1 109,6 125
Anzahl Patienten 31 (66%) 13 (28%) 3 (6%)

Tab. 4.4: OP-Dauer in Minuten bezogen auf die OP-Technik fiir n=47.

Bei den Laparoskopien dauerte die Splenektomie ¢hmi@ 30 Minuten langer, als bei den
konventionellen Laparotomien. Uber zwei Stundenedt@ues von der Laparoskopie auf eine
Laparotomie umzusteigen, wobei hier bei dem Versiern Eingriff doch laparoskopisch zu
ende zu fuihren sicherlich einige Zeit gezdgert wuhis die Entscheidung zur Anderung des
operativen Verfahrens gefallt wurde.

Allerdings ist die Dauer des endoskopischen Eifgriftark von der Erfahrung des

Operationsteams abhéngig. Bei den ersten vierdagapischen Operationen benétigten die
Operateure noch im Schnitt 133 Minuten, mit wactsenErfahrung verkirzte sich die

Operationsdauer aber auf etwa 88 Minuten bei detele vier erfaldten Eingriffen.

Die offene Splenektomie ist zur Zeit noch ein sdheherchzufiihrender Eingriff. Operateure
mit Erfahrung im Bereich der laparoskopischen Sgitemmie kénnen aber anndhernd gleich
schnell die Milz entfernen. Der Zeitvorteil der kemtionellen Laparotomie ist zum Ende des
beobachteten Zeitraumes nur noch unwesentlich.
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4.6.3 Komplikationen intra- und postoperativ

Im Folgenden sollen die Komplikationen bei der Eniting der Milz bei an ITP Erkrankten

dargestellt werden. Die Darstellung erfolgt bezogehdie Operationstechnik.

Konventionglle Laparoskopie Intraoperativer
Laparotomie Wechsel
Intraoperativ
Defibrillation 1
Pneumothorax 1 1
Postoperativ
Akutes Abdomen 1
Fieber und Bakteridmie 1
NarbenabszeRR 1
Pankreasfistel 1
Subkutaner AbszeRR 1
subphrenischer Abszel3 2
Patienten n=47 31 13 3
Patienten mit Komplikationen 5 1 1
Komplikationsrate 23% 8% 34%

Tab. 4.5: Perioperative Komplikationen bei ITP-Patienten nach Operationstechnik fiir n=47.

Die Komplikationsrate bei offener Laparotomie liegast 3 mal hoéher als bei
laparoskopischem Eingriff. Auffallig ist weiterhirdal3 bei den laparoskopisch operierten
Patienten keine postoperativen Komplikationen atdtr. Lediglich ein Patient wurde
intraoperativ durch das Instrumentarium an der leungrletzt, was zu einem Pneumothorax
auf der linken Seite fuhrte. Dieser wurde nocharerativ versorgt und fithrte nicht zu
postoperativen Problemen. Das Auftreten eines Pathorex ist aber keinesfalls ein
Problem des laparoskopischen Instrumentariums sonk@nn auch bei konventionellen
Eingriffen auftreten.

Bei den offenen Splenektomien traten postoperitie gré3ere Zahl Komplikationen
auf. Vor allem standen infektiose Probleme im Vogdend (Vgl. auch Kap. 4.2).

Einer der Patienten, bei denen von laparoskop&dhkonventionelle OP-Technik
gewechselt werden muf3te erlitt postoperativ einbszAR3 im Bereich der Operationsnarbe,
der aber ohne Revision ausheilte (vgl. Kap 5.6.1).
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4.6.4 postoperative Aufenthaltsdauer

Die folgende Tabelle zeigt die Liegedauer der ITddnhten, bezogen auf die jeweilige
Operationstechnik.

Konventionelle Labaroskopie Intraoperativer
Laparotomie P P Wechsel
Liegedauer in Tagen 10,1 51 9
Anzahl Patienten 31 (66%) 13 (28%) 3 (6%)

Tab. 4.6: Post-operative Liegedauer in Tagen bezogen auf die OP-Technik fiir n=47.

Der Vorteil des schonenderen laparoskopischen H®gmwird bei Betrachtung der

postoperativen Liegedauer der Patienten deutlictge@lber den konventionell operierten
Patienten lagen die endoskopisch Operierten nacBmglenektomie nur etwa halb so lang im
Krankenhaus. Sowohl die konventionell Laparotoreiertals auch die nach einem
endoskopischen Versuch Laparotomierten blieberefiva 10 Tage nach dem Eingriff im
Krankenhaus.

4.7 Langzeit-Beobachtung der splenektomierten ITP-Patieten
4.7.1 Einleitung

Im Folgenden soll die Entwicklung der idiopathisatierombozytopenischen Purpura bei den
in unserer Klinik splenektomierten Patienten dagjéésverden. Als ein wichtiger Parameter

der Schwere der ITP kann die Zahl der ThrombozyterBlut der Patienten angesehen
werden, ist doch ein Mangel dieser Blutbestandthiieh erhohten und akkzelerierten Abbau
ein typisches Merkmal dieser Erkrankung. Sowohl anmittelbaren Erfolgskontrolle nach

der Splenektomie, als auch zur Langzeit-Beobachtlegy Krankheitsgeschehens ist diese
Untersuchung zuverlassig geeignet. Uber die Hohe Tdeombozytenwertes postoperativ
kann ein Ansprechen der ITP auf die Splenektomgesthatzt werden. Ein Erfolg &ulRert
sich in einem postoperativen, dauerhaften Anstergitirombozytenzahlen.

Im Allgemeinen wird der Normbereich fur die Throralgtenzahl bei Gesunden mit 150.000
bis 400.000 Thrombozyten pro Mikroliter Blut angbge*® “° Fir die Darstellung des
Erfolges einer Milzentfernung bei ITP hat sich elmteilung entsprechend der Hohe der
postoperativ erreichten Thrombozytenzahlen in digerétur etabliert. Dabei werden die
Thrombozytenzahlen in drei Gruppen eingeteilt, sigh in der Betrachtung der Entwicklung
der Blutwerte als praktikabel erwies®f® 7 38 48

Um von einer Vollremission, d. h. von einer voltsligen Besserung der Erkrankung
sprechen zu kénnen, sollten die Blutplattchen ddril50.000 /ul Blut steigen und damit
innerhalb des Normbereichs fiir Thrombozyten im Bagen. Bewegen sich die Zahlen unter
150.000 /ul, aber immer noch tber 50.000 /ul, soclsp man von einer Teilremission.
Gegebenenfalls ist in diesen Fallen eine Medikataum Stabilisierung des Zustandes
notwendig. Bleiben die Thrombozytenzahlen untef080./ul oder sinken sie o6fter unter
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diesen Wert ab, so liegt keine Remission vor. Di® lhat in diesen Fallen auf die
Splenektomie nicht angesprochen. Meist ist die Gabe Medikamenten notwendig.
Typische Symptome, wie Petechien, Einblutungen, teéten h&ufig, aber nicht zwingend
auf.

4.7.2 Unmittelbar postoperative Entwicklung der Thrombozytenzahlen bei den
splenektomierten ITP-Patienten

Innerhalb der ersten 2 Wochen postoperativ zeigeh bereits die Auswirkungen der
Splenektomie. In der Regel steigen die Thrombozgklen bereits wenige Tage nach dem
Eingriff deutlich an. Dabei kdnnen sie durchauskstder den Normbereich hinaus ansteigen.

Aus unserem Kollektiv wurden alle 47 operiertenidtaén unmittelbar postoperativ bis zum
8. bis 10. postoperativen Tag auf ihre Thrombozaéfen untersucht. Als Referenzwert ist
aulRerdem die préaoperativ bestimmte Zahl der Bltighlén angegeben. Die Entwicklung der
Blutwerte soll in der folgenden Graphik veranscicntlwerden.
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Abb. 4.4: Unmittelbar postoperative Entwicklung der Thrombozytenzahlen nach Splenektomie bei ITP mit Mittelwert,
Minimum und Maximum fir n=47.
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Pra OP | 1.-3.TagPost OP | 4.-7.TagPostOP | 8.-10.Tag Post OP |
MW 137 174 324 436
Min 1 1 49 29
Max 394 393 654 999

Tab. 4.7: Unmittelbar postoperative Entwicklung der Thrombozytenzahlen nach Splenektomie bei ITP mit Mittelwert,
Minimum und Maximum fir n=47.

Im Mittel zeigt sich ein deutlicher Anstieg der dhmbozytenzahlen nach der Operation.
Bereits ab dem 4. postoperativen Tag verdoppéit der Wert und liegt im hochnormalen
Bereich. Um den Zeitpunkt der Entlassung der Ptiediegt die Zahl der Blutplattchen
oberhalb des Normbereichs, in manchen Féllen étresc Werte von bis zu 1 Million
Thrombozyten pro Mikroliter Blut.

In einigen wenigen Fallen ist kaum ein Anstieg d&arte zu erkennen. Hier bleibt die
Thrombozytenzahl auch am 10. postoperativen Tagideunterhalb des Normbereichs.

Die folgende Graphik soll den Anteil der Patientgaranschaulichen, die mit ihren
Thrombozytenzahlen postoperativ anstiegen, sowie Einteilung nach Hohe des Anstiegs
vornehmen. Die Angaben beziehen sich auf die Bldaevdes 8. Bis 10. postoperativen
Tages.

52%

0> 400
@150 - 400
H< 150

In 1000 / pl

Abb. 4.5: Thrombozytenanstieg am 8. Bis 10. Tag postoperativ mit Angabe des Anteils am Gesamtkollektiv (n=47) in
Prozent.

Spatestens etwa 10 Tage nach der Splenektomieeisiilier 50 % der Patienten die
Thrombozytenzahl Gber den Normbereich hinaus aiegest. Bei einem weiteren Viertel
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liegen die Blutwerte im Normbereich zwischen 150.0hd 400.000 Thrombozyten pro
Mikroliter Blut. Beim letzten Viertel der Patienteést eine reaktive Thrombozytose nach
Splenektomie nicht zu erkennen. In einigen wenigéhen (4 %) blieben die Blutplattchen
bei unter 50.000 / pl Blut.

Innerhalb von weniger als 14 Tagen postoperatieienen Uber 75 % der Patienten eine
Thrombozytenzahl im Normbereich oder im hoch noemaereich. Im Normbereich lagen
praoperativ nur 32 % der Patienten, 56 % Prozetiemal hrombozytenzahlen von unter
150.000 / pl Blut und 12 % lagen bei unter 50.00@@attchen / pl Blut.

4.7.3 Langzeitentwicklung der Thrombozytenzahlen nach Smnektomie bei ITP

Von den 47 operierten ITP-Patienten konnte bei @3 iatnen Uber zum Teile mehrere Jahre
der Verlauf ihrer Erkrankung weiterverfolgt werdebDies geschah zum einen durch
Auswertung von Akten meist der betreuenden hamgisdlben Ambulanzen, in denen sich
die Patienten mehr oder weniger haufig vorstell®m anderen wurden die Hausérzte der
Patienten angeschrieben und nach dem Verlauf deafdung bei ihren Patienten befragt.

Der letzte in dieser Studie erfaldte Patient wume 27.9.1999 splenektomiert. Bis zum
Dezember des Jahres 2000 wurde die Entwicklungkdaskheitsgeschehens bei dem hier
untersuchten Kollektiv verfolgt.

Das Kollektiv von 33 Personen setzt sich aus 237(68) Frauen und 10 (30,3 %) Mannern
zusammen. Alle Patienten konnten Uber mindestensJahr bezlglich ihres objektiven
(Thrombozytenzahlen, Symptome, Medikamenteneinnalume subjektiven (Wohlbefinden,
Leidensdruck) Krankheitsverlaufs beobachtet werdeDie langste postoperative
Verlaufsbeobachtung erstreckt sich Gber 9 Jahrerhalb des erfalRten Zeitraums verstarben
2 Patienten an den Folgen einer fulminant verlaldanSepsis. Eine detaillierte Schilderung
dieser Falle erfolgt weiter unten. Hier sollen almméachst 31 Patienten ndher betrachtet
werden.

In der folgenden Graphik ist der prozentuale Antieit Voll- und Teilremission, sowie der
Therapieversager am untersuchten Kollektiv dareste
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29%
58%

O Vollremission
@ Teilremission
M keine Remission

Abb. 4.6: Prozentualer Anteil der Patienten mit Vollremission, Teilremission und ohne Remission fir n=31.

| Operationstechnik | Vollremission |  Teilremission | Keine Remission | N= ]
Laparoskopie 5 3 1 9
Konventionell 13 6 3 23
Gesamt 18 9 4 31

Tab. 4.8: Absoluter Anteil der Patienten mit Vollremission, Teilremission und ohne Remission fir n=31.

Bei 18 (58 %) dieser Patienten (4 Manner, 14 FraMemhaltnis 1 : 3,5) kann von einer
vollstandigen Remission gesprochen werden (Grugpkremission. Im Schnitt wurden
diese Patienten fast funf Jahre (57 Monate) larmjigieh der Entwicklung ihrer Erkrankung
beobachtet. Der kirzeste Beobachtungszeitraum éagl® Monaten, der Langste bei 10
Jahren (120 Monate).

Funf der 13 Patienten waren laparoskopisch sptenme&rt worden, was einem Anteil
von etwa 38 % entspricht.

Die Patienten lagen innerhalb des Beobachtungageis mit ihren Blutwerten immer
im Normbereich, d. h. oberhalb von 150.000 Thronytexz pro Mikroliter Blut. Die Gabe
von Medikamenten zur Stabilisierung oder Erhthueg @ihrombozytenzahlen war nach
Ausschleichen der Medikation bei den Patienterpdi®perativ noch Medikamente erhielten,
zu keinem Zeitpunkt mehr erforderlich. Es trateinkeSymptome wie Blutungsneigung,
Hamatome oder Petechien auf und alle 18 Befrageemin gutem Allgemeinzustand.

Weiterhin traten keine Komplikationen im langer®erlauf nach Operation auf.
Insbesondere schwere Infektionen wurden nicht betuba Auftretende leichte Infektionen
konnten schnell und problemlos mit entsprechendwibAse behandelt werden.

Subjektiv fuhlten sich alle Patienten gut bis sgit, voll belastbar und wirden sich
selber als von ihrer Krankheit geheilt bezeichnen.
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Neun Patienten (29 %) haben allenfalls teilweise ster Milzentfernung profitiert (Gruppe
Teilremission. In dieser Gruppe waren 3 Manner und 6 Frauerrh@mis 1 : 2). Der
Beobachtungszeitraum umfaldte im Mittel etwas m&hB dahre (38 Monate), im Minimum 7
Monate, im Maximum circa 7 Jahre (83 Monate). Seehienten wurden konventionell
operiert, drei Patienten laparoskopisch (33 %)

Das nur teilweise Ansprechen auf die Splenektomigeée sich in unterschiedlichen
Auspragungen. Bei funf Patienten blieben die Thromtenzahlen unter 150.000 / pl Blut,
ohne aber unter 50.000 / ul Blut abzusinken. Herreine Symptome oder Komplikationen
auf. AuBerdem war der Zustand auf niedrigerem Niv&abil, so dal3 auch keine Medikation
erforderlich war. Lediglich aufgrund der niedrigereBlutplattchenzahlen erfolgte die
Einordnung in die Gruppe Teilremission.

Bei einem weiteren Patienten war zur Stabilisigrater Thrombozytenzahlen 26
Monate nach Splenektomie ein Gabe von Glucocod@oinotwendig. Nach 45 Monaten
kam es zu einem Rezidiv der ITP. Blutungssymptoraten aber nicht auf. Subjektiv flihlte
der Patient sich gut.

Auch bei einem anderen Patienten trat ein Rezidfyaelches sich 17 Monate nach
Splenektomie durch Petechien auf3erte. Daraufhideveine medikamenttse Therapie mit
Immunsuppressiva, Glucocorticoiden und intermitnel Immunglobulinen eingeleitet,
welche Uber einen Zeitraum von ca. 2 Jahren faitgefwurde. Nach Ausschleichen der
Medikamente lagen die Thrombozytenzahlen bis zumieEdes Beobachtungszeitraums im
Normbereich.

In einem Fall konnten zwar durch die Milzentfernudg Blutwerte verbessert
werden, der Patient war postoperativ allerdingsreduziertem Allgemeinzustand, wenig
belastbar und fuihlte subjektiv keinen Gewinn dui&hOperation.

Eine Patientin wurde 12 Monate nach Splenektomievaoger, worunter sie ein
Rezidiv der ITP erlitt. Die Thrombozytenzahlen wardeutlich erniedrigt und es traten
petechiale Blutungen auf. Nach komplikationsloseeb@®@t des Kindes stiegen die
Plattchenzahlen ohne medikamentése Unterstitzuageriauf normales Niveau und blieben
bis zum Ende des Beobachtungszeitraumes so.

Vier Patienten, zwei Manner und zwei Frauen, komiiteerhaupt nicht von der Splenektomie
profitieren (Gruppekeine Remissign Der Beobachtungszeitraum lag je nach Patient
zwischen 30 und 65 Monaten, im Mittel bei mehr 4aldahren (52 Monate). Ein Patient (25
%) wurde laparoskopisch Splenektomiert.

Schon in den direkt postoperativ gemessenen Thraybazahlen zeigte sich kaum
ein Anstieg der Werte. Nur eine Patientin zeigtesta&rk erniedrigten Thrombozytenzahlen
keine Blutungssymptome. Daher wurde sie auch ngmeschig Gberwacht und bendtigte
keine Medikation. Bei den drei anderen Patientatetr Petechien bei Thrombozytenzahlen
unter 50.000 / ul Blut auf so dalR sie dauerhaftr adermittierend mit Glucocorticoiden,
Immunsuppressiva oder Immunglobulinen behandelteemuf3ten. Trotz der Medikamente
anderten sich die Thrombozytenzahlen gar nicht oaét dauerhatft.

4.7.4 Todesfalle nach Splenektomie

Zwei der 33 Patienten (6 %), die nach Splenektofirelangere Zeit hinsichtlich ihrer
Erkrankung beobachtet wurden, verstarben an eineurRonie, bzw. Pneumokokken-Sepsis.
Es handelt sich um einen weiblichen (Patient 1) einén mannlichen (Patient 2) Patienten.
Beide Patienten waren mit 75 und 70 Jahren die sfdte Menschen des gesamten
Kollektives.
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Patient 1 verstarb 33 Monate nach Splenektomiestdperativ lagen seine
Thrombozytenzahlen immer unter 50.000 / ul Blutremaaber auf sehr niedrigem Niveau
stabil. Bei fehlender oder allenfalls diskreter $yomatik wurde zundchst auf eine
medikamentbse Therapie verzichtet. Etwa 29 Monaistoperativ traten Petechien und
okkultes Blut im Stuhl auf, woraufhin die Gabe v@hucocorticoiden, Immunsuppressiva und
intermittierend Immunglobulinen begonnen wurde. Digrombozytenzahlen stabilisierten
sich jedoch nicht und es traten Infektionszeichaf) was zur Medikation mit Antibiotika
fihrte. Patient 1 verstarb an einer fulminant wgdaden Sepsis. Patient 1 war praoperativ
sowohl gegen Hamophilus Influenza als auch gegenmokokken geimpft worden.

Patient 2 dberlebt die Splenektomie 38 Monate. hAubier lagen die
Thrombozytenzahlen immer unter 50.000 / pl BluutBhgssymptome traten aber zu keinem
Zeitpunkt auf. Bei ausreichendem Allgemeinzustandde zunachst auf eine Medikation
verzichtet. Lediglich 27 Monate nach Operation veufdr einen Monat Glucocorticoide aus
heute nicht mehr nachvollziehbaren Griinden gegebsva 37 Monate nach Milzentfernung
sanken die Thrombozyten auf unter 10.000 / pl Blut so da? mit Glucocorticoiden und
Immunsuppressiva intervenierend eingegriffen wuildie Blutwerte besserten sich jedoch
nicht, sondern es kam zusétzlich zu einem respisaten Infekt, der schnell generalisierte
und zur Sepsis fuhrte, an der Patient 2 trotz Aoéid verstarb. Patient 2 war weder gegen
Hamophilus noch gegen Pneumokokken geimpft worden.

4.7.5 Unterschiede und Gemeinsamkeiten zwischen den Paitengruppen

Fast 60 % der Patienten des untersuchten Kollektkemnten durch die Splenektomie von
ihrer Erkrankung weitestgehend befreit werden. Ztdem gibt es eine nicht kleine Gruppe
von Patienten, bei denen die Milzentfernung nuwtgse oder gar nicht zu einer Besserung
der klinischen Befunde und der subjektiven Lebeab fuhrte. Obwohl die Entfernung der
Milz zwar technisch relativ gut beherrschbar istl unur selten zu intra- oder postoperativen
Komplikationen fiihrt, besteht doch immer die Gefainer generalisierten septischen
Infektion, ausgeldst durch insbesondere Pneumokokk¥ese alsoverwhelming post-
splenectomary infection (OPShekannte Komplikation ist nach wie vor mit einevhén
Letalitat behaftet und war auch die Todesursacheimaliesem Kollektiv aufgetretenen
Todesfalle.

Es wére also winschenswert, Faktoren benennentmonek, mit denen sich vor
Splenektomie die Wahrscheinlichkeit einer Besserdag ITP durch die Milzentfernung
abschatzen lie3e. Die vergleichende Betrachtung dfer Gruppen (wie unter 5.7.3
beschrieben) kann hierzu Hinweise geben.

Beziglich des Alters der Patienten unterscheiden die Gruppen nur unwesentlich. Die
GruppeVollremissionhat ein durchschnittliches Alter von 43,2 Jahfast gleich alt sind die
Patienten der Gruppéreilremissiorundkeine Remissiomit 46,2, bzw. 46,8 Jahren.

Das Geschlechtsverhéltnis in alle drei Gruppegt lewvischen 1 zu 1 und 3,5 : 1,
wobei in der Grupp&/ollremissiondie Frauen stéarker vertreten sind (W : M = 3,5.:Bei
den Patienten, die nicht von der Splenektomie feoten ist das Geschlechtsverhaltnis
ausgeglichen (W : M =1:1).

Der Zeitraum vom Zeitpunkt der Diagnose bis zunitpdmkt der Operation ist in
allen drei Gruppen sehr unterschiedlich. Bei deiirdraissionen dauerte es ca. sechs Jahre
(61,7 Monate) bis nach Diagnosestellung die Spkemeie erfolgte, bei den Vollremissionen
nur etwa halb so lang (29,6 Monate). Weniger aisJahr (9,5 Monate) betrug die Spanne
zwischen Diagnose und Splenektomie bei der Grikepee Remission
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Auch bei der praoperativen medikamentdésen Therzme keine signifikanten
Unterschiede zwischen den drei Gruppen festzusteleva 75 bis 90 % der Patienten aller
Gruppen wurden vor Splenektomie zundchst mit Glada@moiden behandelt. In zum Teill
weit Uber 40 % der Falle wurden intermittierend lamglobuline dazu verabreicht.
Immunsuppressiva und Chemotherapeutika kamen diseinfallen drei Gruppen bei einigen
Patienten (zwischen 5 und 25 % der Patienten) zimsat.

Bei einem Viertel bis einem Drittel aller Patiemteler drei Gruppen wurde die
Milzentfernung laparoskopisch vorgenommen. Inndrhgider Gruppe war dies fur den
Langzeitverlauf postoperativ weder von Vor- noctcidail.

Auffallig ist einzig die Korrelation der HOhe defirekt postoperativ erreichten
Thrombozytenzahlen mit dem Langzeitverlauf der ITiPder GruppeVollremissionzeigt
sich ein starker und friih einsetzender AnstiegRletplattchen bis deutlich Uber die obere
Grenze des Normbereiches bis zum 8. bis 10. Pastyen Tag. Auch die
Thrombozytenzahlen der GruppEeilremission steigen bis Uber den Normbereich an,
allerdings nicht so stark wie in der Grupgellremission Im Gegensatz dazu wird in der
Gruppekeine Remissiopostoperativ kein Anstieg der Plattchen im Blueght. Bis zum 10.
postoperativen Tag bleibt die Thrombozytenzahl iitteWideutlich unter dem Normbereich.

Die Folgende Graphik soll dies noch einmal verhastichen.
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Abb. 4.7: Direkt postoperative Entwicklung der Thrombozytenzahlen fiir die Gruppen Vollremission, Teilremission und
keine Remission.

a7



1-3Tag 4 -7 Tag 8- 10 Tag

Vollremission 227 365 565
Teilremission 172 333 446
Keine Remission 104 133 88

Tab. 4.9: Direkt postoperative Entwicklung der Thrombozytenzahlen fir die Gruppen Vollremission, Teilremission und
keine Remission.

Offenbar &Rt sich am Grad des Anstiegs der Thrayteozahl unmittelbar postoperativ die
langfristige Entwicklung abschatzen. Je hoéher dietdtichen bis zum 8. bis 10. Tag
steigen, desto wahrscheinlicher ist eine langfistRemission der ITP. Dabei sollten die
Werte deutlich Uber den Normbereich hinaus ansteigéeiben die Werte hingegen unter
dem Normbereich ist eine Besserung der Krankh&nhbfr nicht zu erreichen.
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5. Diskussion der Ergebnisse und Vergleich mit der Leratur

5.1 Splenektomie bei verschiedenen hamatologischen Edakungen

Im untersuchten Zeitraum von 1988 bis 1999 wurdemer A Klinik der Chirurgischen
Klinik der Universitat Dusseldorf 381 Splenektomiunrchgefuhrt. In dieser Arbeit wird aus
dieser Gruppe nur eine Untergruppen betrachtet.seDiést die Gruppe der aus
hamatologischen Griinden splenektomierten, im FdigeHAM genannt. Die GruppdAM
macht etwa 34 % des Gesamtkollektivs (n=381) aus.

Aus dieser Gruppe konnten natirlich nicht alleidpaen in die Untersuchung
einbezogen werden. Dies lag hauptsachlich an fdateikten, bzw. fehlenden Eintragungen
in den Akten. Letzten Endes wurden aus der Grupp®l 106 Patienten von urspriinglich
133 Patienten Ubernommen. Dies entspricht etwa 8@4rspringlichen Gruppe.

Die Patienten des Kollektives hatten ein durchddiufies Alter von 44 Jahren und
waren etwa zur Halfte Manner und Frauen, wobeireeghtes Ubergewicht an Frauen gab.

Es zeigt sich, daf? in den Jahren 1988 und 1989cimmi ca. 2 Splenektomien aus
héamatologischen Griinden pro Jahr durchgefiihrt wurlié Beginn der 90er Jahre schnellte
die Zahl der Eingriffe nach oben und bis 1999 warithe Schnitt ca. 10 Milzentfernungen pro
Jahr durchgefihrt.

Aus der GruppeHAM sind vor allem drei Gruppen von Erkrankungen, tgfgischerweise
eine Indikation zur Splenektomie darstellen, fig dbigen Zahlen verantwortlich. Diese sind:
Thrombozytopenien (44 %), Erythrozytendefekte ()3u¥d lymphatische Erkrankungen (20
%). Zusammen machen diese Diagnosen mehr als ziite|Rller Falle im KollektivHAM
aus.

Insbesondere die Splenektomien bei idiopathis¢thesmbozytopenischer Purpura stellt
innerhalb der Grupp&lAM eine groRe Fraktion der Indikationen zur Milzenifeng. Im
Schnitt wurden fast die Hélfte aller hAmatologisciatienten aufgrund einer ITP operativ
behandelt. Dies Iaf3t sich konstant Uber den gesdngt@bachteten Zeitraum aussagen.

Beim Vergleich dieser Ergebnisse mit der vorhaedehiteratur zeigt sich eine
Ubereinstimmung mit anderen Arbeiten beziiglich t&P-Fraktion am Gesamtkollektiv.
BACCARANI ET AL. Hatte in seinem Kollektiv von 718 Patienten sogjaen Anteil von 61 %
ITP-Patienterd.

In Arbeiten, die Patientenkollektive in den 70ed80er Jahren untersuchten, findet
sich ebenfalls eine groRe Zahl an ITP-PatientetBRACHTSEN ETAL. hatte bei seiner
Untersuchung in den 70er Jahren ein Anteil von 30FPePatienten in seinem 221 Patienten
groRen Kollektiv’. In der Arbeit von 8HWARTZ findet sich ebenfalls ein ITP-Anteil von 30
% ®. Bei der Untersuchung vonA®BLE ETAL., die den Zeitraum von 1980 bis 1992 umfaRt,
fand sich ein Anteil von 34 % ITP-Patienten am @egallektiv . MARBLE spricht in seiner
Arbeit von einer sich &ndernden Rolle der Splermmig¢o in der Behandlung von
hamatologischen Erkrankungen. Er zeigt deutlicl} dier Anteil von ITP-Patienten, die einer
Splenektomie zugefuhrt werden, im beobachteterrédeit stetig zunimmt, um gegen Ende
der 80er Jahre auf ein Drittel des Gesamtkollekti@ezuwachsen. Begriindet wird dies mit
einer haufigeren Diagnosestellung der Erkrankurig) $dwie mit einer friiher durchgefihrten
operative Therapie in der Hoffnung damit eine héh&®nsprechrate zu erreicherkWaRI ET
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AL. postulierte 1987 eine bessere postoperative Bsegfiir eine Langzeit-Remission bei
frtheigiger Splenektomie von ITP-Patient8nAktuellere Arbeiten widerlegen diese Ansicht
jedoch®.

Generell 1413t sich die Tendenz zu einer haufig&glenektomie bei ITP auch in den
hier wiedergegebenen Daten nachvollziehen

Trotz der Unklarheiten bezuglich des besten Zeitpes einer operativen Intervention
bei ITP bleibt die Splenektomie die bis dato eirzigfinitive Heilung dieser Erkrankung mit
Remissionsraten von 60 bis tiber 83%4%" ° © Dies kann als Erklarung fiir den groRen Teil
von ITP-Patienten am Gesamtkollektiv angenommenirer

Eine andere hamatologische Erkrankung, die im bdubten Zeitraum haufig zu einer
Splenektomie fuhrte ist die hereditdre SphéarozytBse Mitte der 90er Jahre machten diese
Patienten etwa 6 % aller splenektomierten Patiemtes. Seit 1995 ist ihr Anteil am
Gesamtkollektiv jedoch deutlich auf 15 % gestiegen.

Auch bei der Sphérozytose kann diese Tendenz deehmenden operativen
Intervention in der aktuellen Literatur nachvolleog werden®. Unbestritten gilt die
Splenektomie bei der kongenitalen Form dieses Eoyiltenmembrandefektes, sogar bei sehr
jungen Patienten, als Therapie der ersten WahFP*

Neben der Sphéarozytose wird bei einem anderen Defek roten Blutkdrperchen
gelegentlich splenektomiert. Es handelt sich hieulb@ die Thalassdmie. In diesem Kollektiv
waren nur 3 % der Patienten von dieser Erkrankwetgpfien. In der Literatur fanden sich
ebenfalls nur kleine Patientenzahlen, die zwischén und 3 % der untersuchten Kollektive
ausmachtent® 3

Diese nicht sehr haufige, x-chromosomal vererbtalfldung tritt vor allem bei aus
dem Mittelmeerraum stammenden Menschen auf. Typisaise wird sie bereits in jungen
Jahren diagnostiziert und fuhrt im weiteren VerlaufAnamie und Splenomegalie. Diese oft
schmerzhafte Milzvergrof3erung, sowie der hohe BeaslaTransfusionen kdnnen durch die
Splenektomie gunstig beeinflulBt werden. Jedoch dist Gefahr von Infektionen mit
fulminantem Verlauf besonders bei der Thalassamhére, weswegen die Risikoabschatzung
sehr genau erfolgen muf3. Die Splenektomie ist daluért eine Therapie der Wahl sondern
eher eine letzte Mdglichkeit, einen schweren Kraitsiverlauf abzumildern. Dies erklart die
geringen Patientenzahlen fur diese Erkrankung esain und anderen vergleichbaren
Kollektiven.

Der M. Hodgkin ist besonders in den siebziger umfiaAg der achtziger Jahren eine haufige
Indikation zur Splenektomie gewesen, hauptsachiith Rahmen eines Stagings zur
Abschatzung eines subdiaphragmalen Befall&ber auch die Splenomegalie bei Milzbefall
durch M. Hodgkin war eine haufigere BegrindungdiérEntfernung der Milz.

Doch schon seit Mitte der achtziger Jahre zeighsith eine deutliche Abnahme der
Splenektomien bei M. Hodgkin &b Dieser Trend setzt sich auch in den hier erfaBtaten
fort. In der ersten Halfte der neunziger Jahre wardoch 16 % der Splenektomien als
Staging bei M. Hodgkin durchgefiihrt, doch ab Mittes Jahrzehnts féllt diese Rate auf nur
noch 6 % ab. Im Zeitraum von 1996 bis 1999 wurden kgine Splenektomien bei M.
Hodgkin durchgefihrt.

Diese neue Tendenz im Staging von M. Hodgkin zethsich auch in weiteren
Arbeiten ab®, was MULTANI ET AL. 1996 zu der Frage veranlafRte, ob Staging Lapaietbei
M. Hodgkin noch notwendig sei? Auch AMcH beschreibt 1994 eine Kontroverse im
Umgang mit dem Staging von M. Hodgkin. Beide Autpreowie BRUNT in einer Arbeit von
1996 kommen zu dem Schiu3, da3 nur noch Patientplorativ laparotomiert werden
sollten, bei denen das Ergebnis der Operationkimsequenz fiir die Therapie Hat® 3% 4
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Zwar ist eine Splenektomie und Exploration der Benétle nach wie vor der Goldstandard
zur Klarung eines subdiaphragmalen Befalls, doamgbdieser Weg einiges an Belastungen
fir den Patienten mit und sollte daher nur nochbeiacht eingeschlagen werderDiese
veranderte Perspektive erklart die Abnahme der eRan mit M. Hodgkin im
GesamtkollektivHAM .

Abgesehen vom M. Hodgkin gibt es im untersuchtenlgktv HAM noch eine weitere
lymphatische Erkrankung, das Non-Hodgkin-Lymphom.Gesamtkollektiv ist es mit einem
Anteil von etwa 8 % vertreten, vergleichbar denetaturangaberi * > 7 von den
Splenektomien bei NHL fanden drei viertel in dereden Halfte der 90er Jahre statt. In
dieser Zeit betragt der Anteil der operierten NHiti€nten am KollektiHAM etwa 12 %.

Nach einer kurzen Phase Anfang der 70er JahregrinSthging-Splenektomien bei
Non-Hodgkin-Lymphomen durchgefihrt wurden ist diedéeg schon seit langerem wieder
verlassen wordeff. Die Milzentfernung ist heute kein Bestandteil d#agnose von NHL
mehr, sondern ist durch moderne bildgebende Vesfalrsetzt worden®. Lediglich in
seltenen Fallen, wenn bei NHL eine Splenomegalistete aber keine Lymphknoten-
Beteiligung vorliegt und auch die Knochenmarkspiarktkeine Ergebnis bringt ist die
diagnostische Splenektomie noch indiziert. Die @rifiir eine Organentfernung sind heute
Splenomegalie oder Zytopenie im Rahmen der Grumaekiang*. Besonders bei schwerer,
transfusionsbeddrftiger Zytopenie kann die Milzenting den Krankheitsverlauf und die
Lebensqualitat positiv beeinflussen. Trotz gutegdbnisse bleibt die Splenektomie letztes
Mittel der Wahl zur Therapie der Begleiterscheiremdoei NHL, da die Morbiditat und
Mortalitat bei dieser Grunderkrankung sehr hocfist

Die Gruppe der chronischen myeloproliferativen Brkungen macht innerhalb des
Kollektivs HAM einen Anteil von etwa 15 % aus. Darunter falleer hilie chronisch-
myeloische Leukamie, die Osteomyelofibrose, sowe Rblycythdmia vera. Auch in der
Literatur finden sich in der GroRe vergleichbardlldive 3> 2 1317

Indikationen zur Splenektomie bei diesen Erkrankungsind eine massive
Splenomegalie, eine transfusionsbedirftige Anandier eine portale Hypertension, welche
als Begriindung einer operativen Milzentfernungeatigin akzeptiert sind> 4

Zumeist handelt es sich hier um palliative Eingrifinit der Zielsetzung, die
Lebensqualitéat der Patienten zu verbessern. Dikdfidn zu einem solchen Eingriff muf3
aber sehr streng gestellt werden, da die peri- pogloperativen Risiken, insbesondere bei
diesen Erkrankungen, hoch sind. Zum einen ist @&l einer Sepsis nach Splenektomie
noch starker gegeben als bei Patienten ohne koesemdier Grunderkrankung, zum anderen
gibt es Hinweise auf eine Blasten-Transformatiozw.b einen Ubergang von einer
chronischen in eine akute Verlaufsform ausgeldstiidie Splenektomi&" > AuRerdem ist
eine plcgsitive Auswirkung der Milzentfernung, geradeBezug auf die Andmie, keinesfalls
sicher™.

In jedem Fall ist die Entscheidung zur Splenektonbiei einer chronischen
myeloproliferativen Erkrankung eine Einzelfallerts@ung, bei der Fir und Wider genau
abgewogen werden missen und die erst diskutiedemesollte, nachdem alle konservativen
Therapieversuche gescheitert stid

In der GruppeHAM findet sich schlieRlich noch ein Anzahl von Eifidéén, die zusammen

etwa 8 % des Gesamtkollektives ausmachen. Da sie Rieprasentativ sind, soll hier nicht
weiter darauf eingegangen werden.
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5.2 Perioperative Komplikationen

Jeder operative Eingriff birgt die Gefahr einer Kaikation im Sinne einer Verzégerung der
Heilung, einer Verschlechterung des Befindens astgygar des Todes des Patienten. Die
Haufigkeit von perioperativen Komplikationen, d. mtraoperativen und unmittelbar
postoperativen Komplikationen ist von verschiederaktoren abhangig, die nur zum Tell
vom Operateur zu beeinflussen sind. Sicherlich hatie Fahigkeiten des Chirurgen einen
mafigeblichen Anteil am Ausgang der Operation, detdgen die nicht zu &ndernden
Grundvoraussetzungen dies mitunter auf. Daruntend sivor allem Alter und
Allgemeinzustand des Patienten vor der Operationyies Art der Grunderkrankung zu
verstehen.

Abhangig von der Art der Operation, bzw. der Ladation der Operation gibt es
verschiedene Arten von Komplikationen. Blutungemsiahrend oder nach einem viszeralen
Eingriff haufig, genau wie Wundheilungsstdrungeie, wbn einer leichten Nahtdehiszenz bis
zur Entstehung von Narbenabszessen reichen kor@emerell ist nach Operationen die
Anfalligkeit fir pulmonale Komplikationen gesteitjer

In dem hier dargestellten Kollektiv von 106 Pateéenttraten bei 21 % der Patienten
Komplikationen auf. Dies waren zum Uberwiegendeil pestoperative Komplikationen,
intraoperativ ereigneten sich nur wenige Zwischinféelten kam es zu einer Kette von
intraoperativen und sich daran anschliel3enden pesitven Komplikationen.

Die héaufigste Komplikation war mit etwa 19 % diduBing aus der Milzloge
postoperativ, gefolgt von einer subphrenischen Atherung mit etwa 11 %. Unklares Fieber,
Pneumothorax, eine Pankreasfistel oder die Venhetaines Nachbarorgans waren mit 7 %
aller Komplikationen weniger haufig.

Sowohl die postoperative Komplikationsrate, als haulie Art der aufgetretenen
Komplikationen stehen im Einklang mit der verOffefitten Literatur. In verschiedenen
Arbeiten wurde die Morbiditat postoperativ zwischeh% und 30 % angegebért 131730
~32.34 |Intraoperative Komplikationen sind selten, insgim Kollektiv betrugen sie lediglich 2
Prozent (4 Patienten), und auch in der Literatoddn sich kaum intraoperative Vorfélle.
Selten iibersteigen sie einen Anteil von 2 % deriegien Patientefy'.

Je nach Autor unterscheidet sich die Haufigkeit algigetretenen Komplikationen,
aber grundsétzlich treten drei hauptsachliche Rroblauf. Diese sind Nachblutungen aus
dem Milzbett, Infektion der Wunde mit oder ohne 2&@8-Bildung und Bakteridamie mit
Fieber bis hin zur Sepsls® > 13 17 34pjes entspricht den Ergebnissen aus diesem Kivlek
AulRerdem werden pulmonale Komplikationen haufighaehtet, je nach Arbeit sind 2 bis 7
% der Patienten davon betroffér? '

Besonders Patienten mit myeloproliferativen Erkuarden und Lymphomen sind von
postoperativen Komplikationen betroffen. In dies&wllektiv traten bei etwa 50 % aller
Operierten mit CML, PV oder OMF / OMS Probleme auér allem Nachblutungen waren
die beherrschende Komplikation bei diesen Patienfarch Lymphome, in unserem Fall
NHL, erreichten mit einer Komplikationsrate von #Bein beachtliches Niveau. Immer noch
17 % der ITP-Patienten erlitten postoperative Kakaplbnen. Auch in anderen Kollektiven
traten bei den oben genannten Erkrankungen sehighBomplikationen auf. Bei den
myeloproliferativen Krankheiten wird eine Komplil@israte von 30 bis 60 % beschrieben,
fiir NHL 20 bis 40 9% ' ** 7 Auch firr die ITP ist eine Komplikationsrate vois biber 20 %
nicht ungewshnlick™ *”. Die geringste Komplikationsrate in diesem undhairc anderen
Kollektiven hatten die M. Hodgkin-Patienten mit emf.0 %' *"

Auch die Verteilung der Komplikationen auf die wdredenen hamatologischen
Erkrankungen in diesem Kollektiv kann in der vorthanen Literatur nachvollzogen werden.
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Es zeigt sich, dafl3 auch in anderen Patientenkoigkdie Infektionen der Operationswunde
sowie Bakteridmie mit Fieber besonders bei den FBHenten postoperativ haufiger
auftreten, als in anderen Diagnosegruppe X Auch fir die Lymphome, vor allem das
NHL, sind infektiose Komplikationen hauff§’ *”. Allerdings traten in anderen Kollektiven
vor allem Pneumonien auf, die sich in diesem KoiNelgar nicht fanden. Fir die
myeloproliferativen Syndrome besteht postoperatior vallem die Gefahr der
Blutungskomplikation im Sinne von Nachblutungerg sowohl in diesem Kollektiv, als auch
in anderen Kollektiven am haufigsten bei dieser&mkung auftrat ** *’

Die Mortalitdtsrate bei der Splenektomie wegen hafogischer Erkrankung steht mit
2 % (2 Patienten) fur dieses Kollektiv im Einklangt der Literatur. Intraoperativ kam es
nicht zu Todesfallen und auch in anderen Kollektiikam es nicht dazfh > ** ** 7 Die
postoperative Mortalitat lag in der Literatur zwiso etwa 1 und 8 %> 2 13- 17. 3034 440
auch bei Betrachtung der Morbiditéat, stellen au&h ter Mortalitat die Patienten mit
myeloproliferativen Krankheiten den grof3ten Antier postoperativen Todesfalle. In diesem
Kollektiv verstarb ein Patient mit CML und ein Rati mit PV postoperativ an schwersten
Blutungen im Bereich des Operationsgebietes. Auckler Literatur wird eine besondere
Gefahrdung dieser Patientengruppe beschriébelf' ** Neben der Nachblutung war eine
haufige Todesursache bei myeloproliferativen Symdno in anderen Kollektiven vor allem
die fulminant verlaufende Sepsis™ *” Blutungskomplikationen kénnen auch im Sinne von
Gerinnungsstérungen auftreten. AGCARANI beschreibt zwei Todesfalle in Folge von
Hirnmassenblutungen bei postoperativ bestehendewveser Thrombozytopenie. Je nach
Grunderkrankung kann sich der Zustand des Patigristoperativ soweit verschlechtern, dal3
er an der Progression des Leidens, z. B. der Uhgrgan einer chronischen in eine akute
Leukamieform, verstirbt.

Zusammenfassend kann gesagt werden, dal3 die Esgeblneziiglich der perioperativen
Komplikationen in diesem Kollektiv mit den Ergelses aus anderen Arbeiten vergleichbar
sind. Sowohl was Morbiditat, als auch was Mortalaabelangt decken sich die Ergebnisse
mit der Erfahrung anderer.

Besondere Risikogruppen fir das Auftreten von Kakagibnen sind die
myeloproliferativen Erkrankungen und die maligngmiphome. Dies erklart sich vermutlich
aus der den Allgemeinzustand deutlich reduziereAdeder Erkrankungen und aus der
starken Veréanderung an der Milz, die fur diese Khaiten typisch ist. Die sehr grofRen
Milzen bei den myeloproliferativen Syndromen, irsEm Kollektiv von tber 2.000 g bis
weit Uber 3.000 g und auch in anderen Kollektivengleichbar grof3, stellen intra- und
postoperativ eine ernst zunehmende Herausfordetarig* *’

AulRerdem wird deutlich, dal3 es einige Komplikatiogét, die zwar nicht typisch fur
die Splenektomie sind, aber haufig nach Milzentdeq auftreten. Dazu gehdren
Nachblutungen, Wundinfektionen, Bakteriamie undnpuale Probleme. Vor allem die
Blutung aus dem Milzbett stellte in diesem Kollgktin Problem dar. Fir die Planung und
Durchfuhrung einer Splenektomie sollte die Beacptumesonders dieser Risiken im
Vordergrund stehen. Im Allgemeinen ist die Spleogke aber ein gut vertraglicher Eingriff
mit beherrschbaren Komplikationen und einer vectigiveise geringen Mortalitat.

5.3 Postoperative Liegedauer

Die postoperative Liegedauer der Patienten lal# Awmssage Uber die Rekonvaleszenz der
Operierten zu. In diesem Kollektiv von 97 Patien{eiie 8 hamatologischen Einzelfélle,
sowie ein Patient, fur den keine Angaben gefunderden konnten ausgenommen) lag die

53



durchschnittliche Verweildauer nach der Operatien 10,3 Tagen. Dabei findet sich ein
deutlicher Unterschied im Zeitpunkt der Entlassawgschen den Diagnosegruppen, d. h. der
Grunderkrankung der Patienten. Die ITP-Patientennten bereits 8,7 Tage nach dem
Eingriff das Krankenhaus verlassen, wahrend dieieRain mit myeloproliferativen
Syndromen 14,8 Tage in der Klinik blieben. Nur usemtlich kiirzer war der postoperative
Aufenthalt der wegen NHL splenektomierten mit 1#gyen.

In der Literatur wird der postoperative Aufenthathr uneinheitlich beschrieben.
TANOUE beschreibt fur sein Kollektiv an ITP-Patienten esinAufenthaltsdauer von 20,1
Tage, wahrend GHLINKERT in seinem ITP-Kollektiv im Durchschnitt schon ndeffagen die
Patienten entlieR?® 3 Auch andere Arbeiten beschreiben eine postoperati
Aufenthaltsdauer, die zwischen diesen Werten aedesi ist* *° ~ % Fur andere
Erkrankungen finden sich kaum verwertbare DatextddRANI und auch RIEDMAN geben
die postoperative Liegedauer bei MPS und Lymphoifvera. NHL) mit etwa 7 Tage im
Durchschnitt arf" %,

Aufgrund der sehr unterschiedlichen Werte in deeriatur a3t sich keine Uberzeugende
Aussage Uber das Verhaltnis zwischen Erkrankungtoperativem Verlauf und Entlassung
machen.

Im untersuchten Kollektiv waren vor allem die Pattsn mit neoplastischen
Erkrankungen von postoperativen Komplikationendfétn und hatten somit einen deutlich
lAngeren Krankenhausaufenthalt, also eine langarerdde Heilungsphase. Bei den
myeloproliferativen Syndromen geht die hohe pogstaipe Komplikationsrate einher mit der
langsten postoperativen Aufenthaltsdauer.

Patienten aus Diagnosegruppen, bei denen seltemaplkationen auftreten, wie z.
B. ITP oder M. Hodgkin, erholten sich deutlich seler von dem Eingriff und konnten
entsprechend die Klinik friiher verlassen.

5.4 Splenektomie als Therapie der ITP

In dem hier dargestellten Kollektiv aus insgesaii4a ITP erkrankten Personen wurden 31
offen splenektomiert, 13 laparoskopisch splenektoimind bei 3 muflite intraoperativ ein
Wechsel von einer Laparoskopie auf eine Laparotari@gen. Die Dauer des Eingriffs war
bei den konventionellen Bauchschnitten deutlichinger als bei den laparoskopischen
Eingriffen. Am langsten dauerten die intraoperatiWechsel. An Komplikationen, sowohl
intra- als auch postoperativ, waren die Bauchsthnigdoch deutlich reicher als die
endoskopischen Operationen. Auch bei den Wechsalient Komplikationen auf. Die
postoperative  Aufenthaltsdauer zeigte einen dduglic Unterschied zwischen
konventionellem und laparoskopischen Eingriff. Biedoskopierten Patienten verlieRen das
Krankenhaus bereits nach etwa 5 Tagen, die korowsaiti Operierten blieben im Schnitt
doppelt so lange hospitalisiert.

Deutlich zeigt sich ein gewisser Vorteil des lagskopischen gegeniber dem
konventionellen Eingriff. Die laparoskopische Mitefernung dauert zwar langer, ist aber mit
weniger intra- und postoperativen Komplikationenduriner kiirzeren postoperativen
Aufenthaltsdauer verbunden. Auch in einigen andeiander Literatur beschriebenen
Kollektiven finden sich ahnliche Ergebnisse.

Nicht bei jedem Patienten konnte die EntfernungMiz endoskopisch vollendet werden. In
einigen Kollektiven muf3te bei 2 bis 17 % der Paéandie Operation mit einer
konventionellen Laparotomie zu ende gefiihrt weriefi *” * Die Griinde fiir diesen Schritt

54



waren vor allem Blutungen, Technische Problemewsol Adhédsionen der Milz und
Probleme beim Bergen des Organs aufgrund einernGmiegalie > 3% 3% %8 Alles
Schwierigkeiten, wie wir sie auch in unserem Kdilelbei den intraoperativen Wechseln
beobachteten.

Die Operationsdauer fur Laparoskopische Eingritig in 10 Kollektiven bei im
Durchschnitt 151,3 Minutef? ~ 33 3%~ 3747, 48,51 Shjag \yaren etwa 50 Minuten mehr, als die
durchschnittliche Dauer einer konventionellen Milfernung, die etwa 97,3 Minuten dauerte
30 - 33 Allerdings verkiirzte sich die Operationsdaueratagkopischer Eingriffe mit
zunehmender Erfahrung des Operateurs sowohl iremsels auch in anderen Kollektiven
deutlich. In unserem Kollektiv sank die Operaticaaser um ca. 45 Minuten, in anderen
Kollektiven im Durchschnitt um eine Stundé 32 33 3. 44 50 per Erfahrungsgrad der
Operateure ist aber nicht nur fur die Operationsdaondern auch fir die Haufigkeit des
intraoperativen Wechsels von Laparoskopie zu Ldpan® von Bedeutung. Mit
zunehmender Erfahrung und Standardisierung desufsbtier Operation sinkt die Haufigkeit
des Wechsels deutlich 464 *2

Die Komplikationsraten in anderen Kollektiven ersen sich als sehr uneinheitlich. Je
nach Autor werden fiir die offenen Splenektomien Bdis 21,4 % angegebéf ~ 3% 44
FRIEDMAN beschreibt 1996 sogar einen Todesfall durch Sapik etwa 4 Wochen
postoperativ *°. Todesfalle traten in unserem Kollektiv, wie auéh den meisten
vergleichbaren Kollektiven, nicht auf. Die von uernittelte Komplikationsrate liegt mit 23
% leicht Gber den Literaturangaben. Fur die lagapschen Eingriffe geben einige Autoren
keine intra- oder postoperativen Probleme #n3* 3% 3% 37 gndere Autoren sahen
Komplikationsraten von etwa 10 8% 3" 42 47 “8pje von uns beobachtete Komplikationsrate
von 8 % liegt damit in einem im Vergleich tolerabBereich. Wie auch bei uns, stehen in der
Literatur die infektiosen Komplikationen bei Splétmnie von [TP-Patienten im
Vordergrund. Vor allem pulmonale Infekte und Fiebmit Bakteriamie treten héaufig
postoperativ auf® ~ 3% 4

Die postoperative Aufenthaltsdauer liegt in anderBatientenkollektive bei
durchschnittlich 5,5 Tagen fir die offene Splenek® und bei 3,6 Tagen fur die
endoskopische Splenektonfie™ 33 35 = 37. 42, 44, 48,51 584 (af} sich die von uns ermittelten
Werte, nach denen laparoskopisch operierte Patienteetwa halb so lange im Krankenhaus
verblieben, hier sehr gut widerspiegeln.

Es zeigt sich, dal} die laparoskopische Milzentfegnéir Patienten mit ITP eine ideale
Operationsmethode ist, die die Patienten mit wenigemplikationen belastet und sie
deutlich kurzer im Krankenhaus halt. Die offene édpktomie bietet kaum noch Vorteile
gegeniber der laparoskopischen Methode, da sicfOgderationszeit bei Letzterer durch
erfahrene Operateure stark verkirzen laf3t. Ledligic Management von intraoperativen
Komplikationen, wie grofReren Blutungen, Adhasionesic. ist die konventionelle

Laparotomie der Endoskopie Uberlegen. Da diese Hikatipnen aber relativ selten sind und
Risikopatienten durch eingehende praoperative Watdungen erkannt werden kdnnen,
wiegt dieser Vorteil den Gewinn fiir den Patientencti die Laparoskopie nicht auf.

Mit den Aussagen zu den Vor- und Nachteilen descl@edenen operativen Prozeduren
bleibt die Frage nach dem Nutzen der Entfernung Bz fur den ITP-Patienten
unbeantwortet. Im Folgenden sollen die von uns leehen Daten Uber die
Langzeitentwicklung des Krankheitsgeschehens bsénem Patienten bewertet und mit den
Ergebnissen anderer Arbeiten verglichen werdengdaraus Empfehlungen fur die Therapie
der chronischen thrombozytopenischen Purpura aebleiit kdnnen.

In unserem Kollektiv konnte bei 58 % der Patienééme dauerhafte, in unserem Fall Uber
einen Beobachtungszeitraum von im Schnitt 57 MonaRemission erreicht werden, ohne
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das eine weitere supportive Therapie (Medikamemtansfusionen) notwendig war. In
vergleichbaren Kollektiven erreichten durchschicittl72 % (47 — 87 %) der Patienten eine
vollstindige Remission, die Uber einen mittlereritrdem von 42 Monaten (16 bis 69
Monate) anhielf 10 27 28. 38, 46, 47, 48, 51 5{immt man die Grupp@&eilremissionhinzu, so
ergibt sich fur 87 % der Splenektomierten zumindeste deutliche Besserung ihrer
Krankheit. Diese Zahlen entsprechen auch den Bédl@gen anderer Kollektive, in denen
zwischen 82 % und 88 % der Patienten zumindestdesnSplenektomie profitierten, wenn
auch nicht eine vollstandige Remission erreicffeff' >

Vier unserer Patienten (13 %) erlangten keine &esg ihres Krankheitsbildes durch
die Splenektomie. Sie zeigte schon direkt postdperkeine oder nur eine maRige
Thrombozytose und blieben auch im Langzeitverlabérdpierefraktar bezlglich der
Milzentfernung. Bei den in der Literatur beschrie®e Kollektiven blieben zwischen 7 % und
20 % der Patienten ohne Besserung ihrer Erkrankdfig® 47 48 5153

Besondere Schwierigkeiten macht es, praoperatierkannen, welcher ITP-Patient
von der Splenektomie profitieren kdnnte. Einige ¢xeh haben verschiedene Faktoren wie
Patientenalter, Krankheitsdauer, Ansprechen aufikdetente, praoperative Blutwerte und
Geschlecht hinsichtlich ihres pradiktiven Wertetetsucht. Dabei wird deutlich, daf3 bis dato
kein valides Kriterium vorliegt, an dem der Erfalder MiRerfolg der Operation abzusehen
wére. Besonders das Alter der Patienten zum Zditpder Operation wird in einigen
Arbeiten als signifikant fir den LangzeitverlautthéOperation angegeben. Im Schnitt sind in
diesen Kollektiven die Patienten, die eine Vollresion erreichen deutlich jinger als die ohne
Remissiont? 38 46305315 Anderen, wie in unserem Kollektiv konnte di&ignifikanz nicht
beobachtet werdefi Auch das Geschlecht spielt als pradiktiver Westn& Rolle. Das
Geschlechterverhaltnis Frauen zu Manner schwarnktelen vergleichbaren Kollektiven,
sowie in unserem Kollektiv zwischen 1 zu 1 und 3lzund zeigte keine Signifikanz fur die
Art der postoperativen Entwicklurig®® *® %8 5 Es spiegelt lediglich die bei Frauen haufigere
Inzidenz der Erkrankung ITP wieder (siehe Kapit@.5). Auch die Erkrankungsdauer oder
die préoperativen Thrombozytenzahlen lassen kesigmeren Schiufd auf den Erfolg oder
MiRerfolg der Splenektomie Z{thg' *0 Das préoperative Ansprechen auf Glucocorticoigd w
im Kollektiv von KATKHOUDA ET AL. als signifikant bewertet, im Kollektiv von Adzucconi
ETAL. jedoch als nicht signifikant geseter?

Sicher ist einzig, das die Operationstechnik keiignflul} auf das Ergebnis hat.
Sowohl konventionell, als auch laparoskopisch sskeymierte Kollektive verhalten sich in
der postoperativen Entwicklung ahnlich, ohne dam eler Techniken einen signifikanten
Vorteil beziiglich des Langzeitergebnisses h&fte’® *° Dies konnten wir auch anhand
unserer Daten bestatigen.

Eine Prognose Uber den Krankheitsverlauf 183t seist unmittelbar nach
Splenektomie machen, indem man die reaktive Thraytbee nach Entfernung der Milz
betrachtet. Dabei zeigt die HOhe der innerhalb ew&\Vochen postoperativ erreichten
Thrombozytenzahlen eine Korrelation mit dem Langyeelauf. Je hoher der initiale Anstieg,
desto grofRer die Wahrscheinlichkeit einer daueshaftder langer dauernden Remission.
Auch KATKHOUDAET AL. fand diese Korrelation in seinem Kollektf

Ein valides Kriterium zur préoperativen Entscheigluliegt also noch nicht vor,
obwohl jingere Patienten moglicherweise bessere¢@maauf eine postoperative Besserung
ihrer Erkrankung haben, wie sie auch ein geringdRésko intra- und postoperativer
Komplikationen haben und die Belastung einer MitiEnung besser ertragen. Des weiteren
ist die frihzeitige Operation nach Versagen der ika@oentdosen Therapie sicher effektiv,
weniger weil sich die Erfolgswahrscheinlichkeit @&nh als vielmehr weil sich die
Nebenwirkungen einer langer dauernden Cortisondphierreduzieren lassen und damit die
Belastung des Patienten reduziert wird. Geradé@gdaroskopische Splenektomie erweist sich
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hier als besonders wenig belastend und ist deshki@b konventionellen Operation
vorzuziehen.

Leider sind sowohl in unserem, als auch in andBadrentenkollektiven immer wieder
Falle von fulminant verlaufender Pneumokokken-SempsiSinne eines OPSI-Syndroms nach
Splenektomie aufgetreten. Zwei unserer Patientés)(@erstarben, andere Autoren berichten
ebenfalls von ein oder zwei Todesfallen in ihrerllédiven ® ' ?® Dabei waren vor allem
Patienten betroffen, die praoperativ weder gegesufokokken, noch gegen Hamophilus
influenzae geimpft wurdef Leider verstarb in unserem Kollektiv eine Fraotzrimpfung
etwa drei Jahre nach Splenektomie, da selbst egeedrtis durchgefihrte Vakzination keinen
vollstandigen Schutz verschafft *¢ Trotzdem ist die Impfung, besonders aber auch die
ausfuhrliche Aufklarung des Patienten Uber die Gefa einer Sepsis bei Asplenie
mittlerweile ein MuR bei der Vorbereitung zur Sgktmie®* *> > Durch diese konsequent
durchgefuhrten Maflinahmen lassen sich die Risikeese€dPSI-Syndroms reduzieren und auf
septische Komplikationen frihzeitig und effektiagéeren.
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6. Zusammenfassung und Schluf3folgerung

Wir untersuchten retrospektiv den Krankheitsverlaui 106 Patienten im Zeitraum von 1988
bis 1999, die in unserer Chirurgischen Klinik wegemer hamatologischen Grunderkrankung
splenektomiert wurden. Die Geschlechtsverteilung ma einem Verhéltnis von 1,2 : 1 nur
leicht zugunsten des weiblichen Geschlechts velmmoDas durchschnittliche Alter lag bei
45 Jahren zum Zeitpunkt der Splenektomie.

Der weitaus grofte Teil der Patienten (44 %) wuvdegen einer chronischen
idiopathische thrombozytopenischen Purpura ope@2&t% der Patienten wurden wegen M.
Hodgkin, bzw. Non-Hodgkin-Lymphom splenektomieredDweiteren waren jeweils etwa 15
% der Splenektomierten an myeloproliferativen Sgnuen, bzw. an erblichen
Erythrozytendefekten erkrankt.

Die Entfernung der Milz wurde abhangig von der Genkrankung aus verschiedenen
Grunden durchgefihrt. Diese waren vor allem Thromgtmpenie, Splenomegalie und
Staging.

Insgesamt zeigt sich in unseren Daten in den ngandahren eine konstante Rate von
im Schnitt 10 Splenektomien pro Jahr. Innerhalbseliegleichbleibenden Gesamtzahl an
jahrlichen Operationen verschiebt sich aber Uben Beobachteten Zeitraum der Anteil der
jeweiligen Erkrankungen. Die ITP ist zunehmend ei@perationsindikation zur
Splenektomie, bei M. Hodgkin hingegen wird besoadeit Mitte der neunziger Jahre immer
seltener die Milz aus diagnostischen oder theréghen Grinden entfernt. Kongenitale
Erythrozytendefekte sind Ende der neunziger Jalimenfells haufiger ein Grund zur
Splenektomie gewesen. Die diagnostischen Milzemtifegen werden zunehmend aufgegeben
und die Splenektomie nur noch bei durch die Milzrureachten, symptomatischen
Komplikationen angewandt. Bei primar durch die Miervorgerufene Komplikationen wie
Hamolysen oder Thrombozytopenien wird deutlichradted friiher splenektomiert.

Die Patienten mit myeloproliferativen Syndromerilstedie éltesten Patienten (Mittel
51 bis 67 Jahre), die Jingsten (19 bis 22 Jahnegfasich bei den von Erythrozytendefekten
betroffenen Patienten. Ahnlich verhalt es sichMi#zgroRe und —gewicht. Die gréRten und
schwersten Organe (im Mittel Uber 2000 g und Ub@P04cm?3) fanden sich bei den
myeloproliferativen Erkrankungen und NHL, die kigien und leichtesten (im Mittel unter
500 g und unter 1000 cm3) bei Patienten mit ITRyrd®er die zu entfernende Milz war, desto
komplikationsreicher wurde der intra- und postopeeaVerlauf. In unserem Kollektiv traten
insbesondere bei den myeloproliferativen Syndroonash bei NHL Komplikationsraten von
35 % bis 75 % auf, aul3erdem eine Mortalitdtsrate Zd%. Patienten mit kleineren Milzen
waren weniger oft von Komplikationen betroffen. Biemplikationsrate bei M. Hodgkin lag
bei 8 %, die der ITP bei 17 %. Entsprechend ishalie postoperative Verweildauer bei den
Patienten mit myeloproliferativen Erkrankungen oblgiL l&nger als bei anderen Patienten
(14,2 Tage, bzw. 14,3 Tage gegenuber 9 Tage).

Besonders fir die idiopathische thrombozytopemdetirpura ist die Splenektomie als
einzige definitive Heilung der Erkrankung akzepti®ir untersuchten die an ITP erkrankten
Patienten in unserem Kollektiv retrospektiv genawed stellten fir diese Gruppe auch eine
postoperative Verlaufsbeobachtung an. Insgesangnvér Patienten des Kollektives aus 106
Patienten von dieser Erkrankung betroffen. Die Glestitsverteilung ist mit einem
Verhéltnis von 1,6 zu 1 deutlich zugunsten der Emauverschoben. Das durchschnittliche
Alter zum Zeitpunkt der Operation lag bei Ma&nnewi 87,6 Jahren, bei Frauen bei 40,3
Jahren. Alle Patienten waren vor Splenektomie needént0s therapiert worden. 22 %
erhielten nur Glucocorticoide, 44 % erhielten ek@mbination aus Glucocorticoiden und
Immunglobulinen. 34 % wurden mit anderen Substaroser einer Mehrfachkombination
aus verschiedenen Medikamenten behandelt. Innerldgl® beobachteten Zeitraumes
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verkirzte sich der durchschnittliche zeitliche Apst zwischen Diagnose der ITP und
Splenektomie von anfanglich 29,5 Monaten im Jal@818is auf 3 Monate im Jahr 1999.

Von den 47 ITP-Patienten wurden 31 (66%) konvemtioUber eine Laparotomie
splenektomiert, 13 (28%) laparoskopisch operied im3 (6%) Fallen mufite intraoperativ
vom laparoskopischen auf den konventionellen Zuggawechselt werden. Bei ungelibten
Operateuren dauert die laparoskopische Milzentfegnim Schnitt noch etwa 30 Minuten
langer als der konventionelle Eingriff (81,1 Minmfebei zunehmender Erfahrung verringert
sich dieser Abstand jedoch auf nur noch wenige kéimu Intra- und postoperative
Komplikationen traten bei 23 % der konventionelle@prten auf. Demgegeniber wurden nur
bei 8 % der Laparoskopierten Komplikationen beobeiclAulRerdem verblieben die offen
splenektomierten Patienten fast doppelt so langeKmankenhaus (10,1 Tage) wie die
endoskopisch splenektomierten Patienten (5,1 Tage).

Postoperativ stiegen die Thrombozytenzahlen b&o2ter Patienten auf tber 400.000
pro Mikroliter Blut, bei 50 % blieben sie unter 4000 aber tber 150.000 pro Mikroliter Blut.
Weitere 24 % zeigten lediglich Thrombozytenzahlateu150.000 pro Mikroliter Blut.

Von den 47 splenektomierten Patienten konnten kei 33 den weiteren
Krankheitsverlauf Gber zum Teil 9 Jahre verfolgBB. % der Patienten blieben Uber den
Beobachtungszeitraum mit den Thrombozytenwerterr 1668.000 /ul Blut und bedurften
keiner Medikation. Eine Teilremission mit Thrombteyzahlen zwischen 50.000 und
150.000 /ul Blut konnte in 29 % der Falle erreisleirden. Bei diesen Patienten war zum Teil
eine supportive medikamentdse Therapie notwendey. BB % der Patienten fihrte die
Splenektomie zu keiner Besserung der ITP. Sie eeigkeine Besserung der
Thrombozytenzahlen (Thr > 50.000 /ul Blut) und hegién weiterhin eine medikamenttse
Therapie. Von den 33 Patienten verstarben zwei B8cbzw. 33 Monaten an einer fulminant
verlaufenden Sepsis.

Im Vergleich der Gruppe die nach Splenektomie &okremission erreichten mit den
Gruppen die nur eine Teil- oder keine Remissioreiehten fanden wir keine sicheren
pradiktiven Faktoren fur ein positives Ergebnis ddrerapie. Alter und Geschlecht der
Patienten, sowie die Zeit zwischen Diagnose unér&giktomie oder die Art der praoperativen
medikamentdsen Therapie hatten keinen pradiktiveissAgewert flr ein Gelingen oder
Scheitern der operativen Therapie. Lediglich diehéider innerhalb von zwei Wochen
postoperativ erreichten Thrombozytenzahl erlaubgliolberweise eine Prognose fir die
weitere Entwicklung der ITP. Je héher die Thrombeagahlen Giber den Normbereich hinaus
ansteigen, desto wahrscheinlicher ist eine Langaission. In unserem Kollektiv lagen die
Thrombozytenzahlen am 10. postoperativen Tag in Geuppe der Patienten mit
Vollremission im Durchschnitt bei iber 500.000 Blut.

Die idiopathische thrombozytopenische Purpura iste echirurgisch zu therapierende
Erkrankung. Die Heilungsraten nach Milzentfernubgrireffen die medikamenttse Therapie
deutlich. Mit einer entsprechenden Impfung vor Sektomie sind die Risiken zu
minimieren. Eine zlgige Zuflhrung zu einer opemtivliherapie nach Versagen einer
medikamentésen Therapie stellt zudem ein Minimundarch die Medikamente verursachte
Nebenwirkungen sicher. Fur die Durchfihrung derzbhitfernung ist der laparoskopische
Eingriff zu empfehlen, da er deutlich weniger Koikalionen sowie einen kirzeren
postoperativen Krankenhausaufenthalt bedeutet. [pirédiktiver Faktor fur den
Langzeitverlauf nach Operation ist noch nicht bekkamd muf3 fur eine bessere Auswahl der
Patienten, die von einer Milzentfernung profitieredinnten, zukinftig noch identifiziert
werden.

59



V.

10

11

12
13

14

15

16

17

18

Literatur

Akwari O., Itani M.,Splenectomy for primary and recurrent LTRnn Surg. 1987; 206:
529 — 541

Baccarani U, Terrosu Gplenectomy in Hematology. Current practice and pevgpec-
tives Haematologica, 1999; 84: 431 — 436

Ben-Yehuda D, Gillis SClinical and Therapeutic Experience in 712 Isrdeditients with
Idiopathic Thrombocytopenic PurpurActa Haematol, 1994;91;1 -6

Bourgeois E, Caulier MTRole of splenectomy in the treatment of myelodgsplayn-
dromes with peripheral thrombocytopenia: a report six casesLeukemia, 2001; 15:
950 - 953.

Brunt L, Langer JComparative analysis of laparoscopic versus opéengctomy Am J
Surg, 1996; 172: 596 — 601

Carroll J, Phillips ELaparoscopic splenectom$urg Endosc, 1992; 6: 183 - 7

Chan et Al Technical developments and a team approach leads improved outcome:
Lessons learnt implementing laparoscopic splenegté&dNZ J Surg, 2002; 72(7): 523

Davidson RN, Wall RAPrevention and Management of Infections in Patievitout a
Spleen Clin Microbiol Infect. 2001; 7: 657 — 660

De Buys Roessingh AS, de Lagausi&®llow-up of partial Splenectomy in Children with
Hereditary Spherocytosid Pediatr Surg, 2002; 37: 1459 — 1463

Delaitre et Al.Laparoscopic splenectomy fir idiopathic thrombopgttic pupura Surg
Laparosc Endosc Percutan Tech, 2002; 12(6): 4110— 4

Deutsch E, Bruhn HDStérungen der Hamostase und Hamorrhagische Diathese
Innere Medizin, Gross, Schélmerich & Gerok Hrsg94,9132 ff.

Eber et Alinfektionsprophylaxe bei Aspleni€lin Padiatr, 2001; 213: 84 — 87

Fabris F, Zanatta NResponse to Splenectomy in Idiopathic Thrombocgtogeurpura:
Prognostic Value of the Clinical and Laboratory Hytion. Acta Haematol, 1989; 81: 28
-33

Friedman R, Fallas M.aparoscopic splenectomy for ITP. The gold stand&urg En-
dosc, 1996; 10(10):991-5

Friedman R, Hiatt l.aparoscopic or open splenectomy for hematologseake: which
approach is superiord Am Coll Surg, 1997; 185: 49 — 54

Gadenstatter et ABplenectomy versus medical treatment for idiopathiombocyto-
penic purpuraAm J Surg, 2002; 184: 606 — 610

George et AlManagement of Patients with chronic, Refractory ,IB@min Hematol,
2000; 37: 290 — 298

George J, El-Harake Mhrombocytopenia due to enhanced platelet destmdby im-
munologic mechanismi: Williams Hematology, New York 1995; Part Xh&pter 129,
1315 - 1355

60



19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

George J. et Aldiopathic Thrombocytopenic Purpura: A Practice @eline Developed
by Explicit Methods for the American Society of ld&rtogy. Blood, 1996; 88: 3 — 40

Germing et Al Infektionsprophylaxe bei asplenischen Patienttnmunologie und
Impfen, 1999; 2: 77 — 82

Gigot JF, Legrand Ms laparoscopic splenectomy a justified approacthé@matologic
disorders?Int Surg, 1995; 80: 299 — 303

Gunsilius E, Seiffried FTherapie der Autoimmunthrombozytopenie des Erwaemse
Infusionsther & Transfusionsmed, 1993; 20 (SupBT)- 98

Heniford et AlLaparoscopic splenectomy for malignant Disea§&ssmin Laparosc Surg,
2000; 7: 93 - 100

Herold G et Allnnere MedizinKéIn, Jahrgang 2000

Hoefer RA, Scullin DCSplenectomy for Hematologic Disorders: A 20 Yegrdtence
J Kent Med Ass, 1991; 89: 446 — 449

Katkhouda et Al.Laparoscopic splenectomy Laparoendosc Adv Surg Tech, 2001;
11(6): 383 — 390

Katkhouda et AlPredictors of response after laparoscopic splenmgtdfor immune
thrombocytopenic purpuréSurg Endosc, 2001; 15(5): 484 — 488

Kelton J., Bussel Jdiopathic Immune Thrombocytopenic Purpura: An Ugd&emin
Hematol. 2000; 37: 219 — 220

Ly B, Albrechtsen D,Therapeutic Splenectomy in hematologic disordésta Med
Scand, 1981; 209: 21 — 29

Marble K., Deckers PChanging role of splenectomy for Hematologic DisedsSurg
Oncol, 1993; 52: 169 - 71

Mauch P Controversies in the Management of Early Stage Kidg DiseaseBlood,
1994, 83: 318 — 329

Mazzuconi MG, Arista MCl.ong-term follow-up of autoimmune thrombocytopenic-
pura (ATP) patients submitted to splenectoEyr J Haematol. 1999; 62: 219 — 222

Mesa RA, Tefferi APalliative splenectomy in myelofibrosis with myelonetaplasia
Leuk Lymphoma, 2001; 42: 901 — 911

Multani P, Grossbard Mstaging laparatomy in the Management of Hodgkimssake: Is
it still necessaryThe Oncologist, 1996; 1: 41 — 55

Musser G, Lazar GGplenectomy for hematological disease: The UCLAeEepce with
306 patientsAnn Surg, 1984; 200: 40 — 48

Pace et AlLaparoscopic splenectomy fir idiopathic thrombopgtuic pupura (ITP)
Surg Endosc, 2003; 17(1): 95 — 98

Pizzuto J, Ambriz RTherapeutic Experience on 934 Adults with ITP: Mehtric Trial
of the Cooperative Latin American Grauplood, 1984; 64: 1179 — 1183

Pschyrembeflinisches Worterbuch258., neu bearbeitete Auflage — Berlin : De Geuyt
1998

61



39

40

41

42

43

44
45

46

47

48

49

50

51

52

53

54

55

56

Rick W. Klinische Chemie und Mikroskopi®. Uberarbeitete Auflage 1990, Springer
Verlag Berlin

Rosen M, Brody FOutcome of Laparoscopic Splenectomy based on téégéa Indica-
tion. Surg Endosc, 2002; 16: 272 — 279

Schiebler T, Schmidt W, Zilles K.Anatomie - Zytologie, Histologie,
Entwicklungsgeschichte, makroskopische und mikpms&be Anatomie des Menschén
Neu bearb. Aufl. 1995. Springer-Verlag

Schlinkert R, Mann DLaparoscopic splenectomy offers advantages in s&lgeatients
with ITP. Am J Surg, 1995; 170: 624 — 7

Schneider W.Thrombozytopenie als diagnostisches und theramgss Problem
Sonderdruck Edition Sandoz 1989

Schwartz S, Hoepp Splenectomy for Thrombocytopeng&urgery, 1980; 88: 497 — 503

Schwartz SRole of Splenectomy in Hematologic Disord&¥rld J Surg, 1996; 20: 1156
— 1159

Silvestri F, Russo DLaparoscopic splenectomy in the management oatwdogical dis-
easesHematologica, 1995; 80: 47 — 9

Szold et Al.Chronic idiopathic thrombocytopenic purpura (ITR) @ surgical disease.
Surg Endosc, 2002; 16(1): 155 — 158

Tanoue K, Okita KLaparoscopic Splenectomy for Hematologic DiseaSesgery, 2002;
131: 318 — 323

Tefferi A, Mesa RASplenectomy in Myelofibrosis with Myeloid Metapdas Single-
Institution Experience with 223 PatienBlood, 2000; 95: 2226 — 2233

Tsereteli et AlAre the favorable outcomes of splenectomy predietatb patients with
idiopathic thrombocytopenic purpura (ITPBurg Endosc, 2001; 15(12): 1386 — 1389

Watson D, Coventry.B_aparoscopic versus open splenectomy for immirzgroocyto-
penic purpuraSurgery, 1997; 121(1) : 18-22

Werlhof PG.Morbus haemorrhagicus maculosuBisquisitio medica et philologica de
variolis et anthracibus de utriusque affectus artiddgibus. Nicolai Foersteri et Filii,
Editor. Hannover 1735; Kapitel 3, 8 15, Anmerkurdg 6

Wilhelm M, Jones RSplenectomy in Hemtologic Disordefsan Surg, 1988; 207: 581 —
589

Winkelmann M, Scharf RE Diagnostik der idiopathischen thrombozytopenische
Purpura. Dtsch. Med. Wschr. 1987; 112: 219 — 221

Xiros N, Economopoulos Bplenectomy in patients with malignant non-Hodgkiym-
phoma Eur J Haematol, 2000; 64: 145 — 50

Yang et Al.Pathogenesis and Management of chronic ITP: An tgdat J Hematol,
2000; 71: 18 - 24

62



