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1 Einleitung

1.1 Historie der flexiblen endoskopischen Therapie von

Vollwanddefekten

1.1.1 Historie der flexiblen Endoskopie

Schon seit langem besteht der Wunsch von Arzten menschliche Koérperhohlen
wenig invasiv zu inspizieren. Ohne Hilfsmittel ist die Untersuchung jedoch nur
aulRerst begrenzt moglich. Daher wurden schnell Instrumente zur Inspektion
entwickelt. Bereits verschiedene antike Kulturen, wie die Agypter, Griechen,
Romer und Araber benutzten Instrumente zur Untersuchung menschlicher
Kdrperhohlen. Die Instrumente &hnelten zumeist Spateln oder Specula [1].
Philipp Bozzini, ein in Deutschland geborener Urologe, lautete das Zeitalter der
modernen Endoskopie ein. Um das Hauptproblem zu l6sen, dass es im
Kdperinneren an Licht mangelt, konstruierte er 1806 den ,Lichtleiter. Konkave
Spiegel reflektierten das Licht, so dass durch einen offenen Kanal Osophagus,
Blase und Rektum inspiziert werden konnten [1].

Der deutsche Urologe Maximilian Carl-Friedrich Nitze entwickelte den
.Lichtleiter” weiter. Er konstruierte 1877 das erste brauchbare Zystoskop. Mit
einer Serie  hintereinander gebauter Linsen erzielte er einen
VergroR3erungseffekt [1].

Der erste Bericht einer Endoskopie des Magen, bei der ein Tubus mit
Lichtquelle verwendet wurde, stammt von 1868, als Kussmaul ein starres
Gastroskop entwickelte und bei einem Schwertschlucker einsetzte. Allerdings
war dieses nicht dazu geeignet, den Durchschnittspatienten zu behandeln [2,
3]

Das erste praktikable starre Gastroskop stammt von Johann Mikulicz-Radecki.
Dieser entwickelte dazu 1880 Nitzes Zystoskop weiter. Spater war er zudem
der erste, der ein elektrisches Leuchtmittel in ein Osophagogastroskop einbaute
[1].

Ein Meilenstein in der gastrointestinalen Endoskopie war, als der

sudafrikanische Gastroenterologe Basil Hirschowitz 1958 das erste flexible



fiberoptische Endoskop erfand und Kklinisch einsetzte. Harold Hopkins, ein
Professor fur angewandte Physik, hatte zuvor die dazu notwendige Technologie
entwickelt. Dadurch konnte bereits bei 50% der Patienten das Duodenum
untersucht werden [1, 4].

Dieses erste flexible fiberoptische Gastroskop ermoglichte durch viele
Weiterentwicklungen schlief3lich die heutzutage verwendeten Endoskope.

Zu Beginn wurden die Endoskope meist zu diagnostischen Zwecken verwendet.
1975 hatten Hayashi et al. die lIdee einer mechanischen Kompression von
Blutungen im Gastrointestinaltrakt mit einem Clip [5]. Auf dieser Idee beruhen
die heute weltweit eingesetzten Through-the-scope-Clip (TTSC)-Clipsysteme.
Es wurden zwei unterschiedlich groRe, durch den Arbeitskanal applizierbare
Clips entwickelt. Das Applikationsverfahren war allerdings sehr kompliziert und
die Idee wurde lange Zeit verworfen. Erst Hachisu et al. griffen die Idee 1988
wieder auf und verbesserten das Applikationsverfahren. Dazu entwickelten sie
einen, durch den Arbeitskanal einsetzbaren, im Durchmesser 2,5 mm grof3en
Teflonschlauch mit zwei Schiebekomponenten [6].

Die erste endoskopische Therapie eines Vollwanddefektes datiert von 1993.
Binmoeller et al. konnten eine, nach Schlingenabtragung eines Leiomyoms
entstandene iatrogene Perforation im Magen mit endoskopischen Clips

verschlieRen [7].
1.1.2 Vollwanddefekte im Gastrointestinaltrakt

Die Organe des Verdauungstraktes haben einen &hnlichen Wandaufbau
gemeinsam. Der inneren Schleimhaut (Tunica mucosa) folgt eine
Bindegewebsschicht (Tunica submucosa) und aul3en liegt eine Muskelschicht
(Tunica muscularis). Es schliel3t sich eine weitere Schicht an, die das Organ
Uberzieht. Bei intraperitonealen Organen ist dies die Tunica serosa und bei
extraperitonealen Organen die Tunica adventitia [8].

Vollwanddefekte im Gastrointestinaltrakt (GIT) sind L&asionen, bei denen die
Wand eines Organs des GIT vollstdndig durchbrochen ist. Es handelt sich um
schwerwiegende Erkrankungen mit haufig schwerwiegenden Komplikationen,
wie der Entwicklung einer Peritonitis und Sepsis oder sogar letalem Ausgang [9,



10]. Zu diesen Lasionen zadhlen Perforationen, akute Nahinsuffizienzen,
Fistelbildungen sowie chronische Nahtinsuffizienzen.

In der Einteilung unterscheidet man zwischen oberem (OGIT) und unterem
Gastrointestinaltrakt (UGIT) [9, 11]. Die Grenze liegt definitionsgeman auf Hohe
des Treitz-Bandes [12]. Das Band entspricht anatomisch dem Ligamentum
suspensorium duodeni [13]. In dieser Dissertation werden Vollwanddefekte im
OGIT, bestehend aus Osophagus, Magen und Duodenum, sowie im UGIT,

bestehend aus Jejunum, lleum, Kolon und Rektum, untersucht.

1.1.2.1 Perforationen im GIT

Perforationen des Gastrointestinaltraktes (GIT) sind Lasionen, bei denen die
Wand eines Organs des GIT durchbrochen ist. Sie konnen frei oder gedeckt
vorliegen [10].

Eine freie Perforation ist eine durchgangige Verbindung zwischen dem Inneren
des Organs und dem Mediastinum oder der Peritonealhdhle. Mageninhalt und
Darminhalt kdnnen dabei frei in Brust- oder Bauchhohle gelangen [10].

Bei einer gedeckten Perforation besteht zwar ebenso ein Durchbruch der
Organwand, diese ist hier aber durch ein benachbartes Organ, das Omentum
majus oder einen Abszess abgedichtet [10].

1.1.2.2 Anastomoseninsuffizienzen im GIT

Die Nahtinsuffizienz oder auch Anastomoseninsuffizienz ist eine typische
postoperative Komplikation nach chirurgischen Eingriffen im GIT. Inzidenz,
Symptome und Komplikationen unterscheiden sich je nach Lokalisation des
vorangegangen Eingriffes [14].

Eine universell gultige Einteilung und Klassifikation gibt es bislang nicht. Bruce
et al. schlagen allerdings vor, zwischen nur radiologisch festgestellten
Anastomoseninsuffizienzen oder solchen mit klinisch nicht ausgepragten
Symptomen und Anastomoseninsuffizienzen mit ausgepragten Symptomen zu

unterscheiden [15].



Fur den oberen Gastrointestinaltrakt unterscheiden Bardini et al. vier Typen
(siehe Tabelle 1) [16]:

Typ | »Minor and Asymptomatisch und radiologisch nachweisbar
radiological*
Typ I ,Clinical or moderate* Mit Fieber, Leukozytose und lokalen Zeichen einer
Entziindung
Typ I »Serious” Frihe Leckage mit Riss der Anastuse
Typ IV ~Necrosis* Nekrose

Tabelle 1: Typen von Nahtinsuffizienzen (Auflistung Gbernommen aus Bundy et
al. “Diagnostik und Definition der Nahtinsuffizienz aus radiologischer Sicht* [14])

Zu den Risikofaktoren, die eine Anastomoseninsuffizienz zu begunstigen
scheinen, zahlen eine Ischamie der Anastomose, Komorbiditat des Patienten,
neoadjuvante Therapie sowie die manuelle Technik der Anlage der
Anastomose [17-19]. Im UGIT fanden Eriksen et al. in ihrem Review zudem ein
erhbhtes Risiko fir Anastomoseninsuffizienz unter Einnahme von

Kortikosteroiden [20].
1.1.2.3 Fisteln im GIT

Der Begriff Fistel stammt von dem lateinischen Wort ,fistula® ab und bedeutet
Rohre. In der Medizin ist eine Fistel als ein mit Epithel- oder
Granulationsgewebe ausgekleideter, nicht natirlicher Verbindungsgang
zwischen Kdrperhohlen oder Hohlorganen untereinander (innere Fistel) oder
der Korperoberflache (&ulRere Fistel) definiert [21]. Es existieren viele
unterschiedliche Klassifikationssysteme fur Fisteln. Am verbreitetsten sind
solche, die Fisteln nach anatomischen Gesichtspunkten (innere vs. aufere),
Ausflussvolumen oder Atiologie klassifizieren [22].

Mit knapp 75 - 85% entsteht die Mehrheit der Fisteln als postoperative
Komplikation [23]. In dieser Dissertation werden postoperative Fisteln im
Folgenden von den Anastomoseninsuffizienzen tber den klinischen Verlauf
abgegrenzt. Als postoperative Fistel wird die Kontinuitdtsunterbrechung
eingestuft, die nicht im unmittelbaren Verlauf nach der Operation entstanden ist.
Im Gegensatz dazu entwickeln sich die Anastomoseninsuffizienzen im

postoperativen Verlauf. Die verbleibenden 15 - 25% formen sich in der Regel



spontan. Zu den haufigsten Ursachen dieser 15 — 25% zahlen entzindliche
Erkrankungen wie Morbus Crohn oder Divertikulitis, infektiose Erkrankungen
wie zum Beispiel Tuberkulose und maligne Prozesse [22, 24]. Seltenere

Ursachen fur Fisteln sind traumatische Genesen [22].

1.2 Inzidenzen und Ursachen von Vollwanddefekten

1.2.1 Inzidenzen und Ursachen von Perforationen im GIT

Perforationen koénnen durch akute oder chronische Entzindungen,
Durchblutungsstérungen, traumatisch, Tumoren, spontan oder iatrogen bedingt
sein [25-27].

Eine iatrogene endoskopische Perforation kann generell durch drei
verschiedene Mechanismen entstehen: Mechanische Krafte durch das
Endoskop, ein Barotrauma durch die Luftinsufflation oder therapeutische
Interventionen [26].

latrogene Perforationen gehéren zu den haufigsten Ursachen. So war die
latrogene Perforation in zwei groReren Studien mit 49% und 58,3 % aller
Perforationen jeweils die haufigste Ursache fiir Perforationen im Osophagus
Uberhaupt [27, 28]. Nach Merchea et al. lag die Inzidenz von iatrogenen
Perforationen bei Endoskopien des Oberen Gastrointestinaltraktes (OGIT) bei
0,033 % aller durchgefiihrten Osophagogastroduodenoskopien (EGDs). 51 %
davon befanden sich im Osophagus, 3 % im Magen, 32 % im Duodenum, 6 %
im Jejunum, 3 % im Bereich des Gallenganges und in 5 % konnte die
Lokalisation nicht genauer angegeben werden [29].

Die Inzidenz iatrogener Perforationen durch Koloskopien im Unteren
Gastrointestinaltrakt (UGIT) betragt zwischen 0,062 % und 0,115% aller
Koloskopien (siehe Tabelle 2). Fir rein diagnostische Koloskopien liegt die
Inzidenzrate bei 0,02 - 0,08 % [30-32]. Bei therapeutischen Koloskopien lag die
Perforationsrate in zwei Studien bei 0,16 % - 0,17 % [30, 31]. Die h&aufigste
Lokalisation fir iatrogene Perforationen sind das Sigmoid und der
rektosigmoidale Ubergang [30, 33-35]. Komorbiditat und Alter scheinen das
Risiko einer iatrogenen Perforation zu erhdhen [25, 26].
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Jahr Anzahl der Perforationsrate

Koloskopien
LUning[36] 2007 30366 0,115 %
Igbal [33] 2008 228248 0,070 %
Rabeneck[37] 2008 97091 0,085 %
Arora[25] 2009 277434 0,082 %
Teoh[34] 2009 37971 0,113%
Samalavicius[30] 2013 56882 0,070 %
Hamdani[26] 2013 80118 0,062 %

Tabelle 2: latrogene Perforationen bei Koloskopien

Zu den spontanen Ursachen nicht maligner Genese gehért das Boerhaave-
Syndrom welches 1724 von Herman Boerhaarve beschrieben wurde. Es
beschreibt eine spontane Osophagusruptur [38]. Es entsteht durch einen
plétzlichen intraluminalen Druckanstieg und ist zu 95% mit Erbrechen nach
exzessiven Alkoholgenuss oder grol3en Mahlzeiten assoziiert [38, 39]. Das
Boerhaarve -Syndrom macht naherungsweise 15% aller Osophagusrupturen
aus. Zumeist sind 40-60 Jahre alte Manner betroffen [38].

Aus einem peptischen Ulkus kénnen spontane Perforationen in Magen und
Duodenum hervorgehen. Trotz rucklaufigen Erkrankungsrisikos fir ein
peptisches Ulkus wird die Lebenszeitpravalenz, ein perforierendes peptisches
Ulkus zu entwickeln auf 5% geschatzt [40, 41]. Eine Literaturanalyse mehrerer
Studien ergab 3,8-14 Perforationen pro 100000 Einwohner pro Jahr [42]. Zu
den Risikofaktoren fir eine Perforation zahlen die Einnahme von
nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR), eine Helicobacter pylori Infektion,

Ulzera >= 1 cm und Nikotinkonsum [42, 43].

1.2.2 Inzidenzen und Ursachen fiir Anastomoseninsuff izienzen im
GIT

Anastomoseninsuffizienzen des Osophagus sind nach Gastrektomien und
Osophagektomien mit einer hohen Mortalitatsrate zwischen 18 %- 35 %
verbunden [18, 44, 45].

Die Inzidenz wird mit zwischen 6 % und 15 % beziffert [19, 44, 46, 47].

Das Mortalitatsrisiko  postoperativer ~ Anastomoseninsuffizienzen  nach
kolorektaler Chirurgie betragt 6 %-39 %[438].
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Die Inzidenz der Anastomoseninsuffizienz liegt im unteren Gastrointestinaltrakt
zwischen 3 % - 15 % [14, 48, 49].

Ein weiteres operatives Gebiet mit dem Risiko einer Anastomoseninsuffizienz
ist die Adipositaschirurgie. Die Adipositaschirurgie, oder auch bariatrische
Chirurgie, dient der Gewichtsreduktion bei krankhaft adipésen Menschen. Ein
Body-Mass-Index (BMI) >40 oder ein BMI zwischen 35 und 40 mit
Begleiterkrankungen wird in den Leitlinien der ,Deutschen Gesellschaft fur
Allgemein- und Viszeralchirurgie* als Operationsindikation angegeben [50].

In den USA sind bariatrische Eingriffe heute schon die die zweithdufigsten
abdominellen Operationen [51].

Es existieren zahlreiche Operationsverfahren. Von der ,Deutschen Gesellschaft
fur Allgemein- und Viszeralchirurgie* werden derzeit vier Verfahren empfohlen.
Dies sind der Roux-en-Y-Magenbypass (RYGB), der Ilaparoskopische
Schlauchmagen (Sleeve-Gastrectomy), die biliopankreatische Teilung (BPD)
mit duodenalem Switch (BPD-DS) und das laparoskopische Magenband
(Laparoscopic adjustable gastric banding) [50].

Als operatives Verfahren sind diese Verfahren jedoch mit postoperativen
Komplikationen verbunden. So lag die Inzidenz fir Anastomoseninsuffizienzen
nach RYGB in einem Review von 2497 offenen RYGBs und 3464
laparoskopischen RYGBs bei 1,7% und respektive 2,1% [52]. Fur das
Verfahren des Schlauchmagens zeigte ein Review von 12 Studien mit
insgesamt 1589 Patienten ein Risiko von 0,9% fir das Auftreten einer

Anastomoseninsuffizienz [53].

1.2.3 Inzidenzen und Ursachen von Fisteln im GIT

Nicht-postoperative Fisteln kénnen im Osophagus erworben oder kongenital
sein. Die meisten erworbenen Fisteln sind maligner Genese durch direkte oder
metastatische Tumorinvasion oder beglnstigt durch Bestrahlung[54, 55]. So
waren in einer retrospektiven Analyse von 363 bronchodsophagealen Fisteln
lediglich 18 (5 %) benigner Genese [54]. Die Inzidenz nach stumpfen Hals- oder
Thoraxtrauma einer tracheotsophageale Fistel wird auf 0,2 % geschatzt.

Zudem begunstigt die Langzeitbeatmung die Entstehung solcher Fisteln [56].
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Gauderer et al. fuhrten 1980 die erste Perkutane endoskopische
Gastrostomie(PEG) durch, um Patienten zu ernahren die keine orale
Nahrungsaufnahme tolerieren [57]. Es handelt sich um eine komplikationsarme
und sichere Malinahme, so dass die Zahl der in den USA durchgefiihrten PEGs
bereits auf tGber 200000 jahrlich geschatzt wird [58, 59]. Nach Entfernung
verschlief3t sich der gastrokutane Zugangsweg in der Regel binnen 24 bis 72
Stunden. Eine Komplikation ist die persistierende PEG-Fistel. Fir Erwachsene
liegen momentan keine Daten Uber die Inzidenz dieser Komplikation vor [59].
Bei Kindern betragt die Inzidenzrate allerdings 34%. Es zeigt sich ein deutlicher
Anstieg der Inzidenz, wenn die PEG-Sonde mehr als 8 Monate verankert war
[60]. Zudem beobachteten Patwardhan et al. in einer weiteren Studie eine
Inzidenz von 3,5 % gastroenterischen Fisteln bei Kindern nach PEG-Anlage
[61].

Morbus Crohn ist mit der Entwicklung von spontanen Fisteln assoziiert. Morbus
Crohn kann als chronisch entzindliche den gesamten Gastrointestinaltrakt
befallen. Mit der Krankheit ist ein erhdhtes Risiko fur Perforationen und Fisteln
assoziiert. Das Lebenszeitrisiko, bei Morbus Crohn an einer Fistel zu erkranken,
liegt zwischen ca. 20 %-40 % [62-64].

Nach Schwartz et. al. sind die meisten Fisteln bei Morbus Crohn perianal
gefolgt von entero-enterischen, rektovaginalen, enterokutanen, enterovesikalen

und entero-intraabdominellen Fisteln (siehe Diagramm 1) [65].
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Enterovesikal Entero-

3% Intradominell
Enterokutan
3%
6%
Rektcwaginal/
fis f
Perianal
55%

Entero-

enterisch
24%
Diagramm 1: Fisteln bei Morbus Crohn nach Schwartz et al. [65]

Im Kolon ist die Divertikulitis eine weitere entziindliche Krankheit, welche die
Entstehung von Fisteln fordert. Bis zu 50 % der 80-jahrigen leiden an einer
Divertikulose [66]. Im Zuge einer komplizierten Divertikulitis kann es zu
schweren Komplikationen wie Perforationen und Fisteln kommen. Eglinton et al.
untersuchten 502 Patienten mit einer akuten Divertikulitis. 2,2 % der 502
Patienten erlitten im Verlauf eine komplizierte Divertikulitis mit Fistelbildung [67].
Das anale Fistelleiden ist ein h&ufiges Krankheitsbild. Die Inzidenz liegt
zwischen 10-23 pro 100.000 Einwohner [68]. Manner sind haufiger betroffen als
Frauen [69]. Kryptoglanduldre Fisteln sind die haufigste Ursache einer
Analfistel. Diesen liegt meist eine Entziindung der Proktodealdriisen zugrunde
[70]. Die Haufigkeit von extrasphinktaren Fisteln liegt nur zwischen 3-5 % [70,
71].
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1.3 Endoskopische Verfahren zur Versorgung eines

Vollwanddefekts

1.3.1 TTSC-Clipsysteme

Wie bereit in 1.1.1 erwdhnt waren es Binmoeller et al. die erstmals einen
Vollwanddefekt im oberen Gastrointestinaltrakt mit endoskopischen Clips
verschlossen [7]. Im UGIT konnten Yoshikane et al. 1997 erstmals eine
latrogene Kolonperforation mit endoskopischen Clips verschlie3en [72].

Die heute gangigen Applikationssysteme basieren auf dem Verfahren von
Hachisu et al. [6]. Bei diesen TTSC-Clipsystemen wird das
Applikationsverfahren durch den Arbeitskanal des Endoskops eingesetzt. Mit
einem manuell bedienbaren Applikationssystem kdnnen die Clips positioniert
und gesetzt werden. Es gibt Applikationsverfahren zum einmaligen Gebrauch
oder auch wiederverwendbare wie von Olympus Inc. (Tokio, Japan) [73].
Abbildung 1 zeigt ein wiederverwendbares Applikationssystem. Da die Clips
durch den Arbeitskanal eingefuhrt werden, verwendet man Through-the-scope-
Clips (TTSC). TTSCs sind Clips aus rostfreiem Stahl, die es in
unterschiedlichen GroéRen, Formen und mit verschiedenen Eigenschaften gibt.
Die meisten TTSCs haben zwei Branchen. Mit dem TriClip (TriClip, Cook
Endoscopy, Inc., Winston-Salem, NC) existiert aber auch ein Clip mit drei
Branchen [73]. Unterschiedliche Eigenschaften sind Rotierbarkeit oder auch die
technische Neuerung des Resolution Clips (Resolution Clip, Boston Scientific
Corporation, Natick, Mass), der sich wiedereréffnen und repositionieren lasst
[73]. Abbildung 2 zeigt drei verschiedene Modelle von TTSCs.
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Abbildung 2: A QuickClip2 lang, Olympus, B Resolution Clip, Boston Scientific,
C Instinct Clip ,Cook Medical [75]

Einzelne TTSCs sind im Magen auf den Verschluss kleinerer Vollwanddefekte
in der GrofRe von 10 mm limitiert [76]. Meist sind fur einen suffizienten
Verschluss eines Vollwanddefektes mehrere TTSCs notwendig. Aufgrund der
Einfihrung durch den Arbeitskanal ist es aber méglich bei Nachladung, den

Vollwanddefekt im Blick zu behalten. Das heildt, es ist nicht notwendig das
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Endoskop zurlickzuziehen. Die Perforationsrander des Vollwanddefektes sind
nach der Clipapplikation im Lumen des Gastrointestinaltraktes (GIT) invertiert.

Abbildung 3 zeigt schematisch den Verschluss einer Perforation mit TTSCs.

| 4

Abbildung 3: Schematischer Verschluss einer Perforation mit TTSCs [77]

1.3.2 Over-the-Scope-Clipsystem (OTSC)

Das Over-the-Scope-Clipsystem(OTSC) wurde zunachst als Alternative zu den
TTSC-Clipsystemen fiir die flexibel endoskopische Therapie von Blutungen aus
Magengeschwiren entwickelt [78]. Im weiteren Verlauf der Entwicklung wurde
experimentell der Verschluss von iatrogenen Perforationen nach Polypektomien
im Kolon erforscht [79]. Seit 2006 ist der OTSC-Clip zugelassen und wird in der
Klinik angewendet.

Im Gegensatz zu den TTSC-Clipsystemen wird der OTSC-Clip nicht durch den
Arbeitskanal appliziert, sondern sitzt auf einem Applikator an der Spitze des
Endoskops [78]. Am Bedienmodul des Endoskops sitzt das Drehrad, mit dem
der OTSC-Clip ausgel6st wird (Abbildung 4). Darin ist ein reil3fester Faden
integriert, der mit dem OTSC-Applikator durch den Arbeitskanal verbunden ist.
Nach Auslésung wird der Clip vom Applikator gezogen und appliziert [79] .

Der OTSC-Clip (Ovesco Endoscopy GmbH, Tubingen, Deutschland) besteht
aus Nitinol, einer Nickel-Titan-Legierung, die ein hohes Mal} an Elastizitat und
ein Formengedachtnis verspricht [80]. Im gespannten Zustand wird er so auf
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den Applikator aufmontiert und begibt sich nach Auslésung wieder in die
urspringliche Form zurick. Diese ahnelt einer Béarenfalle. Die Verschlusskraft
liegt zwischen 8 - 9 Newton. Es gibt eine atraumatische (mit stumpfen Zahnen)
und eine traumatische (mit scharfen Zahnen) Variante des OTSC-Clips
(Abbildung 5) [81].

Ein ex vivo Experiment an Schweinen konnte zeigen, dass der Verschluss von
Vollwanddefekten im Magen bis zu einer GréRe von 20 mm mit einem
einzelnen OTSC-Clip mdglich ist. Im Kolon kdnnen Vollwanddefekte bis zu
einer GroRe von 30 mm mit einem OTSC-Clip therapiert werden [82]. Nachteile
der Positionierung des OTSC-Applikators auf der Spitze des Endoskops sind im
Hinblick auf Engstellen der gréRere Durchmesser des Endoskops sowie, dass
zum Nachladen eines weiteren OTSC-Clips notwendig ist, das Endoskop
vollstandig zuriickzuziehen. Die Perforationsrander des Vollwanddefektes sind
nach Clipapplikation im Lumen des Gastrointestinaltraktes invertiert [79, 82].

Abbildung 4: Auf Endoskop montiertes OTSC-Clipsystem [83]
A Ausldsedrehrad
B Aufgesetzter OTSC-Applikator
C Auf Applikator aufgesetzter OTSC-Clip
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Abbildung 5: A Atraumatischer OTSC-Clip B Traumatischer OTSC-Clip [81]

1.3.3 Stent

Historisch gesehen wurden Stents im GIT zur palliativen Therapie maligner
Schluckstérungen verwendet. Nach der Einfihrung entfernbarer Plastikstents
und gecoverter Metallstents hat sich das Anwendungsgebiet auch auf die
Therapie von Vollwanddefekten erweitert [84].

Zur Behandlung von Vollwanddefekten im Gastrointestinaltrakt werden voll
gecoverte (FSEMS) oder teilweise gecoverte (PSEMS) selbstexpandierende
Metallstents oder selbstexpandierende Plastikstents (SEPS) verwendet [85, 86].
Haufig bestehen diese Metallstents aus Nitinol, durch dessen
Formengedachtnis die Selbstexpansion gewahrleistet ist [80, 85]. Abbildung 6
zeigt Beispiele einiger Stentmodelle.

Stents konnen Uber einen Fuhrungsdraht durch den Arbeitskanal des
Endoskops eingefuhrt werden. Nach Freisetzung am Ort des Vollwanddefektes
entfaltet sich dieser aufgrund seiner spezifischen Materialeigenschaften. Der
Stent schient und dichtet so den Vollwanddefekt ab.

Es gibt eine Vielzahl von Durchmessern und L&ngen bei den gangigsten

kommerziell zu erwerbenden Osophagusstents. Die Durchmesser variieren am
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engsten Punkt zwischen 12 und 23 mm und am weitesten Punkt zwischen 20
und 36 mm. Die L&ngen variieren zwischen 6 und 21 cm [85, 87].

Van Boeckel et al. fihrten eine retrospektive Analyse von 25 Studien mit
insgesamt 267 Patienten zur Behandlung von benignen Vollwanddefekten im
Osophagus durch. Diese zeigte, dass eine durchschnittliche Belassungszeit des
Stents von 6-8 Wochen zur Heilung notwendig ist [88].

£ Cal A Polyflex Esophageal Stent

(SEPS)

B Ultraflex Esophageal NG
Stent System (FSEMS)

C WallFlex Fully Covered
Esophageal Stent (FSEMS)
D Wall Flex Partially
Covered Esophageal Stent
(PSEMS)

£

'
-
b
.
T
o
-
-
b
..
L

Abbildung 6: Beispiel fur Stents anhand von Modellen von Boston Scientific [85]

Reaktives Ein- und Uberwachsen des Stents ist eine bekannte Komplikation
von Stents, wenn diese uber einen langeren Zeitraum in situ sind. Diese
Reaktion scheint insbesondere bei nur teilweise gecoverten Metallstents im
Vergleich zu vollstdndig gecoverten Metallstents (FSEMS) vorzukommen [89].
In der oben erwahnten Analyse von van Boeckel et al. trat die Komplikation des
Ein- oder Uberwachsen bei PSEMS zu 12 % (n=2), bei FSEMS zu 7% (n=2)
und bei SEPS zu 3% (n=5) auf. Es lag allerdings keine signifikante (p=0,68)
Differenz vor.

Allerdings konnte ein signifikanter Unterschied bei der Komplikation der
Stentmigration festgestellt werden. Eine Stenmigration trat mit SEPS zu 31%
(n=47) und mit FSEMS zu 26% (n=7) signifikant haufiger (p < 0,001) als mit
PSEMS zu 12% (n=2) auf [88].
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1.34 Weitere Verfahren

1.3.4.1 Endoskopisch eingefihrter Vakuum assistiert  er Verschluss (Endo-
VAC)

Die Vakuum-Assistierte Therapie wurde bereits 1993 von Fleischmann et al. fur
die Behandlung von offenen Knochenfrakturen beschrieben [90]. Spatestens
die ersten grofReren Studien Ende der 1990er Jahre fuhrten dazu, dass der
Vakuum assistierte Verschluss (VAC) den Sprung in andere chirurgische
Gebiete schaffte [91].

Im GIT behandelten erstmals Weidehagen et al. mit dem Endo-VAC-Verfahren
zwischen 2002 und 2004 29 Patienten mit Anastomoseninsuffizienz nach
anteriorer Rektumresektion. Sie benutzten einen offenporigen
Polyurethanschwamm, an dem sie einen Tubus anschlossen (Abbildung 7).
Nach Einfihrung in die Wundhohle schlossen sie an dem Schlauch ein
Vakuumverfahren an. Abbildung 8 aus der Vero6ffentlichung von Weidenhagen
et al. veranschaulicht die Einbringung des Systems in die Wundhghle. Der so
erzeugte Unterdruck in der Wundhoéhle fordert ein Debridement und eine

sekundare Heilung tuber Granulationsgewebe [92, 93].

Abbildung 7: Polyurethanschwamm mit Tubus fur Endo-VAC-Therapie [92]
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a Anastomoseninsuffizienz mit Abszesshéhle
b Einfuhrung des Endoskops in die Wundhohle
¢ AuRere Hiuille des Einfiihrungssystems wird in die Wundhéhle eingefiihrt
d Entfernung des Endoskops unter Belassung der auf3eren Hiille
e Driicken des Schwamms durch die au3ere Hulle bis in die Wundhdhle
f Am Schwamm konnektierter Tubus kommt aus dem Anus und wird an den
Unterdruck angeschlossen
Abbildung 8: Schema Behandlung einer Anastomoseninsuffizienz nach
anteriorer Rektumresektion mit Endo-VAC-Verfahren [92]

1.3.4.2 Gewebekleber

1.3.4.2.1 Fibrinkleber
Bergel wurde schon 1909 auf die hamostatische Wirkung von Fibrin

aufmerksam [94]. Das erste kommerziell erwerbliche Produkt eines
Fibrinklebers kam in Europa 1972 auf den Markt [95].

Fibrinkleber ist ein zweikomponentiges Material aus Konzentraten der
korpereigenen Produkte Fibrinogen/ Faktor Xlll/Fibronektin und Thrombin. Bei
Zusammenfihrung handelt es sich um den letzten Abschnitt der
Gerinnungskaskade. Thrombin spaltet Fibrinogen in Fibrin. Fibrin wiederum
wird durch Faktor XIIl quervernetzt und bildet ein elastisches Netz [96].
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Das entstandene Netz wirkt hamostatisch und gewebeadhasiv. Es kann zur
endoskopischen Behandlung von Vollwanddefekten angewendet werden [95,
96]. Der Fibrinkleber wird dabei injiziert oder aufgetragen.

Eine Variante dieser Therapie von Vollwanddefekten stellt der Verschluss von
postoperativen Insuffizienzen mittels der Kombination aus Vicrylnetz und
Fibrinkleber dar [97].

1.3.4.2.2 Synthetische Gewebekleber
Synthetische Gewebekleber sind Derivate von Cyanacrylat. Sie wurden 1942 in

den Eastman Kodak Laboratorien entdeckt und werden in der Medizin seit den
1970er Jahren vielféltig angewendet [98].

Im GIT konnte erstmals eine 6sophagobronchiale Fistel von Barthelemy et al.
1983 mittels endoskopischer Injektion eines synthetischen Gewebeklebers
verschlossen werden [99].

Cyanacrylate werden dabei als Monomere in wassriger Losung injiziert. Im
physiologischen Milieu polymerisieren diese binnen 20 Sekunden und hérten

aus. Bei Kontakt mit Blut geschieht dies sofort [100].
1.3.4.3 Verschlussverfahren mit endoskopischen Band ligaturen

Verschlisse von Vollwanddefekten mittels endoskopischen Bandligaturen
stellen eine Ausnahme dar. Einerseits kann man endoskopische Bandligaturen
mit Over-the-scope Systemen applizieren, wie sie haufig zur Ligatur von
Osophagusvarizen benutzt werden. Der Applikator sitzt dabei der Spitze des
Endoskops auf [101].

Auf der anderen Seite kdonnen Endoloops im Through-the-scope-Verfahren
durch den Arbeitskanal des Endoskops appliziert werden. Abbildung 9 zeigt
schematisch den  Verschluss eines Vollwanddefektes mit einer
Kombinationstechnik aus Endoloops und TTSCs. Es werden dabei TTSCs
zirkumferent um die Perforation platziert, um diese mit einem Endoloop wie in

einer Tabaksbeutelnaht zuzuziehen [77].
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Abbildung 9: Schematischer Verschluss einer Perforation mit
Kombinationstechnik aus TTSCs und Endoloop [77]

1.3.4.4 Endoskopische Nahtverfahren

Im Zuge der Entwicklung von NOTES-Operationsverfahren (Natural Orifice
Transluminal Endoscopic Surgery) sind Methoden notwendig geworden, um die
Inzision wieder zu verschliel3en. Einige endoskopische Nahtverfahren befinden
sich momentan in der Entwicklung. Ein endoskopisches Nahtverfahren ist das
Overstitchsystem (Apollo Endosurgery Inc., Austin, Tex). Es ist in den USA
momentan das einzige System seiner Art auf dem Markt [102].

Das System wird auf die Spitze eines zweikanaligen Endoskops montiert
(Abbildung 10). Mit einem Helixgerat (Abbildung 10) kann das Gewebe
angehoben und der Faden durch das Gewebe gestochen werden. Nach
Beendigung der Naht wird ein am Faden befestigter Gewebeanker freigesetzt.
Uber den Kanal kann ein weiterer Gewebeanker eingefiihrt und die Naht
festgezogen werden [102, 103]. Abbildung 11 veranschaulicht schematisch das
System [103].
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Abbildung 11: Schema Verschluss eines Vollwanddefektes mit dem
Overstitchsystem [103]
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1.3.4.5 Atriumseptumdefekt (ASD)- Okkluder

Atriumseptumdefekt(ASD)-Okkluder wurden zum Verschluss von
Septumdefekten im Herzen entwickelt. Dennoch wurden sie bereits Off-Label
zum Verschluss von Vollwanddefekten im GIT verwendet [104]. Abbildung 12
zeigt einen ASD-Okkluder.

Abbildung 12: ASD-Okkluder [104]
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1.4 Wissenschaftliche Zielsetzung der Arbeit

Perforationen, Fisteln und Anastomoseninsuffizienzen des
Gastrointestinaltraktes stellen schwerwiegende Komplikationen dar.

Ziel der Dissertation ist die Untersuchung des Erfolges des Verschlusses von
Perforationen, Fisteln und Anastomoseninsuffizienzen mit Hilfe

unterschiedlicher primér verschlieRender endoskopischer Verfahren.

Weitere Aspekte fur die Auswertung sind:

- Bewertung der Sicherheit der Systeme

- Beschreibung der Probleme bei der Applikation der Verfahren

- Analyse der Rezidivrate

- Einfluss der Defektgrof3e auf den Therapieerfolg

- Einfluss der Art des Vollwanddefektes auf den Therapiererfolg

- Endoskopische Verschlisse nach primar gescheiteter Therapie

- Anzahl der notwendigen Clips oder Stents zur Therapie

- Analyse iatrogener Perforationen

- Vergleich der Diagnostik des Vollwanddefektes

- Vergleich mit der bestehenden Literatur und den Ergebnissen fur die
Behandlung der oben genannten Krankheitsbilder durch weitere endoskopische

oder chirurgische Techniken.
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2 Material und Methoden

2.1 Erhebung des Datenkollektivs

211 Organigramm der Selektion des Datenkollektivs zur Ubersicht

Abbildung 13 zeigt zur Ubersicht das Organigramm der Selektion des

Datenkollektivs.

35592
Endoskopische Eingriffe

474
Fille mit Perforationen, Fisteln
und
Anastomoseninsuffizienzen

130
135 209 KonservativiTherapie
Operativ Endoskopisch Nicht angegeben

83
126 Andere Verfahren
Primar verschlieBende {z.B. Drainagesystem,
Verfahren Endo-VAC,
Fibrinkleber)

Abbildung 13: Organigramm Selektion der endoskopischen
Vollwanddefektstherapien aus allen durchgefiihrten Endoskopien
2.1.2 Erste Selektionsverfahren und Erstellung der Datenbank

In der Zentralen Endoskopie-Einheit (ZEE) des Universitatsklinikums Tubingen
wurden zwischen dem 02.01.2004 und dem 20.06.2011 35.592 endoskopische
Eingriffe durchgefihrt.
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Die 35.592 endoskopischen Eingriffe wurden nun auf ihre Relevanz Uberprift.
Bronchoskopien und ERCPs (Endoskopisch retrograde
Cholangiopankreatikographie) wurden ausgeschlossen. Zudem wurden
relevante endoskopische Eingriffe, die bei denselben Patienten durchgefiuhrt
worden sind, zusammengefugt. Es resultierte eine Patientenzahl von 8.745, bei
denen Gastroduodenoskopien oder Koloskopien durchgefiihrt worden sind.

Nun wurde untersucht, ob bei diesen 8.745 Patienten ein Vollwanddefekt oder
eine  Adaptation zur Perforationsprophylaxe  vorgelegen hat. Als
Informationsquelle dienten die OPS-(Operations- und Prozedurenschlissel),
Diagnose- und Therapieberichte des ZEE. Diese wurden gemeinsam in ein
Microsoft Access Format eingefigt und mittels Suchfunktion wurde nach den
Begriffen ,Perforation”, ,Fistel“, ,Anastomoseninsuffizienz®, ,Nahtinsuffizienz",
.Dehiszenz®,  Vollwanddefekt, ,Lasion“ und ,Insuffizienz* gefiltert. Zudem
erfolgte eine manuelle Kontrolle der Informationstexte. Diesen entsprechend
wurde bei 474 endoskopischen Eingriffen ein Vollwanddefekt oder eine

Perforationsprophylaxe festgestellt.

2.1.3 Erhebung des Patientenkollektivs fir die Ausw  ertung

Diese 474 endoskopisch behandelten Defekte wurden weiter nach Art der
Therapie unterteilt.

Dazu erstellte der Autor eine Microsoft Access Datenbank. Als Eingabemaske
diente das Access-Formular ,Datenpool“ (siehe Abbildung 14). Hieriber wurde
die Therapie in ,operativ* ,, primar endoskopisch* und ,nicht angegeben oder
konservativ* eingeteilt.

Fur jede dieser Therapien konnte Uber das Auswabhlfeld ,Diagnose” eine
Ursache des Defektes ausgewahlt werden.

Zudem wurden weitere flur die Auswertung wichtige Informationen wie
.Diagnosen” oder ,Nebenbefunde“ gesammelt.

Diese Einteilung gelang mit Hilfe der OPS-(Operations- und
Prozedurenschlussel), Diagnose- und Therapieberichte des ZEE der

chirurgischen Operationsdokumentation.
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(B Micostt eces - Datenpoot S ™ =1 eS|

Datei Bearbeiten Ansicht Finfiigen Format Datensitze Extras  Fenster 2 Frage hier eingeben a8 X
Tahoma o . r[(g!;Ei;; &AZDE\
Datenpool
Geburtsdatum U-Datum 3 - RekLo- ; EI-ES)U.U] Fartielle Koloskopie (8-121) Darmspiilung
Proktoskapie AOP
Y - -

Datensatz: |4 1 M O -

_ Datensatz: M| [ 1 b [M[M¥ von 1 B
Diagnose

Geburtsdatum: - [

UDatum Untersuchung 1 Untersucher  Dignosetext

Datensatz dupliieren (Vorsicht!) o >
Rekto- Fr. Dr. Schulz Pouch-Nahtinsuffizienz
. - Proktoskopie
Zuteilung I
[" Operative Therapie
Diagnose: - R
Datensatz: 4 1 b M [H] ven 1
satzliche en - =
¥ Endoskopische Therapie Theraple )
Disgnose:  [Nahtnsuffzient UDatum Untersuchung 1 Untersucher Andere Therapie
3 Rekto- Fr. Dr. Schulz Beim Einspiegel i
. . Dr. piegeln Nachweis von massiv
Therapie:  |andere 2 -Prnktnsknpie Fibrin- und Eiterbelagen / keine

Ubersicht. Ausgiebige Spillung. Danach

I Therapie nicht angegeben 3 Lumina erkennbar; distal Anastomose

Diagnose: - scheibar intakt / keine
Durchblutungsstorung im
Nebenbefung - "neoterminalen lleum". 3cm oberhalb K

Datensatz: M 1 b [ M [H] ven 1 —

Datensatz: 4| 4 9 b | M [p¥] von 536
F icht

NF

Abbildung 14: Microsoft Access Formular "Datenpool”

Der Eingabe zufolge wurden 135 Eingriffe primar operativ versorgt, 209
Eingriffe endoskopisch und bei 130 Eingriffen war die Therapie entweder nicht
angegeben oder konservativ.

Eine genauere Betrachtung der 209 endoskopisch behandelten Eingriffe ergab,
dass 14 Eingriffe mit einem TTSC, 38 Eingriffe mit einem OTSC-Clip und 73
Eingriffe mit einem Stent durchgefihrt wurden. Ein Patient wurde mit einem
ASD Okkluder, der sonst in der Herz Thorax Chirurgie genutzt wird, versorgt.
Bei 45 Eingriffen wurden mit einem Drainagesystem, bei 12 Eingriffen mit einem
Endo-VAC-System und bei 26 Eingriffen mit anderen Verfahren behandelt.
»<Andere Verfahren* meinte beispielsweise Verfahren mit Gewebeklebern wie
dem Fibrinkleber.

Die retrospektive Analyse umfasst nur die Eingriffe, bei denen versucht wurde
den Vollwanddefekt primar endoskopisch zu verschlieBen. Nur die initiale

Therapie wurde in der Studie bertcksichtigt.
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Ein primarer Verschlussversuch wurde dabei so definiert, dass versucht wurde,
den Vollwanddefekt mit einem einzigen Interventionsversuch suffizient zu
verschlieRen. Dies erfolgte tGber einen primaren Wundverschluss.

Dies traf auf die 14 mit einem TTSC, die 38 mit dem OTSC-Clip sowie auf die
73 mit einem Stent versorgten Eingriffe zu. Aul3erdem traf dies auf einen mit
einem ASD-Okkluder durchgefuihrten Eingriff zu. Es ergab sich also ein
untersuchtes Eingriffskollektiv von 126 Eingriffen.

Dieses Eingriffskollektiv setzte sich nicht aus 126, sondern nur aus 123
unterschiedlichen Patienten zusammen. Denn bei drei Patienten wurden zwei
relevante Eingriffe vorgenommen.

Eine Ubersicht tiber den gesamten Selektionsweg findet sich im Kapitel 2.1.1 in
der Abbildung 13.

2.2 Wahl der Studienparameter

Im Rahmen der Datenerhebung der Studie wurden die in Tabelle 3 gezeigten

folgenden Parameter erhoben:

Epidemiologische Alter, Geschlecht
Parameter
Nebenerkrankungen | Vorliegen von Morbus Crohn, Colitis Ulcerosa, Tumor,

des Patienten

Leberzirrhose, Herzkreislauferkrankungen, Diabetes und
Adipositas Nebenbefunde, Palliative Situation, ASA Score

vor Intervention, Aufnahmegrund

Charakterisierung

Einteilung nach Perforation, Fistel und Nahtinsuffizienz,

der Lasion Lokalisation, Defektlange, Defektdurchmesser, entztindliche
Situation, latrogene Ursachen, Chronische Lasion
Diagnostik Verdachtsdiagnose und gesicherte Diagnose, Radiologische

Befunde, Beurteilung, wer die Diagnose stellte,
Aufnahmegrund
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Therapie und deren | Art der Therapie, Prophylaktische Interventionen Primarer
Beurteilung Erfolg, Sekundarer Erfolg, Anzahl der zum Verschluss
notwendigen Clips/Stents, Clip-/Stenttyp, Dauer des
Verbleibs der Clips/Stents in situ, Rezidive, nachfolgende
operative Behandlungen, Parenterale Ernahrung pra- und
postinterventionell, Intensivpflichtigkeit und Dauer dieser,

Gesamtdauer des Aufenthaltes

Komplikationen Art der Komplikation, ASC (Accordion  Severity

Classification)-Score zur Komplikationsbeurteilung

Tabelle 3: Studienparameter

Accordion Severity Classification (ASC)
Zur Beurteilung der postinterventionellen Komplikation wurde die 2009 von
Strasberg et al. prasentierte Accordion Severity Classification (ASC) verwendet

[105]. Diese unterteilt Komplikationen in einen ASC-Score von 0-6 [105].

2.3 Studienkollektiv und Datenerhebung

Die Datenerfassung erfolgte mit einer Microsoft Access Datenbank. Hierzu
wurde die Datenbank ,Datenbank Auswertung® erstellt. Als Eingabemaske fir
die Stammtabelle kam ein Formular zur Anwendung (siehe Abbildung 15). In
dieses Formular wurden die Daten fur die 126 in der Studie untersuchten

Eingriffe eingetragen.
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Datei Bearbeiten Ansicht Einfigen Format Datensétze Edras Fenster Frage hier eingeben

=
Tahoma 0 s FKU b A i'LJ' l.EJI‘v'

Benutzeroberflache : Formular

Patientendaten Verlauf - Befunde
PatiD: #08105791a13580912 F Relevant 0Ps ‘Diagnosetexte‘EndoskopiezusatzlEndoskopie‘ﬁadiologm‘OP }EmenenePanentendateMGrunderkrankung
Vorname: - I™ Tumorfistel
" UDatum Untersuchung ~ (CPS) HauptmaBnahme (0PS) NebenmaBnahme ﬂ
S - . J -Gastmskume (1-632) Diagnostische (1-632) Diagnostische
Geb.Datum: - | 55 Osopt stroduadenoskopi Gsophagogastroduodenod

J j duplizieren
Fall - ERCP

Aufnahmegrund: Erbrechen Sodbrennen
Iatrogene -Gastrnsknp\e (1-632) Diagnostische (1-635) Diagnostische

\i

- Gactroskopie ~ (1-632) Diagnostische (5-449.43) Clippen am Magen:
o diodenoskagie  Endoskopish

Osophagusdissektion Osophagogastroduodenoskopie  Jejunaskopie
Diagnose: iatrogen J -Gastmskup\e (1-632) Diagnostische (1-632) Diagnostische
e i N (e Ll .
Therapie: Stent J
Alter
J -D\verses
Datum: N
2 1 Operation
Lokalisation: ~ Oesophagus ~ ~
e J v -Gastrnsknp\e (1-632) Diagnostische (5-420.7) Ballondilatation im
I Fistel W perforation I Nahtinsuffizienz Gsophagogastroduodenoskopie  Osophagus

Datensatz: 4| 4 4 b | M{H]| von 160

Abbildung 15: Access Eingabemaske "Datenbank Auswertung"

Die Dokumentation der Zentralen Endoskopie-Einheit (ZEE) der Universitat
Tlbingen erfolgt elektronisch mit dem Programm ViewPoint (Fa. GE Healthcare
GmbH). Aus diesen endoskopischen Befunden und den elektronischen Akten
aus dem SAP-System (Fa. SAP Deutschland SE & Co. KG) des
Universitatsklinikums Tubingen konnten die Daten gewonnen werden.

Von den 126 in der Studie untersuchten Eingriffen wurden 49 Eingriffe aus der
Studie ausgeschlossen.

Der haufigste Grund fur den Ausschluss aus der Studie war die endoskopische
Behandlung einer Tumorfistel, denn Vollwanddefekte maligner Genese wurden
in der Studie nicht beriicksichtigt.

Die Griinde fur den Ausschluss sind im Einzelnen der Tabelle 4 zu entnehmen:
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Ausschlussgrund Anzahl Stent- TTSC- OTSC- ASD-

aus der Studie therapie Therapie Therapie Okkluder-
Therapie

Tumorfistel

33 30 1 1 1
Therapie im Gallengang

5 5 0 0 0
Lediglich Stentextraktion
(initiale Therapie 5 5 0 0 0
auswartig)
Dokumentation in
elektronischer Akte nicht 3 3 0 0 0
ausreichend
Therapie transvaginal
(bei rektovaginaler Fistel) 1 0 0 1 0
Therapie kombiniert
endoskopisch und 1 0 0 1 0
laparoskopisch
NOTES-Verfahren 1 0 0 1 0
(therapeutische

Perforation)
Tabelle 4: Ausschlussgrinde aus Studie

Nach Abzug dieser 49 aus der Studie ausgeschlossenen Eingriffe verblieben 77
Eingriffe in der Studie. 34 Therapien erfolgten mit einem OTSC-Clip, 13 mit
einem TTSC und 30 mit einem Stent.

Eine Ubersicht tiber die in die Studie eingeschlossenen und ausgeschlossenen
Eingriffe bietet die Abbildung 16.
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126

Primar Verschlielende
Verfahren

49
Aus Studie
ausgeschlossen

30 34 13
Stent oTSsC TTSC

Abbildung 16: Organigramm des Studienkollektivs

2.4 Durchfuhrung der Therapie

24.1 In der ZEE verwendete Materialien

In der Zentralen Endoskopie-Einheit (ZEE) der Universitat Tubingen wurden
Endoskope von der Firma Pentax verwendet.

Endoskopische Stentbehandlungen wurden zum groéf3ten Teil mit Stents von
den Firmen Cook Medical und der Boston Scientific Corporation durchgefihrt.
Zur Behandlung von Vollwanddefekten wurden hauptsachlich PSEMS und
FSEMS verwendet. Von der Firma Cook Medical wurden dazu Stents des
Modells Evolution verwendet. Die verwendeten Stents der Firma Boston
Scientific Corporation waren in der Regel die Modelle WallFlex und Ultraflex.
Seltener wurden Einzelbestellungen, andere Stenttypen und Stents anderer
Anbieter verwendet.

Der standardmafig benutzte TTSC war der Resolution Clip (Resolution Clip,
Boston Scientific Corporation, Natick, Mass). Seltener wurde der QuickClip

(QuickClip, Olympus Corporation, Tokio, Japan) verwendet.
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Wahrend des Untersuchungszeitraums war das Einzige auf dem Markt
erhaltliche OTSC-Clipsystem der OTSC-Clip (Ovesco Endoscopy GmbH,
Tlbingen, Deutschland).

2.4.2 Auswahl der Therapie

Die Datenerhebung dieser Studie erfolgte retrospektiv aus den in der ZEE der
Universitdt Tubingen durchgefiihrten endoskopischen Eingriffen. Welches
endoskopische Verfahren zur bestmdéglichen Therapie des Vollwanddefektes
ausgewahlt wurde, lag im Ermessensspielraum des behandelnden

Endoskopikers.

2.5 Statische Auswertung

251 Kategorisierung der Daten

Die 77 in der Studie untersuchten Defekte wurden in vier Krankheitskategorien
eingeteilt:

» Akute Perforation

» Akute Anastomoseninsuffizienz

» Chronische Nahtinsuffizienzen und Fisteln

« Perforationsgefahrdete Lasionen

Als ,Akute Perforationen* wurden L&sionen eingestuft, bei denen die Wand des
Gastrointestinaltraktes durch ein Ereignis plotzlich komplett durchbrochen
wurde. Die akute Perforation ist somit ein Vollwanddefekt.

Die Gruppen der ,akuten Nahtinsuffizienzen* sowie die der ,Fisteln und
chronischen Nahtinsuffizienzen* beinhalten ebenfalls nur Vollwanddefekte.
Prophylaktische Behandlungen wurden dort nicht eingeschlossen.

Als ,Akute Nahtinsuffizienz“ wurden Kontinuitatsunterbrechungen eingestuft, die
im unmittelbaren Verlauf nach einer Operation aus der neu erstellten
Anastomose entstanden. Die Bewertung fand nach klinischen Gesichtspunkten
statt.
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Die dritte Gruppe ,Chronische Nahtinsuffizienzen und Fisteln® beinhaltet
Kontinuitatsunterbrechungen, die sich tUber einen langeren Verlauf entwickelt
haben. Diese beruhten zum einen auf Anastomoseninsuffizienzen und zum
anderen auf Fisteln. Im Gegensatz zu den beiden vorherigen Gruppen war eine
sofortige Therapie in der Regel nicht notwendig.

In der Kategorie ,Perforationsgefahrdete Lasionen* befinden sich Eingriffe, die
dazu dienten, eine perforationsgefahrdete Stelle endoskopisch zu adaptieren.
Die Wand des betroffenen Organs war hier nicht vollstandig durchbrochen. Der
Eingriff diente einer Perforationsprophylaxe und es handelte sich um keinen
Vollwanddefekt, aber um einen Defekt aus dem ohne Therapie ein
Vollwanddefekt resultieren konnte.

In den folgenden Analysen werden die Vollwanddefekte ,akute Perforationen®,
.akute Nahtinsuffizienzen* und ,chronische Nahtinsuffizienzen und Fisteln®

zudem gemeinsam als ,Vollwanddefekte* analysiert.

2.5.2 Darstellung der Ergebnisse

Zur statistischen Auswertung wurde das Programm JMP 11 von der Firma SAS
benutzt.

Bei Verteilungen, die normal oder anndhernd Normal verteilt sind, wurden der
Mittelwert und die dazugehorigen Standardabweichungen angegeben. Fur
Verteilungen, die nicht normalverteilt sind, wurden der Median und die
dazugehdrenden Quartile berechnet. Um zu beurteilen, ob eine Verteilung
normalverteilt ist, wurde der Shapiro-Wilk-W-Test [106] verwendet. Wenn der
Wert > 0,05 ist, liegt eine am ehesten eine Normalverteilung vor, bei kleineren
Werten ist die Kurve nicht normalverteilt. Folgten zwei oder mehrere
vergleichbare Gruppen in einem Abschnitt einer unterschiedlichen Verteilung,
wurden alle mit Median und Quartilen angegeben.

Die epidemiologischen Daten der Patienten des Eingriffskollektivs werden zu
Beginn der Darstellung der Ergebnisse gezeigt. Die Untergruppen werden in
Tabelle 5 (Kapitel 3.1.1) aufgezeigt. Sofern keine groReren Abweichungen

hinsichtlich Alter und Geschlecht bei der Analyse der Untergruppen im
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Vergleich zum Gesamtkollektiv aufgetreten sind, werden diese im Text nicht
nochmals dargestellt.

Nach dieser Ubersicht tiber die epidemiologischen Daten des Eingriffskollektivs
werden die Ergebnisse der Studie nach Art des Defektes geordnet gezeigt.
Innerhalb der Ordnung nach Art des Defektes werden sie nach Lokalisation

eingeteilt.
253 Statistische Verfahren und Tests

Die statistische Analyse der Ergebnisse ist in dieser Dissertation ausschliellich
deskriptiv. Auf weitere statistische Tests wurde bei kleinem Patientenkollektiv
bewusst verzichtet.

Im Kapitel 3.6.2. wird der Einfluss von der Defektgréf3e des Vollwanddefektes
auf den Therapieerfolg analysiert. Prophylaktische Eingriffe wurden
ausgeschlossen, weil bei diesen kein vollstandiger Vollwanddefekt vorliegt.

Bei 38 Eingriffen zur Therapie einer Perforation, einer akuten
Anastomoseninsuffizienz oder einer chronischen Nahtinsuffizienz oder Fistel
lie3 sich in den Dokumentationsaufzeichnungen ein in Zahlen ausgedrtckter
Wert der Defektgro3e finden. Die Werte schwankten zwischen 3 mm und 100
mm.

Um eine Vergleichbarkeit zu erreichen wurden 3 Defektgrol3engruppen gebildet:
Kleine Defekte: <10 mm

Mittlere Defekte:  11-20 mm

Grol3e Defekte: =21 mm
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3 Ergebnisse

3.1 Eingriffkollektiv und Kklinische Charakteristika

3.1.1 Eingriffkollektiv

Das Patientenkollektiv der Studie bestand aus 74 Patienten. Bei drei Patienten
wurden zwei von einander unabhangige Eingriffe durchgefiihrt. Demnach
wurden 77 Eingriffe endoskopisch behandelt.

Die Alterskurve entsprach keiner Normalverteilung. Der berechnete
Altersmedian betrug 67 Jahre. Das 1. Quartil lag bei 53,5 Jahren und das 3.
Quartil lag bei 73,5 Jahren. Der élteste Patient war zum Behandlungszeitpunkt
84 Jahre und der jungste 31 Jahre. Diagramm 2 zeigt die Altersverteilung des

Gesamtkollektivs.

16 -
14 -

16
13 13

12 -

i 9
10 a

i b

i 5

4

I I I

i 1

B T T T T

30-34 35-3945-49 50-54 55-5960-64 65-69 70-74 75-79 B0-85

Anzahl

N R O = I+ ¢

Alterin Jahren

Diagramm 2: Altersverteilung Gesamtkollektiv

43 der 77 Eingriffe wurden an mannlichen Patienten und 34 an weiblichen
Patienten durchgefihrt. Demnach waren 55,8% mannlich und 44,2% weiblich

(siehe Diagramm 3).
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Diagramm 3: Geschlechterverteilung Gesamtkollektiv

Wenn man Alter und Geschlecht zueinander in Beziehung setzt, ergab sich fur
das weibliche Geschlecht ein medianes Durchschnittsalter von 66 Jahren. 1.
und 3. Quartil lagen bei 51,8 und 74,5 Jahren. Die jingste Patientin war 31
Jahre und die Alteste 84 Jahre.

Fur das méannliche Geschlecht ergab sich ein medianes Durchschnittsalter von
67 Jahren. Das 1. Quartil lag bei 54 Jahren und das 3. Quartil bei 73 Jahren.
Das Alter des jiingsten Patienten betrug 34 Jahre und das des Altesten 83
Jahre. Diagramm 4 zeigt die Altersverteilung nach Geschlechtern und Tabelle 5

eine Ubersicht des Patientenkollektivs.

Mannlich

Weiblich b .——l

0 10 20 30 40 50 60 7o 80 90
Diagramm 4: Altersverteilung nach Geschlechtern
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Defekt und Lokalisation =~ Geschlecht n Eingriffe Astmedian
(IQR;min.;max.)*/**
Perforation 40 67,5 (20; 34; 83)
Alle Lokalisationen
Mannlich 26 67,5 (19,75; 34; 83)
Weiblich 14 67,5 (24,5; 39; 81)
Osophagus 25 68 (18,5; 46; 82)
Mannlich 17 70 (16; 50; 82)
Weiblich 8 65 (19,75; 46; 81)
Magen 6 60 (36,75; 34; 76)
Mannlich 3 34,52,74
Weiblich 3 39, 68, 76
Duodenum 1 67
Mannlich 1 67
Dunndarm 2 45, 46
Mannlich 1 45
Weiblich 1 46
Kolon 4 66 (25,75; 52; 83)
Mannlich 4 66 (25,75; 52; 83)
Rektum 2 78, 80
Weiblich 2 78, 80
Akute Nahtinsuffizienz 13 65 (20,5; 48; 84)
Alle Lokalisationen
Mannlich 8 65,5 (19; 51; 75)
Weiblich 5 65 (30; 48; 84)
Osophagus 10 67 (20,75; 48; 84)
Mannlich 7 66 (20; 52; 75)
Weiblich 3 48,72, 84
Magen 3 48, 51, 65
Mannlich 1 51
Weiblich 2 48, 65
Fistel/ Chronische 11 54 (16; 31; 76)
Nahtinsuffizienz
Alle Lokalisationen
Mannlich 4 56 (10,5; 54; 68)
Weiblich 7 53 (18; 31; 76)
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Osophagus 2 46, 48
Weiblich 2 46, 48
Magen 8 55 (11,75; 31; 76)
Mannlich 4 56 (10,5; 54; 68)
Weiblich 4 53,5 (34; 31; 76)
Dunndarm 1 64
Weiblich 1 64
Adaptation 13 71 (12; 46; 80)
perforationsgefahrdeter
Lasionen
Mannlich 5 70 (19; 46; 77)
Weiblich 8 72 (12,75; 54; 80)
Osophagus 1 77
Mannlich 1 77
Magen 3 46, 70, 80
Mannlich 2 46, 70
Weiblich 1 80
Duodenum 1 71
Weiblich 1 71
Kolon 7 73 (6;59; 77)
Mannlich 2 70, 77
Weiblich 5 73 (10,5; 59; 74)
Rektum 1 54
Weiblich 1 54
Gesamt 77 67 (20; 31; 84)
Mannlich 43 67 (19; 34; 83)
Weiblich 34 66 (22,75; 31; 84)

Tabelle 5: Patientenkollektiv

* |QR: Abstand zwischen den Quatrtilen ; min.: kleinster Wert ; max.: grof3ter Wert

** bei Eingriffszahl < 3 werden nur alle absoluten Werte angegeben




3.1.2 Art des Defektes

Von den 77 behandelten L&sionen im Gastrointestinaltrakt waren 40
Perforationen, 13 akute Anastomoseninsuffizienzen, elf Fisteln oder chronische
Nahtinsuffizienzen und 13-mal wurde eine perforationsgefahrdete L&sion
adaptiert (siehe Diagramm 5).

Adaptation
perforations-
gefihrdeter

Lisionen
13

17%
Fistel/ Chronische

Mahtinsuffizienz

11
14%
Perforation
40
52%
Akute
Mahtinsuffizienz

13
17%

Diagramm 5: Aufteilung Lasionstypen Gesamt
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3.1.3 Lokalisation der Eingriffe

60 Eingriffe fanden im oberen Gastrointestinaltrakt und 17 Eingriffe im unteren

Gastrointestinaltrakt statt (siehe Diagramm 6).

UGIT
17
22%

oOGIT
60
78%

Diagramm 6 Verteilung der Eingriffe
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3.2 Perforationen

40 Eingriffe wurden in dem untersuchten Zeitraum am UKT endoskopisch mit
dem Ziel behandelt eine Perforation primér zu verschliel3en.
32 Perforationen waren im oberen Gastrointestinaltrakt und acht Perforationen

im unteren Gastrointestinaltrakt lokalisiert (siehe Diagramm 7).

OGIT
32
B0%

Diagramm 7: Verteilung der Perforationen

Die 32 im OGIT lokalisierten Perforationen verteilten sich auf 25 im Osophagus,
sechs im Magen und eine im Duodenum. Im UGIT fanden sich zwei im
Dunndarm, vier im Kolon und zwei im Rektum. Diagramm 8 zeigt graphisch die

Lokalisationen der Perforationen.
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Kolon Rektum
4

10%

Dinndarm
2

5%
Duodenum
1
3%
Magen Osophagus
6 25
15% 62%
Diagramm 8: Lokalisation der Perforationen
3.2.1 Perforationen im OGIT

32 Perforationen waren im oberen Gastrointestinaltrakt lokalisiert.
Davon waren 25 im Osophagus, sechs im Magen und eine im Duodenum
lokalisiert. Dies entsprach 78,1%, 18,8% und 3,1% der Perforationen im OGIT.

3.2.1.1 Osophagus

Im Osophagus wurden 25 Perforationen behandelt. 17 Eingriffe fanden an
mannlichen und 8 an weiblichen Patienten statt.

In 16 Fallen lag eine iatrogene Ursache, in fuinf eine Boerhaave-Lasion und
dreimal eine idiopathische Ursache vor. Eine Lasion war traumatisch bedingt.

Siehe hierzu Diagramm 9.
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12%
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20%
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64%

Diagramm 9: Ursachen der Perforationen im Osophagus

Insgesamt wurde einmal ein TTSC-Clipsystem, dreimal ein OTSC-Clip und 21-
mal ein Stent verwendet. 21 der 25 Eingriffe konnten erfolgreich primar
verschlossen werden.

Eine Therapie mit einem TTSC war erfolgreich. Der OTSC Clip war bei zwei
von drei Applikationen erfolgreich. Die Therapie mit einem Stent war bei 18 von
21 Applikationen erfolgreich. Tabelle 6 bietet eine Ubersicht wber die

Ergebnisse.

Boerhaave Lasionen

Es wurden funf Boerhaave-Lasionen behandelt. Das Patientenkollektiv war
ausschlieB3lich mannlich. Vier wurden mit einem Stent behandelt und einmal
wurde ein OTSC- Clip verwendet.

Die vier mit Stent durchgefiihrten Eingriffe und der eine mit OTSC Clip
durchgefiihrte Eingriff waren alle primér erfolgreich. Es wurde jeweils ein Stent
bendtigt, einmal musste dieser aber mit Hilfe von drei TTSCs befestigt werden.
Zum Verschluss mit dem OTSC Clip wurden zwei OTSC Clips bendtigt.

Die Komplikationen nach der ASC-Klassifikation betrugen mit dem OTSC Clip
Grad 2. Zweimal betrug der ASC-Wert bei der Behandlung mit Stent 2, einmal 5
und einmal verstarb der Patient im Verlauf (ASC-Score 6).
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latrogene Perforationen
Es wurden 16 iatrogene Perforationen behandelt. Einmal wurde ein TTSC
verwendet, einmal ein OTSC-Clip und 14-mal ein Stent (siehe Diagramm 10).

12 von 16 Therapieansatzen waren primar erfolgreich.

15 -
10
g
1 1
o -
OTSC TTSC Stent

Diagramm 10: Therapie bei iatrogener Perforation im Osophagus

Die Anwendung des TTSC-Clipsystems war erfolgreich. Die Anwendung des
OTSC Clips fuhrte nicht zu einem primaren Verschluss. 11 von 14
Behandlungen mit einem Stent fihrten zu einem primaren Verschluss.

Es wurden zum Verschluss zwei TTSCs eingesetzt. Beim Versuch, mit dem
OTSC zu verschliel3en, wurde ein OTSC Clip angewendet. 13-mal wurde 1
Stent verwendet. Einmal mussten vier Stents verwendet werden.

Die Komplikationsrate lag mit TTSCs nach ASC bei Grad 2. Die OTSC
Behandlung erreichte Komplikationsgrad 5.

Bei Therapie mit Stent betrug die Komplikationsrate nach ASC dreimal 2,
dreimal 3, zweimal 4 und sechsmal 5.

In zwei Fallen der erfolglosen primaren Therapie mit Stent wurde versucht mit
einem weiteren Stent zu therapieren. Dies war einmal erfolgreich. Einmal blieb

die Therapie jedoch erfolglos.
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Sonstige Perforationen

Der Ubersichtlichkeit wegen werden die weiteren Perforationen (dreimal
idiopathisch und einmal traumatisch) als ,Sonstige® zusammengefasst. Es
belduft sich auf eine Gesamtzahl von vier Perforationen.

Zwei idiopathische Perforationen wurden jeweils mit einem Stent behandelt.
Eine idiopathische Perforation wurde mit einem OTSC Clip behandelt.

Eine weitere Perforation ereignete sich entweder durch einen Hihnerknochen
oder iatrogen. Da die Genese nicht eindeutig ist, wurde sie als traumatisch
eingestuft. Sie wurde mit einem Stent behandelt.

Beide Therapieversuche der idiopathischen Perforationen mit Stent waren
erfolgreich. Es traten Komplikationen ASC 2 und ASC 5 auf.

Die Therapie der idiopathischen Perforation mit dem OTSC Clip war erfolgreich.
Es traten nur geringgradige Komplikationen auf. Somit betrug der ASC Score 1.
Auch die Therapie der traumatischen Ursache mit Stent war primar erfolgreich.
Der ASC Score betrug 4.

n  Primar erfolgreich Nicht primé&r  Ho6chster
erfolgreich ASC-Score
Boerhaarve 5 5 (100%) 0 (0%) 6
TTSC O 0 0
OoTsC 1 1 (100%) 0 (0%) 2
Stent 4 4 (100%) 0 (0%) 6
latrogen 16 12 (75%) 4 (25%) 5
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 2
OoTsC 1 0 (0%) 1 (100%) 5
Stent 14 11 (78,6%) 3 (21,4%) 5
Sonstige 4 4 (100%) 0 (0%) 5
TTSC O 0 0
OTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 1
Stent 3 3 (100%) 0 (0%) 5
Gesamt 25 21 (84%) 4 (16%) 6
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 2
OoTSsC 3 2 (66,7%) 1 (33,3%) 5
Stent 21 18 (85,7%) 3 (14,3%) 6

Tabelle 6: Behandlung und Behandlungsergebnis von Perforationen im

Osophagus
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3.2.1.2 Magen

Sechs am Magen durchgefihrte Eingriffe dienten der Behandlung einer
Perforation. Drei behandelte Patienten waren mannlich und drei weiblich. Der
Mittelwert der Alterskurve betrug bei einer Standardabweichung von 18,2
Jahren 57,2 Jahre. Die Patienten waren zwischen 34- 76 Jahre alt.

Funf der Perforationen waren iatrogener Genese und eine weitere entwickelte
sich nach einer nekrotisierenden Pankreatitis.

Drei von funf der iatrogenen Perforationen wurden mit einem OTSC-Clip
behandelt. In zwei von funf Fallen wurde ein TTSC benutzt.

Die durch eine nekrotisierende Pankreatitis bedingte Perforation wurde mit
einem OTSC-Clip versorgt.

Samtliche Therapien waren erfolgreich. Somit wurden drei iatrogene und eine
Perforation nach nekrotisierender Pankreatitis erfolgreich mit einem OTSC Clips
behandelt. Zwei iatrogene Perforationen wurden erfolgreich mit TTSCs
therapiert.

Die Komplikationsraten betrugen nach ASC bei der Behandlung der drei mit
OTSC-Clip behandelten iatrogenen Perforationen 1, 2 und einmal 6 weil dieser
Patient im Verlauf verstarb.

Bei den Behandlungen mit einem TTSC kam es zweimal zum ASC Score von 3.
Nach Therapie der Perforation bei nekrotisierender Pankreatitis betrug der ASC
Score 3.

Bei der Betrachtung der zum Verschluss bendétigten Anzahl von Clips zeigt sich,
dass entweder ein oder zwei OTSC Clips bendtigt wurden. Der Median betrug
1,5.

Bei dem TTSC-Clipsystem wurden einmal drei und einmal 13 TTSCs zum
Verschluss bendtigt. Abbildung 17 zeigt eine Aufnahme der Therapie mit 13
TTSCs. Eine Ubersicht der Behandlungsergebnisse zeigt Tabelle 7.
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Abbildung 17: Patientin bei der 13 Clips zur Behandlung gesetzt wurden

n Primar erfolgreich Nicht primar  Hochster
erfolgreich  ASC-Score
latrogen 5 5 (100%) 0 (0%) 6
TTSC 2 2 (100%) 0 (0%) 3
OTSC 3 3 (100%) 0 (0%) 6
Nekrotisierende 1 1 (100%) 0 (0%) 3
Pankreatitis
TTSC O 0 0
OTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 3
Gesamt 6 6 (100%) 0 (0%) 6
TTSC 2 2 (100%) 0 (0%) 3
OTSC 4 4 (100%) 0 (0%) 6

Tabelle 7: Behandlung und Behandlungsergebnis von Perforationen im Magen

3.2.1.3 Duodenum

Im Duodenum wurde eine Perforation mit Hilfe eines TTSC-Clipsystems

behandelt. Diese wurde iatrogen verursacht.

Im Zuge einer diagnostischen endoskopischen Untersuchung wurde eine ca.
1,5 cm groRe gedeckte Wandperforation im Bereich des Bulbus Duodeni
verursacht. Der Patient war ménnlich und 67 Jahre alt. Die Perforation wurde
mit Hilfe von elf TTSCs verschlossen. Die Therapie war primar erfolgreich und

der ASC Score betragt 2. Die Abbildungen 18 und 19 zeigen die Perforation vor

und nach der Behandlung.
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Abbildung 19: Perforation Duodenum nach Behandlung

3.2.2 Perforationen im UGIT

Die verbleibenden acht Perforationen fanden sich im unteren
Gastrointestinaltrakt (UGIT). Davon befanden sich vier im Kolon und jeweils

zwei in Dinndarm und Rektum.
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3.2.2.1 Dinndarm

Es wurden insgesamt zwei Perforationen behandelt. Eine Perforation war
iatrogen bedingt und die andere Perforation entwickelte sich aufgrund eines
Morbus Crohn. Beide Male konnte ein OTSC-Clip erfolgreich appliziert werden.

latrogene Perforation

Es handelte sich um eine zum Zeitpunkt der Therapie 46 Jahre alte Patientin.
Im Rahmen einer lleoskopie bei bestehendem lleostoma ereignete sich eine
lleumperforation. Es bestand ein Morbus Crohn als Vorerkrankung. Die
lleumperforation wurde durch freie Luft im Abdomen radiologisch erkannt. 2,5
Stunden nach der iatrogenen Perforation konnte eine gedeckte Perforation mit
Hilfe eines OTSC Clips erfolgreich verschlossen werden. Der ASC Score betrug

2. Abbildung 20 zeigt die Perforation vor Verschluss.

Abbildung 20: Sicht durch das Endoskop auf die Perforation vor Verschluss mit
oTSsC

Morbus Crohn bedingte Perforation

Es handelte sich um einen bei Therapie 45 Jahre alten méannlichen Patienten
mit Morbus Crohn. EIf Jahre zuvor wurde eine Kolektomie und lleostomaanlage
mit Belassung eines Hartmannstumpfes durchgefthrt. Nun kam es zu einer
Perforation im Bereich des neoterminalen lleums. Diese wurde mit Hilfe eines
OTSC Clips erfolgreich verschlossen (Abbildung 21). Der ASC Score betrug 1.
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Abbildung 21: Verschluss mit Hilfe eines OTSC-Clips

3.2.2.2 Kolon

Es wurden vier Patienten mit Perforationen im Kolon behandelt. Sémtliche
Patienten waren mannlich.

Alle vier Perforationen im Kolon entstanden aufgrund einer iatrogenen Genese.
Drei der vier Clipapplikationen wurden mit dem OTSC-Clipsystem durchgefuhrt.
Die Erfolgsquote betrug 66,7 %. Eine Applikation wurde mit einem TTSC-
System durchgeftihrt und war erfolgreich.

Bei der nicht erfolgreichen OTSC-Clip Applikation handelte es sich um einen
Patienten mit Morbus Crohn. Im Rahmen einer endoskopischen
Polypenentfernung ereignete sich eine Kolonperforation, die mit einem OTSC-
Clip verschlossen wurde. Eine fragliche Fistelung mit Abszessbildung im
Bereich der Perforation musste zweifach operativ revidiert werden.

Bei Therapie mit OTSC betrug der ASC-Score einmal 2 und zweimal 4.

Der ASC Score der TTSC-Behandlung betrug 2.

Es wurde bei den OTSC Behandlungen jeweils ein Clip appliziert. Zwei TTSCs
wurden bei der Therapie mit dem TTSC-Clipsystem appliziert.

Eine Ubersicht tiber die Behandlungsergebnisse zeigt Tabelle 8.
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n Primar erfolgreich Nicht primar Hochster ASC-Score
erfolgreich
latrogen 4 3 (75%) 1 (25%) 4
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 2
OTSC 3 2 (66,7%) 1 (33,3%) 4
Gesamt 4 3 (75%) 1 (25%) 4
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 2
OTSC 3 2 (66,7%) 1 (33,3%) 4

Tabelle 8: Behandlung und Behandlungsergebnis von Perforationen im Kolon

3.2.2.3 Rektum

Im Rektum wurden zwei Perforationen iatrogener Genese behandelt. Es waren
zwei 78 und 80 Jahre alte weibliche Patientinnen betroffen. Sie wurden beide
mit einem OTSC-Clip behandelt.

Patient 1

Es handelte sich um eine 80 Jahre alte weibliche Patientin. Sieben Tage vor der
Intervention zog sich die Patientin bei einem hauslichem Sturzereignis ein
Polytrauma zu. Der Zustand der Patient war zum Therapiezeitpunkt kritisch und
wurde als ASA Klassifikation 4 eingestuft. Im Rahmen einer notfallmafig
durchgefiihrten diagnostischen Endoskopie kam es zu einer Rektumperforation.
Diese wurde mit Hilfe eines OTSC-Clips erfolgreich verschlossen. Zwei Tage
spater verstarb die Patientin aufgrund ihrer Verletzungen. Somit betrug der ASC

Score 6.

Patient 2

Es handelte sich um eine 78 Jahre alte weibliche Patientin. Zum Zeitpunkt der
Therapie war die Patientin intensivpflichtig gewesen. Es ereignete sich eine
iatrogen verursachte, 6 cm lange Rektumperforation. Diese wurde versucht, mit
Hilfe von funf OTSC-Clips zu verschliel3en. Der Verschluss war nicht primar
erfolgreich. Konservativ kam es zu einer Besserung des Zustandes der
Patientin. Es kam zu Komplikationen in Hohe von ASC Score 5. Die

Abbildungen 22 und 23 zeigen die Dokumentation der Therapie.
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Abbildung 22: 6 cm lange Perforation

Abbildung 23: Behandlung mit 5 OTSC-Clips
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3.3 Akute Anastomoseninsuffizienzen

13-mal kam es nach vorangegangen Operationen in dem untersuchtem
Zeitraum zu frischen Anastomoseninsuffizienzen, welche endoskopisch primér
verschlieRend behandelt wurden.

Samtliche Eingriffe fanden im oberen Gastrointestinaltrakt statt.

3.3.1 Akute Anastomoseninsuffizienzen im OGIT

Alle behandelten akuten Anastomoseninsuffizienzen befanden sich im oberen
Gastrointestinaltrakt. Davon waren zehn im Osophagus und drei im Magen
lokalisiert (siehe Diagramm 11).

Magen
3
23%

Osophagus
10
7%

Diagramm 11: Lokalisation Akute Anastomoseninsuffizienzen

3.3.1.1 Osophagus

Sechs Anastomoseninsuffizienzen befanden sich zwischen Osophagus und
Jejunum. Bei den restlichen vier akuten Anastomoseninsuffizienzen handelte es
sich um Anastomosen zwischen Osophagus und Magen. Diagramm 12 stellt
dies graphisch dar.

Neun der zehn Anastomosen beruhten auf der Operation eines Tumorleidens.
Eine der Osophagogastrostomien beruhte auf einem Eingriff im Rahmen der
Adipositaschirurgie.
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Osophago-
gastrostomie
A
A0%

Osophago-
jejunostomie
B
B0%

Diagramm 12: Art der Anastomoseninsuffizienz im Osophagus

Funf Anastomoseninsuffizienzen wurden mit einem Stent behandelt, dreimal

wurde ein OTSC-Clip verwendet und zweimal wurden TTSC verwendet (siehe
Diagramm 13).

OT5C
3
30%
Stent
5
50%
TTSC
2
20%

Diagramm 13: Therapie Akute Anastomoseninsuffizienz im Osophagus

Von den funf mit Stent behandelten akuten Anastomoseninsuffizienzen war nur

eine erfolgreich. Vier waren nicht primar erfolgreich. Die Erfolgsquote betrug
20%.

Behandlungen mit einem OTSC-Clip waren in zwei von drei Fallen erfolgreich.
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Die Therapie mit einem TTSC war bei zwei Therapieversuchen einmal
erfolgreich.

Sekundare Erfolge

Bei zwei primar erfolglosen Versuchen, die Insuffizienz endoskopisch zu
verschlieRen, wurde nochmals versucht, mit einem Stent zu therapieren.

Eine von den drei mit OTSC-Clip durchgefuhrten Therapien war priméar
erfolglos.

Es gelang, diese im zweiten Versuch mit Hilfe der Einbringung eines Stents
suffizient zu verschliel3en.

Das andere Mal wurde zuvor mit einem Stent erfolglos versucht die Insuffizienz
zu verschlieBen. Nochmals wurde versucht, mit Hilfe von zwei Stents die
Insuffizienz zu verschliel3en. Es gelang jedoch nicht, die Insuffizienz langfristig

zu verschlielRen.

Komplikationen und Stent-/Clipanzahl

Bei den funf Stentbehandlungen traten Komplikationen mit ASC-
Klassifikationswert von einmal 2 und zweimal 5 auf. Zwei Patienten verstarben
im Verlauf (ASC-Score 6). Der einzige erfolgreiche Verschlussversuch hatte
den ASC-Score von 2. Es wurde beim initialen Versuch jeweils ein Stent
implantiert. Einmal wurde dieser zusatzlich mit einem TTSC fixiert.

Fur den OTSC-Clip betrug die Komplikationsrate nach ASC bei drei Therapien
einmalig 1 und zweimalig 5. Es wurde jeweils ein OTSC-Clip gesetzt.

Bei dem einen Therapieversuch mit dem TTSC-Clipsystem traten
Komplikationen mit ASC-Score von 2 auf. Nach dem anderen verstarb die
Patientin im Verlauf an den Erkrankungskomplikationen (ASC-Score 6). Es
wurden jeweils zwei TTSCs appliziert. Tabelle 9 zeigt eine Ubersicht tiber die

Ergebnisse der Behandlung von akuten Nahtinsuffizienzen im Osophagus.
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n Primar Nicht Hochster
erfolgreich primar ASC-Score
erfolgreich
Akute 10 4 (40%) 6 (60%) 6
Nahtinsuffizienzen
TTSC 2 1 (50%) 1 (50%) 6
oTsC 3 2 (66,7%) 1 (33,3%) 5
Stent 5 1 (20%) 4 (80%) 6
Gesamt 10 4 (40%) 6 (60%) 6
TTSC 2 1 (50%) 1 (50%) 6
oTsC 3 2 (66,7%) 1 (33,3%) 5
Stent 5 1 (20%) 4 (80%) 6

Tabelle 9: Behandlung und Behandlungsergebnis von akuten

Nahtinsuffizienzen im Osophagus
3.3.1.2 Magen

Akute

Klammernahtinsuffizienzen behandelt. Zwei Klammernahtinsuffizienzen davon

Im Magen wurden drei Anastomoseninsuffizienzen  bzw.
traten nach Sleeve-Gastrektomie im Rahmen einer Adipositaschirurgie auf.
Betroffen waren eine 65 Jahre alte Frau und ein 51 Jahre alter Mann.

Auch die andere Anastomoseninsuffizienz trat nach Adipositaschirurgie auf.
Hier wurde jedoch das Verfahren des Roux-Bypass mit Gastrojejunostomie
gewahlt. Es handelte sich um eine 48 Jahre alte weibliche Patientin.

Es wurde einmal erfolgreich mit einem OTSC-Clip behandelt. Zweimal wurde

erfolglos mit einem Stent behandelt (siehe Tabelle 10).

n Primar Nicht Hochster
erfolgreich primar ASC-Score
erfolgreich
Akute 3 1(33,3%) 2 (66,7%) 5
Nahtinsuffizienzen
OTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 5
Stent 2 0 (0%) 2 (100%) 5
Gesamt 3 1(33,3%) 2 (66,7%) 5
OTSsC 1 1 (100%) 0 (0%) 5
Stent 2 0 (0%) 2 (100%) 5

Tabelle 10 : Behandlung und Behandlungsergebnis von akuten
Anastomoseninsuffizienzen im Magen
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Sleeve-Gastrektomie
Patient 1

Bei der 65 Jahre alten Patientin wurde aufgrund einer Adipositas permagna
(BMI 50,3) eine laparoskopische Sleeve-Gastrektomie durchgefuhrt. Aufgrund
einer klinischen Verschlechterung wurde fuinf Tage spater die Indikation zur
Relaparoskopie gestellt. Es fanden sich Zeichen einer Oberbauchperitonitis.
Diese beruhte auf einer 1x2 cm grol3en umschriebenen Klammernahtleckage
im Osophago-cardialen Ubergang. Intraoperativ wurde endoskopisch ein
selbstexpandierender Stent platziert. Postoperativ wurde die Patientin
intensivmedizinisch betreut. Es entwickelte sich eine Sepsis mit akutem
Nierenversagen. 22 Tage nach der Intervention wurde versucht, mit einem
weiteren Stent die Leckage suffizient zu verschliel3en. Aber auch dies misslang.
Weitere zwei Tage spater wurde die Leckage operativ verschlossen und mittels
Vakuum Verbanden therapiert.

Der Einsatz von Stents war weder primar noch sekundar erfolgreich. Es
entwickelten sich Komplikationen nach ASC in Hohe von 5. Die Abbildungen 24

und 25 dokumentieren die Intervention.

Abbildung 24: Leckage
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Abbildung 25: Leckage nach Stenteinlage

Patient 2

Bei dem 51 jahrigem mannlichen Patienten kam es nach Sleeve-Gastrektomie
zur Klammernahtinsuffizienz. Es bestand eine Adipositas 3. Grades mit einem
BMI von 50. Postoperativ traten zunehmend abdominelle Schmerzen auf. Eine
CT-Untersuchung zeigte freie Luft im Abdomen. Eine Gastroskopie zeigte eine
5 mm grol3e Leckage. Inzwischen katecholaminpflichtig, wurde der Patient
laparoskopiert. Die Leckage wurde intraoperativ gastroskopisch mit einem
OTSC-Clip verschlossen. Im Verlauf entwickelte der Patient einen septischen
Schock und wurde intensivpflichtig.

Die Insuffizienz wurde jedoch priméar erfolgreich verschlossen. Der ASC-Score
betrug 5.

Gastrojejunostomie

Bei der 48jahrigen weiblichen Patientin wurde im Rahmen einer
Adipositaschirurgie laparoskopisch ein Roux-Bypass mit Gastrojejunostomie,
Magenverkleinerung und Jejunojejunostomie durchgefihrt. Die Frau litt zum
Operationszeitpunkt an Adipositas 3.Grades.

Am sechsten postoperativen Tag wurde eine Insuffizienz im Bereich der
Gastrojejunostomie entdeckt und mittels eines Stents behandelt. Sieben Tage
spater wurde der Stent extrahiert. Es zeigte sich eine persistierende kleine
Insuffizienz. Sie wurde im Verlauf konservativ behandelt.

Die Therapie war primar nicht erfolgreich und der ASC-Score betrug 4.
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3.4 Fisteln und chronische Nahtinsuffizienzen

Im Untersuchungszeitraum sind am Universitatsklinikum Tubingen elf Fisteln
und chronische Nahtinsuffizienzen endoskopisch mit dem Ziel, priméar
verschlielRend zu sein, behandelt worden.

Im Median betrug das Alter der Patienten 54 Jahre (1. Quartil 48; 3. Quartil 64).
Der jiingste Patient war 31 und der Alteste 76 Jahre alt.

Sieben Patienten waren weiblich und vier mannlich.

Fur das weibliche Geschlecht lag der Altersmedian bei 53 Jahren (1.Quartil 46;
3. Quartil 64). Minimum und Maximum lagen bei 31 und 76 Jahren.

Bei den Mannern war der Altersmedian bei 56 Jahren (1. Quartil 54,5; 3. Quatrtil
65). Die ménnlichen Patienten waren zwischen 54 und 68 Jahre alt.

Zehn der Eingriffe waren im oberen Gastrointestinaltrakt und einer im unteren

Gastrointestinaltrakt lokalisiert (siehe Diagramm 14).

uGIT

Diagramm 14: Verteilung Fisteln und chronische Nahtinsuffizienzen
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34.1 Fisteln und chronische Nahtinsuffizienzen im OGIT

Von den zehn Eingriffen fanden zwei im Osophagus und acht im Magen statt

(siehe Diagramm 15).

Osophagus
P
20%

Magen
2
80%

Diagramm 15: Lokalisation Fisteln und chronische Nahtinsuffizienzen im OGIT

3.4.1.1 Osophagus

Im Osophagus wurden zwei chronische Insuffizienzen mit einem Stent
behandelt. Betroffen waren eine 48 Jahre alte weibliche Patientin mit einer
Fistel und eine 46 Jahre alte Patientin mit einer chronischen Nahtinsuffizienz.

Patientin mit Fistel

Bei einer 48 Jahre alten Patientin lag eine dsophagobronchiale Fistel (siehe
Abbildung 26), mit teils exophytsich-entztuindlichen Schleimhautveranderungen
im Osophagus, vor. Zu Untersuchungsbeginn litt die Frau an einer
fibrosierenden Mediastinitis, befand sich aber im guten Allgemeinzustand.
Mittels Stent wurde versucht, die Fistel primar zu verschliel3en.

Es gelang nicht, die Fistel primar zu verschlie3en. In einem langen Verlauf
wurde mit funf weiteren Stents versucht die Fistel zu verschlieRen, aber auch
dies gelang nicht langfristig suffizient. Der ASC Score betrug 5.
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Abbildung 26: Osophagobronchiale Fistel

Patientin mit chronischer Nahtinsuffizienz

Eine 46 Jahre alte Patientin wurde wegen einer 3-5 cm breiten Insuffizienz in
einer zwei Jahre alten Anastomose nach Osophagojejunostomie behandelt. Es
wurde versucht, diese mit einem Stent zu verschlie3en. Die Patientin wurde
aufgrund einer akuten Perforation im Osophagus intensivpflichtig tiberwiesen.
Diese wurde ebenfalls endoskopisch behandelt und findet sich als separater
Fall unter ,Perforationen®.

Es gelang nicht, primar die Insuffizienz zu verschliel3en. Ein weiterer Versuch,
einen Stent zu implantieren, wurde als nicht sinnvoll erachtet. Der ASC Score
betrug 5.

3.4.1.2 Magen

Acht chronische Insuffizienzen waren im Magen lokalisiert. Der grofte Teil mit
sechs Fallen entstand aufgrund einer persistierenden Fistel nach Entfernung
einer PEG-Sonde. Es wurden zudem eine Fistel, die nach Ulkustibernahung

entstand, sowie eine chronische Nahtinsuffizienz behandelt.

Fisteln nach PEG-Entfernung

Bei vier Eingriffen waren die Patienten méannlich und bei zwei Eingriffen
weiblich. Ein Patient ist doppelt gefuhrt. Ein Versuch, einen OTSC-Clip zu
applizieren, war nicht méglich, weil dieser Patient zusatzlich unter einer distalen

Osophagusstenose litt. Aufgrund des groReren Durchmessers des Endoskops
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durch OTSC-Aufsatz liel3 sich das Endoskop nicht durch die Engstelle
hindurchfiihren. In einem zweiten Versuch wurde ein TTSC-Clipsystem benutzt.
Die beiden Eingriffe tauchen separat in der Statistik auf.

Funf Mal wurde ein OTSC-Clip gewahlt, um die persistierende Fistel zu
verschlieRen. Einmal wurde wie oben erwahnt ein TTSC-Clipsystem verwendet,
weil ein OTSC-Clip nicht applizierbar war. Siehe hierzu Diagramm 16.

1

.

OT5C TTSC
Therapie
Diagramm 16: Verteilung Therapie PEG-Fistel

Die Therapie mit einem OTSC-Clip war in zwei von funf Fallen erfolgreich. Dies
entsprach einer Erfolgsquote von 40%. Die Therapie mit dem TTSC-Clipsystem
war primar erfolgreich.

Bei Behandlungen mit dem OTSC-Clip wurden viermal ein Clip und einmal zwei
Clips bendtigt. Der Median lag bei einem Clip.

Die Behandlung mit dem TTSC-Clipsystem bendtigte vier TTSCs.

Der ASC-Score betrug fur Therapien mit dem OTSC-Clip einmal 1, dreimal 3
und einmal 5.

Der Behandlung mit dem TTSC-Clipsystem folgten Komplikationen des ASC-

Scores 3.
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Fistel nach Ulkusibernahung

Bei einer 53-jahrigen weiblichen Patientin wurde versucht, eine gastrokutane
Fistel gastralseitig mit einem OTSC-Clip zu verschliel3en (siehe Abbildung 27).
Die Fistel entstand auf dem Boden einer Ulkusiibernahung.

Dieses wurde vier Monate zuvor nach einer Perforation udberndht. Zu
Therapiebeginn war die Patientin aufgrund einer Vigilanzminderung bei
Elektrolytentgleisung bereits intensivpflichtig. Auch im Verlauf war sie noch tber
Tage beatmungspflichtig und somnolent.

Der Verschluss der Fistel war primér erfolgreich. Der ASC-Score betrug 5.

Abbildung 27: OTSC-Clip in situ 46 Tage nach Intervention

Chronische Nahtinsuffizienz

Bei einer 31-jahrigen weiblichen Patientin wurde versucht, eine chronische,
aber gedeckte Anastomoseninsuffizienz mit einem OTSC-Clip zu verschliel3en.
Bei der Patientin wurde vor 2 Jahren und 10 Monaten im Rahmen einer
Adipositaschirurgie eine laparoskopische RYGB durchgefihrt. Ein BMI von
vormals 75 reduzierte die Frau durch die Operation auf 35. Es wurde durch die
endoskopische Intervention versucht, eine operative Anastomosenneuanlage

zu verhindern.
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Der Versuch der endoskopischen Therapie war nicht erfolgreich und es musste
operativ interveniert werden. Der ASC-Score betrug 4. Tabelle 11 zeigt eine
Ubersicht der Behandlungsergebnisse von Fisteln und chronischen

Nahtinsuffizienzen im Magen.

n Primar Nicht Hochster
Erfolgreich primar ASC-Score
Erfolgreich
Fistel nach PEG- 6 3 (50%) 3 (50%) 5
Entfernung
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 3
OTSC 5 2 (40%) 3 (60%) 5
Fistel nach 1 1 (100%) 0 (0%) 5
Ulkustbernahung
OTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 5
Chronische 1 0 (0%) 1 (100%) 4
Nahtinsuffizienz
OTSC 1 0 (0%) 1 (100%) 4
Gesamt 8 4 (50%) 4 (50%) 5
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 3
OTSC 7 3 (42,9%) 4 (57,1%) 5

Tabelle 11: Behandlung und Behandlungsergebnis von Fisteln und chronischen
Nahtinsuffizienzen im Magen

3.4.2 Fisteln und chronische Nahtinsuffizienzen im UGIT

Im unteren Gastrointestinaltrakt war lediglich eine Behandlung lokalisiert. Diese

befand sich im Dinndarm.

3.4.2.1 Dinndarm

Im Dinndarm wurde eine 64 Jahre alte weibliche Patientin behandelt. Eine
enterokutane Fistel wurde mit einem OTSC-Clip verschlossen. Die Patientin litt
an Morbus Crohn. Ein komplizierter Verlauf nach Entfernung eines
Konglomerattumors im terminalen lleum flhrte zur Anlage eines endstandigen
lleostomas im Bereich des linken Oberbauchs 49 Tage vor Intervention. Aus
dem lleostoma entwickelte sich eine enterokutane Fistel.

Diese wurde erfolgreich mit einem OTSC-Clip verschlossen. Der ASC-Score
betrug 2.
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3.5 Adaptation perforationsgefahrdeter Lasionen

Im Untersuchungszeitraum wurden 13 perforationsgefdhrdete Lasionen im
Sinne einer Perforationsprophylaxe am UKT adaptiert.

Funf  dieser prophylaktischen  Applikationen  wurden im  oberen
Gastrointestinaltrakt durchgefuhrt und acht im unteren Gastrointestinaltrakt.
Diese verteilten sich im OGIT auf eine im Osophagus, drei im Magen und eine
im Duodenum. Im UGIT wurden sieben Perforationsprophylaxen im Kolon und
eine im Rektum durchgefuhrt. Die Diagramme 17 und 18 zeigen graphisch die

Verteilung.

OGIT

38%

uGIT
8
62%

Diagramm 17: Verteilung prophylaktischer Applikationen
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Rektum Osophagus

Magen
3
23%
Kolon
Fi
539 Duodenum
1
8%

Diagramm 18: Lokalisation prophylaktischer Applikationen

3.5.1 Adaptation perforationsgefahrdeter Lasionen i m OGIT

Im oberen Gastrointestinaltrakt wurden funf perforationsgeféahrdete L&sionen
prophylaktisch verschlossen. Eine lag im Osophagus, drei lagen im Magen und
eine lag im Dinndarm (siehe Diagramm 19).

Osophagus

1
20%

Duodenum
1
20%

Magen

Diagramm 19: Lokalisation Adaptation perforationsgefahrdeter Lasionen im
OGIT
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Alle entstanden aufgrund einer vorangegangen iatrogenen Penetration der
Organwand. Es wurde funfmal erfolgreich der OTSC-Clip zur Prophylaxe
verwendet. In vier Fallen war ein OTSC-Clip ausreichend, einmal mussten zwei
OTSC-Clips verwendet werden. Der Median betrug ein OTSC-Clip.

3.5.1.1 Osophagus

Bei einem 77-jahrigen mannlichen Patienten wurde eine endoskopische
Mukosaresektion eines Barrett-Frihkarzinoms durchgefiihrt. Bei einer deutlich

ausgedunnten Wand wurde prophylaktisch ein OTSC-Clip appliziert.
3.5.1.2 Magen

Im Magen wurde dreimal ein OTSC-Clipsystem verwendet, um durch iatrogene
Penetration vorgeschadigte Areale prophylaktisch zu verschlieRen. Zweimal

war ein Clip ausreichend, einmal mussten jedoch zwei Clips verwendet werden.
3.5.1.3 Duodenum

Bei einer 71-jahrigen weiblichen Patientin wurde ein im Durchmesser 10 mm
grol3er gestielter Polyp im Bulbus Duodeni entfernt. Sicherheitshalber wurde ein

OTSC-Clip zur Perforationsprophylaxe befestigt.

3.5.2 Adaptation perforationsgefahrdeter Lasionen i m UGIT

Acht prophylaktische Behandlungen wurden im UGIT durchgefthrt. Siebenmal
fand eine solche im Kolon statt und einmal im Rektum. Sechs Patienten waren
weiblich und zwei mannlich.

Zur Therapie wurden finfmal ein TTSC-Clipsystem und dreimal ein OTSC-Clip

verwendet.
3.5.2.1 Kolon

Nach iatrogener Penetration wurden siebenmal Clipsysteme prophylaktisch
verwendet. Viermal wurde hierbei ein TTSC-System verwendet und dreimal ein
OTSC Clipsystem. Alle Behandlungen waren erfolgreich.

Bei Behandlung mit dem OTSC-Clip wurde immer ein OTSC-Clip appliziert.
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Der Median der bendtigten TTSCs betrug drei. Es wurden zweimal zwei und

zweimal vier TTSCs benotigt.
3.5.2.2 Rektum

Im Rektum wurde eine zum Therapiezeitpunkt 54 Jahre weibliche Patienten
prophylaktisch behandelt. Bei der Patientin wurden Polypen entfernt. Zur

Perforationsprophylaxe wurden zwei TTSCs appliziert.
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3.6 Weitere Analysen

3.6.1 Ubersicht der Therapieergebnisse bei Vollwand  defekten
3.6.1.1 Erfolg der Behandlungen bei Vollwanddefekte n

Uber alle Lokalisationen hinweg betrachtet war die Therapie von 64
Vollwanddefekten (Perforation, Akute Anastomoseninsuffizienz, Fistel und
chronische Nabhtinsuffizienz) in 44 Anwendungen primar erfolgreich. Dies
entspricht einer Erfolgsquote von 68,8%.

TTSC-Clipsysteme waren bei sieben von acht Anwendungen, OTSC-Therapien
bei 18 von 26 Anwendungen und Stent-Therapien bei 19 von 30 Anwendungen
primar erfolgreich.

In der Gruppe der Perforationen war die Erfolgsquote mit 85% bei 40
Anwendungen am hdchsten. Funf Therapien mit TTSC-Clipsystemen waren zu
100%, 14 OTSC-Therapien zu 78,6% und 21 Stent-Therapien zu 85,7%
erfolgreich.

Die niedrigste Erfolgsquote lag bei den Akuten Anastomoseninsuffizienzen mit
38,5% bei 13 Anwendungen vor. Zwei mit TTSC-Clipsystemen therapierte
Anastomoseninsuffizienzen waren zu 50%, vier mit OTSC therapierte zu 75%
und sieben mit Stent therapierte Anastomoseninsuffizienzen zu 14,3 % primar
erfolgreich.

Fisteln und chronische Nahtinsuffizienzen konnten bei 11 Therapien zu 45,5%
primar erfolgreich therapiert werden. Eine Therapie mit TTSC-Clipsystemen war
erfolgreich. Mit dem OTSC-Clip konnten vier von acht L&sionen erfolgreich
therapiert werden. Zwei Therapien mit Stent waren primar nicht erfolgreich.
Tabelle 12 zeigt eine Ubersicht Uber die Behandlungsergebnisse bei diesen

Vollwanddefekten.
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n Primar Nicht Primar  Hochster
Erfolgreich  Erfolgreich  ASC-Score
Perforationen 40 34 (85 %) 6 (15%) 6
TTSC 5 5 (100%) 0 (0%) 3
OTSC 14 11 (78,6%) 3 (21,4%) 6
Stent 21 18 (85,7%) 3 (14,3%) 6
Akute 13 5(38,5%) 8 (61,5%) 6
Nahtinsuffizienzen
TTSC 2 1 (50%) 1 (50%) 6
OTsSC 4 3 (75%) 1 (25%) 5
Stent 7 1 (14,3%) 6 (85,7%) 6
Fisteln/Chronische 11 5 (45,5%) 6 (54,5%) 5
Nahtinsuffizienzen
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%) 3
OTSC 8 4 (50%) 4 (50%) 5
Stent 2 0 (0%) 2 (100%) 5
Gesamt 64 44 (68,75%) 20 (31,25%) 6
TTSC 8 7 (87,5%) 1 (12,5%) 6
OTSC 26 18 (69,2%) 8 (30,8%) 6
Stent 30 19 (63,3%) 11 (36,7%) 6

Tabelle 12 Ubersicht Behandlung und Behandlungsergebnisse von

Vollwanddefekten

3.6.1.2 Anzahl der bendétigten Clips und Stents

Bei Behandlung mit TTSCs wurden, Uber alle Lokalisationen hinweg viermal 2
und jeweils einmal 3,4,11 und 13 TTSCs zur Behandlung von Vollwanddefekten
bendtigt. Der Median der verwendeten TTSCs betrug 2,5 (Mittelwert 4,88).

Zur Behandlung von Perforationen, akuten Anastomoseninsuffizienzen oder
chronischen Nabhtinsuffizienzen und Fisteln wurden 21-mal 1 OTSC-Clip,
viermal 2 und 1-mal 5 OTSC-Clips verwendet. Im Median wurde 1 OTSC-Clip
(Mittelwert 1,31) zur Therapie eines Vollwanddefektes gebraucht.

Bis auf einmal wurde fur den priméren Verschluss von Vollwanddefekten 1
Stent bendtigt. Einmal wurden 4 Stents benétigt. Somit wurde im Median 1

Stent (Mittelwert 1,1) zum Verschluss bendétigt.

3.6.1.3 Mortalitatsrate und Rate schwerste Komplika  tion

Nach sechs der 64 durchgefihrten Eingriffe zur Therapie von Vollwanddefekten

verstarben die behandelten Patienten im Verlauf aufgrund ihrer
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Grunderkrankung. Dies entsprach einer Mortalitdtsrate von 9,4%. Die Rate der
Komplikationen nach ASC 5 betrug Uber alle 64 Vollwanddefekte hinweg
31,25%. Somit traten bei 40,6% der Patienten letale oder schwerste
Komplikationen mit Organversagen auf.

Von den endoskopisch behandelten Patienten mit Perforationen starben drei
von 40 Patienten im Verlauf an ihrer Erkrankung. Dies entsprach einer
Mortalitat von 7,5%. Bei Patienten mit Perforationen traten in 25 %
Komplikationen des ASC Grades 5 auf.

Von den endoskopisch behandelten Patienten mit akuten
Anastomoseninsuffizienzen verstarben 3 von 13 Patienten im Verlauf an ihrer
Erkrankung. Die Mortalitdtsrate bei den akuten Anastomoseninsuffizienzen
betrug 23,1%. Bei Patienten mit akuten Anastomoseninsuffizienzen ereigneten
sich Komplikationen des ASC Grades 5 in 46,2 %.

Patienten, welche wegen einer Fistel oder chronischen Nahtinsuffizienz
endoskopisch behandelt wurden, entwickelten keine letalen Komplikationen im
Verlauf. Bei Patienten mit Fisteln und chronischen Nahtinsuffizienzen traten
Komplikationen des ASC Grades 5 in 36,4% auf.

3.6.2 Auswirkungen der Defektgrofl3e
3.6.2.1 Eingriffe mit gultigen Werten der Defektgr  63e

Bei 64 Eingriffen lag eine komplette Unterbrechung der Organwand im Sinne
einer ,Perforation“, ,Akuten Anastomoseninsuffizienz* oder ,Fistel oder
chronischen Nahtinsuffizienz* vor.

Jedoch war lediglich bei 38 Eingriffen eine in Zahlen angegebene GroRe des
Defektes in der elektronischen Akte zu finden. 26-mal wurde keine Grolde
angegeben. Die Erfolgsquote in diesem Kollektiv betrug insgesamt 65,8%. Fir
TTSC-Clipsysteme betrug sie bei drei Anwendungen 66,7%, fur den OTSC-Clip
bei 14 Anwendungen 71,4% und fur den Stent bei 21 Anwendungen 61,9%.
Perforationen konnten bei 25 Anwendungen zu 76% primar erfolgreich

verschlossen werden. Zwei Therapien mit einem TTSC-Clipsystem waren
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erfolgreich. Von acht OTSC-Therapien waren finf und von 15
Stentbehandlungen waren zwdlf erfolgreich.

Neun akute Anastomoseninsuffizienzen konnten zu 44,4% erfolgreich
behandelt werden. Ein Therapieversuch mit einem TTSC-Clipsystem war primar
nicht erfolgreich. Drei OTSC-Behandlungen waren primar erfolgreich. Funf
Stentbehandlungen waren zu 20% erfolgreich.

Es befanden sich in diesem Kollektiv vier Behandlungen von Fisteln und
chronischen Nahtinsuffizienzen. Die Behandlungen waren zu 50% primar
erfolgreich. Drei OTSC-Therapien waren zu 66,7% erfolgreich. Eine
Stentbehandlung war primar nicht erfolgreich. Tabelle 13 zeigt eine Ubersicht

Uber den Behandlungserfolg dieses Kollektivs.

n Primar Nicht primar
erfolgreich erfolgreich
Perforationen 25 19 (76%) 6 (24%)
TTSC 2 2 (100%) 0 (0%)
OTSC 8 5 (62,5%) 3 (37,5%)
Stent 15 12 (80%) 3 (20%)
Akute Nahtinsuffizienzen 9 4 (44,4%) 5 (55,6%)
TTSC 1 0 (0%) 1 (100%)
OTSC 3 3 (100%) 0 (0%)
Stent 5 1 (20%) 4 (80%)
Fisteln/Chronische 4 2 (50% 2 (50%)
Nahtinsuffizienzen
TTSC 0 0 0
OTSC 3 2 (66,7%) 1 (33,3%)
Stent 1 0 (0%) 1 (100%)
Gesamt 38 25 (65,8%) 13(34,2 %)
TTSC 3 2 (66,7%) 1 (33,3%)
OTSC 14 10 (71,4%) 4 (28,6%)
Stent 21 13(61,9%) 8 (38,1%)

Tabelle 13 Ubersicht Therapieerfolg bei Therapien von Vollwanddefekten mit
gultiger DefektgroRenangabe
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3.6.2.2 Verteilung der absoluten Defektgrolie

Die GrofRe der drei mit TTSC-Clipsystem therapierten Lasionen betrugen
2 mm, 15 mm und 30 mm.

Bei 14 OTSC-Therapien betrug die Defektgréf3e im Median 9 mm. 1. und 3.
Quatrtil betrugen 4,75 mm und 20 mm. Die kleinste Lasion maf3 3 mm und die
groldte Lasion 60 mm.

21 mit Stent therapierte Lasionen waren im Median 20 mm grof3. Die beiden
Quartile betrugen 15 mm und 30 mm. Die DefektgréRe der Lasionen lag
zwischen 2 mm und 100 mm.

Diagramm 20 zeigt die Verteilung der Defektgrof3en in mm.
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Diagramm 20: Defektgro3e in mm je nach Therapie

3.6.2.3 Verteilung der Therapien in DefektgroRengr uppen

Wie in 2.5.3 beschrieben, wurden zur besseren Vergleichbarkeit drei
Defektgrol3engruppen gebildet:

Kleine Defekte: <10 mm

Mittlere Defekte: 11-20 mm

Grol3e Defekte: =21 mm

1



Das TTSC-Clipsystem hatte einen Vertreter in jeder Gruppe. Zehn OTSC-
Therapien wurden bei kleinen Defekten und jeweils zwei bei grof3en und
mittleren Defekten verwendet (siehe Diagramm 21).

10
10 -

Anzahl
b
|

Klein Mittel Grol
Defekte in DefektgréBengruppe

Diagramm 21: Klassifizierung der Defektgrof3en bei OTSC-Therapien

Ein Stent wurde bei drei kleinen, zehn mittelgro3en und acht grof3en Defekten
verwendet (siehe Diagramm 22).

12 ~

Klein Mittel Grol?
Defekte in DefektgréRengruppe

Diagramm 22: Klassifizierung der Defektgrof3en bei Stenttherapie
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3.6.2.4 Auswirkungen der Defektgrof3e auf den Therap ieerfolg

TTSC-Clipsysteme

Ein kleiner Defekt konnte mit Hilfe eines TTSC-Clipsystems nicht gedeckt
werden. Bei einem mittleren und einem grofRen Defekt war die Therapie primér
erfolgreich.

OTSC

Von zehn kleinen Defekten konnten acht (80%) mit Hilfe des OTSC-Clips priméar
gedeckt werden. Bei mittelgroRen Defekten war die Therapie bei zwei
Anwendungen zu 50% erfolgreich. Auch bei grof3en Defekten war eine von zwei
Therapien erfolgreich.

Stent

Bei drei kleinen Defekten war die Stenttherapie zu 100% erfolgreich. Bei den
mittelgroRen Defekten war der Stent sechsmal (60%) erfolgreich und viermal
(40%) nicht primar erfolgreich verschlieBend. Von acht grof3en Defekten
konnten vier (50%) suffizient priméar mit Stent verschlossen werden. Tabelle 14

zeigt den primaren Erfolg nach Defektgrof3en und Therapie aufgeteilt.

n Primar Nicht primar
erfolgreich erfolgreich
Klein 14 11 (78,6%) 3 (21,4%)
TTSC 1 0 (0%) 1 (100%)
OTSC 10 8 (80%) 2 (20%)
Stent 3 3 (100%) 0 (0%)
Mittel 13 8 (61,5%) 5 (38,5%)
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%)
OTSC 2 1 (50%) 1 (50%)
Stent 10 6 (60%) 4 (40%)
Grol3 11 6 (54,5%) 5 (45,5%)
TTSC 1 1 (100%) 0 (0%)
OTSC 2 1 (50%) 1 (50%)
Stent 8 4 (50%) 4 (50%)
Gesamt 38 25 (65,8%) 13 (34,2%)
TTSC 3 2 (66,7%) 1 (33,3%)
OTSC 14 10 (71,4%) 4 (28,6%)
Stent 21 13 (61,9%) 8 (38,1%)

Tabelle 14 Primarer Erfolg nach Defektgréf3e und Therapie
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3.6.2.5 Auswirkungen der Defektgrof3e auf zum Versch  luss bendtigte Clips

Kleine Defekte

Zur Therapie des kleinen Defekts wurden 2 TTSCs verwendet.

Es wurden neunmal 1 OTSC-Clip und einmal 2 OTSC Clips appliziert. Dies
entsprach einem Mittelwert von 1,1 OTSC-Clips.

MittelgrolRe Defekte
11 TTSCs wurden gesetzt, um den mittelgro3en Defekt zu verschlie3en.
Es wurden einmal 1 OTSC und das andere Mal 2 OTSC befestigt, um zwei

mittelgrof3e Defekte zu verschliel3en.

Grolie Defekte
Um den grol3en Defekt zu verschliel3en, mussten 13 TTSCs appliziert werden.
Bei den beiden Therapien mit dem OTSC wurden 2 und 5 OTSC-Clips benutzt.

3.6.3 latrogene vs. nicht-iatrogene Perforationen

Mit 29 Eingriffen beruhte die Mehrzahl der behandelten Perforationen auf einer
ilatrogenen Ursache. 73,3% dieser Eingriffe konnten primar erfolgreich
behandelt werden.

Die elf Perforationen, denen keine iatrogene Ursache zu Grunde lag, konnten
alle priméar erfolgreich behandelt werden. Perforationen ohne iatrogene Ursache
konnten demnach in dieser Studie besser behandelt werden.

Zudem waren die nach Therapie entstandenen Komplikationen bei den nicht-
latrogenen Perforationen im Median geringer (ASC-Score 2 vs. 3, siehe Tabelle
15).
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n Primar Nicht Primar ASC-Median
erfolgreich erfolgreich (IQR; min;max)

latrogene 29 23 (73,3%) 6 (20,7%) 3 (3;1;6)
Perforationen

TTSC 5 5 (100)% 0 (0%) 2 (1;2;3)
OTSC 10 7 (70%) 3 (30%) 4 (3,25;1;6)
Stent 14 11 (78,6%) 3 (21,4%) 4 (2,25; 2;6)
Nicht- 11 11 (100%) 0 (0%) 2 (3;1;6)
iatrogene
Perforationen  OTSC 4 4 (100%) 0 (0%) 1,5 (1,75; 1; 3)
Stent 7 7 (100%) 0 (0%) 4 (3;2;6)
Perforationen 40 34 (85%) 6 (15%) 3 (3;1;6)
Gesamt
TTSC 5 5 (100%) 0 (0%) 2 (1;2;3)
OTSC 14 11 (78,6%) 3 (21,4%) 2,5(3,25;1; 6)
Stent 21 18 (85,7%) 3 (14,3%) 4 (3;2;6)
Tabelle 15 Unterschiede im Therapieerfolg von iatrogenen und nicht-iatrogenen
Perforationen
3.6.4 Ursachen iatrogener Perforationen

Mit 29 von insgesamt 40 Perforationen waren iatrogene Perforationen die
haufigste Ursache von Perforationen im Kollektiv. Deshalb wird die Ursache der
latrogenen Perforation nochmals gesondert untersucht.

Sieben von 29 iatrogenen Perforationen, also 24,1 %, entstanden nach einer
diagnostischen Endoskopie. Jedoch waren mit 75,9% (oder 22 absolut) die
therapeutisch bedingten, iatrogenen Perforationen in der Uberzahl. Dies stellt
Diagramm 23 graphisch dar.

Die Behandlung einer therapeutisch bedingten, iatrogenen Perforationen war
bei 17 von 22 (77,3%) Eingriffen primar erfolgreich. Sechs von sieben (85,7%)
Behandlungen von diagnostisch bedingten, iatrogenen Perforationen waren

primar erfolgreich.
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Anzahl

Therapeutisch Diagnostisch

Art der Intervention

Diagramm 23: Ursachen iatrogener Perforationen

3.6.4.1 Therapeutisch bedingte, iatrogene Perforati  onen

18 - 17
16 -
14 S
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10 -

= A
1

Komplikation einer Therapie Resezierende Malnahmen
Diagramm 24: Zu iatrogener Perforation fihrende Therapie

Funfmal waren Mal3Bhahmen bei denen Gewebe therapeutisch entfernt wurde,
ursachlich fur eine Perforation. Zu diesen MalRnahmen zahlten zum Beispiel
Polypektomien oder die endoskopische Entfernung submukéser Tumoren.
17-mal trat eine iatrogene Perforation im Rahmen einer Therapie auf, bei der
eine Verletzung von Gewebe nicht geplant war (siehe Diagramm 24).
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Dies war mit zehnmal am héaufigsten durch eine Dilatation einer Stenose
bedingt (siehe Diagramm 25). Zweimal entstand die Perforation durch die
Dislokation eines Stents oder einer Sonde, welche durch die Fehlplatzierung ein
Organ perforierte. Ebenfalls zweimal war ein Extraktionsmandver nach
Bolusobstruktion ursachlich.

Jeweils einmal perforierte ein Organ nach der Entfernung eines Magenballons,

unbemerkt wahrend einer Operation oder nach einem Hebe-Senk-Einlauf.

Stent-/Sonden-
dislokation

Intraoperativ 2
1 12%
6% :

Hebe- Senk-
Einlauf
1
6%

Extraktions-
mandver nach
Bolusobstruktion

2 Dilatation einer
12% Stenose
Entfernung eines 10
Magenballons 8%
1
b%
Diagramm 25: Ursache der therapeutischen Komplikation bei iatrogenen

Perforationen

3.6.5 Grunde fur prophylaktische Clip Applikationen

Insgesamt wurden in 13 Gelegenheiten wegen erhohter Perforationsgefahr
Clips im Gastrointestinaltrakt gesetzt. Zwolffach wurde zuvor Gewebe reseziert.
Einmal wurde bei Darmpassagestorungen ein Dauerkatheter {ber ein
Descendostoma gelegt. Dies hatte eine tiefe mechanische Lasion zur Folge.
Prophylaktisch wurde ein OTSC-Clip gesetzt.
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3.6.6 Komplikation durch Therapie

Die Gesamtkomplikationen sind weiter oben mit Hilfe der ASC-Klassifikation
angegeben. Hier wird die Anzahl der direkt durch die Therapie entstandenen
Komplikationen analysiert. Bei insgesamt 77 durchgefuhrten Eingriffen
verursachte in 31,2% die Therapie eine Komplikation.

Zu 15,4% resultierte eine Komplikation bei 13 Anwendungen eines TTSC-
Clipsystems direkt aus der Therapie. Bei der einen Komplikation entwickelte
sich ein Ulkus im Gebiet der Clipapplikation. Bei der anderen Komplikation
konnte aufgrund der Lage des TTSC eine weitere Polypenresektion nicht mehr
durchgeftihrt werden.

Aus 34 OTSC-Therapien entstand nach 11,8 % der Eingriffe eine Komplikation
direkt aus der Therapie. Die vier Komplikationen, die sich entwickelten, waren:
Entwicklung eines Ulkus im Gebiet der Clipapplikation, Verhinderung einer
weiteren  Polypenresektion durch die Lage des OTSC-Clip, eine
Pseudopolypenbildung und einmal l6ste das System den OTSC-Clip ungewollt
aus.

Bei 30 Anwendungen eines Stents betrug die therapiebedingte
Komplikationsrate 60%. Achtmal wuchs der Stent im Sinne von Ingrowth oder
Overgrowth im Gewebe ein und lie3 sich daraufhin nur erschwert wieder
extrahieren. In sechs Féllen dislozierte der Stent aus der gewinschten Position.
Vier weitere Komplikationen, die durch den Stent auftraten, waren: Reflux Uber
den Stent, die Entstehung einer neuen Leckage im Bereich des gecoateten

Stents, Dysphagie und einmal trat eine subjektive Stentintoleranz auf.
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4  Diskussion

4.1 Limitationen der Studie

Die vorliegende Studie ist eine retrospektive Analyse. Die Analyse der Daten
der Eingriffe erfolgte retrospektiv anhand der elektronischen Dokumentation.
Haufig waren fur die Auswertung wichtige Daten nicht oder nur unvollstandig
vorhanden. So war beispielsweise bei nur 38 von 64 Vollwanddefekten eine
Angabe zur GrolRe des Defektes vorhanden. Zudem erfolgte die Wahl der
endoskopischen Therapie subjektiv vom behandelnden Endoskopiker. Es ist
retrospektiv nicht nachzuvollziehen, was fur oder gegen die Wahl einer anderen
endoskopischen Therapie gesprochen hat.

Des Weiteren handelte es sich um ein kleines Studienkollektiv. Die Subgruppen
waren haufig zu klein, um sie effektiv miteinander vergleichen zu kdnnen. Die
statistische Auswertung war rein deskriptiv und aufgrund des kleinen
Studienkollektivs wurde bewusst auf weitere statistische Tests verzichtet.
Vollwanddefekte sind eine relativ seltene Komplikation und so konnten in dem
Beobachtungszeitraum von knapp 7,5 Jahren nur 77 Eingriffe die
Einschlusskriterien fur die vorliegende Studie erfillen.

Gleichzeitig ein Vorteil und Nachteil ist, dass samtliche Eingriffe an nur einer
Institution vorgenommen wurden. Positiv daran ist, dass die Eingriffe unter
denselben Standards vorgenommen wurden. Auf der anderen Seite waren in
einer multizentrischen Studie mehr Eingriffe zu vergleichen gewesen. So
fuhrten Voermans et al. ihre prospektive Studie international in 11 Institutionen
durch. In einem Beobachtungszeitraum von nur 1,5 Jahren konnten damit 36

latrogene Perforationen mit dem OTSC behandelt werden [107].
4.2 Therapie von Vollwanddefekten mit dem OTSC

Vollwanddefekte im GIT sind komplikationstrachtig und mit einer hohen
Morbiditat und Mortalitat verbunden [9]. Die chirurgische Therapie von
Vollwanddefekten wie zum Beispiel akuten Perforationen war Gber viele Jahre

der Goldstandard. Mit dieser Therapie sind Operationsrisiken, die
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Notwendigkeit einer Vollnarkose sowie moglicherweise eine verlangerte
Erholungsphase mit verlangertem Krankenhausaufenthalt vergesellschaftet [27,
32, 33, 36]. Zudem wird bei der operativen Therapie haufig ein Teil des GIT
reseziert und es kann, wie zum Beispiel bei der Hartmannoperation, zu einer
postoperativen Einschrankung der Lebensqualitdt kommen [108].

Spéatestens seitdem Binmoeller et al. 1993 eine iatrogene Perforation im Magen
mit einem TTSC verschlieRen konnte, ist die endoskopische Versorgung eine
Alternative [7].

2006 kam das Over-the-Scope-Clipsystem (OTSC), auf den Markt. Dieses
wurde urspringlich zur Behandlung von Blutungen im GIT entwickelt, aber
kurze Zeit spater wurde das Einsatzgebiet auf Vollwanddefekte erweitert [78,
79].

In dieser Studie wird nun der Behandlungserfolg von Vollwanddefekten im GIT
mit OTSC-Clips, TTSCs und Stents im Zeitraum zwischen dem 02.01.2004 und
dem 20.06.2011 retrospektiv untersucht. Es ist das erste Mal, dass OTSC,
TTSC und Stent zu dieser Indikation in einer Studie gemeinsam untersucht
werden.

Tabelle 12 (3.6.1.1) sind Unterschiede im Behandlungserfolg zwischen den
Arten von Vollwanddefekten zu entnehmen. Es ist daher angebracht, die Arten
der Vollwanddefekte separat zu analysieren.

Es konnten elf von 14 (78,6%) Perforationen mit einem OTSC erfolgreich
behandelt werden. Die niedrigen Fallzahlen lassen keine verlassliche Aussage
dariiber zu, ob der OTSC in den verschiedenen Organen des GIT
unterschiedlich sicher ist. Die Therapie war im OGIT aber etwas erfolgreicher
als im UGIT (87,5% vs. 71,4%). Insbesondere im Magen scheint der OTSC eine
verlassliche Therapie zu sein. Tabelle 15 (3.6.3) ist zu entnehmen, dass
latrogene Perforationen kein verbessertes Therapieergebnis als Perforationen
anderer Genese aufweisen kdnnen. Es zeichnet sich sogar eher ein besseres
Therapieergebnis fur nicht-iatrogene Perforationen ab.

Auch in der Literatur finden sich einige Studien, bei denen Perforationen im GIT
mit dem OTSC-Clip behandelt worden sind. Viele beinhalten jedoch lediglich
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kleine Fallzahlen [109, 110], nachfolgend folgt der Vergleich der vorliegenden
Studie mit gréReren Studien.

2012 veroffentlichten Voermans et al. die bislang grof3te Studie, die sich tber
mit dem OTSC behandelte Vollwanddefekte auseinandersetzt. Hier wurden 36
latrogene, akute Perforationen zu 89% erfolgreich mit dem OTSC-Clip
behandelt. Sie kamen zu dem Schluss, dass mit dem OTSC-Clip erfolgreich
iatrogene Perforationen behandelt werden kdénnen und diese Therapie die
Chirurgie als First-Line-Therapie ablésen kann. Die Erfolgsquote war mit neun
von zwolf erfolgreichen Behandlungen im Duodenum am geringsten. Es
handelte sich um eine prospektive, in elf Zentren durchgefiihrte Kohortenstudie.
Es wurden nur Perforationen, die < 30 mm grof3 waren und innerhalb der ersten
24 Stunden nach Diagnose behandelt wurden, in die Studie aufgenommen
[107]. Im Vergleich zu der vorliegenden Studie waren die
Behandlungsergebnisse besser. Allerdings wurden nur zigig behandeltete
Perforationen < 30 mm berucksichtigt. Die Beschrankung auf iatrogene
Perforationen sollte keinen Unterschied machen, weil in der vorliegenden
Studie keine schlechteren Ergebnisse fir nicht-iatrogene Perforationen zu
beobachten gewesen sind.

Nishiyama et al. veroffentlichten 2013 eine retrospektive Studie, in der sie bei
23 Patienten Blutungen, Perforationen und Fisteln mit dem OTSC behandelten
sowie eine Perforationsprophylaxe durchfihrten. Samtliche Prozeduren wurden
an einem Standort durchgefiihrt. Neun von zehn akuten Perforationen, davon
acht iatrogene und zwei Ulkusperforationen, konnten erfolgreich behandelt
werden [111]. Das Studiendesign war in der Vorliegenden &ahnlich, wenngleich
auch die Erfolgsrate hoher lag.

Eine weitere relativ grol3e Studie verdffentlichten Gubler und Bauernfeind 2012.
Hier konnten 13 von 14 akuten, iatrogenen Perforationen erfolgreich mit dem
OTSC-Clip behandelt werden. Dort wurden alle bei einer Endoskopie
beobachteten iatrogenen Perforationen bis 30 mm mit einem OTSC-Clip
behandelt. Es bestehen aber Unterschiede zur vorliegenden Studie. Ein
Unterschied war, dass nur bis zu 30 mm grol3e und frisch beobachtete

Perforationen behandelt wurden. Des Weiteren wurde der Erfolg weniger streng
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bewertet. So mussten drei Patienten aufgrund von Peritonismus und
abdominellen Schmerzen laparoskopiert werden. Es wurde zwar ein suffizienter
Verschluss festgestellt, allerdings wurde bei zwei dieser Patienten die
Perforationsstelle zusatzlich Gbernaht [112].

Das Behandlungsergebnis war in der vorliegenden Studie zwar etwas
schlechter als in der Literatur, jedoch konnte durch die Therapie in 78,6 % eine
Operation verhindert werden. Das ist als durchaus erfolgreich zu werten. Das
bessere Behandlungsergebnis in den anderen Studien konnte sich damit
erklaren, dass in den Studien von Voermans und Gubler strengere
Einschlusskriterien vorlagen [107, 112]. In der Studie von Nishiyama et al.
wurden mit zehn Patienten etwas weniger Eingriffe durchgefuhrt und auRerdem
diese von lediglich zwei erfahrenen Endoskopikern durchgefuhrt [111]. Ein in
der vorliegenden Studie angedeuteter Unterschied des Behandlungserfolgs in
OGIT und UGIT bestatigte sich in allen drei Studien nicht [107, 111, 112].

Wie in 2.5 beschrieben, wurden in der vorliegenden Studie Nahtinsuffizienzen in
»akut“ oder ,chronisch* eingestuft. Die Einteilung erfolgte dabei nach klinischen
Gesichtspunkten. In der Literatur werden haufig zeitliche Begrenzungen zur
Einstufung von Nahtinsuffizienzen verwendet [113, 114]. Aber auch diese
unterscheiden sich zwischen verschiedenen Studien. So sind beispielsweise bei
Arezzo et al. Nahtinsuffizienzen ab dem 60. postoperativen Tag chronisch
[113]. Bei Mercky et al. hingegen sind sie schon nach 30 Tagen chronisch
[114].

Diese Unterscheidungen variieren in der Literatur stark. Deswegen werden die
Ergebnisse der vorliegenden Studie fir ,, Akute Anastomoseninsuffizienzen®
sowie ,Fisteln und chronische Nahtinsuffizienzen“ gemeinsam mit der Literatur
verglichen.

Drei von vier mit OTSC therapierte akute Anastomoseninsuffizienzen im OGIT
konnten primar verschlossen werden. In der vorliegenden Studie zeigte sich der
OTSC-Clip als zuverlassige Therapie zum Verschluss von akuten
Anastomoseninsuffizienzen, wenngleich auch die Anzahl der durchgefiihrten
Eingriffe sehr gering war.
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Chronische Lasionen wie Fisteln oder chronische Nahtinsuffizienzen, die mit
dem OTSC behandelt wurden, konnten nur in 50% der Eingriffe primar
erfolgreich verschlossen werden. Es zeigte sich, dass der OTSC-Clip beim
Verschluss von chronischen Lasionen Schwéchen hat. Ein Grund kdnnte sein,
dass der OTSC-Clip in diesen héaufig fibrotisch veranderten Lasionen schlechter
halt und chronische Lasionen zudem schlechter heilen.

Mercky et al. vertffentlichten 2014 eine grél3ere Studie Uber die Behandlung
von groR3tenteils postoperativen Fisteln im Verdauungstrakt. Retrospektiv wurde
das Behandlungsergebnis von 30, maximal 20 mm grof3en mit dem OTSC
behandelten Vollwanddefekten im GIT betrachtet. Die gesamte Erfolgsrate
betrug 71,4 % und der primare Erfolg, also der Erfolg nach einmaliger OTSC-
Therapie, 53 %. Fisteln wurden in frihe Fisteln (< 30 Tage alt) und chronische
Fisteln (> 30Tage alt) unterschieden. Im OGIT konnten sieben von neun frihen
Fisteln, zwei davon allerdings Perforationen nach Mukosektomie, behandelt
werden. Nach Abzug letzterer verbleibt eine primare Erfolgsrate von 71, 4 % bei
der Behandlung von akuten Nahtinsuffizienzen im OGIT. Chronische
Nahtinsuffizienzen wurden in sieben von 15 (46,7%) Fallen primar erfolgreich
behandelt. Im UGIT wurden drei frihe Fisteln, zwei akute Nahtinsuffizienzen
und eine Fistel nach Morbus Crohn behandelt. Es konnte nur die Fistel nach
Morbus Crohn primar erfolgreich behandelt werden. Diese ware in der
vorliegenden Studie als chronische Lasion gewertet worden. Von drei
chronischen Nahtinsuffizienzen konnte eine primar erfolgreich behandelt
werden. Es konnte beobachtet werden, dass 18 Nahtinsuffizienzfisteln nach
Laparoskopischer Sleeve-Gastrektomie (LSG) sich mit zu 88,9 % gesamt und
61,1 % primér besonders gut behandeln lieRen [114]. Trotz aller Unterschiede
in den Klassifikationen ist diese retrospektive Studie sehr gut mit der
Vorliegenden vergleichbar. So war die Unterscheidung der Chronizitat zwar
anders gesetzt, jedoch ist in der vorliegenden Studie die jingste chronische
Fistel auch erst 50 Tage nach Diagnose therapiert worden. Weiter waren die
Unterscheidung in primarer und sekundarer Erfolg sowie die hauptséchliche
Verteilung der Fisteln auf den OGIT der vorliegenden Studie ahnlich. Ein Vorteil

war das grof3ere Kollektiv. Die Erfolgsquoten waren der vorliegenden Studie
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durchaus &hnlich und bestatigen die Ergebnisse. Ein interessanter Aspekt ist,
dass sich Anastomoseninsuffizienzen nach LSG besser behandeln zu lassen
scheinen als andere Anastomoseninsuffizienzen.

Baron et al. behandelten 45 Patienten mit dem OTSC aus unterschiedlichen
Grinden an drei Zentren. Die Analyse erfolgte retrospektiv. Es wurden 31
chronische Fisteln behandelt, wenngleich auch keine Definition der Chronizitat
genannt wurde. 18 (58,1%) konnten primar erfolgreich behandelt werden. Nach
zusatzlicher Therapie mit Fibrinkleber konnten zwei weitere Fisteln erfolgreich
behandelt werden, so dass der gesamte klinische Erfolg 64,5 % betrug.
Vorherige Bestrahlungstherapie des Behandlungsgebiets schien den Erfolg zu
mindern [115]. In diesem recht gro3en Kollektiv konnte &ahnlich wie bei der
vorliegenden Studie, gezeigt werden, dass es mit dem OTSC-Clip zwar méglich
ist, chronische Vollwanddefekte zu verschliel3en, aber das System haufig an
seine Grenzen gerat.

Manta et al. publizierten 2011 eine Fallserie Uber elf Nahtinsuffizienzen, davon
sieben im OGIT und vier im UGIT, und eine traumatische Fistel. Die
Defektgrof3e betrug bis zu 25 mm und wurde mit jeweils 1-2 OTSC-Clips
behandelt. Von den elf Nahtinsuffizienzen konnten neun (81,8%) priméar und
eine weitere sekundar mit einem spéater nach Losung des ersten OTSC-Clip
zusatzlich eingesetzten OTSC-Clip erfolgreich therapiert werden. Einmal wurde
zusatzlich ein Stent appliziert. Die traumatische Fistel im Illeum wurde auch
erfolgreich behandelt. Das Alter der Nahtinsuffizienz wurde leider nicht erwdhnt
[116]. Es handelt sich um eine relativ gro3e Fallserie, die die positiven
Ergebnisse der vorliegenden Studie zur Behandlung von akuten
Anastomoseninsuffizienzen bestatigt und sogar noch tbertrifft.

Schlief3lich fuhrten Arezzo et al. die bislang grof3te Studie Uber die Behandlung
von Nahtinsuffizienzen im UGIT mit dem OTSC durch, welche sie 2012
vertffentlichten. In einer prospektiven Serie wurden 14 kolorektale
Nahtinsuffizienzen < 15 mm tber 3 ¥z Jahre hinweg mit dem OTSC behandelt.
Diese wurden in akut oder chronisch eingeteilt, wobei die Grenze bei 60 Tagen
lag. Es konnten sieben von acht (87,5%) akute Nahtinsuffizienzen erfolgreich

behandelt werden. Allerdings wurde einmal zusatzlich ein Stent eingesetzt. Von
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den sechs chronischen Nahtinsuffizienzen wurden finf (83,3%) erfolgreich
behandelt, jedoch wurde bei drei von diesen zuvor ein Endo-VAC System
verwendet, um den Defekt zu schrumpfen und erst dann der OTSC appliziert
[113]. In der vorliegenden Studie wurden keine akuten Nahtinsuffizienzen im
UGIT behandelt und auch nur eine Fistel im Dinndarm. Letztere konnte
erfolgreich mit einem OTSC-Clip behandelt werden. Man kann das Kollektiv der
Studie Arezzos also nur bedingt mit dem der Vorliegenden vergleichen. Ahnlich
ist die Einstufung in akute oder chronische Nahtinsuffizienz, die zwar zeitlich
gesetzt, aber im Ergebnis deckungsgleich mit der vorliegenden Studie ist.
Unterschiede sind die Beschrankung auf 15 mm grof3e Defekte und die
Zulassung von weiteren endoskopischen Malinahmen. Die Ergebnisse dieser
Studie waren sehr gut und konnten zeigen, dass der OTSC-Clip auch im UGIT
erfolgreich eingesetzt werden kann. Aber insbesondere bei den chronischen
Nahtinsuffizienzen sind die Ergebnisse durch den vorherigen Einsatz des Endo-
VAC Systems nur bedingt vergleichbar.

Akute Anastomoseninsuffizienzen konnten in der vorliegenden Studie bei vier
Eingriffen zu 75 % erfolgreich behandelt werden. Die Ergebnisse dieses sehr
kleinen Kollektivs wurden in der Literatur bestatigt. Somit kann gefolgert
werden, dass mit dem OTSC-Clip akute Anastomoseninsuffizienzen
behandelbar sind.

Chronische Nahtinsuffizienzen und Fisteln lie3en sich in der vorliegenden
Studie nur in vier von acht Eingriffen erfolgreich mit dem OTSC therapieren.
Auch in den anderen Studien zeigten sich meist schlechtere
Behandlungsergebnisse als bei den anderen Vollwanddefekten. Die
Vermutung, dass fibrotisches Gewebe den Behandlungserfolg mit dem OTSC-

Clip herabsetzt, wurde auch schon von anderen Autoren geauf3ert [111, 116].

4.3 Therapie von Vollwanddefekten mit TTSCs

Es wurden acht Eingriffe zur Therapie von Vollwanddefekten mit dem TTSC-
Clipsystem durchgefihrt. Von diesen waren sieben primar erfolgreich (87,5%).

Somit war die Erfolgsquote im primaren Erfolg bei Therapie mit TTSCs die
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hochste in dieser Studie. Es bleibt aber zu diskutieren, ob eine fur den TTSC
vorteilhafte Selektion stattgefunden hat. Retrospektiv ist es nicht méglich, dies
abschlieend zu beurteilen.

Es wurden deutlich weniger Perforationen mit einem TTSC als mit dem OTSC
und Stent behandelt (5 vs.14 vs. 21).

Alle Eingriffe waren erfolgreich und der TTSC hatte die hochste Erfolgsquote in
der vorliegenden Studie. Es ist jedoch zu diskutieren, ob sich daraus eine
Uberlegenheit des TTSC interpretieren lasst. SchlieRlich wurden die
endoskopischen Verfahren nach subjektiven Kriterien ausgewahlt. Es ist daher
maoglich, dass eher kleinere oder leichter zu behandelnde Perforationen mit
dem TTSC therapiert wurden, zumal einzelne TTSCs nur Defekte bis zu 10 mm
decken konnen [76]. Leider lasst sich dies retrospektiv nicht verifizieren, denn
die Angabe Uber die Defektgrolde ist nur sehr unvollstandig in dieser Gruppe.

In der Studie von Minami et al. von 2006 wurden die Ergebnisse von 117 TTSC-
Behandlungen iatrogener Magenperforationen nach EMR und ESD retrospektiv
betrachtet. Mit 115 (98,3%) erfolgreichen Behandlungen war die Therapie
Uberaus erfolgreich.

Tabelle 16 beinhaltet die Ergebnisse von vier retrospektiven Studien tber die
Behandlung von iatrogenen Perforationen nach Koloskopie mit TTSCs. Sie
zeigt, dass 75,9 — 95,7 % der Therapien erfolgreich waren. Sie zeigt aber auch,
dass nur 59,3 - 90,6 % Uberhaupt einer endoskopischen Therapie zuganglich
waren. So gelten bereits Defekte grol3er 10 mm als schwerer behandelbar und
entwickelten bei Cho et al. zu 50 % postinterventionell einen Abszess. Auch
muss man die Erfolgsrate Uber 95,7% von Yang et al. relativieren, denn es
wurden auch Versuche von fehlerhaften TTSC Applikationen als einer
endoskopischen Therapie nicht zuganglich eingestuft [32, 117-119].

Bis auf die Studien von Yang et al. und von Minami et al., welche Erfolgsquoten
von Uber 95% aufweisen, sind die Ergebnisse denen der vorliegenden Studie
mit dem OTSC und denen der Literatur mit OTSC &hnlich. Der OTSC-Clip ist
ebenso wie der TTSC =zum Verschluss von Perforationen geeignet.
Moglicherweise ware es im Kolon und Rektum haufiger mdglich gewesen, mit
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dem OTSC als mit dem TTSC in der Literatur zu therapieren. In
tierexperimentellen Studien konnten Defekte bis zu einer Gré2e von 30 mm

sicher mit einem OTSC-Clip verschlossen werden [82].

Jahr Anzahl Anteil Erfolgt Erfolg Erfolg
Kolo- | endoskopisch Gesamt | nach diagn thera.
skopien | behandelter Koloskopie| Koloskopie
iatrogener
Perforationen

Yang 2010 | 118115 23/38 22/23 5/6 17/17
[119] (60,5%) (95,7%) | (83,3%) (100%)
Cho 2012 52421 29/32 22/29 | 6/10 (60%) 16/19
[117] (90,6%) (75,9%) (84,2%)
Kim 2013 | 115285 16/27 13/16 13/16 Nur
[32] (59,3%) (81,3%) | (81,3%) | diagnostisch
Magde- 2013 22924 71/105 60/71 5/9 55/62
burg (67,6%) (84,5%) | (55,6%) (88,7%)
[118]

Tabelle 16: TTSC-Behandlung iatrogener Kolonperforationen

Im Untersuchungszeitraum wurden nur dreimal TTSCs verwendet, um eine
Nahtinsuffizienz oder benigne Fistel primar zu verschliel3en. Beim Verschluss
von akuten Anastomoseninsuffizienzen war die Erfolgsquote des TTSCs etwas
niedriger als die des OTSC-Clips aber hoher als die des Stents (1/2 vs. 3/4 vs.
1/7 Therapien erfolgreich). Hier sei nochmals bemerkt, dass aufgrund der
niedrigen Fallzahlen und der teils unterschiedlichen Lokalisationen nur eine
eingeschréankte Vergleichbarkeit besteht. Der erfolgreiche Verschluss einer
persistierenden PEG-Fistel im Magen mit einem TTSC zeigt eine Schwachstelle
des OTSC auf. Das OTSC konnte in diesem Fall zuvor aufgrund des durch das
System groReren Durchmessers des Endoskops nicht an einer Stenose
vorbeimanovriert werden und der OTSC-Clip nicht appliziert werden. Letztlich
war der Verschluss mit einem TTSC mdglich. Es konnte also gezeigt werden,
dass TTSCs eine Therapiealternative zu dem OTSC sein kdnnen, um PEG-
Fisteln zu verschliel3en.

Aufgrund der geringen Fallzahlen lasst sich die Eignung des TTSC fur akute

Anastomoseninsuffizienzen und chronische Lasionen nicht ausreichend
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bewerten. Immerhin konnte gezeigt werden, dass es moglich ist, den TTSC fur
diese Indikation einzusetzen.

In der Literatur gibt es nicht viele Studien tber die Verwendung von TTSCs bei
Nahtinsuffizienzen oder Fisteln. Meist finden sich lediglich Case Reports. Eine
grof3ere Studie ist die prospektive Studie Rodellas et al. von 1998. Hier wurden
sieben akute dsophagogastrale Nahtinsuffizienzen einer Grof3e von 1 bis 2 cm
erfolgreich behandelt. Aufgrund der Schwere der Erkrankung betrug die
Mortalitat trotz Verschlusses 28,6 % [120].

Schubert et al. behandelten 27 Patienten mit mediastinaler Nahtinsuffizienz
endoskopisch und davon zwei primar mit TTSCs. Sie deuteten, dass
Nahtinsuffizienzen bis 30 % mit TTSCs oder Fibrinkleber behandelt werden
kénnen [121].

Auch Uber den Verschluss von chronischen Nahtinsuffizienzen und Fisteln mit
TTSCs gibt es wenig Vergleichsdaten. Im Osophagus konnten in zwei
retrospektiven Studien kumulativ drei von sieben Fisteln erfolgreich mit TTSC
alleine oder in Kombination mit Fibrinkleber behandelt werden [54, 122]. Drei
Case-Reports berichteten Uber die Behandlung von sechs gastrokutanen
Fisteln im Magen nach PEG-Entfernung mit TTSCs, in Kombination mit
Elektrokauterisation oder Argon-Plasma-Koagulation der Fistel [123-125]. Auch
im UGIT zeigten Case-Reports eine mogliche Behandlung von Fisteln mittels
TTSCs [126, 127].

Die vorliegende Studie sowie die Literatur geben nur wenige Daten Uber die
Wirksamkeit von TTSCs zur Behandlung von Nahtinsuffizienzen und Fisteln
her. Den schwacheren Ergebnissen der vorliegenden Studie bei den akuten
Nahtinsuffizienzen steht die grolRere Studie Rodellas mit respektablen
Ergebnissen gegentber. Diese Studie von 1998 ist jedoch die einzige dieser Art
mit mehr als funf Eingriffen. Eine regelhafte Behandlung von akuten
Nahtinsuffizienzen mit TTSCs scheint sich daher in der Praxis nicht
durchgesetzt zu haben. Schon jetzt finden sich deutlich mehr Berichte Uber
Behandlungen mit dem OTSC in der Literatur. Mdgliche Griinde dafir sind,
dass das OTSC als neues Verfahren vermehrt ausprobiert wird, sich in der

Praxis ein Vorteil bietet oder weniger Interesse besteht, GUber den TTSC zu
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publizieren. Hinsichtlich des primaren Erfolges sind weder in der Literatur noch
in der vorliegenden Studie eindeutige Vorteile zu erkennen.

Es konnte bereits gezeigt werden, dass chronische Lasionen wie Fisteln mit
Hilfe von TTSCs verschlossen werden konnen. Uber die Erfolgsquote lasst sich
aus der Literatur leider wenig herausbekommen, denn Case-Reports werden
nur selten Uber nicht erfolgreiche Verfahren verdffentlicht. Vorherige
Anfrischung und Entfernung fibrotischen Gewebes durch Elektrokauterisation

oder Argon-Plasma-Koagulation erhéht wahrscheinlich den Erfolg.
4.4 Therapie von Vollwanddefekten mit Stent

19 von 30 Stentbehandlungen eines Vollwanddefektes waren priméar erfolgreich
(63,3%). Uber alle Vollwanddefekte im GIT hinweg lag die Erfolgsquote des
OTSC bei 69,2 % und die des TTSC bei 87,5%.

21-mal wurde ein Stent zur Behandlung einer Perforation mit einer Erfolgsquote
von 85,7 % gewahlt. Diese waren ausschlieBlich im Osophagus lokalisiert. Der
Stent zeigte sich im Osophagus als verlassliche Therapieoption.

Der Osophagus und postoperativ auch distal des Osophagus gelegene Organe
sind das Hauptanwendungsgebiet von Stents in der Behandlung von
Vollwanddefekten im GIT. Es gibt Case-Reports Uiber Anwendungen in anderen
Lokalisationen des GIT [128-130]. Da in der vorliegenden Studie aber auch alle
Anwendungen im Osophagus bzw. operierten Magen stattfanden, wird auf
diese Case-Reports in der Diskussion nicht eingegangen.

Eine 2013 vertffentlichte retrospektive Studie von El Hajj et al. beschéftigte sich
mit der Behandlung von 54 Vollwanddefekten im Osophagus mit dem Stent. Es
wurden zehn Perforationen, 29 Nahtinsuffizienzen und 15 Fisteln behandelt.
Ahnlich der vorliegenden Studie wurde zwischen primarem und sekundarem
Erfolg unterschieden. In der Gruppe der Perforationen wurden acht iatrogene
Perforationen und zwei Boerhaave-Syndrome behandelt. Es gelang in acht von
zehn Behandlungen ein primérer Erfolg und in einer weiteren ein sekundarer.

Zwei Defekte waren gréfer als 15 mm [86].
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Freeman et al. veroffentlichten gleich zwei Studien Uber die Behandlung von
Perforationen mit Stent. Beide Studien wurden nicht randomisiert, prospektiv,
einem Studienprotokoll folgend und beobachtend durchgefuihrt. Die Patienten
mussten diesem zuvor zustimmen. Es wurde jedoch nur nach Gesamterfolg
bewertet und nicht nach primarem oder sekundarem Erfolg unterschieden. In
der ersten Studie von 2007 wurden 17 iatrogene Osophagusperforationen mit
Stent behandelt. 16 (94%) waren erfolgreich. In der zweiten Studie von 2009
wurden nur spontane Perforationen behandelt. Hier waren 17 von 19 (89%)
Therapien erfolgreich [131, 132].

Die Publikationen in der Literatur bestatigen die Ergebnisse der vorliegenden
Studie. Somit zeigt sich der Stent als effektive Therapieoption fir
Osophagusperforationen.

In der vorliegenden Studie zeigten sich deutliche Schwachen bei der Therapie
von akuten Nahtinsuffizienzen mit dem Stent. So war nur eine von sieben
Therapien erfolgreich.

Auch zwei Therapieversuche eines chronischen Vollwanddefektes waren nicht
primar erfolgreich. OTSC oder TTSC wurden im Osophagus zu dieser
Indikation nicht eingesetzt. Somit kann der Therapieerfolg aufgrund der
unterschiedlichen Lokalisation nicht direkt mit den beiden Clipverfahren
verglichen werden.

In anderen publizierten Studien waren die Ergebnisse bei Therapien mit Stent
von Nabhtinsuffizienzen deutlich besser als in der vorliegenden Studie. Eine
Studie urteilte, dass Nahtinsuffizienzen bis zu einer Gro6Re von 70 % der
Zirkumferenz mit Stent behandelt werden kénnen [121].

Eine retrospektive Analyse einer prospektiven Datenbank von Hoeppner et al.,
untersuchte die Therapie von akuten Nahtinsuffizienzen mit Stent. 35 Patienten
wurden in 30 Fallen primar und in funf weiteren Fallen nach gescheiterter
primarer Therapie mit dem Stent behandelt. Ahnlich wie in der vorliegenden
Studie wurde in primarer und sekundarer Verschluss unterteilt. Ein primarer

Verschluss wurde bei 43 % und ein sekundarer bei 69 % erreicht [133].
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Sehr gute Ergebnisse lieferten zwei Studien von Freeman et al. Gber akute
Nahtinsuffizienzen und bereits vorbehandelte Nahtinsuffizienzen. Die Patienten
mussten der prospektiven Studie zustimmen, um in der Studie eingeschlossen
zu werden. In der ersten Studie wurden 21 zuvor operativ erfolglos behandelte
Vollwanddefekte mit Stent therapiert. Es handelte sich um Perforationen und
Nahtinsuffizienzen. 20 von 21 Therapien waren erfolgreich. In der zweiten
Studie wurden 17 akute Nahtinsuffizienzen initial mit Stent behandelt. Ein
Patient musste aufgrund einer zusatzlichen Perforation operativ therapiert
werden, wurde aber trotzdem als erfolgreich gewertet. Die restlichen
Therapieversuche waren erfolgreich [134, 135].

In der bereits in 4.4 beschriebenen Studie von El Hajj et al. wurden 29
Nahtinsuffizienzen und 15 Fisteln behandelt. Die 29 Nahtinsuffizienzen konnten
in 21 (73%) Fallen primar verschlossen werden und in drei weiteren sekundar.
Zudem wurden 15 Fisteln behandelt. Es wurden funf benigne und zehn maligne
Fisteln behandelt. Letztere wéren in der vorliegenden Studie ausgeschlossen
worden. Es handelt sich hierbei um eine der wenigen Studien, bei der benigne
Fisteln behandelt wurden. Leider wurden diese in der Analyse nicht separat
betrachtet. Ein primérer Verschluss wurde elfmal (73%) erreicht. Ein sekundarer
Erfolg wurde in einem weiteren Fall erreicht [86].

Es findet sich noch eine Studie von Karbowski et al., in der verschiedene
Krankheitsbilder mit Stent behandelt wurden, darunter unter anderem 2 benigne
Fisteln. Eine (50%) dieser Therapien war erfolgreich [136].

In der vorliegenden Studie war die Erfolgsquote mit dem Stent fiir akute sowie
chronische Nahtinsuffizienzen und Fisteln sehr gering. Anhand dieser
Ergebnisse kénnte man zu dem Schluss kommen, dass der Stent nicht oder
schlechter geeignet als andere priméar verschlieRende endoskopische Verfahren
fur diese Indikationen ware. Allerdings war das Kollektiv der vorliegenden
Studie relativ klein und der Vergleich mit der Literatur mit deutlich grél3eren
Kollektiven kann zeigen, dass der Stent durchaus zur Therapie geeignet ist. Es
zeigt sich jedoch auch, dass die Erfolgsquoten bei den Nahtinsuffizienzen in der
Literatur deutlich auseinander gehen. Weitere Untersuchungen sind notwendig,
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um zu beurteilen, ob Stent oder endoskopische Clips besser geeignet sind, um
Nahtinsuffizienzen zu versorgen.

Es gibt bisher wenige Daten zur primar verschlieRenden, endoskopischen
Versorgung von chronischen Nahtinsuffizienzen und Fisteln im Osophagus. In
der vorliegenden Studie war die Therapie mit dem Stent zweimal nicht primar
erfolgreich. Der Vergleich mit der Literatur konnte nicht viel mehr Erkenntnisse
bringen, allerdings war die Therapie in mindestens 50% der Falle erfolgreich.
Es lasst sich daraus folgern, dass Stent und endoskopische Clips nicht die
optimale L6sung zur Behandlung von solch chronischen Fisteln sind, aber
durchaus geeignet sind, einen Beitrag in der Versorgung zu leisten.

4.5 Vergleich des Endo-VAC-Systems mit der Studie

Mit dem Endo-VAC-System steht ein weiteres endoskopisches Verfahren
bereit, um Vollwanddefekte zu therapieren. Anders als bei OTSC, TTSC und
Stent stellt sich der Therapieerfolg Uber einen sekundaren Wundverschluss ein.
Meist sind mehrere Systemwechsel bis zum erfolgreichen Verschluss
notwendig [92, 93].

Schorsch et al. behandelten in ihrer retrospektiven Studie sieben iatrogene
Perforationen und 16 von 17 Nahtinsuffizienzen im Osophagus erfolgreich
[137]. Kuehn et al. behandelten drei iatrogene Perforationen, ein Boerhaave-
Syndrom und fiinf Nahtinsuffizienzen im Osophagus. Bis auf eine erfolglose
Therapie einer Nahtinsuffizienz waren die Therapien erfolgreich [93].

Von Brangewitz et al. befassten sich mit der Versorgung von Nahtinsuffizienzen
und Perforationen im Osophagus. Dort verglichen sie retrospektiv das Endo-
VAC-Verfahren mit Stents. Es wurde insgesamt 39-mal (31 Nahtinsuffizienzen,
sechs iatrogene Perforationen und zwei Boerhaave-Syndrome) mit einem Stent
therapiert. Das Endo-VAC-Verfahren wurde 32-mal (30 Nahtinsuffizienzen, eine
ilatrogene Perforation und ein Boerhaave-Syndrom) verwendet. Die
Verschlussrate war mit dem Endo-VAC System signifikant hoher (84,4% vs.
53,8%). Zudem entwickelten sich nach Stenttherapie (28,2% zu 9,4%) mehr

Anastomosenstenosen. Es waren aber auch mehr endoskopische
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Interventionen zur Therapie mit dem Endo-VAC-Verfahren notwendig (Median 7
zu Median 3) [138].

Im UGIT (Unterer Gastrointestinaltrakt) wurde das Verfahren erstmals zur
Behandlung von Vollwanddefekten im GIT angewendet Zwischen 2002-2004
konnten dort Weidenhagen et al., im Rahmen einer retrospektiven Studie 28
von 29 Nahtinsuffizienzen nach anteriorer Rektumresektion erfolgreich mit dem
System behandeln [92].

Die Erfolgsquoten sind sowohl fir Nahtinsuffizienzen und Perforationen
vielversprechend. Im Unterschied zu den primar verschlie3enden,
endoskopischen Verfahren handelt sich allerdings um ein sekundar
verschlieRendes Verfahren, welches meist mehrere Therapiesitzungen benétigt.
Somit kann man die primaren Erfolgsraten von OTSC, Stent und TTSC nicht
direkt mit diesen Erfolgsquoten vergleichen. Um die Ergebnisse vergleichen zu
kdnnen, muss man wie Brangewitz et al. die Verschlussrate nach mehreren
Interventionen miteinander vergleichen. In dieser Studie war die Erfolgsrate von
mehreren Stentbehandlungen mit 53,8 % im Gegensatz zu der Literatur (siehe
4.3) unterdurchschnittlich niedrig [86, 131-135, 138]. Nichtsdestotrotz zeigen die
sehr guten Behandlungsergebnisse des Endo-VAC-Systems in den Studien,
dass das System zur Therapie von Vollwanddefekten geeignet ist.
Insbesondere bei den Nahtinsuffizienzen konnten die Ergebnisse in gréf3eren
Kollektiven schon bestétigt werden. Ein mdglicher Vorteil bei der Behandlung
gegeniber primar verschlieBenden, endoskopischen Verfahren muss aber noch
in weiteren vergleichenden Studien bestatigt werden.

4.6 Adaptation bei Perforationsgefahr mit OTSC und TTSC

Beide endoskopische Clipverfahren waren zur Perforationsprophylaxe in der
vorliegenden Studie durchweg erfolgreich. Sie stellten sich zur Adaptation
perforationsgefahrdeter Lasionen als geeignet dar. Im Durchschnitt wurden 1,13
(1-2) OTSC-Clips und 2,8 (2-4) TTSCs zur Behandlung bendétigt.

Es gibt bisher keine Studie, welche die Wirksamkeit von OTSC und TTSC als
Perforationsprophylaxe vergleichend untersucht. Nishiyama et al. und
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Jayaraman et al. behandelten in ihrer Studie jeweils einmal zur
Perforationsprophylaxe erfolgreich mit einem OTSC-Clip [111, 139].

Liaquet et al. untersuchte retrospektiv kolorektale Polypenentfernung die
prophylaktisch mit TTSC oder nicht behandelt wurden. Bei 277 Patienten
wurden TTSCs gesetzt und bei 247 nicht. Jeweils einmal trat eine Perforation
postinterventionell auf, somit war ein Unterschied hierbei nicht festzustellen. Die
Blutungswahrscheinlichkeit wurde hingegen herabgesetzt. Im Durchschnitt
wurden 3,7 TTSCs (1-11) appliziert [140].

Da es keine vergleichenden Studien zwischen OTSC und TTSC hinsichtlich der
Adaptation perforationsgefahrdeter Lasionen gibt und die Ergebnisse in der
vorliegenden Studie beide durchweg erfolgreich sind, ist bisher kein
Unterschied in der Wirksamkeit beider festzustellen. Zu beobachten ist lediglich,

dass weniger OTSC-Clips als TTSCs zur Behandlung notwendig waren.
4.7 Einfluss der DefektgroRe auf den Therapieerfolg

Insgesamt wurden in der vorliegenden Studie 64 Perforationen, akute
Nahtinsuffizienzen und Fisteln oder chronische Nahtinsuffizienzen mit Stent,
OTSC oder TTSC behandelt. Bei 38 von diesen war die GroRe des
Vollwanddefekts dokumentiert. Dieses Kollektiv unterscheidet sich beziglich
der Erfolgsquoten kaum von dem Gesamtkollektiv. Wie in 2.5.3 beschrieben,
wurden drei DefektgroRengruppen zur Vergleichbarkeit gebildet. Es zeigt sich,
dass die GroRe des Defektes einen Einfluss auf den Therapieerfolg hat. Uber
alle gewahlten endoskopischen Therapieverfahren und Arten eines
Vollwanddefektes hinweg zeigte sich, dass der prozentuale Therapieerfolg bei
einer Zunahme der Defektgrél3e abnahm. So betrug dieser bei ,kleinen” (<10
mm) Defekten 78,6 %, fur ,mittlere” (11-20 mm) 61,5% und bei ,grof3en“ (= 21
mm) 54,5 %. Der OTSC-Clip war bei ,kleinen“ Defekten zu 80 %, jedoch in der
Behandlung von ,mittelgroRen” und ,groRen“ Defekten nur noch zu 50 %,
erfolgreich. Der Erfolg von Stentbehandlungen nahm von 100 % Uber 60 % auf
50 % ab. Bei den drei in diesem Kollektiv mit TTSC behandelten Eingriffen war
dieser Effekt nicht zu beobachten. Eine Erklarung kdnnte die geringe Anzahl an

Eingriffen mit DefektgréRenangabe mit TTSC bieten.
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Eine experimentelle Studie an Schweinen ergab, dass mit einem einzelnen
OTSC-Clip Perforationen von bis zu 20 mm Gro3e im Magen und bis zu 30 mm
im Kolon behandelt werden kénnen [82]. Fur TTSCs gilt, dass diese im Magen
auf Perforationen der GrofRe von 10 mm limitiert sind [76]. Einzelne
endoskopische Clips sind also schon allein wegen ihrer Grof3e auf den
Verschluss von  Perforationen einer bestimmten  Grol3e limitiert.
Osophagusstents sind in einer Vielzahl von Langen und Durchmesser
verfuigbar. Mit Langen von bis zu 21 cm (siehe 1.3.3) kdnnte man erwarten [85,
87], dass die GroRRe des Defektes bei endoskopischen
Vollwanddefektsbehandlungen eine kleinere Rolle spielt. Die vorliegende Studie
konnte aber zeigen, dass der Behandlungserfolg schon bei Lasionen > 10 mm
abnimmt. Insgesamt scheinen der primar verschlielBenden, endoskopischen
Behandlung von Vollwanddefekten bezuglich der Defektgrof3e unabhangig von
der gewahlten Therapie Grenzen gesetzt zu sein. Weder grof3ere Verfahren
noch eine erhéhte Anzahl an Clips oder Stents scheinen den Erfolg sicher zu
erhohen.

In einer klinischen Studie zur Behandlung von Vollwanddefekten mit dem OTSC
zeigte sich ein Trend zu einem hoheren Erfolg bei DefektgroRen < 10 mm
gegenuber DefektgroRen > 10 mm [139]. Voermans et al. hingegen urteilten,
dass Defekte bis 30 mm mit dem OTSC-Clip behandelt werden kénnen.
GroRRere Defekte wurden in der Studie allerdings gar nicht erst mit dem OTSC
behandelt [107].

Kim et al. verglichen endoskopische Therapie mit TTSCs und chirurgische
Therapie von iatrogenen Kolonperforationen. Es zeigte sich, dass mehr als 16
mm groRe Perforationen ausschlief3lich chirurgisch behandelt werden konnten
[32].

Bei Stents wird ein Unterschied in der Behandlung von kleinen und gréf3eren
Vollwanddefekten noch kontrovers diskutiert. So beobachteten El Hajj et al. in
ihrer Studie, dass Vollwanddefekte >15 mm deutlich schlechter zu behandeln
waren [86]. Auf der anderen Seite stellten Hoeppner et al. keinen signifikanten
Unterschied im Behandlungserfolg bei mit Stent behandelten Nahtinsuffizienz
<10 mm und >10 mm fest [133].
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Eine definitive Empfehlung Gber die Obergrenze von Defektgrof3en kann bislang
weder die vorliegende Studie noch die Literatur geben. Es zeigt sich allerdings,
dass der Therapieerfolg schon ab einer Defektgréfe von 10 mm abnimmt.
Weitere Studien mit einem gréReren Kollektiv sind notwendig, um zu einem

Urteil zu kommen.
4.8 Anzahl der Clips bei Vollwanddefekten

Wie in 3.6.1.2 beschrieben, wurden zur Behandlung von Perforationen, akuten
Anastomoseninsuffizienzen oder chronischen Nahtinsuffizienzen und Fisteln im
Median 1 OTSC-Clip und 2,5 TTSCs im Median gebraucht. In der Literatur
werden meist Mittelwerte angegeben. Im Mittelwert entsprach dies 1,31 OTSC-
Clips (1-5) und 4,88 TTSCs (1-13).

In der Literatur spiegelt sich wider, dass deutlich mehr TTSCs zum Verschluss
als OTSC-Clips benétigt werden. Es gibt allerdings keine Studie, die dies direkt
miteinander vergleicht. Voermans et al. verwendeten 28-mal 1 OTSC-Clip,
dreimal 1 mit zusatzlichen TTSCs und zweimal 2 bei den erfolgreichen
Prozeduren zur Behandlung von iatrogenen Perforationen. Nishiyama et al.
verwendeten bei 13 Vollwanddefekten im Mittel 1,69 OTSC-Clips (1-3) [111].
Kim et al. verwendeten zur Behandlung von iatrogenen Perforationen bei 13
Eingriffen im Mittel 5,6 TTSCs (1-18) [32]. Cho et al. benétigten zur selben
Indikation bei 29 Eingriffen im Mittel 7,4 TTSCs (1-14) im Mittel [117].

Die Literatur bestatigt, dass im Mittel zur Behandlung von Vollwanddefekten
deutlich mehr TTSCs als OTSC-Clips benétigt werden. Aufgrund der Grol3e von
OTSC-Clip und TTSC war dies auch so zu erwarten. Einen Vorteil fir den
OTSC-Clip konnte sich daraus ergeben, dass die Prozedur aufgrund weniger
Clip-Applikationen eventuell weniger Zeit beansprucht. Dazu sind aber weitere
Untersuchungen noétig, die die Behandlungsdauer beider Verfahren in einer

Studie miteinander vergleichen.
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4.9 Bewertung der Komplikationen

4.9.1 Erkrankungskomplikationen

Die Mortalitatsrate der Patienten mit Perforationen, akuten
Anastomoseninsuffizienzen oder chronischen Nahtinsuffizienzen und Fisteln
betrug 9,4 %. Zu 31,25 % traten zudem Komplikation des ASC-Grades 5 auf.
Trotz erfolgreicher Therapie verstarben 3 Patienten aufgrund von Komorbiditat
und bereits  préinterventionell bestehenden Komplikationen des
Vollwanddefektes.

Es scheint einen Unterschied in der Schwere der Komplikationen nach Art des
Vollwanddefektes zu geben. So sind die Komplikationen am schwersten und die
Mortalitdt nach akuten Anastomoseninsuffizienzen am héchsten gewesen. Die
Mortalitdt von Perforationen war héher als bei chronischen Vollwanddefekten.
Allerdings traten Komplikationen des ASC-Grades 5 haufiger auf.

Die Mortalitatsraten erscheinen auf den ersten Blick hoch. Im Vergleich mit der
Literatur  zeigen sich  jedoch  vergleichbare  Mortalititsraten  bei
Vollwanddefekten. Biancari et al. fuhrten eine retrospektive Metaanalyse von 75
Studien uber Perforationen im Osophagus durch. Die Mortalitatsrate betrug
kumulativ 9,5 %. Die Mortalitdtsrate war nach chirurgischer Therapie, welche
den Goldstandard darstellt, sogar hoher als nach Stenttherapie. Wenn die
Therapie erst nach 24 Stunden durchgefiihrt wurde, stieg die Mortalitat von
7,4% auf 20,3 % [28]. Fur iatrogene Perforationen im Kolon betrug die
Mortalitdt nach iatrogenen Kolonperforationen in Studien mit mehr als 30.000
durchgefiihrten Koloskopien 7,0 %-25,6 % [30, 33, 34, 36].

Im OGIT werden Mortalitdtsraten zwischen 18 %-35 % berichtet [18, 44, 45].
Eine Studie hatte sogar eine Mortalitatsrate von 64 % bei chirurgisch versorgten
Nahtinsuffizienzen [141]. Nach einem Review ist die Mortalitatsrate auch im
UGIT nach Nahtinsuffizienzen hoch und betragt zwischen 6 %-39 % [48].
AulRerdem ist Komorbiditat ein Risikofaktor fur die Entwicklung von
Vollwanddefekten [18, 19, 25, 26]. Somit ist eine Vielzahl der Patienten mit
Vollwanddefekten multimorbide. Aus diesem Grund kdnnen Mortalitatsrate und

Komplikationsrate im Beobachtungszeitraum zusatzlich erhéht werden. Das
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bedeutet, dass in einigen Fallen Tod oder Komplikationen nicht zwangslaufig
aus dem Vollwanddefekt resultieren.

Es handelt sich bei Vollwanddefekten um ein Krankheitsbild mit
schwerwiegenden Komplikationen. Hinzu kommt, dass es sich haufig um
multimorbide Patienten handelt. Es hat weniger die gewahlte endoskopische
Therapie als der Erfolg der Therapie und die, wenn notwendige,
intensivmedizinische Therapie Einfluss auf die Komplikationsreduktion. Zudem

ist es wichtig, dass mdglichst schnell therapiert wird.

4.9.2 Durch Therapie verursachte Komplikationen

Neben den nach aufgrund des Vollwanddefektes aufgetretenen Komplikationen
kann auch die endoskopische Therapie selbst Komplikationen hervorrufen.
Nach Stenttherapien ereigneten sich prozentual deutlich mehr Komplikationen
als nach Therapien mit OTSC und TTSC (60% vs. 11,8% vs. 15,4%). Auch die
Schwere der durch den Einsatz von Stents entstanden Komplikationen war
hoher. Die haufigste aufgetretene Komplikation war ein Einwachsen des Stents
in das Gewebe. Diese Komplikation erschwert die Extraktion des Stents nach
Beendigung der Therapie. Allerdings steigt das Risiko des Einwachsens bei
langerer Therapiedauer und tritt dann vermehrt auf [89]. In anderen Studien
wird dies haufig gar nicht erst als Komplikation eingestuft.

Schwerwiegender ist die sechsmal (20%) aufgetretene Komplikation einer
Dislokation des Stents. Zum einen erfillt der Stent nach Dislokation nicht mehr
seine Funktion, zum anderen wird er dadurch zur Gefahr fur eine Perforation.
Auch in der vorliegenden Studie entstanden zwei Perforationen durch
dislozierte Therapeutika (siehe 3.6.4.1), wenngleich auch nicht durch einen zur
Therapie eines Vollwanddefekts eingesetzten Stent. Die Literatur beschreibt
ebenso Falle, in denen ein dislozierter Stent eine Perforation verursachte [142,
143].

Es lieRen sich keine Studien finden, welche die Komplikationen der Verfahren
direkt miteinander vergleichen. Daher konnte man in der Literatur nur die
Komplikationsraten fir ein einzelnes Verfahren finden. Bei Betrachtung der

durch die Therapie verursachten Komplikationsraten zeigte sich in den Studien
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mit Stenttherapien eine hohere Komplikationsrate gegentiber den Studien mit
endoskopischen Cliptherapien. So verursachte kein OTSC-Clip in der Studie
von Nishiyama et al. bei 23 Anwendungen Komplikationen [111]. In der Studie
von Mercky et al. wurden bei 30 Patienten zu 13,3 % Komplikationen
beobachtet. Zu den Komplikationen z&hlten: Einmal loste sich der Clip
unbeabsichtigt, eine Gewebsverletzung, einmal liel3 sich der OTSC-Clip
aufgrund fibrotischen Gewebes nicht applizieren und einmal wurde eine
Stenose durch den OTSC-Clip verursacht [114].

TTSCs verursachen vermutlich noch weniger Komplikation. Technische
Komplikationsraten lie3en sich in der Literatur nicht finden. Jedoch erwahnen
Cho et al., dass die gesetzten TTSCs eine spatere operative Therapie
behindern kénnen. Des Weiteren machten sie kleinere Undichtigkeiten nach
TTSC Verschluss verantwortlich fur die Bildung eines intraabdominellen
Abszesses. Dies trat zu 50% bei Perforationen > 10 mm auf [117].

El Hajj et al. verzeichneten in ihrer Studie, bei der sie 54 Vollwanddefekte mit
Stent behandelten, in 41 % der Falle technische Komplikation. Zu 28 % trat eine
Stentmigration auf. Zu 40 % traten symptomatische Komplikationen auf,
bestehend aus Dysphagie oder Aspirationspneumonie [86]. Freeman et al.
beobachteten in vier Studien eine Stentmigration zweimal bei 18 %, einmal bei
21 % und einmal bei 24 % der Patienten [131, 132, 134, 135]. Hoeppner et al.
beobachten bei der Behandlung von 35 Patienten mit Nahtinsuffizienz gar bei
71 % der Patienten technische Komplikationen. Allerdings rechneten sie eine
persistierende Leckage, also einen Therapiemisserfolg, dazu. Eine
Stentmigration trat bei 25 % der Patienten auf [133].

Es zeigt sich, dass die Therapie mit dem Stent deutlich mehr technische
Komplikationen verursacht als endoskopisches Clipping. Aul3erdem sind die
Komplikationen, die eine Stenttherapie verursacht, haufig deutlich

schwerwiegender.
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4.10 Ursachen iatrogener Perforationen

latrogene Prozeduren verursachten in der vorliegenden Studie mit Abstand die
meisten Perforationen und prophylaktischen Applikationen.

Es zeigte sich, dass es hauptsachlich drei Ursachen fir iatrogene
Komplikationen gibt: Perforationen nach diagnostischen Endoskopien,
Perforationen nach Geweberesektion und Perforationen nach anderen
Therapiekomplikationen.

latrogene Perforationen waren nach therapeutischen Eingriffen deutlich
haufiger als nach diagnostischen Eingriffen. Nach Geweberesektion mussten
haufig prophylaktisch Clips appliziert werden. Der haufigste Grund flr eine
Perforation nach Therapiekomplikation war die Dilatation einer Stenose. In der
Literatur war ebenfalls der Grol3teil der iatrogenen Perforationen nach
therapeutischen Endoskopien aufgetreten [117-119].

Der Erfolg der Therapie war zwischen diagnostischen und therapeutischen,
iatrogenen Therapien in der vorliegenden Studie nicht aufféallig unterschiedlich.
Die Erfolgsquote Uberwog sogar leicht zu Gunsten von diagnostischen,
latrogenen Perforationen (85,7% vs. 77,3%). Im Gegensatz dazu wurde in drei
Studien, welche die Therapie von iatrogenen Kolonperforationen nach
Koloskopien mit TTSCs untersuchten, berichtet, dass sich Perforationen nach
therapeutischen Koloskopien besser behandeln liel3en als nach diagnostischen
Koloskopien. Als Grund wurde vermutet, dass diese schwerer zu
diagnostizieren seien und gréf3er waren [117-119]. Mdglicherweise hat sich in
der vorliegenden Studie der Unterschied im Behandlungserfolg weniger
bemerkbar gemacht, weil nicht nur TTSCs verwendet wurden. Mit dem OTSC-
Clip oder Stent sind diese diagnostischen, iatrogenen Perforationen
maoglicherweise besser behandelbar gewesen.

Es wird auch ersichtlich, dass der Anteil der iatrogenen Perforationen an den
gesamten Perforationen im GIT sehr hoch ist. Weitere technische
Entwicklungen, die diagnostische und therapeutische Endoskopien sicherer

machen, sind bei steigenden Zahlen der Gesamtendoskopien notwendig.
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4.11 Schlussfolgerung

Vollwanddefekte, bestehend aus Perforationen, Nahtinsuffizienzen und Fisteln,
lassen sich je nach Art unterschiedlich gut behandeln.

Perforationen lassen sich mit allen drei Therapiemedien versorgen. Der OTSC-
Clip stellt eine neuere Alternative zur Therapie mit TTSC und Stent dar. Die
Versorgung von iatrogenen Perforationen, insbesondere derer die nach
Endoskopien auftreten, konnte auch die Hauptindikation fir den Einsatz des
OTSC darstellen. So gelingt ein zeitnaher Verschluss ohne die Komplikationen
der operativen Therapie.

Im Osophagus werden bisher die meisten endoskopisch behandelbaren
Perforationen mit Stents versorgt. Es konnte gezeigt werden, dass mit dem
OTSC-Clip eine Alternative mit weniger durch die Therapie verursachten
Komplikationen bereitsteht. Diese Ergebnisse miussten in einer vergleichenden
Studie mit groRerem Kollektiv noch verifiziert werden.

Akute Nahtinsuffizienzen konnten im OGIT (Oberer Gastrointestinaltrakt) in der
vorliegenden Studie deutlich weniger haufig endoskopisch primar verschlossen
werden. Zudem war die Mortalitatsrate hoher. Der OTSC-Clip stellte sich als
vielversprechende Methode dar, jedoch war das Kollektiv mit vier Eingriffen
sehr klein. Die Literatur bestétigt den Eindruck, dass die Therapie bei akuten
Anastomoseninsuffizienzen mit Stent und OTSC weniger zuverlassig ist als bei
Perforationen. Die primar verschlieRende, endoskopische Therapie zeigt in
einigen Studien vielversprechende Ergebnisse [134] und stellt eine
therapeutische Alternative zur operativen Revision dar. Sekundar
verschlieRende, endoskopische Verfahren wie das Endo-VAC-System stehen
ebenfalls als Therapieoption bereit [92, 137, 138]. Unter Berucksichtigung der
hohen Mortalitét von akuten Anastomoseninsuffizienzen muissen weitere
Studien Aufschliisse zur optimalen Therapie bringen.

Fibrotisch verdndertes Gewebe scheint den Erfolg des OTSC-Clips bei der
Behandlung von chronischen Vollwanddefekten wie Fisteln oder chronischen
Nahtinsuffizienzen zu verringern. In der vorliegenden Studie konnte dennoch
gezeigt werden, dass der OTSC-Clip ein nitzliches Mittel zum Verschluss sein

kann. Stents und TTSCs wurden seltener zum Verschluss verwendet. In der
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Literatur konnte allerdings gezeigt werden, dass Stents zumindest bei malignen
Fisteln eine Therapieoption sind [144]. Priméar verschlieRende, endoskopische
Verfahren zeigen insgesamt Schwachen bei dem Verschluss von chronischen
Vollwanddefekten. Dennoch belegen die Erfolgsfalle, dass diese minimal
invasive Therapieoption wertvoll fir die Therapie von chronischen
Vollwanddefekten sein kann. Sollte der Gesundheitszustand des Patienten es
zulassen, kann man einen endoskopischen Verschluss versuchen, um eine
operative Therapie zu verhindern.

Die Analyse des Therapieerfolgs nach Defektgro3e hat ergeben, dass der
endoskopische Therapieerfolg bei zunehmender GroRe abnimmt. In der
vorliegenden Studie ist dieser Effekt ab einer Defektgréfe von 10 mm zu
beobachten und verstérkt sich bei Defekten >20 mm weiter. Weitere Studien
sind notwendig, um eine fur das jeweilige Therapieverfahren individuelle
Obergrenze der DefektgroRe zu bestimmen. Zudem wird ersichtlich, dass
Defekte ab einer bestimmten Grél3e generell nicht mehr ausschlielich mit
primar verschlieRenden, endoskopischen Verfahren behandelt werden sollten.
Die Definition dieser Grofe muss ebenfalls in weiterfihrenden Studien noch
bestimmt werden.

Weiterfiuhrende vergleichende Studien bleiben fir alle untersuchten
Fragestellungen notwendig. Diese sollten prospektiv gestaltet sein. Weiter sollte
durch ein Studienprotokoll die Verfahrenswahl abhéngig von der Art des
Vollwanddefektes und der Defektgrol3e vorher festgelegt sein. Ein
Zusammenschluss mehrerer vergleichbarer Endoskopiezentren im Rahmen
einer solchen Studie ware winschenswert, damit ein grol3eres,
aussagekraftigeres Kollektiv in einem Uberschaubaren Zeitraum aufgestellt

werden kann.
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5 Zusammenfassung

5.1 Zusammenfassung

Vollwanddefekte im Gastrointestinaltrakt (GIT) stellen ein lebensbedrohliches
Krankheitsbild dar. Sie treten meist als Komplikation einer iatrogenen
MaRnahme oder Erkrankung auf. Uber viele Jahre hinweg war die Therapie
hauptsachlich offen chirurgisch. Die Chirurgie gilt immer noch als der
Goldstandard. Verbunden mit der chirurgischen Therapie sind allerdings
Operationsrisiken, die Notwendigkeit einer Vollnarkose sowie moglicherweise
eine verlangerte Rekonvaleszenz.

Spéatestens seitdem Binmoeller et al. 1993 erstmals eine iatrogene Perforation
mit einem TTSC (Through-the-scope-Clip) im Magen verschliel3en konnten,
kamen zunehmend priméar verschliel3ende, endoskopische Therapiealternativen
auf. Mehrere Studien verglichen diese bereits mit der operativen Therapie und
konnten zeigen, dass primér verschlieRende, endoskopische Verfahren eine
Alternative zur operativ, chirurgischen Therapie darstellen. Zu diesen Verfahren
zahlen Stents, TTSC und seit 2006 auch der OTSC (Over-the-Scope)-Clip.
Diese retrospektive Analyse untersucht die Therapie von auf benignen
Prozessen beruhenden Vollwanddefekten, die mit OTSC, TTSC und Stent
versorgt wurden. Die Ergebnisse des OTSC-Clips, TTSCs und des Stents
wurden mit denen der Literatur verglichen. Es ist die erste Studie dieser Art, bei
der die Therapieergebnisse des OTSC, TTSC und Stents in einer Studie
gemeinsam untersucht werden. Der Untersuchungszeitraum lag zwischen dem
02.01.2004 und dem 20.06.2011. In diesem Zeitraum wurden 77 Defekte initial
mit primér verschlielenden, endoskopischen Verfahren behandelt und erfullten
die Einschlusskriterien der Studie.

Es wurden 40 Perforationen (finfmal TTSC, 14-mal OTSC, 21-mal Stent), 13
akute Anastomoseninsuffizienzen (zweimal TTSC, viermal OTSC, siebenmal
Stent), elf Fisteln oder chronische Nahtinsuffizienzen (einmal TTSC, achtmal
OTSC, zweimal Stent) behandelt und 13 Adaptationen perforationsgefahrdeter

Lasionen (finfmal TTSC, achtmal OTSC) durchgefuhrt. Perforationen konnten
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zu 8 % (TTSC 100%, OTSC 78,6%, Stent 85,7%), akute
Anastomoseninsuffizienzen zu 38,5 % (TTSC 50%, OTSC 75 %, Stent 14,3%)
und Fisteln und chronische Nahtinsuffizienzen zu 45,5 % (TTSC 100%, OTSC
50 %, Stent 0%) primar erfolgreich verschlossen werden. Die Adaptationen
perforationsgefahrdeter Lasionen waren alle erfolgreich.

Die Analyse der Ergebnisse im Vergleich mit der Literatur liel3 die
Schlussfolgerung zu, dass OTSC, TTSC und Stent geeignete Verfahren sind,
um Vollwanddefekte im GIT zu therapieren. Der OTSC-Clip scheint besonders
bei der Therapie von Perforationen geeignet zu sein. Bei chronischen
Vollwanddefekten zeigen primar verschlieRende endoskopische Verfahren
Schwachen. Die Therapie von akuten Anastomoseninsuffizienzen scheint mit
primar verschlieRenden, endoskopischen Verfahren noch nicht optimal zu sein.
Hier zeigt sich mit dem Endo-VAC-Verfahren eine viel versprechende
endoskopische Alternative. Zudem scheint der Therapieerfolg bei zunehmender

Defektgrol3e abzunehmen.
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UGIT Unterer Gastrointestinaltrakt

VAC Vacuum assisted closure
Vs. Versus
ZEE Zentrale Endoskopie-Einheit
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