KONGRESSBERICHT

Beim 3. Mannheimer Kolo-
proktologie-Update, das am
25. Oktober 2003 im Mannhei-
mer Rosengarten stattfand und
in gewohnter Tradition vom End-
darmzentrum Mannheim ausge-
richtet wurde, waren die chro-
nisch-entziindlichen = Darmer-
krankungen das iibergeordnete

Thema.

Neue Erkenntnisse durch

Identifizierung von

beteiligten Genen, Funk-

tionsanalysen und Unter-

suchungen von Immuno-

logischen Faktoren

Da die Atiologie chronisch ent-
ziindlicher Darmerkrankungen
unbekannt ist, existiert auch keine
kausale Therapie. Hypothetisch
wird zur Zeit eine dysregulierte
Immunantwort
Bestandteile bei genetischer Dis-
position mit Aktivierung von T-
Lymphozyten in der Mucosa
angenommen (U. Bocker, II
Medizinische Klinik Gastroente-
rologie;  Universitédtsklinikum
Mannheim). Die aktuelle For-
schung zielt auf neue Erkenntnis-
se in der Atiopathogenese mittels
Identifizierung von beteiligten
Genen, Funktionsanalysen unter
Nutzung von Tiermodellen (Coli-
tismodelle in M4usen) und Unter-
suchungen von Immunologischen
Faktoren ab. Genetische Faktoren
scheinen bei der Atiologie eine

auf luminale

2
CHAZ - 5. Jahrgang - 1. Heft - 2004

3. Mannheimer Koloproktologie Update

Chronisch-entziindliche

Darmerkrankungen

Rolle zu spielen, was z. B. durch
eine familidre Haufung und die
Konkordanz bei Zwillingen belegt
wird. Hierbei wurden zwei Gene
(NOD 2 und CARD 15) identifi-
ziert, deren Mutationen in zehn
bis 30 Prozent der Crohn-Patien-
ten und in zirka 12 Prozent der
Colitis ulcerosa-Patienten nach-
weisbar sind, allerdings betréagt
die Erkrankungswahrscheinlich-
keit bei hochstem Risiko 0,04,
zudem bestehen ethnische Unter-
schiede, so da3 hier ein Screening
nicht sinnvoll erscheint. Auch der

Nachweis von HLLA-Faktoren 1463t
Riickschliisse auf das Befallsmu-
ster bei Morbus Crohn bzw. auf
den Verlauf bei Colitis ulcerosa
zu. Des scheinen
Umweltfaktoren wie beispiels-

weiteren

weise das Rauchen genauso eine
Rolle zu spielen wie die Mikro-
flora des Darmes. Auch immuno-
logische Faktoren sind bei der
Manifestation chronisch entziind-
licher Darmerkrankungen betei-
ligt wie etwa das TNF-a. Aus all
diesen Erkenntnissen lassen sich

sequenzen ableiten wie die Rau-
chentwohnung bei Morbus
Crohn, die Gabe von Probiotika
sowie neue medikamentose The-
rapien (z. B. TNF-a-Antikorper,
Infliximab).

Morbus Crohn: Gelingt
bei wiederholtem, aku-
tem Schub eine medika-
mentés induzierte
Remission, so ist eine
Erhaltungstherapie zu
empfehlen

bereits heute therapeutische Kon-

Eine virtuelle Koloskopie ist nur bei Patienten indiziert, bei denen eine her-
kémmliche Koloskopie nicht méglich ist

Bewihrt in der Diagnostik und Therapie von chronisch-entziindlichen Darmerkrankungen hat sich
im oberen und unteren Gastrointestinaltrakt die Endoskopie (V. Helmstéddter; Gastroenterologische
Praxis Heidelberg). An neuen Techniken ist die Chromoendoskopie mit Indigokarmin zu erwihnen,
die zur Erhohung der diagnostischen Sicherheit besonders bei flachen Adenomen beitrégt, was aller-
dings in groBeren Studien noch bekriftigt werden sollte. Die virtuelle Koloskopie ermdglicht neben
der Darstellung des Darmes auch die diesen umgebenden Strukturen, ist kurz und schmerzfrei, ermog-
licht jedoch keine PE oder Polypektomie und ist nicht zuletzt wegen hoher Kosten momentan nur bei
Patienten indiziert, bei denen eine Koloskopie nicht moglich ist. Fiir Einblicke in den Diinndarm ist
die Untersuchung im Rontgen-Doppelkontrast nach Sellink bisher weiterhin mafBgeblich. Zwi-
schenzeitlich ist auch die Kapselendoskopie zur Darstellung des Diinndarms mit einer Ubertragung
von zwei Bildern pro Sekunde moglich. Allerdings ist die Untersuchung recht teuer und von den Kas-
sen nicht erstattungsfahig. Die bisher einzige gesicherte Indikation besteht in der Entdeckung von Blu-
tungsquellen im Diinndarm, sie scheint allerdings allen anderen diagnostischen Methoden zur Unter-
suchung des Diinndarms tiberlegen. Das Hydro-MRT oder Gadolinium-verstdarkte Hydro-MRT stellt
durch die geringe Belastung des Patienten eine sehr gute Alternative zur Diinndarmdiagnostik bei
Morbus Crohn dar, ist aber ebenfalls teuer und zeigt eine geringere Sensitivitdt zur Erkennung von
Stenosen und Fisteln. Zur Fisteldiagnostik bei Morbus Crohn bietet sich das Becken-MRT an, als Ver-
laufkontrolle bei Morbus Crohn kommt der Sonographie ein hoher Stellenwert zu, falls das betrof-
fene Darmsegment darstellbar ist.
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Zur Therapie des Morbus Crohn
fand 2003 eine evidenzbasierte
Update-Konsensus-Konferenz
der DGVS statt (E. F. Stange,
Innere Medizin I; Robert-Bosch-
Krankenhaus Stuttgart). Im aku-
ten, leichten bis miBig schweren
Schub ist 5-ASA Mittel der ersten
Wahl (3—4 g/Tag, bei Kindern 50
bis 60 mg/kg KG), bei vorwie-
gend ileozokalem Befall kann
Budenosid (9 mg/Tag) eingesetzt
werden. Bei schwerem Schub
oder Versagen der vorgenannten
Therapieformen oder bei proxi-
malem Befall oder auch alternativ
ist die Gabe von Prednisolon-
dquivalenten angezeigt (30-60
mg/Tag, bei Kindern 0,5 bis 2
mg/kg KG). Sollte sich ein stero-
idrefraktédrer Verlauf einstellen
oder ein Rezidiv unter Steroidre-
duktion, kommen Azathioprin
oder Methotrexat zum FEinsatz.
Mesalazin (5-ASA) zeigt gegenii-
ber Placebo in mehreren Studien
bei entsprechend hoher Dosie-
rung von 4 g pro Tag einen deutli-
chen Therapieerfolg im Sinne
einer Remission. Die Studienlage
hinsichtlich eines Vergleiches der
verschiedenen Medikamente ist
nicht eindeutig. Budenosid scheint
bei Vergleichsstudien von Mesala-
zin versus Corticoide signifikant
haufiger zu einer Remission zu
fiihren, bei einem Vergleich zwi-
schen Budenosid und systemisch
appliziertem Prednisolon letzteres
in etwas hoherem Ausmaf} zur
Remission fiihrt. Gelingt bei wie-
derholtem, akutem Schub des
Morbus Crohn eine medika-
mentos induzierte Remission, so
ist eine Erhaltungstherapie zu
empfehlen; nach operativen Ein-
griffen und hierdurch induzierter
Remission sollte 5-ASA (3-4
g/Tag) verabreicht werden. (E. F.
Stange, Innere Medizin I; Robert-
Bosch-Krankenhaus Stuttgart).
Ansonsten ist die Gabe von Aza-

thioprin oder 6-Mercaptopurin
angezeigt, Medikament der zwei-
ten Wahl ist Methotrexat. Eine
chirurgische Intervention im Falle
eines kompletten Versagens der
medikamentosen Therapie ist laut
bisheriger Studienlage sinnvoller
als die Gabe von Immunsuppres-
siva wie zum Beispiel Infliximab;
diese bleiben Ausnahmeféllen
vorbehalten, da sie zum einen
sehr teuer sind, zum anderen nicht
unerhebliche Nebenwirkungen —
bis hin zu Todesfillen — mit der
Gabe dieser Medikamente in
Zusammenhang gebracht werden.
Die Erfahrung mit anderen neu
entwickelten
(Interleukin-11, ,,Biologika“ u.4.)
ist bisher nicht vielversprechend,
sie zeigen gegeniiber der Chirur-
gischen Intervention und der
gebrdauchlichen Medikamente
mehr Nachteile als Vorteile, so
daB3 auch diese Ausnahmefillen

Medikamenten

vorbehalten bleiben. In der ansch-
lieBenden Diskussion wurde iiber
die Therapie von Kindern gespro-
chen und festgestellt, dafl die
Gabe von Steroiden bei Kindern
vermieden werden sollte und an
deren Stelle eine Therapie mit 5-
ASA oder 6-Mercaptopurin, ggf.
bei Unvertrédglichkeit auch
Methotrexat und Folsdure appli-
ziert werden kann.

Dringliche Indikationen
fur ein operatives
Vorgehen: Bei Notfdllen
wie lleus, akuter
Blutung,
Hohlorganperforation,
infraabdominellen
Abszessen und toxischem
Megacolon

Dringliche Indikationen fiir ein
operatives Vorgehen bei Morbus
Crohn bestehen bei Notféllen wie
Ileus, akuter Blutung, Hohlorgan-
perforation, intraabdominellen

Abszessen und toxischem Mega-
colon; diese Notfille stellen zirka
fiinf bis 20 Prozent aller operati-
ven Eingriffe bei Crohn-Patienten
dar (S. Freudenberg; Chirurgische
Klinik;
Mannheim). Allerdings sollte
auch im Notfall die Moglichkeit
einer konservativen Therapie
beim Ileus (Magensonde, paren-
terale Erndhrung) oder beim Abs-
zeB3 (Antibiotikagabe und inter-
ventionelle Drainage) erwogen
werden. Elektive Indikationen
kommen etwa bei Versagen der
konservativen Therapie, manife-
ster Stenose, Karzinomverdacht,
intraabdominellen Fisteln oder
Medikamentenunvertraglichkeit
in Betracht. Dabei spielen sowohl
das subjektive Empfinden des
Patienten als auch die Objekti-
vitdt des Therapeuten eine wich-
tige Rolle. Wihrend frither noch
recht ausgedehnte Darmresektio-
nen durchgefiihrt wurden, hat sich
zwischenzeitlich gezeigt, da3 ein
limitiertes Vorgehen — also die
Vermeidung von Resektionen
durch eine Strikturoplastik oder
nur sparsamste Darmresektionen
—die Methode der Wahl ist. Auch
die Laparoskopie hat hier inzwi-
schen ihren Platz gefunden, da
bei Crohn-Patienten die Ausbil-
dung von ausgeprégteren Adha-
sionen auch nach vorangegange-
ner konventioneller Operation
selten ist. Ein grofles Problem
stellt der anale Crohn-Befall in
Form von Fisteln dar. Hier sind
oft mehrfache Operationen bis
hin zur passageren oder gar dau-
erhaften Stomaanlagen notwen-
dig.

Universitatsklinikum

Anorektaler Befall macht
zusatzliche Therapie des
oberen
Gastroinrestinaltraktes
notwendig

Ein anorektaler Befall (Fissuren,
Aphten, Abszesse, Strikturen und
Fisteln) bei Crohn-Patienten, der
in 30 bis 40 Prozent der Falle vor-
kommt und in zehn Prozent die
Erstmanifestation darstellt, erfor-
dert auch eine Therapie des obe-
ren Gastrointestinaltraktes (H.
Krammer; II. Medizinische Kli-
nik Gastroenterologie; Univer-
sitdtsklinikum Mannheim). In
jedem Falle sollte bei atypischer
perianaler Fistel (extrasphinktir
oder suprasphinktir) auf einen
Morbus Crohn untersucht wer-
den. Problematisch ist hierbei die
hohe Morbiditit durch Sepsis und
Sphinkterdestruktion mit resul-
tierender Inkontinenz. Als kon-
servative Therapie kommt neben
lokalen allgemeinen Maflnahmen
wie entsprechender analer Hygie-
ne und Sitzbddern auch die loka-
le (Schiaume, Suppositorien oder
Klysmen) und/oder systemische
medikamentose Therapie zum
Tragen. Prinzipiell stehen dafiir
Antibiotika (Metronidazol,
Ciprofloxazin) zur Verfiigung, die
zwar nicht zur kompletten Hei-
lung fiihren, jedoch den klinischen
Befund und die Lebensqualitit
verbessern. Immunsuppressiva
(Azathioprin, 6-Mercaptopurin)
sind Mittel der Wahl bei der kon-
servativen Therapie der periana-
len Fisteln; Immunmodulatoren
(Infliximab) gehoren aufgrund
hoher Kosten und teilweise nicht
unerheblicher Nebenwirkungen
nicht zu den ,first-line“ Prépara-
ten, ihr Einsatz kann ggf. nach
Versagen der Standardtherapie in
Betracht kommen. Bei hohen
trans-, supra- und extrasphink-
tdren Fisteln sollten im akuten
Stadium zunidchst die Drainage
und die medikamentose Therapie
zum Einsatz kommen. Bei ober-
flachlichen, niedrig transsphink-
tdiren oder intersphinkteren
Fisteln kann ein primér chirurgi-
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sches Vorgehen (Fistulektomie)
zum Erfolg fithren.

Operative Therapie bei
anorektalem Befall:
Erhalt der Kontinenz und
Sanierung der Lésion
sind zentral

Grundsitze der Chirurgischen
Therapie bei anorektalem Crohn-
Befall (G. Kolbert; Enddarmzen-
trum Mannheim) sind der Erhalt
der Kontinenz und die Sanierung
der Lision — nicht die der Erkran-
kung. Hierbei ermoglicht das
Chirurgische Handeln oft erst den
Kontinenzerhalt. Marisken und
fissuroide Lasionen werden wenn
moglich konservativ behandelt,
Abszesse und Fisteln sollten einer
operativen Therapie zugefiihrt
werden. Auch bei komplizierten
Fisteln ist hier eine hohe Erfolgs-
rate mit 50 bis 60 Prozent zu ver-
zeichnen, beispielsweise durch die
Mucosa-Flap-Technik. Bei Rezi-
diven muB iiber eine Stomaanlage
nachgedacht werden. Als Kom-
plikation ist bei 30 Prozent der
Patienten
Crohn-Befall eine Analstenose zu
erwarten, eine Rektumstenose bei
50 Prozent, eine Inkontinenz
erleiden 40 Prozent. Bei maBigg-
radig ausgeprégter
kommt eine konservativ-medika-
mentdse Therapie in Frage, bei
hohergradiger Stenose eine digi-
tale bzw. instrumentelle Bougie-
rung oder eine operative Erwei-
terung und bei hochgradig-
langstreckigen Stenosen kommt
meist nur eine Proktektomie in
Betracht.

mit anorektalem

Stenose

Das Ziel der Therapie bei
Colitis ulcerosa ist der
Eintritt der Remission
nach spdtestens acht

Wochen
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Wichtig bei dem Thema ,,Thera-
pie der Colitis ulcerosa“ erscheint
die genaue Definition von hiufig
verwendeten Begriffen (G. Pom-
mer; Gastroenterologische Praxis
Oldenburg). Ein akuter Schub
geht einher mit blutig-schleimiger
Diarrhoe und eventuell Tenes-
men, die sicherste Diagnosestel-
lung vor Einleitung der Therapie
ist mittels totaler Koloskopie mit
Stufenbiopsien moglich. Das Ziel
der Therapie bei Colitis ulcerosa
ist der Eintritt der Remission
nach spatestens acht Wochen, der
Therapieerfolg wird als Ver-
schwinden der Krankheitssym-
ptome definiert, sofern es sich um
Erstdiagnostik handelt,
wohingegen das Versagen der
Therapie bei Verschlechterung
innerhalb von 14 Tagen festge-
stellt werden muf3. Steroidrefrak-
tir ist definiert als fehlende Ein-
leitung einer Remission trotz aus-
reichender Corticoidtherapie,
wiahrend ,,Steroidabhéngigkeit™
als nicht erreichbare Reduktion
einer Corticoidmedikation unter
eine Dosis von 7,5 bis 10 mg defi-
niert ist und auch als friithes Rezi-

eine

div bezeichnet wird, wobei diese
Definition zwei erfolglose Reduk-
tionsversuche innerhalb von sechs
Monaten beinhaltet. Als Medika-
mente stehen Aminosalicylate (5-
ASA), Antibiotika (Ciprofloxa-
cin, Metronidazol), Corticoide
(Prednisolon, 6-Methylpredniso-
lon), Immunsupressiva (Azathio-
prin, 6-Mercaptopurin, Methotr-
exat und Ciclosporin), teilweise in
verschiedenen Darreichungsfor-
men zur Verfiigung. Bei akutem
Schub wird die Therapie mit der
Gabe von Mesalazin (1,5 bis 4 mg
pro Tag iiber 10-14 Tage) begon-
nen. Bleibt der Erfolg darunter
aus, wird zusitzlich ein Corticoid-
prédparat,
(Beginn mit 60 mg, wochentliche
Reduktion um 10 mg, ab der 4.

wie Prednisolon

Woche um 5 mg, ab der 8. Woche
ausschleichen) verabreicht. Eine
weitere medikamentdse Thera-
pieoption stellen die Immunsup-
pressiva dar, hier besteht eine
Indikation in der Einsparung von
Steroiden (Azathiorpin, 6-Mer-
captopurin) vor allem bei Kin-
dern.

Colitis ulcerosa: Die
Therapie sollte individua-
lisiert stattfinden, eine
Standardtherapie ist
nicht angeraten

Die Remissionstherapie stellt bei
der Colitis ulcerosa im Gegensatz
zum Morbus Crohn eine definier-
te Therapie mit hoher Evidenz
(A) dar (G. Pommer; Gastroente-
rologische Praxis Oldenburg). Als
Argument wird die Risikoreduk-
tion beziiglich eines Kolonkarzi-
noms angefiihrt. Wird bei alleini-
ger Gabe von Mesalazin oder
zusitzlicher Gabe von Predniso-
lon eine Remission erreicht, dann
erfolgt die Gabe von Mesalazin
als Dauertherapie. Die Dauer der
Remissionstherapie betrigt min-
destens zwei Jahre, wobei der
Nutzen einer Verldngerung nicht
eindeutig belegt ist. Einzig bei
kurzfristigem Wiederauftreten
einer akuten Verlaufsform kann
einer ldngerfristige Behandlung
sinnvoll sein. Die Therapie sollte
individualisiert stattfinden, eine
Standardtherapie ist nicht ange-
raten. Eine Intensivierung der
Therapie kann durch eine orale
und rektale Kombinationsthera-
pie, durch erhohte Dosierung von
5-ASA (3 g/Tag) und durch
zusétzliche Gabe von Azathioprin
oder 6-Mercaptopurin erfolgen.
Eine weitere Therapieoption stellt
die Gabe von Escherichia coli
Nissle dar. Eine Pouchitis als
»Spezialproblem* tritt bei 20 Pro-
zent der Patienten nach einem

Jahr, bei 30 Prozent nach zwei
Jahren und bei 50 Prozent nach
zehn Jahren auf, die sich einer
Proktokolektomie mit ileopouch-
analer Anastomose unterzogen
haben. Als Therapie stehen die
Gabe von Antibiotika (Ciproflo-
xazin oder Metronidazol), alter-
nativ auch Verabreichung von
Budenosid-Einldaufen bzw. eines
Bakteriencocktail (VSL-3) zur
Verfiigung.

Fir ein operatives
Vorgehen bei der Colitis
ulcerosa sprechen haufi-
ge und schwere Schibe,

eine Unvertréaglichkeit

der medikamentésen
Therapie oder
Komplikationen

Fiir ein operatives Vorgehen bei
der Colitis ulcerosa sprechen hau-
fige und schwere Schiibe, eine
Unvertriglichkeit der medika-
mentosen Therapie oder Kompli-
kationen wie Blutung, Stenosen
und Dysplasien
zuletzt der Patientenwunsch (F.
Willeke; Chirurgische Klinik; Uni-
versitdtsklinikum Mannheim).
Gegen ein operatives Vorgehen
sprechen konservativ gut be-
herrschbare und seltene Schiibe,
geringe Compliance des Patienten
sowie OP-Ablehnung durch den
Patienten. Als Risikofaktoren fiir
die Entwicklung eines Karzinoms
stehen an erster Stelle die high-
grade-dysplasia, die low-grade-
dysplasia, die Pankolitis mit und
Backwash-Ileitis,
Krankheitsdauer von mehr als
zehn Jahren und die sklerosieren-
de Cholangitis. Die operativ
durchzufiihrende Ileoanale
Pouchoperation kann ein-, zwei-
oder dreizeitig durchgefiihrt wer-
den, als konventionelles oder
laparoskopisches Verfahren. Das
Komplikationsspektrum reicht

sowie nicht

ohne eine
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von der Anastomoseninsuffizienz
iiber Blasenentleerungsstorun-
gen, Pouchfistel, Pouchitis bis hin
zum Pouchversager. Vorausset-
zung fiir den Langzeiterfolg sind
jahrliche endoskopische Kontrol-
len und ein gutes Management
der Pouchitis; bei nachgewiese-
ner Pouchitits muf3 zwischen einer
primédren und sekunddren Pou-
chitis unterschieden werden. Bei
Diarrhoe kann eine Erndhrungs-
beratung sowie die Gabe von
Loperamid oder Flohsamen hilf-
reich sein. Bei Pouchitis ist eine
Reduktion der Stuhlfrequenz,
Antibiose, Antimykose sowie die
lokale Gabe von Steroiden oder
Glutamin hilfreich — eine Dyspla-
sie sollte allerdings immer ausge-
schlossen werden. Die Lebens-
qualitdt fiinf Jahre nach einer
Pouchoperation ist derjenigen der
Normalbevolkerung vergleichbar;
in jedem Falle ist sie funktionell
den nicht-sphinktererhaltenden
Verfahren iiberlegen.

Familienplanung und
Schwangerschaft:
Frihgeborenenrate ist
bei Colitis ulcerosa und
Morbus Crohn erhéht

Sowohl bei der Colitis ulcerosa als
auch bei Morbus Crohn (hier
allerdings bei inaktiver Erkran-
kung) besteht eine normale Ferti-
litdt der betroffenen Frau, somit
ist bei vorliegendem Morbus
Crohn die stabile Remission das
Ziel vor einer geplanten Schwan-
gerschaft (M. von der Ohe; Medi-
zinische Klinik IIT Gastroentero-
logie; Katholisches Klinikum
Duisburg). Prinzipiell besteht eine
normale minnliche Fertilitdt bei
Colitis ulcerosa und Morbus
Crohn (nach Proktokolektomie
zeigt sich eine Impotenzrate von 2
Prozent). Unter Gabe von Sulfa-

salazin (nicht von 5-ASA) kann es
durch Oligospermie und redu-
zierte Spermienmobilitit zur
mannlichen Infertilitit kommen,
wobei dieser Effekt reversibel ist.
Die Frithgeborenenrate ist bei
beiden Formen unabhingig von
der Krankheitsaktivitdt erhoht.
Ein aktiver Morbus Crohn ist in
63 Prozent mit Fehlgeburten, Tot-
geburten und Anomalien assozi-
iert. Weder haben die CED einen
EinfluB auf die Entbindung, noch
besteht ein Vorteil in einer Sektio.
Der Krankheitsverlauf bei CED
ist mit dem von Nichtschwange-
ren vergleichbar. Ein Schub kann
vor allem im ersten Trimester auf-
treten, wobei dieser kein progno-
stischer Faktor fiir den Verlauf
der weitere Schwangerschaft ist.
Weder postoperative Zustdnde
haben einen Einfluf auf den SS-
Verlauf, noch hat die vaginale
Entbindung einen Einfluf auf die
postoperative Langzeitfunktion.

Sulfasalazin und 5-ASA
sind ohne Einflu3 auf
Schwangerschaft, unge-
borenes Kind und
Kindesentwicklung

Sulfasalazin und 5-ASA sind ohne
EinfluB auf Schwangerschaft,
ungeborenes Kind und Kindes-
entwicklung, es erfolgt kein Uber-
treten auf die Muttermilch, aller-
dings ist eine Folatsubstitution
erforderlich. Corticoide sind
geringfiigig plazentagidngig, wenn
die Tagesdosis iiber 30 mg liegt;
deshalb ist eine aggressive und
stabile Induktion der Remission
und danach eine Dosisreduktion
unter 30 mg anzustreben. Sie
haben keinen EinfluB auf
Schwangerschaft, ungeborenes
Kind und Kindesentwicklung.
Uber Budenosid liegen keine
Daten vor, es besteht eine Kon-
traindikation in der Schwanger-

schaft und Stillzeit ebenso wie fiir
Ciprofloxacin. Metronidazol ist
aufgrund seiner Teratogenitit, der
Plazentagingigkeit und des Uber-
tritts in die Muttermilch kontra-
indiziert. Eine mogliche Alterna-
tive stellt Vancomycin dar. Aza-
thioprin und 6-Mercaptopurin
sind teratogen im Tiermodell, bei
Hochdosis entwickeln sich kon-
genitale Anomalien, allerdings
gibt es bisher keinen Anhalt fiir
Schiaden wihrend der Schwan-
gerschaft auf den Fotus und die
spatere Kindesentwicklung bei
zirka 100 untersuchten CED-
Schwangerschaften. Deshalb soll-
te bei Remission der CED zum
Zeitpunkt der Empfiangnis, bei
geplanter Schwangerschaft und
bei eingetretener Remission drei
Monate vor der geplanten Emp-
fangnis die beiden Medikamente
abgesetzt werden, eine Gabe im
akuten Schub bei bestehender
Schwangerschaft bzw. in der Still-
zeit ist nicht indiziert. Im Falle
einer Empfangnis unter diesen
Medikamenten muf die Patientin
eine Entscheidung iiber eine
Interruptio treffen. Methotrexat,
Cyclosporin A und Immunmodu-
latoren (TNFa-AK) sind wegen
Hemmung der Zellteilung, Tera-
togenitdt und Oligospermie vor
geplanter Empfingnis, in der
Schwangerschaft selbst und in der
Stillzeit kontraindiziert. Jede
Malnutrition hat einen negativen
Effekt bei vorliegender Schwan-
gerschaft, zur Vermeidung kann
problemlos eine Elementardiét
eingesetzt werden, eine Totale
Parenterale Ernidhrung (TPE) ist
ebenfalls moglich. Hinsichtlich
der Genetischen Beratung
besteht fiir Verwandte ersten Gra-
des ein zehnfach erhohtes Erkran-
kungsrisiko (MC 5,2 %; CU 1,6
% ); das Erkrankungsrisiko eines
Kindes von einem CED-Eltern-
teil liegt bei 8,9 Prozent, von zwei

CED-Elternteilen bei 36 Prozent.

Stellenwert der
Endoskopie: Neben der
Diagnostik und Uberwa-
chung ist ein interventio-
nelles Vorgehen méglich

Die Endoskopie bei Chronisch-
entziindlichen Darmerkrankun-
gen ermoglicht neben der Dia-
gnostik und Uberwachung auch
ein interventionelles Vorgehen
(H. Schmidt; Enddarmzentrum
Mannheim). Gefordert wird fiir
die Initialdiagnostik bei Morbus
Crohn eine Ileoskopie mit Seg-
mentbiospien aus mindestens fiinf
verschiedenen anatomischen Seg-
menten, auch aus makroskopisch
unauffilligen Bezirken ebenso
wie eine Osophagoduodenosko-
pie (bis zu 70 % Befall bei Crohn-
Patienten). Eine Koloskopie soll-
te bei geplanten elektiven Dar-
moperationen nicht dlter als sechs
Monate sein (komplettes Staging
bei unklarer Diagnose), in der
postoperativen Nachsorge ist sie
bei unklarem Befund oder fragli-
chen Komplikationen sinnvoll. Da
ein 4,4 fach erhohtes Risiko fiir
die Ausbildung eines Karzinoms
bei Morbus Crohn besteht, dient
sie auch der Fritherkennung.
Hierzu sollten Stufenbiopsien
erfolgen und bei nachgewiesener,
gesicherter Dysplasie eine Ope-
ration geplant werden. Bei der
Colitis ulcerosa wird fiir die Initi-
aldiagnostik ebenfalls eine kom-
plette Ileoskopie mit Stufenbiop-
sien unabhéngig vom Befallsmu-
ster gefordert. Bei akutem sep-
tisch-toxischen Verlauf kann
eventuell nur eine Rektosigmoi-
deoskopie durchgefiihrt werden.
Zu erwihnen sind die indetermi-
nierte Colitis, die in fiinf bis zehn
Prozent der Fille auftreten kann
und eine Kontroll-Ileoskopie im
Intervall je nach Verlauf nach sich
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ziehen sollte; in zehn Prozent muf3
die Erstdiagnose Colitis ulcerosa
revidiert werden. Kolonstenosen,
die in zirka 25 Prozent maligner
Art sind, machen eine weitere
Abkldrung erforderlich. Eine
Osophagogastroduodenoskopie
ist nur bei V. a. Morbus Crohn
erforderlich, eine ERCP (ggf.
MRCP) ist bei klinischem Ver-
dacht auf eine primir sklerosie-
rende Cholangitis zu empfehlen.
Bei Vorliegen eines Rezidivs ist
eine Routine-Koloskopie bei gesi-
cherter Diagnose nicht sinnvoll,
Kontrollendoskopien in der
Remission sind ebenfalls nicht
erforderlich.

Nach einer Operation
sollte zunéachst nach drei
Monaten eine Endoskopie

mit Biopsie erfolgen,

anschlieflend jahrlich

Das Risiko der Karzinomentste-
hung ist abhéngig von der Dauer
und Ausdehnung der Erkrankung,
vom Vorliegen einer primir
sklerosierenden Colitis und einer
backwash-Ileitis. Jahrliche Kolo-
skopien mit Stufenbiopsie (in der
Remissionsphase, wobei auch an
unauffilligen Bezirken multiple
Biopsien alle 10 cm entnommen
werden sollten) sind bei einer l4n-
ger als acht Jahre dauernden sub-
totalen oder totalen Colitis durch-
zufithren sowie bei einer ldnger
als 15 Jahre bestehenden linkssei-
tigen Colitis und ebenso bei ver-
bliebenem Rektumstumpf (Rek-
toskopie). Bei gleichzeitig vorlie-
gender primir sklerosierender
Cholangitis sollten engmaschigere
Kontrollen wegen erhohter Ent-
artungsgefahr erfolgen. Ist eine
Dysplasie nicht gesichert, sollte
eine Kontrolle innerhalb von
sechs Monaten erfolgen, bei
Nachweis eines Adenoms ohne
Dysplasie sollte dieses entfernt
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werden und engmaschige Kon-
trollen erfolgen. Eine Operation
ist angeraten bei Nachweis von
high grade-Dysplasie mit flacher
Mukosa, bei low grade-Dysplasie
mit flacher Mucosa, sowie bei
erhabener Lésion mit Dysplasie
(DALM) vom ,non-adenoma
like-Typ“. Ist eine Operation
durchgefiihrt worden, so sollte
eine Endoskopie mit Biopsie nach
drei Monaten erfolgen, dann jahr-
lich. Bei schwerer Zottenatrophie
ist eine Stufenbiopsie mit Dys-
plasiediagnostik angezeigt. Endo-
skopische Dilatationen sind bei
kurzstreckigen Anastomosenste-
nosen bei Crohn-Patienten erfolg-
versprechend, etwa 60 Prozent
der Patienten profitieren bei einer
Komplikationsrate von knapp
zehn Prozent von einer solchen
Intervention. Ebenfalls sicher und
effektiv ist die Polypektomie bei
isolierten Adenomen. Daneben
ist eine interventionelle Endo-
skopie bei punktuellen Blutun-
gen, bei der PCS in Form von Ste-
nosedilatationen und mdoglicher
Stentimplantation sowie als Fistel-
klebung bei Morbus Crohn mog-
lich.

Ubertragung von geneti-
schem Material bietet
sich aufgrund der
Vorteile des
Intestinaltraktes gerade
bei den chronisch-ent-
zindlichen
Darmerkrankungen an

Den Abschluf3 bildete ein Blick
auf die Neuigkeiten aus dem For-
schungslabor (U. Bocker, II.
Medizinische Klinik Gastroente-
rologie;  Universitédtsklinikum
Mannheim). Wihrend bei der
Kldrung der Pathogenese mit der
Identifizierung von Umweltfak-
toren sowie Immunologischen
Faktoren teilweise bereits Ansét-

ze fiir therapeutische Konsequen-
zen realisiert werden konnten,
steht dies bei den genetischen
Faktoren im wesentlichen noch
aus. Hier lassen sich eventuell
Fortschritte anhand von neuent-
wickelten, speziellen Tiermodel-
len gewinnen. Auch in der Dia-
gnostik und hier vor allem in der
Detektion Malignomen
konnte neben sich weiter etablie-
renden konventionellen Verfah-
ren, wie der Chromoendoskopie,
auch der Einsatz molekularbiolo-
gischer Techniken anhand der
Analyse von peripherem Blut,
Biopsien und Faeces an Bedeu-
tung gewinnen. Und nicht zuletzt
ist natiirlich die Aussicht auf the-
rapeutische Neuentwicklungen
interessant: Die Identifizierung
von Wirkmechanismen wie etwa
die Blockade von Adhésionsmo-
lekiilen oder der Signaltransduk-
tion, konnte der Neuentwicklung
von Medikamenten Vorschub lei-
sten. Auch die Ubertragung von
genetischem Material (Gentrans-
fer) bietet sich aufgrund der Vor-
teile des Intestinaltraktes gerade
bei den chronisch-entziindlichen
Darmerkrankungen an,
wenn Probleme wie die Auswahl
von auszugleichendem Gende-
fekt, geeigneter Zielzelle und
Vektoren sowie entsprechend
geeigneter technischer Methoden
noch nicht gelost worden sind.
Hier steht in der Zukunft durch
Einsatz moderner Techniken viel-
leicht eine individualisiertere The-
rapie zur Verfiigung. In der absch-
lieBenden
wurden einige aktuelle Félle aus
der Praxis vorgestellt und intensiv
diskutiert (A. Herold, Enddarm-
zentrum Mannheim). Mit dem
Update 2003 gelang es den Ver-
anstaltern einen kurzweiligen und
sehr interessanten Ein- und Aus-
blick in das groBe Thema der
chronisch-entziindlichen Darmer-
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krankungen zu gewihren. Des-
halb darf man sich auf die Fort-
setzung des Updates freuen, das
im Oktober 2004 mit dem Thema:
Absze3, Fistel, Fissur stattfinden
wird. <«

Dr. med. Andreas K. Joos
Chirurgische Klinik
Universitatsklinikum Mannheim



