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ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund Bei 15-20% der Patienten mit akuter Pankreati-
tis entwickelt sich eine nekrotisierende Form. Die Mortalitdt
betrdgt bis zu 20%. Entscheidende Sdulen der Behandlung
sind die intensivmedizinische Therapie sowie chirurgische
und interventionelle MaRnahmen.

Methoden Diese Ubersichtsarbeit zur Indikationsstellung
von chirurgischen und interventionellen MaBnahmen bei der
nekrotisierenden Pankreatitis wurde auf der Basis einer syste-
matischen Literaturrecherche verfasst. In der Analyse wurden
85 Artikel ausgewertet. Die Ergebnisse wurden im Delphi-
Befragungsverfahren der Qualitdtskommission der Deutschen
Gesellschaft fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie (DGAV) und
Experten auf einer Sitzung des Viszeralmedizin-Kongresses in
Wiesbaden 2019 vorgestellt. Bei der abschlieRenden Formu-
lierung der Empfehlungen wurde ein starker Konsensus von
849% bei den Befragten erreicht.

Ergebnisse Bei Nachweis oder Verdacht auf eine Infektion
der Pankreasnekrosen besteht eine Indikation zur chirurgi-
schen und interventionellen Behandlung (Empfehlungsgrad:
stark; Evidenzstdrke: schwach). In Ausnahmefdllen stellen
auch sterile Nekrosen eine Indikation zur Intervention dar.
Wenn es der klinische Zustand erlaubt, sollte die Intervention
bis in die 4. Krankheitswoche geschoben werden. Als Thera-
piestrategie wird mit hohem Evidenz- und Empfehlungsgrad
der ,step-up approach“ empfohlen. Diese Strategie der The-
rapieeskalation beinhaltet als 1. MaBnahme eine Drainage-
behandlung und bei Erfolglosigkeit die minimalinvasive chi-
rurgische oder endoskopische Nekrosektomie. Sind die mini-
malinvasiven Techniken nicht effektiv, ist die offene Nekros-
ektomie indiziert. Nach primarer Drainagebehandlung kann
bei 35-50% der Patienten die 2. Therapiestufe der Nekros-
ektomie vermieden werden. Indikationen zur Notfalloperati-
on sind Organperforation, Darmischdmie, interventionell
nicht stillbare Blutungen und das abdominelle Kompartment-
syndrom bei erfolgloser konservativer Therapie. Spatabszesse
und symptomatische Pseudozysten sind Indikationen fiir eine
interventionelle Drainagebehandlung. Bei der bilidren Pan-
kreatitis ist die Cholezystektomie indiziert, bei der milden
Form frithelektiv und bei schwerem Verlauf friihestens nach
6-8 Wochen.
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Schlussfolgerung Die vorliegenden Empfehlungen enthal-
ten Kriterien fir die Indikationsstellung zur chirurgischen
und interventionellen Behandlung der akuten Pankreatitis.
Sie sollen als Referenzstandards fiir die Entscheidungsfindung
in einem multidisziplindren Team dienen.

ABSTRACT

Background 15 to 20% of patients with acute pancreatitis
develop necrosis of the pancreatic parenchyma or extrapan-
creatic tissue. The disease is associated with a mortality rate
of up to 20%. The mainstays of treatment consist of intensive
medical care and surgical and interventional therapy.
Methods A systematic literature search focused on indica-
tions for surgical and interventional therapy of necrotising
pancreatitis. 85 articles were analysed for this review. By using
the Delphi method, the results were presented to the quality
committee for pancreas diseases of the German Society for
General and Visceral Surgery and to expert pancreatologists
in an interactive conference using plenary voting during the
visceral medicine congress 2019 in Wiesbaden. For the final-
ised recommendations, an agreement of 84 % of participants
was achieved.

Results Documented or clinical suspicion of infected, ne-
crotising pancreatitis are indications for surgical and interven-
tional therapy (recommendation grade: strong; evidence

grade; low). Sterile necrosis is a less common indication for
intervention due to late complications or persistent severe
pancreatitis. Invasive interventions should be delayed when
possible until four weeks after onset of pancreatitis. Optimal
treatment strategy consists of a “step-up approach” (evi-
dence grade: high; recommendation grade: strong). The first
step is catheter drainage, followed, if necessary, by minimally
invasive surgical or interventional necrosectomy. If minimally
invasive techniques do not result in clinical improvement,
open necrosectomy is necessary. 35 to 50% of patients are
successfully treated with drainage alone. Indications for emer-
gency intervention are bowel perforation, bowel ischemia and
bleeding. Surgical decompression of abdominal compart-
ment syndrome is indicated if the patient is refractory to
medical treatment and percutaneous drainage. Abscesses
and symptomatic pseudocysts are indications for interven-
tional drainage. Early cholecystectomy during index admis-
sion is recommended for patients with mild biliary pancreati-
tis. Cholecystectomy should be delayed after severe, biliary
pancreatitis.

Conclusion The recommendations for surgical an interven-
tional therapy of necrotising pancreatitis address the basis of
current indications in literature. They should serve in daily
practice as a reference standard for decision making in multi-
disciplinary teams.

Einleitung

Die akute Pankreatitis hat in Europa eine Inzidenz von 19,7 pro
100000 Einwohner [1]. 15-20% der Patienten mit akuter Pan-
kreatitis entwickeln eine schwere Form mit Nekrosen des Paren-
chyms und des extrapankreatischen Fettgewebes [2]. Bei ca.
einem Drittel dieser Patienten kommt es zu einer Infektion der
Nekrosen. Die Mortalitdt bei Patienten mit akuter nekrotisieren-
der Pankreatitis betrdgt bis zu 20% [3-5]. Die Hauptursache ist
neben einem friihen Organversagen die sekundare Infektion der
Nekrosen mit nachfolgender Sepsis und Multiorganversagen. Die
Patienten mit infizierten Nekrosen bendtigen i.d.R. eine invasive
Behandlung.

In den letzten 2 Jahrzehnten ist die Behandlungsstrategie bei
der akuten nekrotisierenden Pankreatitis bez. des Zeitpunktes der
invasiven Behandlung, der Zugangswege und der Technik einem
fundamentalen Paradigmenwechsel unterworfen worden. Aktuel-
le internationale Leitlinien und systematische Reviews empfehlen,
bei infizierten Nekrosen bzw. bei Verdacht auf eine Infektion jeg-
liche Form der invasiven Intervention - wenn maoglich - bis zum
swalled-off“-Stadium der Nekrosen zu verschieben [3,6-8]. Die
Rationale der spaten Intervention beruht darauf, dass nach De-
markierung der Nekrosen das Eingriffsrisiko, z. B. in Bezug auf Blu-
tungen und Perforationen, geringer ist.

Ein wichtiger Teil des Paradigmenwechsels ist die Implemen-
tierung des ,step-up approach® als Goldstandard. Dieser beinhal-
tet die primare Katheterdrainage, gefolgt von - falls notwendig -
chirurgischem oder endoskopischem Débridement von Nekrose-
arealen, ggf. in Kombination [3,6,7,9]. Bei dieser Strategie zeigt

sich im Vergleich zur primdren offenen Nekrosektomie eine sig-
nifikante Reduktion der Mortalitdt und der schweren Komplikatio-
nen [3,5]. Des Weiteren werden 35-50% der Patienten durch die
alleinige Drainage effektiv behandelt [3, 4]. Die Vorteile des ,,step-
up approach® haben auch im Langzeitverlauf Bestand [10]. Zum
Timing der Intervention nach Diagnose einer Infektion der Nekro-
sen gibt es keine kontrollierten Studien und keinen Konsensus bei
den Experten.

Das Konzept des ,step-up approach“ als Therapieeskalations-
schema ist in der Literatur Giberzeugend belegt [3,4]. Die Fallzah-
len in den Studien sind jedoch wegen der Seltenheit der Erkran-
kung relativ gering, sodass die Evidenz, insbesondere in Bezug
auf den Zeitpunkt, die Zugangswege und die sich rasant ent-
wickelnde Technik des minimalinvasiven Vorgehens immer wieder
kritisch hinterfragt werden muss. So gibt es keine prospektiv ran-
domisierten Daten zum direkten Vergleich offen chirurgische vs.
minimalinvasive chirurgische vs. endoskopische Nekrosektomie.
Auch wenn in der Klinik zunehmend minimalinvasive Techniken
eingesetzt werden, bleibt die offene Nekrosektomie weiterhin
eine wichtige Option [11-14].

Die akute, nekrotisierende Pankreatitis ist ein gutes Beispiel da-
fiir, dass evidenzbasierte Chirurgie zu einem hohen Patientennut-
zen und hoher Patientensicherheit fiihrt. Im Rahmen der Quali-
tatskommission ,Pankreaschirurgie“ der Deutschen Gesellschaft
fir Allgemein- und Viszeralchirurgie (DGAV) haben die Autoren
auf der Grundlage einer systematischen Literaturrecherche Emp-
fehlungen fiir die Indikationen und den Zeitpunkt der chirurgi-
schen und interventionellen Therapie bei der akuten, nekrotisie-
renden Pankreatitis erarbeitet.
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» Tab. 1 Fragestellungen nach dem PICO*-Modell.

PICO-Fragen

1. Soll vor chirurgischen/interventionellen Eingriffen bei fehlen-
dem Nachweis von Gas im CT die Feinnadelpunktion routine-
maRig, selektiv oder nie durchgefiihrt werden?

2. Wann ist bei infizierten Nekrosen der richtige Zeitpunkt fiir
die Katheterdrainage und Nekrosektomie im Rahmen des
Lstep-up approach“?

3. Sind der endoskopische und der minimalinvasive chirurgische
L»step-up approach* bez. des Uberlebens und der Lebensqua-
litat vergleichbar?

4. Gibt es Patienten, bei denen bei Nachweis von infizierten
Nekrosen ein antibiotischer Therapieversuch vor der inter-
ventionellen/chirurgischen Behandlung erfolgen sollte?

5. Wann soll bei der therapierefraktaren nekrotisierenden Pan-
kreatitis mit sterilen Nekrosen die konservative Therapie zu-
gunsten einer chirurgischen/interventionellen Behandlung
verlassen werden?

6. Ist bei der milden bilidren Pankreatitis die friihe Cholezyst-
ektomie der spaten Cholezystektomie bez. Friih- und Spat-
komplikationen tiberlegen?

7. Soll das abdominelle Kompartmentsyndrom (> 25 mmHg)
primar chirurgisch oder durch perkutane Katheterdrainage/
endoskopische Dekompression behandelt werden?

8. Ist die Behandlung in Zentren mit einem besseren Uberleben
assoziiert?

* Patient - Intervention - Comparison - Outcome

Methoden

Fiir die Planung der Literaturrecherche wurden klinisch relevante
Fragestellungen nach dem PICO-Modell (Population - Interven-
tion - Comparison - Outcome) formuliert (» Tab. 1). Diese fokus-
sierten auf die Indikationen und den Zeitpunkt der chirurgischen
und interventionellen Behandlung bei Patienten mit nekrotisie-
render Pankreatitis. Basierend auf diesen Fragestellungen wurde
in den medizinischen Datenbanken PubMed, Cochrane Library
und Embase eine systematische Literaturrecherche mit folgenden
Schlisselwortern durchgefiihrt: ,acute pancreatitis AND com-
partment®“, ,acute pancreatitis AND infected necrosis“, ,acute
pancreatitis AND necrosectomy*®, ,acute pancreatitis AND sterile
necrosis“, ,acute pancreatitis AND walled off necrosis®, ,acute
pancreatitis AND hospital volume® und ,,biliary pancreatitis AND
cholecystectomy*“. Es wurden 1727 Abstracts von Studien, Meta-
analysen, Reviews und Leitlinien mit Angaben zu der Fragestellung
identifiziert. Die weitere Artikelselektion ist in einem PRISMA-Dia-
gramm in » Abb. 1 dargestellt. Nach Ausschluss von 435 Abstracts
wegen Doppelpublikationen und weiteren 1114 Abstracts aus an-
deren Griinden (experimentelle Arbeiten, nicht definierte Popula-
tion, Kasuistiken, Sprache weder Englisch noch Deutsch) wurden
178 Volltextartikel ausgewertet und davon 72 Originalarbeiten
und 13 Leitlinien fir die vorliegende Arbeit verwendet. Die Arti-
kelselektion erfolgte unabhdngig von 2 Autoren (ORM und HW).
Die Ergebnisse wurden bei 3 Sitzungen der DGAV-Qualitatskom-
mission und 5 Videokonferenzen der Arbeitsgruppe ,Pankreaschi-
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rurgie diskutiert. Des Weiteren wurden die Empfehlungen im
Delphi-Befragungsverfahren der DGAV-Qualitdtskommission und
Experten auf einer Sitzung beim Viszeralmedizin-Kongress 2019
in Wiesbaden am 04.10.2019 vorgestellt. Es wurde ein starker
Konsens bei 84 % der Befragten erreicht.

Ergebnisse

Indikationen zur chirurgischen und
interventionellen Behandlung

Bei der schweren Verlaufsform der akuten Pankreatitis treten in
den ersten 2 Wochen systemische und Organkomplikationen im
Rahmen des SIRS (systemic inflammatory response syndrome)
auf. Deshalb ist in dieser Phase die intensivmedizinische Behand-
lung inkl. differenzierter Volumentherapie fiir den weiteren Ver-
lauf entscheidend. Gleichzeitig entwickeln sich in den ersten 4
bis 7 Tagen intra- und peripankreatische Nekrosen. Eine Kontrast-
mittelcomputertomografie (KM-CT) sollte idealerweise friihes-
tens 1 Woche nach Symptombeginn durchgefiihrt werden, da
die Detektionsrate von Nekrosen in der friihen Phase gering ist.

Infizierte Nekrosen, Sepsis und Organversagen sind die Deter-
minanten der Mortalitdt. Bei ca. einem Drittel der Patienten mit
schwerer nekrotisierender Pankreatitis kommt es in den ersten 2
bis 3 Wochen zu einer Infektion der Nekrosen. Das Risiko fir eine
Infektion korreliert mit der Dauer der Erkrankung und dem Aus-
mal der Nekrosen. Die Diagnose bzw. der Ausschluss einer Infek-
tion sind entscheidend fiir die weiteren TherapiemaRnahmen. Der
Nachweis einer Infektion erfolgt durch den bildmorphologischen
Nachweis von Luft in den pankreatischen und peripankreatischen
Flissigkeitsansammlungen oder durch eine positive Mikrobiolo-
gie im Rahmen einer Drainage. Bei der Punktion von Flissigkeits-
verhalten besteht ein Risiko fir falsch negative Ergebnisse von bis
zu 25%[15, 16]. Eine Punktion zur Gewinnung von Material fiir die
mikrobiologische Untersuchung wird als alleinige MaRnahme
nicht mehr durchgefiihrt [6] und wird immer mit der Platzierung
einer Drainage verbunden. Ein hochgradiger Verdacht auf eine
Nekroseninfektion besteht auch bei entsprechenden klinischen
Zeichen wie persistierender Sepsis und progressiver klinischer
Verschlechterung.

Der Nachweis oder der hochgradige Verdacht auf eine Infek-
tion der Pankreasnekrosen sind nach den internationalen Leitli-
nien [6,7] und der aktuellen Literatur [3,4] Indikationen fir chi-
rurgische und interventionelle MaBnahmen (Empfehlungsgrad:
hoch, Evidenzstarke: schwach). Bei sterilen Nekrosen besteht in
Ausnahmefdllen eine Indikation zur Intervention bei ,Nonrespon-
dern“ auf die intensivmedizinische Behandlung, d.h., fehlende
Besserung des inflammatorischen Status, kontinuierliches Organ-
versagen Uber 6 bis 8 Wochen oder persistierende Obstruktions-
symptome durch die Nekrosen. Bei der Indikationsstellung muss
aber auch die Gefahr einer sekundéren Infektion bedacht werden.
Bei einem Teil dieser Patienten handelt es sich um scheinbar steri-
le Nekrosen. Rodriguez et al. konnten zeigen, dass sich bei 42%
der Patienten, die unter der Pramisse von sterilen Nekrosen ope-
riert wurden, eine positive Mikrobiologie ergab [15].

In der multizentrischen, randomisiert kontrollierten PANTER-
Studie der holldndischen Pankreatitisstudiengruppe wurde die
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acute pancreatitis AND necrosectomy (n=744)

acute pancreatitis AND sterile necrosis (n=208)

acute pancreatitis AND compartment (n=266)
acute pancreatitis AND hospital volume (n=13)

Durch Datenbanksuche identifizierte Abstracts (n=1727)

acute pancreatitis AND walled off necrosis (n=26)
acute pancreatitis AND infected necrosis (n=260)

biliary pancreatitis AND cholecystectomy (n=210)

Ausgeschlossene Duplikate (n=435)

gescreente Abstracts (n= 1292)

Y

ausgeschlossene Abstracts (n= 1114)

ausgeschlossenen Volltextartikel
(n=93)

gepriifte Volltextartikel ( n= 178)

\
In Auswertung eingeschlossene Artikel
(n=85)

Originalarbeiten (n=72)
Leitlinien (n= 13)

Keine Originalarbeiten (n=45)
Keine Aussage zu OP Indikation
(n=48)

]

» Abb. 1 PRISMA*-Flussdiagramm der Literaturselektion, (PRISMA: preferred reporting items for systematic reviews).

primére, offene Nekrosektomie mit dem ,step-up approach®,
einem Therapieeskalationsschema verglichen [3,17]. Der ,step-
up approach“ beinhaltete eine interventionelle Drainage als pri-
mare MaBnahme und bei fehlender klinischer Stabilisierung eine
minimalinvasive retroperitoneale Nekrosektomie. Die minimalin-
vasive Eskalationstherapie war bez. eines Composit-Endpunktes
(Majorkomplikationen und Tod) Giberlegen. Dieselbe holldndische
Arbeitsgruppe verglich in einer weiteren multizentrischen rando-
misiert kontrollierten Studie den minimalinvasiven chirurgischen
mit dem endoskopischen ,step-up approach“ [4]. Majorkomplika-
tionen und Mortalitdt waren in beiden Gruppen vergleichbar.

Ein wichtiges Ergebnis in beiden Studien war, dass im Rahmen
des ,step-up approach” bei 35-50% der Patienten nach Drainage-
behandlung keine Nekrosektomie erforderlich war [3,4].

Es gibt keine prospektiv randomisierten Daten zum direkten
Vergleich offen chirurgische vs. minimalinvasiv chirurgische vs.

endoskopische Nekrosektomie. Die Literaturdaten zu dieser Fra-
gestellung sind nicht konklusiv. In einer Sammelstudie von 1980
Patienten mit nekrotisierender Pankreatitis, bei denen eine Ne-
krosektomie durchgefiihrt wurde, fand sich bei Hochrisikopatien-
ten eine signifikant geringere Mortalitdt nach minimalinvasiver
chirurgischer oder endoskopischer Nekrosektomie im Vergleich
zum offenen chirurgischen Vorgehen [5]. Eine Analyse des Ameri-
can College of Surgeons National Surgical Quality Improvement
Program (ACS-NSQIP) ergab bei 161 Patienten mit offener Ne-
krosektomie eine unerwartet niedrige 30-Tage-Mortalitdt von
6,8% [13]. Babu et al. berichteten bei 28 Patienten mit offener Ne-
krosektomie eine 30-Tage-Mortalitdt von 7% und eine Gesamt-
mortalitdt von 22% [14]. Im klinischen Alltag kann bei Patienten
mit sehr ausgedehnten Nekrosen und ungiinstiger Lokalisation
der Nekrosen oder aus logistischen Griinden die offene Nekros-
ektomie die beste Option darstellen.
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[ Nekrotisierende Pankreatitis }

Sterile Nekrosen —
keine Intervention
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\& S Organversagen,/
+ Sepsis/Organ-
obstruktion
Pz N
Drainagebehandlung
(perkutan und/oder endoskopisch)
& + J
' ™
Keine klinische Besserung
(innerhalb von 72 Std.)
o * /
Nekrosektomie
chirurgisch, endoskopisch*** offene Nekrosektomie***

etroperitoneospkopisch**

* Nachweis von Gasbildung im CT oder positive Bakteriologie

** Persistierendes Fieber, Infektlabor, Fieber

*#* Adaption der Technik der Nekrosektomie an Patienten (z.B. Lokalisation der Nekrosen)

und Expertise vor Ort

» Abb. 2 Algorithmus der Therapieeskalation bei nekrotisierender Pankreatitis.

Pankreasabszesse und Pseudozysten sind spate Komplikatio-
nen der nekrotisierenden Pankreatitis. Abszesse entstehen meist
nach der 5. Krankheitswoche als Restzustdnde von infizierten Ne-
krosearealen oder durch Re-Infektion nach Nekrosektomie und
benoétigen eine interventionelle Therapie. Postnekrotische Pseu-
dozysten entstehen auf dem Boden einer Ldsion des Pankreasgan-
ges durch die Nekrosen. Eine interventionelle Behandlung ist nur
bei symptomatischen Pseudozysten notwendig. Wenn eine inter-
ne Drainage technisch nicht moglich oder ineffektiv ist, ist eine
chirurgische Drainage zum Diinndarm indiziert.

Zusammenfassend kann gefolgert werden, dass bei Patienten
mit akuter, nekrotisierender Pankreatitis und Nachweis oder
hochgradigem Verdacht auf eine Infektion der Nekrosen die Stra-
tegie des ,step-up approach® mit hohem Evidenzniveau und ho-
hem Empfehlungsgrad empfohlen werden kann [3,4,6,16,19].
Bei Patienten mit scheinbar sterilen Nekrosen ist dasselbe Vor-
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gehen bei Nonrespondern auf die Intensivtherapie oder persistie-
renden Obstruktionssymptomen indiziert. Im Rahmen dieser Es-
kalationsstrategie (» Abb. 2) soll zuerst das infizierte Areal mit
perkutaner und/oder endoskopischer Drainage therapiert wer-
den. Bei fehlender klinischer Stabilisierung muss eine Nekrosekto-
mie minimalinvasiv chirurgisch oder endoskopisch, ggf. je nach
Lokalisation und Ausdehnung der Nekrosen in Kombination
durchgefiihrt werden. Fiihren die minimalinvasiven Techniken zu
keinem Erfolg, muss eine offene Nekrosektomie erfolgen.

Sowohl die Vermeidung einer Nekrosektomie bei mindestens
einem Drittel der Patienten bei Anwendung der Strategie einer
Therapieeskalation als auch der zunehmende Einsatz der minimal-
invasiven Nekrosektomietechniken haben zu einer relevanten
Senkung der Mortalitat bei diesen schwerkranken Patienten bei-
getragen.

Heruntergeladen von: University of Massachusetts - Amherst. Urheberrechtlich geschtzt.
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Zeitpunkt der chirurgischen und
interventionellen Therapie

Der Zeitpunkt fiir den Einsatz der Drainagebehandlung und der
Nekrosektomie im Verlaufe der Therapieeskalation wird kontro-
vers diskutiert [20]. In den Leitlinien [2,6,7] und der Literatur [3,
4,21] wird empfohlen, Interventionen moglichst bis zur 4. Krank-
heitswoche zu schieben. Diese Empfehlung hat einen hohen Emp-
fehlungsgrad mit schwacher Evidenzstdrke und bezieht sich auf
Studien zur Nekrosektomie, der 2. Behandlungsstufe [6]. Es ist je-
doch nicht bei allen Patienten wegen Sepsis und Organversagen
ein Verschieben der Intervention bis zur 4. Woche maglich. Die
Begriindung fiir eine moglichst spate Intervention ist eine bessere
Demarkierung und Einkapselung des nekrotischen Gewebes, wo-
durch das Risiko fiir Blutungen, Verletzungen von Nachbarorga-
nen und Verlust von vitalem Pankreasgewebe geringer ist. Auch
sind i.d.R. weniger Re-Eingriffe notwendig.

In einer Umfrage unter 118 internationalen Pankreatologen
empfehlen 45% der Teilnehmer bei Nachweis einer Infektion der
Nekrosen eine sofortige Intervention und 55% eine Verschiebung,
um den Effekt der Antibiotikatherapie abzuwarten [20]. Ein wei-
teres Ergebnis der Umfrage war, dass fir eine Mehrheit von 72%
der Teilnehmer eine perkutane Drainage zu jedem Zeitpunkt der
Erkrankung méglich ist, d.h., ein Abwarten bis zum Stadium der
Einkapselung ist nicht notwendig [20]. Eine Hilfestellung fiir die
Entscheidung zur Nekrosektomie nach Drainagebehandlung kann
eine Analyse der hollandischen Pankreatitisstudiengruppe bei 130
prospektiv erfassten Patienten mit infizierten Pankreasnekrosen
bieten [22]. Die Autoren zeigten, dass negative Pradiktoren fir
den Erfolg einer alleinigen Drainagebehandlung Multiorganver-
sagen, Zunahme und Heterogenitét der Nekrosen und das mann-
liche Geschlecht sind. Das Multiorganversagen war der relevan-
teste negative Pradiktor [22].

Die Vermeidung von Interventionen im friihen Krankheitsver-
lauf hat in den letzten 2 Jahrzehnten wesentlich zur Senkung der
Mortalitdt beigetragen. Es gibt jedoch nur eine schwache Evidenz
fir den optimalen Zeitpunkt der Interventionen im Rahmen des
»step-up approach®. Auf der Basis der vorhandenen Daten kann
gefolgert werden, dass bei Patienten mit Sepsis/Organversagen
und Nachweis oder Verdacht einer Infektion der Nekrosen eine In-
dikation zum sofortigen Beginn der Intervention besteht [7].
Fihrt die Drainagebehandlung nicht innerhalb von 72 h zu einer
Stabilisierung des Patienten, sollte eine minimalinvasive Nekros-
ektomie und bei fehlendem Erfolg das offene Verfahren durch-
geflihrt werden [3]. Bei Patienten mit infizierten Nekrosen ohne
Sepsis und Organversagen kann die Intervention bis zum Zeit-
punkt der Demarkierung geschoben werden [7].

Cholezystektomie bei bilidrer Pankreatitis

Bei 30-50% der Patienten mit akuter Pankreatitis liegt eine bilidre
Genese vor [23]. Die meisten dieser Patienten haben nach der re-
vidierten Atlanta-Klassifikation eine milde Form ohne Organfunk-
tionsstéorungen oder ohne lokale Komplikationen [24]. Sie ist
selbstlimitierend und heilt spontan aus.

Die deutsche S3-Leitlinie zur Diagnose und Behandlung von
Gallensteinen [25], die gemeinsame Leitlinie der International
Association of Pancreatology (IAP) und der American Pancreatic
Association (APA) [6], die Leitlinie des American College of Gastro-

enterology [7] und die Japanese Guidelines [26] empfehlen bei
milder bilidrer Pankreatitis die Cholezystektomie friih wahrend
des Indexaufenthaltes durchzufiihren (Evidenzstarke: hoch, Emp-
fehlungsgrad: stark). Die alternative Strategie einer spaten Chole-
zystektomie 3-6 Wochen nach dem initialen Krankenhausaufent-
halt fihrt zu einer erh6hten Rate an Wiederaufnahmen wegen
bilidrer Rezidivereignisse, insbesondere Rezidivpankreatitis.

In einer aktuellen Metaanalyse wurde die Frage der frithen oder
spaten Cholezystektomie bei milder bilidrer akuter Pankreatitis
untersucht [27]. Es wurden 5 randomisierte, kontrollierte Studien
mit insgesamt 629 Patienten ausgewertet. Im Ergebnis traten
nach friiher Cholezystektomie signifikant weniger bilidre Rezidiv-
ereignisse mit Wiederaufnahmen im Vergleich zur spaten Chole-
zystektomie auf. Die Evidenzstdrke dieser 5 Studien ist bez. der
bilidren Rezidivereignisse hoch. Das Risiko fiir intra- und postope-
rative Komplikationen war nach friiher Cholezystektomie nicht
erhoht. In 2 der 5 Studien ergab sich kein Unterschied im techni-
schen Schweregrad zwischen der frithen und der spaten Cholezyst-
ektomie. In der in die Metaanalyse eingeschlossenen PONCHO-
Studie zeigte sich, dass die friihe Cholezystektomie auch kosten-
effektiver ist [28,29].

Trotz dieser eindeutigen Daten wird von vielen Chirurgen im-
mer noch die spate Cholezystektomie favorisiert. Die klinische
Umsetzung der frithen Cholezystektomie ist auch deshalb von
groBer Bedeutung, weil Rezidive von bilidren Pankreatitiden hau-
fig einen schwereren Verlauf als das 1. Ereignis nehmen [30].

Eine weitere aktuelle, in die Metaanalyse nicht eingeschlosse-
ne, randomisiert kontrollierte Studie verglich bei prognostizierter
milder bilidrer Pankreatitis die friihe Cholezystektomie mit intra-
operativer Cholangiografie innerhalb von 24 h mit der Cholezyst-
ektomie nach Abklingen der Pankreatitis [31]. Bei der frithen Cho-
lezystektomie fand sich eine signifikante Reduktion der ERCP-
Haufigkeit (ERCP: endoskopisch retrograde Cholangio-Pankreati-
kografie) und der Dauer des stationdren Aufenthaltes. Im kli-
nischen Alltag ist eine Cholezystektomie innerhalb von 24h
schwer umsetzbar, da in diesem kurzen Zeitraum eine fundierte
Prognose der Schwere der akuten Pankreatitis nicht moglich ist.

Bei der schweren Verlaufsform der bilidren Pankreatitis wird in
den Leitlinien die Cholezystektomie frithestens 6-8 Wochen nach
Beginn der Erkrankung empfohlen [6,7,25]. Es gibt zu diesem
Thema keine prospektiv randomisierten Studien.

Zusammenfassend sollte die Cholezystektomie bei der milden
Form einer bilidren Pankreatitis friihelektiv wahrend des Indexauf-
enthaltes und bei schwerem Verlauf der Erkrankung friihestens
nach 6-8 Wochen durchgefiihrt werden.

Notfallindikationen

In jedem Stadium der Erkrankung besteht eine Indikation zur Not-
falloperation bei Verdacht auf eine Organperforation, eine Darm-
ischamie oder bei einer interventionell nicht beherrschbaren Blu-
tung. Bei der akuten fulminanten Pankreatitis, eine i.d.R. in der
Frilhphase auftretende schwerste Verlaufsform, sollte eine Opera-
tion als ,Ultima Ratio“ vermieden werden. Die Mortalitat liegt bei
diesem Verlauf trotz, ggf. auch wegen einer Operation bei nahezu
100%.

Das abdominelle Kompartmentsyndrom (ACS) kann eine wei-
tere Indikation fiir eine Notfalloperation sein [8]. Der intraabdo-
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minelle Hochdruck entsteht meistens wahrend der 1. Woche nach
Krankheitsbeginn. Ursachen sind aggressive Fliissigkeitstherapie,
paralytischer lleus, retroperitoneale Fliissigkeitsansammlungen
und Aszites. Die ,World Society of the Abdominal Compartment
Syndrom* definiert ACS als persistierenden intraabdominellen
Druck iber 20 mmHg, begleitet von beginnendem Organversa-
gen [32]. Das ACS sollte primar durch nicht invasive Maknahmen
wie Fliissigkeitsrestriktion, enterale Dekompression und addaquate
Analgesie und Sedierung behandelt werden. Bei Erfolglosigkeit ist
der nachste Therapieschritt die perkutane Katheterdrainage von
intra- und retroperitonealen Flissigkeitsansammlungen. Es gibt
keine Evidenz, dass die abdominelle Dekompression durch Lapa-
rotomie bei Patienten mit schwerer akuter Pankreatitis — im Ge-
gensatz zu den Patienten mit ACS ohne Pankreatitis — die Morbidi-
tat und Mortalitat senkt [33, 34]. Trotzdem muss die Dekompres-
sionslaparotomie als letzte MaRnahme durchgefiihrt werden,
wenn das Multiorganversagen eskaliert. Dabei sollte das Retrope-
ritoneum nicht er6ffnet werden, wenn keine infizierten Nekrosen
vorliegen, um eine sekundare Infektion zu verhindern.

Es fehlen kontrollierte Daten zur Frage des Zeitpunktes der La-
parotomie nach Versagen der nicht operativen MaBnahmen. Aus
der klinischen Erfahrung heraus sollte jedoch in dieser Situation
die Laparotomie als absoluter Notfall behandelt werden.

Behandlung in spezialisierten Zentren

In einer Studie aus den USA mit 416489 stationdr behandelten Pa-
tienten mit akuter Pankreatitis zeigte sich eine um 26 % geringere
Mortalitdt bei Behandlung in einem High-Volume-Zentrum (Defi-
nition: Behandlung von mehr als 118 Patienten pro Jahr) [35].
Auch die Ergebnisse von administrativen Daten aus Japan mit
7007 stationdr behandelten Patienten mit akuter Pankreatitis zeig-
ten eine signifikant niedrigere Mortalitat in High-Volume-Kliniken
[36]. Die Analyse der bundesdeutschen Abrechnungsdaten bei
Pankreaseingriffen ergab eine fast doppelt so hohe Mortalitdt in
Kliniken mit sehr niedrigem Volumen im Vergleich zu denen mit
sehr hohem Volumen (11,5 vs. 6,5%) [37]. Ursachen waren ho-
here Komplikations- und ,failure-to-rescue“-Raten. Die Leitlinien
empfehlen die Verlegung von Patienten mit nekrotisierender Pan-
kreatitis in ein spezialisiertes Zentrum [6,7]. Wegen der hoch-
komplexen multimodalen Therapie dieser schwerkranken Patien-
ten sollten an die behandelnden Kliniken hohe infrastrukturelle
und personelle Anforderungen in den Bereichen Intensivmedizin,
Chirurgie, Endoskopie und interventionelle Radiologie gestellt
werden [18,38]. Ein multidisziplindres Team muss tdglich (d.h.
7 Tage/Woche) das gesamte Spektrum der Therapieoptionen an-
bieten.

Diskussion

In der vorliegenden Ubersichtsarbeit wurden auf der Grundlage
einer systematischen Literaturrecherche Empfehlungen zur Indi-
kationsstellung fiir die chirurgische und interventionelle Behand-
lung der akuten nekrotisierenden Pankreatitis erarbeitet. Die
schwere Verlaufsform ist eine seltene und heterogene Erkran-
kung. Die Mortalitat liegt bei 20 %.
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» Tab. 2 Indikationen zur chirurgischen und interventionellen Be-
handlung.

Eine Operation/Intervention ist indiziert bei:
= Nachweis von oder Verdacht auf infizierte Nekrosen
= Notfallsituationen:
- Organperforation
- Darmischamie
- interventionell nicht stillbare Blutung
= bilidrer Pankreatitis: Indikation zur Cholezystektomie
- milde Form - friih elektiv*
- nekrotisierende Form - friihestens nach 6-8 Wochen
= Abszess
Eine Operation/Intervention kann indiziert sein bei:
= abdominellem Kompartmentsyndrom
= sterilen Nekrosen mit Persistenz von Organversagen/Sepsis/Organ-
obstruktion
= Pseudozysten
Eine Operation ist nicht indiziert bei:
= 0dematoser Pankreatitis
= nekrotisierender Pankreatitis und sterilen Nekrosen

* wahrend des Indexaufenthaltes

In » Tab. 2 sind die absoluten und relativen Indikationen und
die Kontraindikationen fiir chirurgische und interventionelle MaRk-
nahmen zusammengefasst.

Die Infektion der Nekrosen mit den Folgen Sepsis und Organ-
versagen ist die am stdrksten lebensbedrohliche Komplikation.
Bei Nachweis oder Verdacht auf eine Nekroseninfektion besteht
mit hohem Empfehlungsgrad in den Leitlinien eine Indikation zu
chirurgischen und interventionellen MaBnahmen [4, 6, 7]. Eine In-
dikation zur Intervention besteht auch bei Patienten mit sterilen
Nekrosen, bei denen es trotz maximaler Intensivtherapie zu keiner
Stabilisierung des klinischen Zustandes kommt. Bei diesen Patien-
ten muss einerseits bedacht werden, dass es durch die Interven-
tion zu einer sekunddren Infektion kommen kann und anderer-
seits, dass es sich um scheinbar sterile Nekrosen handeln kann.
Die Cholezystektomie ist die kausale Therapie der bilidren Pan-
kreatitis. Die in der Literatur mit hoher Evidenz belegte Indikation
zur frithen Cholezystektomie bei der milden Verlaufsform wird
noch nicht ausreichend umgesetzt. Die Begriindung hierfiir sind
Bedenken in Bezug auf einen hoheren technischen Schwierigkeits-
grad und eine Zunahme der Komplikationen im Vergleich zur spa-
ten Cholezystektomie.

Die Diagnose einer Infektion der Nekrosen als entscheidender
Parameter fir die Indikationsstellung kann schwierig sein. In der
taglichen Praxis sollten der bildmorphologische Nachweis von
Gasbildung in der KM-CT und klinische Sepsisparameter als Krite-
rien fur die Entscheidung zur Intervention herangezogen werden.
Fiir den theoretischen Vorteil einer Feinnadelpunktion, ndmlich
die Verkiirzung der Zeit bis zur Diagnose einer Infektion mit ent-
sprechender Anpassung der Therapie, gibt es keine Evidenz. Auch
finden sich bei der Feinnadelpunktion in bis zu 25% falsch nega-
tive Ergebnisse [15,16]. Die alleinige Punktion von Fliissigkeits-
verhalten zur Gewinnung von Material fir die Mikrobiologie wird
nicht mehr durchgefiihrt, sondern sie wird immer mit der Platzie-
rung einer Drainage verbunden [6].

Heruntergeladen von: University of Massachusetts - Amherst. Urheberrechtlich geschiitzt.



% Thieme

Die relevante Senkung der Mortalitdt bei Patienten mit akuter,

nekrotisierender Pankreatitis in den letzten 2 Jahrzehnten ist im
Wesentlichen auf 3 Entwicklungen zuriickzufiihren:

1.

Die Intervention sollte auf einen moglichst spaten Zeitpunkt,
moglichst bis zur 4. Krankheitswoche, geschoben werden. Es
kann jedoch nicht bei allen Patienten so lange gewartet wer-
den. In Bezug auf die Dringlichkeit einer Intervention bei Nach-
weis einer Infektion der Nekrosen gibt es keine Evidenz und
keinen Expertenkonsensus. Unstrittig ist, dass bei Patienten
mit Sepsis und Organversagen und nachgewiesener Infektion
dringlich mit der Intervention begonnen werden muss.

. Die Strategie der Therapieeskalation ist als Standardvorgehen

bei der nekrotisierenden Pankreatitis mit Infektion der Nekro-
sen mit hoher Evidenz etabliert. Bei diesem ,step-up ap-
proach“ werden durch die wenig invasive Drainagebehandlung
allein, der 1. Stufe des Konzeptes, 35-50% der Patienten effek-
tiv behandelt und bendtigen keine Nekrosektomie.

. Durch die technischen Fortschritte und die vermehrte Exper-

tise wird die Nekrosektomie zunehmend mit minimalinvasiven
chirurgischen und endoskopischen Techniken durchgefiihrt.
Dadurch wird das Eingriffstrauma erheblich reduziert. Fir
komplexe Situationen bleibt die offene Nekrosektomie weiter-
hin eine wichtige Option.

Die komplexe, multimodale Therapie der nekrotisierenden Pan-
kreatitis sollte in einem spezialisierten Zentrum durchgefiihrt
werden. Die Indikationsstellung zur Intervention, die Festlegung
des Zeitpunktes und der optimalen Techniken zur Drainage-
behandlung und Nekrosektomie sollten in einem multidisziplina-
ren Team erfolgen.

Kernaussagen

Infizierte Pankreasnekrosen sind eine Indikation fiir chirurgi-
sche/interventionelle MaRnahmen.

Bei sterilen Nekrosen kdnnen bei ,Nonrespondern“ der Inten-
sivmedizin, wie persistierendem Organversagen, Sepsis oder
Organobstruktion, chirurgische/interventionelle MaRnahmen
indiziert sein.

Therapiestandard ist ein ,step-up approach® mit primarer
Drainagebehandlung und bei fehlender klinischer Stabilisie-
rung eine minimalinvasive chirurgische oder endoskopische
Nekrosektomie ggf. in Kombination. Sind die minimalinvasiven
Techniken nicht effektiv, muss eine offene Nekrosektomie
durchgefiihrt werden.

Bei 35-50% der Patienten kann nach der Drainagebehandlung
auf eine Nekrosektomie verzichtet werden.

Interventionen jeglicher Art (perkutan,chirurgisch, endosko-
pisch) sollten im friihen Krankheitsverlauf (d.h. bis 4 Wochen
nach Krankheitsbeginn) vermieden werden.

Bei bilidrer Pankreatitis besteht eine Indikation zur Cholezyst-
ektomie, bei milder Form friihelektiv und bei schwerer Ver-
laufsform frithestens nach 6-8 Wochen.

Notfallindikationen fiir eine Operation sind Organperforation,
Darmischdmie und interventionell nicht stillbare Blutungen.

Bei einem abdominellen Kompartmentsyndrom besteht bei
einem Druck tiber 20 mmHg eine dringliche Indikation zur De-
kompressionslaparotomie.

Spétabszesse und Pseudozysten sind Indikationen fir eine in-
terventionelle Therapie.

Patienten mit schwerer Pankreatitis sollten von einem interdis-
ziplindren Team in einem spezialisierten Zentrum behandelt
werden.
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