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1. Einleitung

1.1 Definition der ERCP und kurzer geschichtlicher Abriss
Die Endoskopische Retrograde Cholangiopankreatikographie (ERCP) ist eine

endoskopische Methode zur Darstellung von Gallenwegen, Gallenblase und
Pankreasgang. Dies kann sowohl in der Absicht eines diagnostischen als auch
eines interventionellen Hintergrundes geschehen. Wie auch bei einer
Gastroskopie wird dabei von oral eine Optik eingefiihrt. Mit einem
Seitblickduodenoskop wird die Vatersche Papille so eingestellt, dass erwahnte
Gangsysteme sondiert werden kénnen. Um diese im Einzelnen darzustellen,

wird unter Durchleuchtung Kontrastmittel injiziert.

Die erste ERCP wurde 1968 von McCune et al. (1968) Ende der 60er Jahre des
letzten Jahrhunderts durchgefuhrt. Demling et al. (1974) entwickelte eine
Technik, den Sphinkter zu durchtrennen, also die sogenannte Sphinkterotomie
oder auch Papillotomie. Dies ertffnete neue Perspektiven bei der Behandlung
von Choledochussteinen oder Papillenstenosen. Das erste Kind — ein
dreieinhalb Monate altes Kind mit einer Cholestase- wurde 1976 von Waye
untersucht, wobei damals nur Erwachsenenduodenoskope erhaltlich waren
(Originalpublikation nicht auffindbar, Information aus: Yildirim et al. (Yildirim et
al., 2016)). In den 1980er und 1990er Jahren wurden die ersten
Duosdenoskope mit kleineren Durchmessern entwickelt und eingesetzt.

1.2 ERCP und EPT
Die ERCP ist, wie oben erwéhnt, eine Methode, um sowohl das

Pankreasgangsystem als auch die Gallenwege mit Hilfe eines Endoskops und
Rontgendurchleuchtung darzustellen. Wird nur der Pankreasgang gezeigt,
nennt man dies eine Endoskopische Retrograde Pankreatikographie (ERP), bei
einer ausschlie3lichen Darstellung der Gallenwege wird es als Endoskopische
Retrograde Cholangiographie (ERC) bezeichnet. Die Darstellung beider
Gangsysteme wiederum wird Endoskopische Retrograde
Cholangiopankreatikographie (ERCP) genannt. Die Papillotomie (EPT), das
Durchtrennen des Sphinkters (Musculus sphinkter oddi) und der Papille

(genauer als ,Papillotomie” ware ,Sphinkterotomie®), gehdort zum
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interventionellen Repertoire. Die Papilla Vateri besteht aus drei zirkularen
Muskeln, dem Sphinkter papillae, dem distalen Sphinkter des Ductus
pancreaticus und dem distalen Sphinkter des Ductus choledochus. Die Aufgabe
besteht darin, die aus den Gangen sezernierten Sekrete zu regulieren. Eine
Papillotomie ist eine Methode, um beispielsweise bei eingeklemmten Steinen,
zu engen Papillen durch angeborene Fehlbildungen, Tumoren oder Odemen

den Zugang und die Therapie zu erméglichen.

1.3 Indikationen der ERCP und EPT

1.3.1 Indikationen der ERCP bei Erwachsenen
Die Indikation wird bei einer ERCP sehr streng gestellt, vor allem werden

hierbei neben der klinischen Untersuchung und einer laborchemischen
Untersuchung auch Befunde aus MRT, Ultraschall und Endosonographie
verwendet. Die unten stehenden Indikationen sind nicht nur ausschlief3lich fur

erwachsene Patienten gestellt, auch bei Kindern kdnnen diese auftreten.

e Gallenwegserkrankungen:
o Akute Cholangitis
o lkterus mit Obstruktion (Keymling, 2012)

» bei einer benignen Ursache (Gallenstein, Primar
Sklerosierende Cholangitis, Sphinkter Oddi
Dysfunktion, benigne Neoplasien wie Hamartome
oder Lipome der Papille)

= malignen Neoplasie wie Gallenwegs oder
Papillenkarzinome

o Steinextraktion, Galledrainage oder Papillotomie bei
Choledocholithiasis (Giefer and Kozarek, 2015)
o Gallelecks

= insbesondere Uberbriickung eines postoperativen
Gallelecks nach Cholezystektomie,
Lebertransplantation oder Leberteilresektion
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* Nach einem stumpfen Abdominaltrauma (Giefer and
Kozarek, 2015)

e Pankreaserkrankungen:

o Schwere chronische Pankreatitis (Larsen and Kozarek,
2014)

o Rezidivierende Pankreatitiden unklarer Ursache(Neri et al.,
2014, Keymling, 2012, Kinney and Freeman, 2005)

o Schwere akute biliare Pankreatitis

o Pankreasgangfisteln und —lecks(Larsen and Kozarek,
2014, Varadarajulu et al., 2013, Halvorson et al., 2013)

o Pankreasfehlbildungen wie Pankreas divisum (Halvorson et
al., 2013)

o Pankreaspseudozysten (Halvorson et al., 2013)

o Obstruktion durch eine maligne oder benigne Ursache

(Pankreassteine oder maligne/benigne Neoplasien)

e Erweiterte Diagnostik

o

o

Biopsie und Zytologie

Gewinnung von Galle- oder Pankreassekret (mikrobiologische
Abklarung)(Keymling, 2012, Hatfield et al., 1976, Folsch, 1978)
Papillenmanometrie (Abklarung einer Sphinkter Oddi
Dysfunktion)

Cholangioskopie

Pankreatikoskopie

1.3.2 Indikationen und Diagnosen der ERCP bei Kindern
Bei alteren Kindern gleichen die Indikationen und auch Diagnosen nach ERCP

oftmals denen in der Erwachsenenendoskopie, wahrend bei Neugeborenen

und sehr jungen Kindern vor allem eine Cholestase, die durch anatomische

Missbildungen des pankreatobiliaren Systems verursacht werden kann, eine
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ERCP notwendig macht. Dies bedeutet fast ausschlief3lich diagnostische
Eingriffe im Gegensatz zu den erwachsenen Patienten, die sich hauptséchlich
therapeutischen ERCPs unterziehen. Untenstehend findet sich eine Liste der
Diagnosen nach ERCP bei padiatrischen Patienten. Die ERCP kann vor allem
kleinkalibrige Gangsysteme- die gerade bei padiatrischen Patienten vorkommen
— beziehungsweise den Ductus pancreaticus - deutlich besser darstellen als
die MRCP.

1.3.2.1. Diagnosen des Gallewegsystems

1.3.2.1.1. Kongenitale Erkrankungen:
e Biliare Atresie bzw. Anomalie

e Biliare Stenose aufgrund von Cystischer Fibrose

e Alagille Syndrom

¢ Kongenitale Leberfibrose

e Caroli-Syndrom

e Choledochuserkrankungen wie eine Choledochozele oder eine

Choledochuszyste

1.3.2.1.2. Erworbene Erkrankungen:
e Bile plug syndrome

e Choledocholithiasis

e Stenosen aufgrund maligner Tumoren, Stenosen nach Operationen oder
Lebertransplantationen

e Stenosen aufgrund einer Primér Sklerosierenden Cholangitis

e Sphinkter Oddi Dysfunktion

e Parasitare Erkrankungen (Ascaris)
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1.3.2.2. Diagnosen des Pankreas

1.3.2.2.1. Kongenitale Erkrankungen:
e Anomaler Verlauf der Pankreasgéange

e Pankreas divisum
e Annulares Pankreas

e Zystische Dilatation des Pankreasganges (Pancreatozele)

1.3.2.2.2. Erworbene Erkrankungen:
e Maligne und benigne Neoplasien

e Sphincter Oddi Dysfunktion
e Stumpfes Abdominaltrauma mit Pankreasverletzung
e Chronische Pankreatitis

e Pankreaspseudozysten

1.3.2.3. Biliare Anomalien und Atresien
Wie schon erwahnt, ist eine der haufigen Indikationen einer ERCP bei

Neugeborenen und Sauglingen die Cholestase. Eine wichtige
Differentialdiagnose ist die Gallenwegsatresie. Guelrud et al stellten hierzu eine

Einteilung der biliaren Atresien auf. (Guelrud et al., 1991)
Typ I: keine Visualisierung des Gallengangsystems.

Typ II: Darstellung des distalen Choledochus und der Gallenblase ohne

Visualisierung des Ductus hepaticus communis

Typ lll: Darstellung des distalen Choledochus, der Gallenblase und einem
Segment des Ductus hepaticus communis mit Galleseen bei der Pfortader” (
(Guelrud et al., 1991))

Eine Differentialdiagnose der Gallenwegsatresie ist die Neonatale Hepatitis,

seltener sind es Infektionen oder metabolische Ursachen. Zur Unterscheidung

neben der ERCP sind die Abdomensonographie oder eine Leberbiopsie
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sinnvoll. .Bevor die ERCP bei derart jungen Patienten etabliert war, konnte eine
eindeutige Diagnose einer Atresie nur tUber eine Laparotomie und ein
intraoperatives Cholangiogramm bestatigt werden. Bei Vorliegen einer Atresie
kann die operative therapeutische Sanierung durch eine Kasai-Enterostomie
erfolgen.(Negm et al., 2017), die idealerweise innerhalb der ersten acht

Lebenswochen vorgenommen wird.

1.4 Kontraindikationen
Zu den absoluten Kontraindikationen zahlt eine Ablehnung der Untersuchung

durch den Patienten beziehungsweise dessen gesetzlichen Vertreter. Da die
Kriterien zur Durchflihrung einer ERCP sehr streng gehalten sind, wird davon
Abstand genommen - beispielsweise bei unklaren Unterbauchschmerzen ohne
Verdacht einer Pathologie des biliopankreatischen Systems - eine ERCP

durchzufiihren.

Bei den relativen Kontraindikationen wird wie bei allen &rztlichen Eingriffen
verscharft abgewogen, inwiefern der Nutzen der Untersuchung das Risiko einer

Komplikation Ubersteigt.
Zu diesen gehoren(alles aus (Keymling, 2012, Cotton, 2008)):

e Schwangerschaft

¢ Nicht nuchterner Patient

e Gerinnungsstorungen, die nicht korrigierbar sind

e Kardiozirkulatorische und respiratorische Insuffizienz

¢ Nicht lange zurlckliegender Myokardinfarkt

e Grol3es Bauchaortenaneurysma

e Verdacht auf oder vorbekannte Perforation eines Hohlorgans

e Frisch angelegte gastrointestinale Anastomose
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1.5 Komplikationen
1.5.1 Ubersicht tiber die Komplikationen

In den folgenden Abschnitten wird genauer auf die ERCP-assoziierten
Komplikationen eingegangen. Auf die Darstellung der Sedierungs- und
Narkose-assoziierten Komplikationen wird hier verzichtet. Die haufigsten
Komplikationen nach einer ERCP bilden dabei die Hyperamylasamie oder auch
Hyperlipasdmie ohne Klinik. Dabei sind die Serumwerte der Amylase
beziehungsweise Lipase erhdht, der Patient/die Patientin zeigen jedoch
keinerlei Pankreatitis-typischen Beschwerden. Sind aber die Serumamylase
oder Serumlipasewerte auf das Dreifache des Normwertes innerhalb von 24
Stunden nach ERCP fir eine Dauer von 24 Stunden erhgoht, zeigt sich zudem
eine Klinik im Sinne von Oberbauchschmerzen und zeigen sich bildgebend
Zeichen einer Pankreatitis, so handelt es sich um eine Post-ERCP-Pankreatitis
(PEP).(Dumonceau et al., 2014). Weitere Komplikationen stellen die
Cholangitis, eine Entztindung der Gallenwege, die Perforation des Duodenums
und Blutungen dar. (Keymling, 2012, Anderson et al.)

1.5.2 Post-ERCP Pankreatitis

Nach den Leitlinien der European Society of Gastrointestinal Endoscopy ESGE
2010 ist die PEP als ,klinische Pankreatitis mit mindestens dreifach tUber der
Norm erhdhter Serumamylase 24 Stunden nach der ERCP, die zu einer
Hospitalisierung beziehungsweise Verlangerung des Krankenhausaufenthaltes
fuhrt.“(Dumonceau et al., 2010). Nach der neuen ESGE-Richtlinie, die im Juni
2014 herausgegeben worden ist, werden neu aufgetretene oder eine
Verschlimmerung von bereits vorhandenen abdominalen Schmerzen und das
Bild einer akuten Pankreatitis in der kontrastmittelgesttitzten
Computertomographie, einer Magnetresonanztomographie oder auch eines
transabdominalen Ultraschalls der Definition hinzugeftigt.(Dumonceau et al.,
2014) In dieser Arbeit wurde die neue Richtlinie zur Definition herangezogen.
Die Atiologie der PEP ist nicht vollstandig geklart, es werden folgende Ursachen
vermutet: Post-ERCP-Pankreatitis entsteht durch verschiedene Mechanismen

des Eingriffs. Zum einen kann durch die mechanische Reizung der Kandlierung
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ein Papillen6dem entstehen, welches zu einer Obstruktion und danach zu
einem Sekretstau fihrt. Zum anderen kann auch die Kontrastmittelinjektion zu
einem Ansteigen des hydrostatischen Drucks fuhren, ebensolches aber auch
toxisch wirken. Infektionen kdnnen ebenfalls in das Gangsystem eingeschleppt
werden. Bei der Papillotomie wird das Gewebe durch Hitzeeinwirkung irritiert.
Intrazellular wird zunachst Trypsinogen aktiviert, es entstehen auf3erdem
Sauerstoffradikale welche zu einem Azinuszellschaden fihren konnen. Dadurch
entsteht die milde Pankreatitis. Aus dieser kann via vasoaktiven Mediatoren wie
NO, Endothelin und Zytokine eine Mikrozirkulationsstérung entstehen, wodurch
die Perfusion vermindert und die Leukozytenadhasion gesteigert werden kann.
Hierbei kommt es zur Umwandlung in die nekrotisierende Pankreatitis. (Klar
and Werner, 2000)

Man unterscheidet zwei Formen der Pankreatitis: die 6demattse und die
nekrotisierende Pankreatitis. Erstere ist mit 80-90 % aller Pankreatitiden die
haufigste Form. Hier liegt eine 6demattse Schwellung des Parenchyms durch
eine Entziuindungsreaktion ohne nekrotische Komponente vor. Aul3er der
Pankreasschwellung und peripankreatischen Flussigkeitsansammlungen ist in
der Bildgebung nichts Auffélliges zu detektieren. Die Mortalitat hierbei ist
niedrig, und meist tritt eine spontane Ruckbildung innerhalb einer Woche ein.
Die zweite Form ist die weitaus fulminanter verlaufende nekrotisierende
Pankreatitis. Gekennzeichnet ist diese durch eine Nekrose des
Pankreasparenchyms und/oder des umliegenden Gewebes. Diese kann
weiterhin steril oder infiziert sein, was die Prognose weitgehend bestimmt. Auf
eine infizierte nekrotisierende Pankreatitis weist in der Regel eine
Gasansammlung in der Bildgebung und ein erhdhter Procalcitoninspiegel im
Serum hin. Sie macht sich unter anderem klinisch durch Sepsiszeichen
(genauer SIRS) bemerkbar (Dellinger et al., 2012, Banks et al., 2013).

Die Inzidenz variiert bei der PEP zwischen 1 und 10 %(1998, Freeman et al.,
2001, Masci et al., 2001, Andriulli et al., 2007, Suissa et al., 2005, Christensen
et al., 2004, Barthet et al., 2002, Vandervoort et al., 2002, Cotton et al., 2009,

Kapral et al., 2012), wobei sie die zweithaufigste Komplikation nach einer ERCP
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darstellt. Tabelle 1 gibt die in der Literatur vorkommenden Raten der PEP
wieder. Der Schweregrad wurde in den Richtlinien von 2010 nach Dauer der
Hospitalisierung gemessen(Dumonceau et al., 2010). Eine milde Post-ERCP-
Pankreatitis bedeutet eine Verlangerung des stationaren
Krankenhausaufenthaltes um weniger als drei Tage, eine mafige PEP zieht
drei bis sieben Tage Aufenthalt nach sich, die schwere PEP wiederum fuhrt zu
einer Hospitalisierungsdauer von mehr als sieben Tagen.(Committee et al.,
2012) In klinischen Studien und Qualitatsmanagementstudien werden wiederum
die Dauer der Lipaseerh6hung, Schmerzen und Folgeerkrankungen als Malf3
herangezogen. Diese Einteilung wird mittlerweile als veraltet angesehen, als
neue Einteilung dient die von der Pancreatitis Across Nations Clininical
Research and Education Alliance (PANCREA) (Dellinger et al., 2012). Hier wird
die Pankreatitis in vier Schweregrade eingeteilt: Hierbei ist die milde akute
Pankreatitis eine Verlaufsform ohne Nekrosen, ohne ein Organversagen und
ohne lokale oder systemische Komplikationen mit einer aufRerst niedrigen
Mortalitat. In der Regel heilt sie unter konservativem Management binnen einer
Woche. Die malig schwere akute Pankreatitis wiederum beinhaltet ein
vorubergehendes (maximal 48 Stunden anhaltendes) Organversagen, eine
schwere Pankreatitis und eine magliche (peri)pankreatische Nekrose oder
lokale und/oder systemische Komplikationen. Lokale Komplikationen kénnen
sich als peripankreatische Flissigkeitsansammlungen, pankreatische
Pseudozysten und Nekrosen zeigen. Weitere lokale Komplikationen sind Portal-
und Milzvenenthrombosen, Kolonnekrosen und Magenausgangsdysfunktionen.
Klinisch zeigen sich Fieber, abdominelle Schmerzen und erhdhte
Serumamylase und —lipasewerte. Auch ein SIRS( systemic inflammatory
response syndrome) kann bei einer Pankreatitis auftreten: Diese Pankreatitis
wird in der Regel und nach klinikspezifischem Vorgehen ebenfalls ohne
Intervention behandelt: Es kénnen hier ein Zuwarten und eine Uberwachung
ausreichen. Jedoch verlangert sich der Krankenhausaufenthalt dadurch. Die
Mortalitat betragt in der Literatur weniger als 8 %.Die schwere akute
Pankreatitis ist durch ein anhaltendes Organversagen Uber mehr als 48

Stunden und Einzel- wie auch Multiorganversagen beschrieben. Vor allem das
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Auftreten von SIRS kennzeichnet diesen Typus der Pankreatitis. Die Mortalitat

hierbei betragt 36-50 %. Vor allem eine Kopplung eines persistierenden

Organversagens mit einer infizierten nekrotisierenden Pankreatitis ist mit einer

erhohten Sterblichkeit assoziiert und wird als kritische akute schwere

Pankreatitis bezeichnet. (Banks et al., 2013, Dumonceau et al., 2014)

Autor Jahr Patientenzahl PEP-Rate
Loperfido (Loperfido 1998 2769 1,3%
et al., 1998)

Freeman (Freeman et 2001 1966 6,7 %
al., 2001)

Masci (Masci et al., 2001 2462 1,8 %
2001)

Vandervoort 2002 1223 7,2%
(Vandervoort et al.,

2002)

Barthet (Barthet et al., 2002 1159 3,5%
2002)

Christensen 2004 1177 3,8%
(Christensen et al.,

2004)

Suissa (Suissa et al., 2005 722 4,3 %
2005)

Andriulli (Andriulliet 2007 16855 3,47 %
al., 2007)

Cotton (Cotton et al., 2009 11497 2,6%
2009)

Kapral(Kapral et al., 2012 13513 4,2 %

2012)

Tabelle 1: Studien zur Rate der PEP bei erwachsenen Patienten. Die Jahreszahl der Studie sowie

die Patientenzahl und PEP-Rate wurden angegeben. Die PEP-Rate schwankt in der angegebenen

Literatur zwischen 1,3 und 7,2 %.

20



Eine Methode, die Inzidenz der PEP zu vermindern, ist die Kenntnis der
Risikofaktoren. Zu den gesicherten Risikofaktoren gehoren (alles aus
(Dumonceau et al., 2014, Rabenstein and Hahn, 2002):

e Die Sphinkter Oddi Dysfunktion

e Eine frihere akute oder auch ERCP-assoziierte Pankreatitis

e Junges Patientenalter (unter 50 Jahre)

e Normales Bilirubin zum ERCP-Zeitpunkt

e Schwierige Kanulierungsbedingungen, aufgrund der inhomogenen
Definitionen jedoch nicht ausreichend in Studien zu vergleichen

e Anzahl der Kontrastmittelinjektionen in den Pankreasgang
beziehungsweise der Fillungsgrad des Gangsystems

e Papillendilatation

Zu den nicht gesicherten Risikofaktoren zahlen

e \Weibliches Geschlecht
e Keine Gallensteine

e Fehlende Expertise/Ubung des Untersuchers

Laut Rabenstein(Rabenstein et al., 1999) besteht ein direkter Zusammenhang
zwischen der Anzahl der vorhandenen Risikofaktoren mit der Inzidenz der PEP.
Jedoch muss in manchen Féllen trotz einer unglnstigen Konstellation eine
ERCP durchgefiihrt werden. Nicht aul3er Acht gelassen werden darf die

Tatsache, dass der Ausgang erheblich vom Kénnen des Untersuchers abhéngt.

Zur Prophylaxe wurden einige pharmakologische Hilfsmittel herangezogen. Die
Anwendung von NSAR wie Indomethacin oder Diclofenac ergab vor allem bei
rektaler Gabe eine protektive Wirkung. In einer prospektiven randomisierten
Studie, bei der das PEP-Risiko bei Risikopatienten mit Sphinkter Oddi-
Dyfunktion bei Gabe von Indomethacin, Einlage eines Pankreasstents oder

Gabe eines Placebos untersucht worden ist, zeigte sich, dass die Gabe von
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Indomethacin einen prophylaktischen Effekt im Gegensatz zum Placebo
erzielen konnte.(Elmunzer et al., 2012) Die aktuellen Leitlinien von 2014 geben
eine Empfehlung der rektalen Indomethacin oder Diclofenac-Gabe (100 mg vor
dem Eingriff) mit einem Evidenzlevel von 1+++ und Empfehlungsgrad A
aus.(Dumonceau et al., 2014) Ein weiteres Mittel zur Risikoreduktion stellt die
Einlage eines Pankreasstents dar. Jedoch muss hier einberechnet werden,
dass die Stententfernung einen weiteren Eingriff darstellt. Aus diesem Grund
wird die prophylaktische Einlage bei bestimmten Risikokonstellationen

vorgenommen.

Weitere Medikamente, welche man prophylaktisch verabreichte, waren
beispielsweise auch Proteaseinhibitoren. Deren Wirksamkeit -vor allem von
Gabexat- ist mittlerweile in Studien nicht eindeutig bestatigt worden(Ueki et al.,
2007, Tsujino et al., 2005).Die Gabe von Somatostatin und Oktreotid deutet in
Studien auf einen praventiven Effekt hin, wird jedoch in den Leitlinien noch nicht
empfohlen. (Dumonceau et al., 2014) Die prophylaktische Gabe von Glyceryl-
Trinitrat ergab bei zwei Metaanalysen einen ebenso gunstigen Effekt, wobei
jedoch auf einen Blutdruckabfall und begleitenden Kopfschmerz geachtet

werden sollte (Dumonceau et al., 2014).

Fur Kinder hat sich ein ahnliches Risikoprofil abgezeichnet. Daher soll
zusatzlich nochmals genauer auf die PEP-Rate bei Kindern eingegangen
werden. Es gibt aber bei weitem nicht so viele Daten fur Patienten unter 18
Jahren. Tabelle 2 gibt einen Uberblick tiber Publikationen, die sich unter

anderem mit der PEP-Rate bei padiatrischen Patienten beschaftigen.

Autor Jahr Patientenzahl/Interventionszahl PEP-Rate
(Varadarajulu et 2004 116/163 2,5%

al., 2004)

(Otto et al., 2011) 2011 167/231 3%
(Halvorson et al.,, 2013 45/70 4,3 %
2013)

(Limketkai et al., 2014 154/289 4,2 %
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2013)

(Giefer and 2014 276/425 7,7 %
Kozarek, 2015)

(Troendle et al., 2015 313/432 10,9 %
2015)

(Yildirim et al., 2016 48/65 9,2%
2016)

Tabelle 2. PEP-Rate bei padiatrischen Patienten. Auswahl an Publikationen zwischen 2004 und
2016. Angegeben sind Quelle, Jahreszahl, Patienten- und Interventionsanzahl und die jeweilige
PEP-Rate. Diese schwankt zwischen 2,5 und 10,9 %.

1.5.3 Post-ERCP-Infektionen
Infektionen nach ERCP kénnen sich in einer Cholangitis, Cholecystitis ,

Bakterikdmie oder Septikamie aul3ern. Bei einer Cholangitis handelt es sich um
eine Infektion der Gallenwege, bei der Cholecystitis um eine Entztindung der
Gallenblase. Trotz der Vielfalt der Manifestationen ist die Inzidenz ERCP-
assoziierter Infektionen zumeist unter 1 %.(Keymling, 2012). Aber sie ist als
Komplikation besonders hervorzuheben, weil sie vor allem bei alteren und
multimorbiden Patienten zu schweren und maoglicherweise tddlichen Verlaufen

fuhren kann.

Eine Post-ERCP-Cholangitis zeigt sich in einer Entziindung der Gallenwege,
das bedeutet in der Regel Fieber (Korpertemperatur tber 38 Grad Celsius tUber
einen Zeitraum von 24 bis 48 Stunden), einen rechtsseitigen
Oberbauchschmerz und Ikterus (Charcot Trias). Die Inzidenz bewegt sich laut
Tokyo Guidelines von Kimura und Kollegen zwischen 0,5 - 1,7 % und 0,2 - 0,5
%. beziehungsweise in den meisten Publikationen unter 1 % (Kimura et al.,
2007, Kapral et al., 2012, Cotton et al., 2009, Vandervoort et al., 2002,
Christensen et al., 2004, Suissa et al., 2005, Andriulli et al., 2007, Masci et al.,
2001) (siehe hierzu Tabelle 3) Die akute Cholangitis benétigt zwei
Voraussetzungen: Zum einen eine Gallenwegseinengung und zum anderen das
Vorkommen pathogener Keime in der Gallenflissigkeit.
Gallenwegsobstruktionen werden vor allem durch eine Choledocholithiasis,

benigne sowie malignen Gallenwegsstenosen und Stenosen von bilidren
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Anastosmosen verursacht. Risikofaktoren durch eine ERCP ist eine
Verschleppung von Keimen in das Gangsystem, Stenting bei einem malignen
Verschluss der Gallenwege und eine missgliickte oder unvollstandige Drainage
der Gallenwege. Daher stellt neben der Antibiotikagabe das Einsetzen eines

Stents eine Methode der Cholangitisprophylaxe dar.(Kimura et al., 2007)

Die Cholecystitis, also die Entztindung der Gallenblase ist hierbei auch von Fall
zu Fall schwierig zu diagnostizieren, da nicht immer klar ist, ob dies durch die
ERCP oder sie aufgrund der bestehenden Cholecystolithiasis verursacht
worden ist. (Keymling, 2012)

Autor und Publikationsjahr ~ Patientenzahl Cholangitisrate

Publikationsjahr

(Loperfido et al., 1998) 1998 2769 0,87 %
(Masci et al., 2001) 2001 2462 0,57 %
(Barthet et al., 2002) 2002 1159 1,2 (Sepsis)
(Vandervoort et al., 2002 1223 0,7%
2002)

(Christensen et al., 2004 1177 5%

2004)

Suissa (Suissa et al., 2005 722 3,7% (Sepsis)
2005)

Andriulli (Andriulli et 2007 16855 1,44 %

al., 2007)

Cotton(Cotton et al., 2009 11497 0,3 %
2009)

Kapral(Kapral et al., 2012 13513 1,4 %
2012)

Tabelle 3: Auflistung relevanter Literatur zur Cholangitis bzw. POST-ERCP-Infektionsrate bei
adulten Patienten. Angegeben sind jeweils Autor, Publikationsjahr, Patientenanzahl und

Infektionsrate. Die gefundenen Infektionszahlen schwanken zwischen 0,3 und 5 %.

Laut der Literatur ist die Inzidenz der Infektionen bei Kindern deutlich niedriger.
Es wurde aus den oben ausgewahlten Publikationen (Tabelle 2, PEP-Rate) nur
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bei (Halvorson et al., 2013). eine Infektionsrate von 1,4 % (das entspricht einer
ERCP in dieser Studie) gefunden. Die Infektion wurde als moderat und der
Patient entwickelte zeitgleich zur Pankreatitis Fieber und eine

peripankreatitsche Flussigkeitsansammlung.

1.5.4 Perforation
Dies ist eine sehr seltene Komplikation mit einer Inzidenz von 0,08 %

(Vandervoort et al., 2002) bis maximal 1,8 % (Barthet et al., 2002) (Tabelle 4),
die jedoch einen sehr schweren Verlauf nehmen kann und die hdchste
Mortalitat aller ERCP-assoziierten Komplikationen aufweist (Rabenstein and
Schulz, 2014). Die Symptome treten erst zeitverzogert auf, weswegen eine
vierstiindige Nuchternperiode des Patienten und eine arztliche Supervision des
Patienten indiziert sind. Ein Blumberg-Loslassschmerz wurde als ein mdglicher
Hinweis auf eine Perforation postuliert.(Kim et al., 2012) Hierbei werden die
Perforation des Gastrointestinaltraktes wie des Duodenums, welche
hauptséachlich durch das Duodenoskop verursacht werden, von der
retroperitonealen, die zumeist von der Papillotomie (beispielsweise durch den
Fuhrungsdraht oder eine Stentmigration) verursacht wurde, unterschieden. Als
Therapie der Perforation des Gastrointestinaltraktes ist ein Verschluss der
Perforation zu sehen, entweder operativ oder auch endoskopisch mit einem
Stent oder Clip. Da jedoch die retroperitoneale Perforation oftmals erst zu
einem spéteren Zeitpunkt symptomatisch werden kann, namlich durch
anhaltende Schmerzen und erhéhte Entziindungsparameter, kann sich im
fortgeschrittenen Stadium ein Abszess oder eine Sepsis manifestieren. Diese
kann bei friihzeitiger Diagnose mit einer internen Drainage, Nahrungskarenz,
parenteraler Ernahrung und Breitbandantibiose konservativ behandelt
werden.(Rabenstein and Schulz, 2014)

Als Risikofaktoren gelten eine diffizile Anatomie durch Billroth-II-Anatomie,
Stenosen und Tumoren des oberen Gastrointestinaltraktes, des biliaren
Gangsystems und die biliare Sphinkterotomie. Jedoch muss hier deutlich
hervorgehoben werden, dass sich diese Daten wegen der Seltenheit der
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Komplikation auf Einzelfallberichte stitzt (Keymling, 2012, Paspatis et al., 2014,
Rabenstein and Schulz, 2014).

Autor Jahr Patientenzahl Perforationsrate
(Loperfido et al., 1998 2769 1,38 %
1998)

(Masci et al., 2001) 2001 2462 0,57 %
(Vandervoort et al., 2002 1223 0,08 %
2002)

(Barthet et al., 2002) 2002 1159 1,8%
(Christensen et al., 2004 1177 1,1%
2004)

(Suissa et al., 2005) 2005 722 1,3 %
(Andriulli et al., 2007) 2007 16855 0,6 %
(Cotton et al., 2009) 2009 11497 0,1 %
(Kapral et al., 2012) 2012 13513 0,6 %

Tabelle 4: Untersuchte Literatur zur Perforationsrate bei ERCP bei erwachsenen Patienten. Es

werden in der Tabelle jeweils Patientenzahl und Perforationsrate angegeben. Diese schwankt

zwischen 0,1 und 1,8 %.

Bei padiatrischen Patienten zeigen sich weitaus niedrigere Perforationsraten.

Tabelle 5 gibt hierfiir einen Uberblick. Obwohl die Anatomie deutlich kleiner und

die Lumina enger sind, gibt es in der Literatur keinen Anhalt fur erhéhte

Perforationsraten.

Autor Jahr Patientenzahl/Interventionszahl  Perforations-
Rate

Varadarajulu(Varadarajulu 2004 116/163 0%

et al., 2004)

Otto(Otto et al., 2011) 2011 167/231 0%

Halvorson(Halvorson et 2013 45/70 0%

al., 2013)

Limketkai(Limketkai et al., 2014 154/289 0%

2013)
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Giefer(Giefer and 2014 276/425 0,3%
Kozarek, 2015)

Troendle(Troendle et al., 2015 313/432 Nicht
2015) genannt
Yildirim(Yildirim et al., 2016 48/65 0%
2016)

Tabelle 5: Ergebnisse der Literaturrecherche zu den Perforationsraten bei Kindern. Angegeben
sind Autor, Jahreszahl, Zahl der Patienten und Interventionen und die Perforationsrate. Diese ist

mit 0 % und maximal 0,3 % angegeben. Eine Publikation nannte keine Perforationsrate.

1.5.5 Post-ERCP-Blutungen
Als relevante Blutungen nach ERCP werden Blutungen eingestuft, die mit

einem Serumhamoglobinkonzentration-Abfall von mehr als 3 g/L, der
Notwendigkeit einer Transfusion oder Teerstuhl und Hamatemesis auftreten.
Als milde Blutungen werden solche ohne Transfusionsbedurftigkeit gesehen,
mafige Blutungen wiederum bendtigen eine Bluttransfusion, jedoch keine
angiografische oder chirurgische Intervention zum Stoppen der Blutung. Bei
schwerwiegenden Blutungen werden mehrere Blutkonserven oder ein
angiografischer oder chirurgischer Eingriff gebraucht (Rabenstein and Schulz,
2014).

Bei den unterschiedlichen Blutungstypen werden spritzende arterielle Blutungen
von Sickerblutungen unterschieden. Dies erklart auch das Zeitintervall der
Symptomatik von 24 bis 48 Stunden, aber auch erst zwei Wochen nach dem
Eingriff. Die Rate der Blutungen nach ERCPs belauft sich auf unter 2 %,
relevante Publikationen finden sich in Tabelle 6. Als Risikofaktor gilt
hauptséachlich die Einnahme von oralen Antikoagulantien. Hierbei sollte jedoch
hervorgehoben werden, dass neueste Studien zeigen, dass die Einnahme von
ASS zu keiner erhohten Blutungsgefahr fuhrt. Aktuell wird empfohlen, die duale
Thrombozytenaggregationshemmung mit Clopidogrel - oder aber die
Antikoagulation mit Vitamin K-Antagonisten - mindestens eine Woche vor
Hochrisikoeingriffen abzusetzen. Jedoch wird betont, dass im Einzelfall bei

hohem thrombembolischen Risiko nochmals neu entschieden werden sollte.
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Eine Moglichkeit, bei einem hohen thrombembolischen Risiko stellt die Gabe
von niedermolekularem Heparin mit einer 8-stindigen Pause vor dem Eingriff
dar. Weitere Risikofaktoren einer Blutung sind eine Papillenstenose, eine
Precut-Papillotomie oder auch eine akute Cholangitis. Therapie der Wahl ist die
lokale Injektion von Epinephrin (1:100 000), Elektrokoagulation, Applikation
eines Hamoclips, einer Ballontamponade oder eines beschichteten
Metallstents. Im Falle starker arterieller Blutungen ist eine angiographische
Embolisation der Operation mit einer begleitenden intensivmedizinischen

Betreuung indiziert (Rabenstein and Schulz, 2014).

Autor Jahr Patientenzahl Blutungsinzidenz
Loperfido (Loperfido 1998 2769 0,76 %
et al., 1998)

Masci (Masci et al., 2001 2462 1,13%
2001)

Vandervoort 2002 1223 0,8 %
(Vandervoort et al.,

2002)

Barthet (Barthet et 2002 1159 1,2 %
al., 2002)

Christensen 2004 1177 0,9%
(Christensen et al.,

2004)

Suissa (Suissa et al., 2005 722 1,4 %
2005)

Andriulli (Andriulli et 2007 16855 1,34 %
al., 2007)

Cotton(Cotton et al., 2009 11497 0,3%
2009)

Kapral (Kapral et al., 2012 13513 3,6 %
2012)
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Tabelle 6: Aufgelistete Ergebnisse zur Literatur erwachsener Patienten. Zu sehen sind Autor,
Jahreszahl, Patientenzahl und Blutungsrate nach ERCP: Letztere wird zwischen 0,3 und 3,6 %

angegeben.

Blutungen sind bei Kindern beobachtet worden, aufgrund der beengten

Arbeitsumgebung ist besondere Vorsicht geboten.

Autor Jahr Patientenzahl/Interventionszahl Perforations-
Rate

(Varadarajulu et 2004 116/163 0%

al., 2004)

(Otto et al., 2011) 2011 167/231 0,87 %

(Halvorson et al.,, 2013 45/70 1,4 %

2013)

(Limketkai et al., 2014 154/289 0,7 %

2013)

(Giefer and 2014 276/425 1,1 %

Kozarek, 2015)

Troendle(Troendle 2015 313/432 Nicht

et al., 2015) genannt

Yildirim (Yildirim 2016 48/65 3,1%

et al., 2016)

Tabelle 7: Analog zur Blutungsrate der erwachsenen Patienten wird diese der Kinder aufgezeigt.

Werte zwischen 0 und 3,1 % wurden in diesen Publikationen erwéahnt.

1.5.6 Mortalitat
Die Mortalitat nach ERCP schwankt in der Literatur zwischen 0,06 % (Cotton et

al., 2009) und 0,09 % (Barthet et al., 2002). Tabelle 8 gibt eine Ubersicht tiber
die Sterblichkeitsraten nach ERCP. Die haufigste Todesursache ist hierbei die
PEP, wobei dies auf der Tatsache basiert, dass diese Komplikation am
haufigsten auftritt. Sepsis; Perforation und Cholangitis haben haufiger fatale
Ausgange. Jedoch sollte darauf hingewiesen werden, dass die Mortalitatsrate
aufl3erst niedrig ist und eventuelle Komorbiditaten in der Literatur nicht

berlicksichtigt wurden.
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Autor Jahr Patientenzahl Mortalitat

Masci (Masci et al., 2001 2462 0,12 %
2001)

Barthet (Barthet et al., 2002 1159 0,9 %

2002)

Suissa (Suissa et al., 2005 722 0,6 %
2005)

Cotton (Cotton et al., 2009 11497 0,06 %
2009)

Tabelle 8: Mortalitatsraten erwachsener Patienten nach ERCP. Raten zwischen 0,06 und 1 %
konnten in der untersuchten Literatur gefunden werden.

Kein Kind verstarb aufgrund einer ERCP in den durchsuchten Publikationen.
Eine weitere Komplikation bei einem Kind war eine Hypoxie in einem Prozent
der Falle (Limketkai et al., 2013).

Eine grofRe Metaanalyse von Usatin et al aus dem Jahr 2016 (Usatin et al.,
2016), die 32 Studien mit 2612 Kindern und 3566 Interventionen umfasst, zeigt
eine Pankreatitisrate von 4,7 %, Blutungen bei 0,6 % und Infektionen bei 0,8 %

aller Patienten.
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1.6 Fragestellung
Diese Arbeit beschaftigt sich mit der ERCP bei Kindern. Da diese Gruppe eine

sehr kleine Patientengruppe - namlich 3,3 % aller untersuchten Patienten - in
der interdisziplindren Endoskopie in Tubingen darstellt, sollte genau analysiert
werden, warum sich Kinder einer ERCP unterziehen und welche Moglichkeiten
- aber auch Risiken- sich hier eroffnen. Ferner sollte gezeigt werden, wie
erfolgreich die Untersuchungen waren und warum sich bei manchen Patienten
ein Misserfolg einstellte. Um einen Leitfaden fir die technische Umsetzung der
ERCP bei Kindern, insbesondere bei jingeren Kindern zu erarbeiten, wurden
auch alle technischen Details der einzelnen Untersuchungen genauestens

analysiert.

Es wurden Uber einen Zeitraum von Januar 2012 bis Mérz 2015 bei 31 Kindern
54 ERCPs durchgefuhrt. Dabei sollten die padiatrischen Patienten hinsichtlich
der Verdachts-Diagnosen vor und Diagnosen nach ERCP untersucht werden,
ebenso vor allem die technischen und klinischen Erfolgsraten wie auch
Komplikationsraten sollen aufgezeigt werden und statistische Zusammenhange
zwischen der Erfolgrate und dem Alter und Korpergewicht der Patienten
aufgezeigt werden Es wurden tber einen Zeitraum von Januar 2012 bis Marz
2015 bei 31 Kindern 54 ERCPs untersucht. Dabei sollten die padiatrischen
Patienten hinsichtlich der Verdachtsdiagnosen vor und Diagnosen nach ERCP
untersucht werden. Im Hinblick darauf, sollten vor allem die technischen und
klinischen Erfolgs- in Relation zu Komplikationsraten aufgezeigt, sowie deren
Zusammenhange zu Alter und Kérpergewicht der Patienten hergestellt werden
Die Komplikationen wurden im Einzelnen dargestellt und Ursachen und genaue
Daten zu den betroffenen Patienten gesammelt. Es wurde aul3erdem die
Auswirkung der Anlage eines protektiven Pankreasstents auf die Entwicklung
einer PEP untersucht. Die verwendeten Duodenoskope, Fihrungsdrahte und
Papillotome in Bezug auf das Korpergewichtes wurden ausgewertet und ein

maoglicher Leitfaden herausgearbeitet.
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2. Patienten und Methoden

2.1. Patientenkollektiv
Diese Studie umfasst alle Daten zu ERCPs bei Patienten unter 18 Jahren in der

Interdisziplindren Endoskopie des Universitatsklinikums Tlbingen zwischen
dem 01.01.2012 und dem 16.03.2015.

Retrospektiv wurden aus Arztbriefen und Patientendokumenten entsprechende
Daten gesammelt, pseudonymisiert (Bezeichnungen als Patient 1 bis Patient
31)und ausgewertet. Es erfolgte eine Eingabe der Daten in das
Statistikprogramm SPSS. Jedes einzelne Kind wurde anhand der Arztbriefe
nochmals genau durchleuchtet, vor allem hinsichtlich des Verlaufs nach dem
jeweiligen Eingriff (mindestens zwei Tage nach ERCP bzw. bis zur Entlassung
oder Neuvorstellung. Die fur die ERCP benutzten Verbrauchsmaterialien und
Gerate wurden ebenfalls dokumentiert und aufgelistet.. Diese retrospektive
Studie wurde vom Ethikkommitee der Universitat Tubingen unter 265/2015R
bewilligt. Hinsichtlich der Kinder wurden das Geschlecht, Alter wie auch das
Kdrpergewicht, die Fragestellungen, Diagnosen vor und nach ERCP, Anzahl
der Eingriffe pro Kind und anatomische Besonderheiten notiert. Bei den
einzelnen Interventionen wurde untersucht, ob diese diagnostisch oder
therapeutisch vergenommen wurden, ob und welche Komplikationen eintraten
oder ob sich ein technischer oder auch klinischer Erfolg einstellte. Eine ERCP
wurde dann als erfolgreich gewertet, wenn dadurch eine korrekte Diagnose
gestellt werden oder die angestrebte Intervention durchgefihrt werden konnte.
AulRerdem wurde das jeweils verwendete Material, respektive also das
Duodenoskop, Fuhrungsdréhte, Papillotome, weitere Hilfsmittel wie Prothesen,

Dormiakdrbchen, Bougies, Zangen aufgelistet.

2.2. Durchfihrung der ERCP
Am Arbeitsplatz vorhanden sind eine Rontgendurchleuchtungseinheit,

Endoskopiezubehor und diverse Monitore. Als Kontrastmittel wird Peritrast retro
verwendet. Geschultes Fachpersonal, das vom sterilen Gerétetisch aus

assistiert, muss ebenfalls zusétzlich zum Untersucher anwesend sein. Ein
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Basismonitoring, bestehend aus Blutdruckmessung, 3-Kanal-EKG und
Pulsoxymetrie ist als obligat anzusehen.

Die ERCPs wurden von drei verschiedenen Untersuchern, welche allesamt in
der Erwachsenenendoskopie tatig sind, vorgenommen. Einige wenige altere
Kinder wurden mit einer Analgosedierung mit Propofol versorgt, wahrend der
Hauptteil der Untersuchungen in Allgemeinanasthesie mit Intubation unter
anasthesiologischer Kontrolle ablief. Jeder Patient ohne vorherige Gastroskopie
wurde zuerst gastroskopiert, bevor mit der eigentlichen ERCP begonnen wurde.

Das Duodenoskop wird von oral bis in die Pars Descendens des Duodenums
vorgeschoben und die Papilla Vateri aufgesucht. Aus dem Arbeitskanal des
Duodenoskops konnte ein Arbeitsgerét in die Papille eingefihrt werden, oftmals
mit Hilfe eines FUihrungsdrahtes. Sobald die Papille erfolgreich passiert ist,
wurde das jeweilige Gangsystem weiter mit einem Fihrungsdraht sondiert
und/oder mit Kontrastmittel dargestellt, womit das weitere Vorgehen je nach
Indikation der ERCP angegangen werden konnte. Bei diagnostischen ERCPs
zur Darstellung von Gangsystemen wurden in der Regel das Kontrastmittel
injiziert und die Gangsysteme dargestellt. Sofern bei Patienten mit der
Verdachtsdiagnose der Atresie Gallenfliissigkeit auf der Papille sichtbar, eine
Kanulierung der Papille jedoch nicht méglich war, wurde die diagnostische
ERCP als beendet angesehen. Dormiakorbchen, ebenso wie Ballondurchzug,
sind bei einer Choledocholithiasis eingesetzte Werkzeuge gewesen, um Steine
aus dem Gangsystem zu bergen. Bei Stenosen aller Art kann durch Aufdehnen
mit Bougies oder Ballondilatation eine Passage wiederhergestellt werden.
Spezielle Stents zur dauerhaften Passagegarantie kamen ebenfalls bei
Stenosen aller Art zum Einsatz, wenn der Ballondurchzug nicht ausreichte. Die
Stents sind im nachsten Abschnitt nochmals genau ausgelistet. Fir die Bergung
dislozierter Prothesen oder impaktierter Steine kamen unterschiedliche
Fasszangen, Schlingen und Polypengreifer zum Einsatz. Fir Biopsien wurden
verschiedene Sets, wie auch PE-Zangen und Zytologieblrstchen verwendet.

Drainagen wurden mit handelstiblichen Drainagelegesets gelegt.
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Nach der ERCP und Narkoseausleitung wurden die Patienten noch in einem
Uberwachungsraum nachbeobachtet.

2.3. Materialien und Geratschaften
Durchleuchtungseinheiten

e Duodenoskope: TJIF140 R, TIFQ180V, TJF160 VR, PJF160 von
Olympus, Tokyo, Japan sowie 34i10E (Pentax, Tokyo, Japan)

e Papillotom: Standard Cannulation CT-1l (Cook Medical, Winston-Salem,
NC, USA), Dash Set Kinder Papillotom (Cook), Bilroth Papillotom (Cook)

e FUhrungsdrahte: 0,035 Zoll (Jagwire, Boston-Scientific, Ratingen,
Deutschland), 0,025 Zoll (Boston Scientific), 0,018 Zoll (Boston
Scientific), Hydra Jagwire, Amplatz™ Super Stiff Fihrungsdraht (Boston
Scientific);

e Stents:5 Fr Endoprothese, G-Stent gerade 8,5/7, G-Stent gerade 10Fr/7
cm, G-Stent gerade 10 Fr/5 cm/7 cm, G-Stent gerade 5/4/1; G-Stent
gerade 8,5/17; Endoprothetik System Cook 8,5 Fr/ 12 cm
gerade Plastikprothese 5 cm/10 Fr (System Cook), Wieser-Prothese, 7
Fr Wieser Pigtailprothese (8cm/11cm), System Wieser 8 Fr/7 cm
(Egenhofen, Deutschland), 8,5 Fr Pigtailprothese, 7 Fr Pigtailprothese
(Hersteller nicht angegeben), 11,5 Fr Cook, Zilver 635® Biliary Self-
Expanding Stent ( Cook), Evolution controlled-Release. Duodenal Stent
EVO -22-27-6-D (Cook), Endoprothetik System Pflugbeil 10 Fr/10 cm
(Pflugbeil, Ottobrunn, Deutschland), Pankreasstent 3 Fr/8 cm SPSOS-3-
8-N Zimmon- Pancreatic Stent 3 Fr (Cook)

e Steinextraktionsballons: ERCP-Steinextraktionsballon (03/02/2012),
Steinextraktionsballon 2-lumig EBL-15-200, Steinextraktionsballon XL
FS-QEB-XL-A (Cook)

¢ Drahtdilatationsballon biliar 4 mm/2 cm (Boston Scientific),;
Dilatationsballon 07/15, Ballon Dilat. Titan FS-BDB 4x4 (Cook), TTS

Ballon 4 mm,
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e Bougies: 5,6, 7,8,5Fr

o Kontrastmittel Peritrast retro (Dr. F. Kéhler Chemie GmbH, Bensheim,
Deutschland)

e Sonstiges: Nadelmesser Standard M00532810

e Skleronadel Norm. 2302,3,/6 mm

e Zangen: Polypenschlinge 20.02.2012, PE-Zange ; Fasszange;
Biopsiezange RJ3, 2,2 mm, 240 cm, Polypengreifer normal

e Zytologiezubehor: Zytobirste, Kryosonde(05/2012), Spy Bite Biopsy
Forceps (Boston Scientific)

e Schlingen: asymmetrische Schlinge 15 mm (Cook), Schlinge oval 20 mm
Endoflex, Schlinge oval Endoflex 20 mm

e Lithotripter Trapezoid RX 4 2 cm (oder 5 R5) (Boston Scientific)

e Drainage Endoplus Legeset 10 Fr

e Steinfanger: Steinfangerkorb BA S1-K2-25-23-200, Steinfanger BAS-K2-
25-23-200 (medwork GmbH, Hochstadt / Aisch, Deutschland)

e Biliare Druckspritze Encore26 (Boston Scientific)

e Katheter Spy Scope SpyScope access and Delivery Catheter4623
(Boston Scientific)

e Spy Glass Irrigation Tube Set 4645 (Boston Scientific)

e Katheter ERCP Standard (GER 01-18-035)

2.4. Statistische Auswertung
Die Auswertung erfolgte mit dem Statistikprogramm SPSS (IBM SPSS

Statistics, Version 20). Bei der Untersuchung der Korrelation zwischen
Korpergewicht, Erfolgsrate der Intervention, des Alters zu der diagnostischen
oder therapeutischen Intervention sowie zwischen Einlage eines protektiven
Pankreasstent und der PEP, wurde der zweiseitige Fischer-Test eingesetzt, bei

welchem ein p-Wert kleiner 0,05 als statistisch signifikant angesehen worden ist

Ausgewahlte Inhalte wurden nochmals durch Excel-Diagramme

veranschaulicht.
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3. Ergebnisse

3.1. Charakterisierung der Patienten
Es wurden insgesamt 54 Interventionen an 31 Kindern durchgefthrt. In diesem

ersten Abschnitt der Ergebnisdarstellung sollen die Kinder hinsichtlich Alter,

Gewicht, Geschlecht und Diagnosen vor und nach ERCP beschrieben werden.

Wir teilten hierfur die Kinder in verschiedene Altersgruppen ein, welche
Abbildung 1a zu entnehmen sind. Das durchschnittliche Alter betrug 7,6 Jahre
mit einer Standardabweichung von 6 Jahren. Das jungste Kind war 3 Wochen,
das alteste Kind 18 Jahre alt. Die Verteilung auf beide Geschlechter war mit 15
mannlichen und 16 weiblichen Patienten ausgeglichen. Die Altersverteilung in
Bezug auf die Zahl der Eingriffe zeigt, dass alle Altersstufen von Kindern
vertreten waren, wobei eine Haufung im Adoleszenten- und jungen
Erwachsenenalter zu erkennen ist. AuRerdem zeigte sich eine leichte Haufung

von Patienten im Alter unter 3 Monaten (vergleiche hierzu Abbildung 1)

Altersverteilung
25
]
c 20
2
=)
]
2 15
]
£
5 10
°
=
85
<
ol W o ]
() X X S S \ \§ \3
& > NG NG & & & & &
O Q 8 O ) ) ) ) )
B S £ £ & & & & &
& d & & N N N X O
) N Q ) Q) Q Q < <
‘0 S S ‘0 3 S S N N
< QO Q Q . © Q - Q-
A () N \/ /0) A N NS
K WV , A N \2)
Q A ™ A-

Abbildung 1: Altersverteilung der Kinder bei 54 Interventionen. Dargestellt sind die jeweiligen
Kinder aller Interventionen in Altersgruppen unterteilt und die Anzahl der Eingriffe pro
Altersgruppe. Es zeigen sich Haufungen zwischen der 0.bis 6. Lebenswoche und dem 3.

Lebensmonat, dem 1.bis 3. Lebensjahr und dem 10. bis 18. Lebensjahr.

36



Die unterschiedlichen Gewichtsklassen lassen sich in Abbildung 2
nachvollziehen. Die Patienten hatten beim Koérpergewicht eine Spannbreite von
3,3 kg bis maximal 142,7 kg, wobei die Kinder durchschnittlich 22 kg wogen.
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Abbildung 2: Gewichtsverteilung der Kinder in allen 54 Interventionen. Dargestellt sind die
jeweiligen Kinder aller Interventionen in Gruppen unterschiedlicher Gewichtsklassen und die
Anzahl der Eingriffe pro Gewichtsklasse. Die meisten Eingriffe wurden bei Kindern zwischen 20 bis
40 kg Korpergewicht durchgefiihrt, insgesamt waren von 3,3 kg bis 140 kg alle Gewichtsklassen

vertreten.

Die Verdachtsdiagnosen vor ERCP waren Choledocholithiasis (bein =13
Untersuchungen) , Anastomosenstenose nach Lebertransplantation (n = 10) ,
maligne Stenosen (n = 10), das ,Dominant Dorsal Duct Syndrome* beim
Pankreas (n = 7), Gallenwegsatresien (n = 6) oder — Anomalien (n = 2), ein
postoperatives Leck nach Hemihepatektomie (n = 3) oder ein traumatisches ( n
= 1) Galleleck oder PSC-assoziierte Stenosen (n = 2) (siehe hierzu Abbildung
3a). Die postinterventionellen Diagnosen aus Abbildung 3b zeigen, dass die
Choledocholithiasis die haufigste Diagnose bei Kindern in der Kohorte ist. Die
Gallengangsatresie konnte sich nicht bei allen Kindern bestatigen, sodass hier
nur noch in 3 der zuerst vermuteten 6 Patienten diese Diagnose verifiziert

werden konnte. Daher ist die zweith&ufigste Diagnose nach ERCP in dieser
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Studie die Kompression durch einen Tumor. Als Tumorentitdten kamen dabei
ein embryonales Rhabdomyosarkom, ein maligner Keimzell- beziehungsweise
Dottersacktumor, ein retroperitoneales Burkitt-Lymphom mit Fistelbildung ins

Gallenwegssystem und ein neuroendokrines Pankreaskarzinom vor.
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Abbildung 3: Verdachtsdiagnosen der Patienten aller Eingriffe vor ERCP. Dargestellt sind alle
Diagnosen vor ERCP in Bezug zur Anzahl der Eingriffe in absteigender Reihenfolge. Allen voran
waren die haufigsten Verdachtsdiagnosen die Choledocholithiasis, Anastomosenstenose nach
Lebertransplantation, maligne Stenosen durch Tumoren, biliare Atresien oder Anomalien der
Gangsysteme oder das Pancreatic Dominant Dorsal Duct Syndrome. Seltener vermutete man

Postoperative oder traumatisch verursachte Gallelecks oder PSC-assoziierte Stenosen.

Nach ERCP gab es eine geringe Umverteilung der Diagnosen. Hierbei fanden
sich am haufigsten die Anastomosenstenose nach Lebertransplantation (n =
10) und die maligne Stenose (n = 10). Danach folgten mit der Haufigkeit
absteigend die Choledocholothiasis (n = 9), keine Pathologie der untersuchten

Region (n = 8), das ,Dominant Dorsal Duct Syndrome* beim Pankreas (n = 7),
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bilidre Atresie (n = 3) oder biliare Anomalie (n = 2), postoperatives (n = 3) oder
traumatisches (n = 0) Galleleck und PSC-assoziierte Stenose (n = 2).

Diagnose nach ERCP
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Abbildung 4: Diagnosen der Patienten aller Eingriffe nach ERCP. Dargestellt sind alle Diaghosen
nach ERCP in Bezug zur Anzahl der Eingriffe in absteigender Reihenfolge. Besonders haufig fand
man eine Anastomosenstenose nach Lebertransplantation, maligne Stenosen, eine
Choledocholithiasis, keinerlei Pathologien und das Pancreatic Dominant Dorsal Duct Syndrome.
Seltener wurden bilidre Atresien oder Anomalien, postoperative oder traumatische Gallelecks

sowie eine PSC-assoziierte Stenose beobachtet.

Abbildung 5 zeigt nochmals die Verteilung der einzelnen Diagnosen in
Korrelation zum Alter der Patienten. Maligne Stenosen und die
Choledocholithiasis ebenso wie normale Befunde zeigten sich in allen
Altersklassen. Das Dominant Dorsal Duct Syndrome, Stenosen durch PSC,
angeborene Gallewegsanomalien und eine verzogene Anatomie nach
Operationen, fanden sich vor allem in alteren Kindern. Eine
Anastomosenstenose nach Lebertransplantation wurde bei Kindern tber 8

Jahren detektiert.
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Diagnose nach Eingriff

Abbildung 5: Verteilung der Diagnosen nach ERCP hinsichtlich des Alters der Patienten. Die
Kompression durch einen Tumor, Choledocholithiasis und Normalbefunde fanden sich in allen
Altersgruppen. Die Anastomoseninsuffizienz nach Lebertransplantation erschien erst ab einem
Alter von 8 Jahren, ebenso im etwas héheren Kindesalter zu finden waren Gallengangsstenosen
durch PSC, angeborene Gallewegsanomalien und eine verzogene Anatomie nach OP. Einzig die
Gallengangsatresie und das Galleleck nach Hemihepatektomie zeigten sich bei Kindern unter 3

Jahren in der untersuchten Kohorte.

Einen interessanten Aspekt stellt die Auswertung hinsichtlich der anatomischen

Besonderheiten der untersuchten Kinder dar. Hierbei fanden sich einige
Abweichungen von der Norm. Obwohl sich bei einem grof3en Teil der Kinder
eine normale Anatomie zeigte, gab es doch immer wieder Abweichungen wie

beispielsweise Gallengangsatresien, abweichende Verlaufe bei den

Gallenwegen und ein Ultrakurzdarmsyndrom. Ein aufschlussreicher Fall war die

ERCP eines Kindes mit einem Duodenostoma, bei dem diese veranderte

Anatomie einen alternativen Zugangsweg zur Papille durch ebendieses bot.
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Pro Patient wurden zwischen einer und sieben Interventionen durchgefihrt,

wobei im Median eine ERCP pro Patient gezahlt wurde. Auf die Art der

Wiederholungseingriffe wird im nachsten Abschnitt eingegangen. Tabelle 1

zeigt einen kurzen Uberblick Uber die Patienten und deren Folgeeingriffe. Vor

allem maligne - wie nach Lebertransplantationen aufgetretene Stenosen -

machten weitere Eingriffe (ERCPs) notig, ebenso auch die Choledocholithiasis.

Patient Alter des Diagnose nach ERCP Anzahl
Kindes der
Eingriffe
Nr. 1 2 Monate Gallengangsatresie 1
Nr. 2 11 Jahre Anastomosenstenose nach LTX 2
Nr. 3 14 Jahre PSC-assoziierte Stenose 2
Nr. 4 6 Jahre Maligne Stenose 1
Nr. 6 2 Jahre Postoperatives Galleleck nach 2
Hemihepatektomie
Nr. 7 6 Jahre Maligne Stenose 1
Nr. 8 2 Jahre Maligne Duodenalstenose 1
Nr. 9 16 bis 18 Jahre  Maligne Stenose 6
Nr. 10 4 Jahre Choledocholithiasis 1
Nr. 11 2 Monate Normale Anatomie bei V.a. 1
Gallengangsatresie
Nr. 12 15 Jahre Veranderte Anatomie nach OP 1
Nr. 13 15 Jahre Pancreatic Dominant Dorsal Duct 7
Syndrome
Nr. 14 11 Jahre Choledocholithiasis 3
Nr. 15 12 Jahre Gallenwegsanomalie 1
Nr. 16 17 Monate Choledocholithiasis 1
Nr 17 9 Jahre Ausschluss Galleleck nach Trauma 1
Nr. 18 8 Jahre Anastomosenstenose nach LTX 2
Nr. 19 16 Jahre Anastomosenstenose nach LTX 4
Nr. 20 5 Monate Choledocholothiasis 1
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Nr. 21 3 Wochen Gallengangsatresie 1
Nr. 22 16 Jahre Choledocholithiasis 1
Nr. 23 5 Wochen Gallengangsatresie 1
Nr. 24 7 Jahre Choledocholithiasis 2
Nr. 25 7 Jahre Maligne Stenose 1
Nr. 26 10 Jahre Choledocholithiasis 2
Nr. 27 3 Monate Normale Anatomie bei V.a. 1
Gallenwegsatresie
Nr. 28 8 Monate Normale Anatomie bei V.a. 1
Gallenwegsatresie
Nr. 29 12 Jahre Choledocholithiasis 1
Nr. 30 23 Monate V.a. Postoperatives Leck nach 1

Hemihepatektomie
Nr. 31 14 Jahre V.a. Choledocholithiasis 1

Tabelle 9: Auflistung der einzelnen Kinder mit Altersangabe und mit den Diaghosen nach ERCP
und der Anzahl der Eingriffe pro Kind. Das Pancreatic Dominant Dorsal Duct Syndrome, Maligne
Stenosen und Stenosen nach Lebertransplantation machten vermehrte Folgeeingriffe notwendig.

Seltener gab es bei allen Uibrigen Diagnosen Folgeeingriffe.

3.2. Charakterisierung der Eingriffe

3.2.1. Allgemeine Charakterisierung der Eingriffe
Es erfolgte zunéchst eine Einteilung in diagnostische und therapeutische

Eingriffe. Diagnostische Eingriffe dienten der Hilfe einer Diagnosefindung wie
beispielsweise der Abklarung einer Cholestase mit einer mdglichen
Gallenwegsanomalie, Atresie oder Probeentnahmen bei Tumoren des
pankreatikobiliaren Systems. Therapeutische Interventionen beinhalteten
wiederum eine Stenteinlage (oder Stentextraktion), Ballondurchzige,
Bougierung oder Bergung von Gallenwegsteinen via Dormia-Korbchen. 18
(33,3 %) aller Eingriffe waren diagnostischer Natur, 36 (66,7 %) Interventionen
dienten der Therapie. Vor allem jingere Patienten unter einem Jahr unterzogen
sich diagnostischen Eingriffen. Bei diagnostischen Eingriffen liel3 sich
hinsichtlich des Alters der untersuchten Patienten ein Median von 1,96 Jahren

mit einem Minimum bei 0,06 und einem Maximum bei 16 Jahren ermitteln,
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wahrend bei therapeutischen Eingriffen ein Median von 14 Jahren mit einem
Minimum beil,46 Jahren und einem Maximum bei 18 Jahre errechnet werden

konnte. Abbildung 6a und b veranschaulichen diese Ergebnisse nochmals

optisch.
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Abbildung 6a und b: Zu sehen ist die altersabhangige Aufteilung der ERCPs in rein diagnostische
Eingriffe und therapeutische Interventionen. Man kann deutlich erkennen, dass sich vor allem
jungere Patienten den diagnostischen Interventionen unterzogen (Median 1,96 Jahre mit einem
Minimum von 0,06 und einem Maximum von 16Jahren), wéhrend bei alteren Patienten vor allem

therapeutische Eingriffe vorgenommen worden sind (Median 14 Jahre, Minimum 1,46 Jahre,

Maximum 18 Jahre).

Alle neun Kinder, die junger als ein Jahr waren, wurden mit diagnostischer
Intention untersucht. Im Gegenzug gab es bei Kindern alter als einem Jahr,
insgesamt 7 diagnostische und 38 therapeutische Eingriffe. Mit Hilfe des
einseitigen Fisher-Tests konnte eine Signifikanz von p = 0,000002 fur

diagnostische Eingriffe bei Kindern unter einem Jahr festgestellt werden.
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Abbildung 7: Darstellung der diagnostischen bzw. therapeutischen Eingriffe bei Kindern < 1 Jahr
bzw. > 1 Jahr. Es gab im Gegensatz zu den &lteren Kindern deutlich mehr diagnostische Eingriffe
bei Kindern < 1 Jahr. Kinder Uber einem Jahr unterzogen sich im untersuchten Zeitraum keiner
diagnostischen Untersuchung.

Es wurden 35 ERCs, 9 ERPs und 10 ERCPS bei den Kindern durchgefihrt.

Unter den 54 Interventionen befanden sich auRerdem 16 Papillotomien.

3.2.2. Bestimmung der Erfolgsrate der Interventionen
Die Erfolgsrate wurde definiert als erfolgreich durchgefihrte therapeutische

Interventionen oder erfolgreiche Verifizierung der Diagnosen bei diagnostischer
Fragestellung. Die Erfolgsrate aller Interventionen lag bei 90,7 %. Damit waren
49 der 54 Eingriffe als erfolgreich und 5 nicht erfolgreich gewertet worden. Die

Abbildungen 8a und 8b veranschaulichen dies nhochmals.
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Abbildung 8a und b: Erfolg aller Interventionen dargestellt mit der absoluten Anzahl aller Eingriffe
(8a) und dem prozentualen Anteil aller Eingriffe (8b). 49 der 54 Interventionen wurden als

erfolgreich im Sinne der Fragestellung gewertet. Das ergibt einen prozentualen Anteil von 90,7 %.

Vor allem bei alteren Kindern war die Erfolgsrate héher, das durchschnittliche
Alter hierfur betrug 10,9 Jahre. Die Versagensquote wiederum war bei jingeren
Kindern deutlich héher. Hier errechnete sich ein Durchschnittsalter von 4,2
Jahren.

Ebenso wie das Alter, spielte auch das Korpergewicht eine Rolle. Ein hdheres
Gewicht korrelierte mit einer erhdhten Erfolgsrate (Median: 34, 0 kg bei Erfolg,
8,3 kg bei Versagen, p-Wert 0,014).
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Abbildung 9a und b: Erfolg im Sinne der Fragestellung beztiglich Gewicht und Alter. Vor allem bei

jingeren Patienten gab es weniger erfolgreiche Eingriffe. Bei durchschnittlich 10,9 Jahren waren
die Interventionen erfolgreich, bei durchschnittlich 4,2 Jahren wiederum nicht. Der Median des

Korpergewichtes lag bei erfolgreichen Eingriffen bei 34 kg, bei Versagen bei 8,3 kg Kdrpergewicht.
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Bei 4 Kindern konnte keine Kanulierung der Gangsysteme vorgenommen
werden. Grunde hierfir waren vor allem ein niedriges Korpergewicht (p = 0,023)
und eine dadurch deutlich erschwerte Arbeitsumgebung, sowie erschwerter
Zugang zur Papille durch Tumoren oder Papillenddemen. Bei einem Patient
konnte man zwar einen Zugang zum Gallewegsystem finden, wahrend der
Intervention entschloss sich der Untersucher jedoch zu einem Abbruch und der
weiteren Therapie durch die Kollegen der Chirurgie. Hierbei ging es um eine
vermutete Choledocholithiasis, deren endgultige Therapie in diesem einen Fall

in einer Cholezystektomie mundete.

3.2.3. Spezialfall Atresien
6 der 31 Kinder hatten als Verdachtsdiagnose eine Gallengangsatresie. Hiervon

lieen sich bei 3 Kindern die Gallengénge darstellen, wahrend dies bei den
anderen 3 Kindern nicht der Fall war. Bei letzteren konnte durch ein
intraoperatives Cholangiogramm bei einer Laparotomie im Rahmen einer

Portoenterostomie nach Kasai die Verdachtsdiagnose einer Gallengangsatresie

nochmals bestatigt werden.

Pa. Alter Indikation ERCP Kantulieru Entgultige Intervention Erfol
Nr. Diagnose ng Diagnose  en nach g der
ERCP ERC
P
1 2 Gallenwegs Gallenwe Keine Atresie des CCE, Nein
Monat atresie oder gsatresie Ductus intraoperative
e Anomalie oder - Zysticus Dilatation des
Anomalie und CBD
Hypoplasie
der
Gallenblase
11 2 Gallenwegs Normalbef Ja Mogliche Humangeneti Ja
Monat atresie oder und Mitochondri sche
e -Anomalie opathie Untersuchun
g
21 3 Gallenwegs Gallenwe Keine Gallenwegs Portoenterost Ja
Woch atresie oder gsatresie atresie omie nach
en -Anomalie Kasai
23 5 Gallenwegs Gallenwe Keine Gallenwegs Portoenterost Ja
Woch atresie gsatresie atresie omie nach
en Kasa
27 3 Gallenwegs  Normalbef Ja Normalbefu Beobachten Ja
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28

Monat atresie und nd und

e Abwarten

8 Gallenwegs  Normalbef Ja Isolierte Beobachten  Ja

Monat atresie oder und Agenesie und

e -Anomalie der Abwarten
Gallenblase

Tabelle 10: Auflistung aller Patienten mit Gallenwegsanomalien oder Gallenwegsatresien
hinsichtlich des Alters, der Diagnose nach ERCP, der endgultigen Diagnose nach Abschluss aller

Untersuchungen, erfolgreicher Kanulierung, Folgeeingriffen und Erfolg der ERCP.

3.2.4. Komplikationen der Interventionen
Die Rate an Komplikationen im Gesamten war 9,3 %, also zogen 5 der 54

Eingriffe Komplikationen nach sich. 4 Falle einer milden PEP sowie ein Fall
einer Aggravierung einer bestehenden Cholangitis wurden beobachtet Es
zeigten sich keine Perforationen von Hohlorganen, keine Blutungen, keine
kardiopulmonalen Komplikationen oder ein Versterben der Patienten aufgrund
der ERCP.

Komplikationen nach ERCP
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Abbildung 10a und 10b: Komplikationen nach ERCP. Absolute Anzahl der Komplikationen aller
vorgenommenen ERCPs und prozentuale Anteile der Komplikationen aller ERCPs. Insgesamt

49



zeigten sich 4 Pankreatitiden und 1 Cholangitis, also eine PEP-Rate von 7,4 % und eine

Cholangitis-Rate von 1,9 %. Andere Komplikationen wurden nicht beobachtet.

Die Patienten mit einer PEP zeigten eine Erh6hung der Lipase sowie Fieber
und Abdominalschmerzen, die PEP wurde in allen Féllen als mild eingestuft. Es
gab keine Falle einer moderaten oder schweren Pankreatitis nach ERCP. Es
gab auch keine Korrelation zu bekannten Risikofaktoren wie Papillotomie,

Kontrastmittelgabe oder Intubation des Pankreasganges.

Bei keinem der 6 Kinder, welche einen Pankreasstent erhielten, zeigte sich
danach eine PEP. Statistisch zeigte sich also, dass 4 von 43 Kindern ohne
Pankreasstent eine PEP entwickelten. Der p-Wert betrug 0,421, somit ist das

Ergebnis nicht signifikant.

Protektiver
Pankreasstent
- ei
=0 Papillotomie

Hja
Wnein

40

30

Anzahl

204

-

ja nein

PEP

Abbildung 11: Anzahl der Kinder, bei denen eine PEP auftrat und die bei einer Papillotomie einen
protektiven Pankreasstent erhielten. Bei keinem der 6 Kinder mit protektivem Pankreasstent zeigte
sich danach eine PEP. Bei allen 4 Kindern mit PEP wiederum wurde kein protektiver Pankreasstent
eingelegt. Statistisch ist dies mit p = 0,421 nicht signifikant.

Die Cholangitis zeigte sich durch Fieber und einer Elevation der Leberenzyme
im Serum, wobei es sich - wie oben beschrieben - um eine vorbestehende
Cholangitis handelte, deren Symptomatik trotz Piperacillin/Tazobactam

prainterventionell aggraviert wurde.
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Bei einem Patienten zeigte sich einer Verlangerung der Hospitalisierung durch

eine Komplikation.

Es wurden im untersuchten Zeitraum keine Perforationen von Hohlorganen,

behandlungsbedirftige Blutungen oder kardiopulmonale Komplikationen

beobachtet.

Die folgenden Tabellen 3a bis e geben eine detaillierte Ubersicht tiber die

Komplikationen.

ID Kind 3
Alter [Jahre] 14
Geschlecht mannlich
Art der Komplikation Cholangitis
Schweregrad der 1
Komplikation (Grad 1-3)

Dauer der Symptomatik  2-4

(Tage)

Klinik

CRPi.S. [mg/dl]
Lipasei.S.
Amylase i.S.
Sonographischer
Befund

Vor dem Eingriff
bestehende
Symptomatik
Diagnosen
Intubation des
Pankreasgangs
Darstellung des
Pankreasgangs
Stenteinlage in den
Pankreasgang
Papillotomie
Besonderheiten

Fieber (40°C)

13

Orthotope Stentlage, sonst unauffallig
Cholangitis

PSC

nein

nein

nein

nein
Aggravierung der bestehenden Cholangitis

Therapie prainterventionell Piperacillin/Tazobactam, nach erneutem
Temperaturanstieg 24h nach der ERCP Umstellung auf
Meropenem und Diflucan

Tabelle 11a

ID Kind 6

Alter [Jahre] 2

Geschlecht weiblich

Art der Komplikation Pankreatitis

Schweregrad der 1

Komplikation (Grad 1-3)

Dauer der Symptomatik Circa 5

(Tage)
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Klinik

CRP i.S. [mg/dl]
Lipasei.S. (U/l)
Amylase i.S. (U/)

Sonographischer Befund

Vor dem Eingriff bestehende

Symptomatik
Diagnosen
Intubation des
Pankreasgangs
Darstellung des
Pankreasgangs
Stenteinlage in den
Pankreasgang
Papillotomie
Besonderheiten

Nicht n&her angegeben
0,99

2868

Pankreas vergroRRert, homogen strukturiert, keine
freie Flussigkeit

Keine Pankreatitis

Hepatoblastom rechter Leberlappen
nein

nein
nein
nein

Aufwendige Bergung eines dislozierten Stents
(Gallengang) mit starker Manipulation der Papille

Therapie Antibiotische Therapie mit Tazobac
Tabelle 11b

ID Kind 13

Alter [Jahre] 15

Geschlecht weiblich

Art der Komplikation Pankreatitis
Schweregrad der 1

Komplikation (Grad 1-

3)

Dauer der 2 Tage
Symptomatik

Klinik Abdominalschmerz
CRPi.S. [mg/dl] 1,13

Lipasei.S. (U/l)

Pankreasamylase i.S. 1251

un
Sonographischer
Befund

Vor dem Eingriff
bestehende
Symptomatik
Diagnosen

Intubation des
Pankreasgangs
Darstellung des
Pankreasgangs
Stenteinlage in den
Pankreasgang
Papillotomie
Besonderheiten

nicht dokumentiert

nein

Hereditare chronisch rezidivierende Pankreatitis, dominant
dorsal duct syndrome
ja

ja

nein

Ja, Pankreassphinkter

Zusétzlich Steinextraktion aus Pankreasgang mit Dilatation
und Bougierung, ebenso Dilatation der Majorpapille und

Bougierung der Minorpapille und mehrfacher Durchzug mit
dem Steinextraktionskérbchen
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Therapie

Antibiotische Therapie mit Ciprofloxacin

Tabelle 11c

ID Kind 15
Alter [Jahre] 12
Geschlecht mannlich
Art der Komplikation Pankreatitis
Schweregrad der 1
Komplikation (Grad 1-

3)

Dauer der 3
Symptomatik (Tage)

Klinik Massive Abdominalschmerzen, Erbrechen
CRPi.S. [mg/dl] 0,09
Lipasei.S. (U/l) 1130
Pankreasamylase i.S. 1072

un
Sonographischer
Befund

Vor dem Eingriff
bestehende
Symptomatik
Diagnosen

Pankreas homogen strukturiert mit aufgelockertem
Parenchym, Erweiterung des Ductus wirsungianus auf 1-
1,5 mm, keine freie Fllssigkeit

keine

Anomalie der Gallenwegsanatomie: Kompression des
intrahepatischen Gallenwegs durch einen aberranten

Zystikusast

Intubation des nein

Pankreasgangs

Darstellung des nein

Pankreasgangs

Stenteinlage in den nein

Pankreasgang

Papillotomie nein

Besonderheiten keine

Therapie Nahrungskarenz, Schmerzmedikation mit Novalgin,
Ibuprofen, Paracetamol, Buscopan und Dipidolor,
Antibiotische Therapie mit Tazobac, Umstellung auf
Ciprofloxacin nach 4 Tagen

Tabelle 11d

ID Kind 26

Alter [Jahre] 10

Geschlecht weiblich

Art der Komplikation Pankreatitis

Schweregrad der 1

Komplikation (Grad 1-3)

Dauer der Symptomatik  3-4

(Tage)

Klinik

CRPi.S. [mg/dl]
Lipasei.S. (U/l)
Pankreasamylase i.S.
(um

Fieber, postprandialer Abdominalschmerz
0,27

2626

887
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Sonographischer Homogen strukturiertes Pankreas mit Erweiterung des

Befund Ductus wirsungianus auf 2 mm, keine freie Flussigkeit
Vor dem Eingriff keine

bestehende

Symptomatik

Diagnosen Tiefe Choledocholithiasis mit 6dematdser

Begleitpankreatitis (bei Aufnahme keine Klinik!, also
genau genommen in diesem Moment nicht vorbestehend)

Intubation des ja

Pankreasgangs

Darstellung des nein

Pankreasgangs

Stenteinlage in den nein

Pankreasgang

Papillotomie nein

Besonderheiten keine

Therapie Nahrungskarenz, antibiotische Therapie mit Ciprobay

Tabelle 11e; Tabellen 11a-11e: Auflistung aller Kinder mit Komplikationen nach ERCP. Analysiert
wurden das Alter, das Geschlecht, die Art und Auspragung der Komplikation, die Klinik und Dauer
der Symptomatik wie auch Laborwerte und sonographische Untersuchungsbefunde. Diagnosen
und Intubationen bzw. Darstellungen der Pankreasgénge als auch Papillotomien wurden als
bekannte Risikofaktoren bei jedem Kind aufgelistet. Zuletzt wurde noch die jeweilige Therapie

beschrieben.

3.2.5. Technische Details der Untersuchungen
Bei insgesamt 6 Eingriffen wurden 16 bis 17-jahrige Patienten nur sediert,

jedoch nicht intubiert und beatmet. Im Rest der Falle wurde unter Zuhilfenahme

der Anasthesie wahrend der ERCP der jeweilige Patient intubiert und beatmet

Die Duodenoskope wurden nach dem Kérpergewicht beziehungsweise dem
Alter des Patienten ausgewahlt, wobei das Olympus TJF 140 R
(AuBBendurchmesser 12,6 mm, Arbeitskanaldurchmesser 4,2 mm) bei vielen
Kindern unterschiedlicher Gewichtsklassen erfolgreich eingesetzt werden
konnte. Standard Duodenoskope fur Erwachsene wurden bei Kindern tGber 12,5
kg benutzt, fur Kinder unter 12,5 kg zog man das PJF 160 (AuRendurchmesser
7,5 mm, Arbeitskanaldurchmesser 2 mm) heran. Bei zwei der jungeren Kinder
wurden 5 Fr Bougies (in Verbindung mit einem Fuhrungsdraht von 0,018 Inch
Durchmesser) im Vorfeld zur Erleichterung des Zuganges benutzt, wobei dies
bei beiden Kindern zu einer erfolgreichen Kandlierung trotz inrem geringen

Korpergewicht fuhrte.
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AuBendurchmesser des benutzten Duodenoskops in Bezug auf das Alter
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Abbildung 12a und b: AuRBendurchmesser der benutzen Duodenopskope in Abh&angigkeit von Alter
und Kdrpergewicht der Patienten. Je jinger und leichter die Patienten, desto geringere

AulRendurchmesser waren sinnvoll. Ab 12,5 kg wurden Standardduodenoskope benutzt.
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Benutztes Duodenoskop in Bezug auf das Kérpergewicht
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Abbildung 13: Duodenoskop in Abhangigkeit vom Kdrpergewicht. Unter 12,5 kg Kérpergewicht
wurde das Olympus PJF 160 eingesetzte, darliber die Erwachsenenduodenoskope. Leihgerate wie

die aufgelisteten Pentaxgerate wurden der Vollstandigkeit halber mit aufgelistet.

Als Papillotom wurde meistens das Standard Cannulation 1l CT-30. benutzt,
insbesondere bei jungeren Patienten wurde jedoch das Dash Set
Kinderpapillotom von Cook verwendet. Da es zu einem spateren Zeitpunkt
angeschafft worden ist, konnten nicht alle Kinder unter 5 Jahren damit versorgt
werden. Die Nutzung der Kinderpapillotome fuhrte bei zwei Patienten zu keinem
Erfolg. Das Billroth-Papillotom kam beispielsweise unter besonderen

anatomischen Voraussetzungen (Y-Roux) zum Einsatz.

Die Fuhrungsdrahte wurden analog zum Duodenoskop eingesetzt: Der
Roadrunner Fuhrungsdraht mit einem Durchmesser von 0,018 Inch wurde bei
den kleinsten Kindern mit dem niedrigsten Kérpergewicht verwendet (minimal
3,3 kg und maximal 29 kg Kérpergewicht). Die beiden anderen Typen fanden
eine breitere Verwendung (vergleiche hierzu Abb. 14). Fihrungsdréhte mit
einem Durchmesser von 0,025 Inch konnten bei minimal 3,8 kg und 76,7 kg

Korpergewicht fiir eine erfolgreiche Kandlierung benutzt werden. Der dickste

56



Fuhrungsdraht mit einem Durchmesser von 0,035 Inch wurde bei Kindern mit

einem Gewicht von 27,9 kg und 142,7 kg verwendet.

Flihrungsdrahtdurchmesser in Bezug zum Kdérpergewicht

150,01
o
—_
o
=, |
= 1000
=
2
=
@
o o
@
o ] o
H=)
b
50,0 o g2
[e]
[s] (s}
0 o
o o 8
o 8
g o
o T T T
0,0018 0,025 0,035

Fiihrungsdrahtdicke [inch]

Abbildung 14.: Fuhrungsdrahtdicke in Abhéangigkeit zum Patientengewicht. Patienten unter 12,5 kg
profitierten von Fihrungsdrahten mit einem Durchmesser von 0,018 Inch, wahrend 0,025 Inch bei
den meisten Gewichtsklassen eingesetzt werden konnte. Vor allem bei altere und somit schwerere

Patienten wurden Dréahte mit einem Durchmesser von 0,035 Inch verwendet.

Aufgrund der Nutzung 3 verschiedener Durchleuchtungsgerate bei 3
verschiedenen Untersuchern wurde von einer Untersuchung der

Strahlungsdosis abgesehen.
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4. Diskussion

4.1. Allgemein
Diese Arbeit zeigt, dass in der untersuchten Kohorte an Kindern im

untersuchten Zeitraum ERCPs sicher und mit gutem Erfolg durchgefiihrt
werden konnten. Die Komplikationsrate ist vergleichbar mit der anderer Studien,
aber auch der Rate in der Erwachsenenendoskopie. Die Indikationen sowie
Diagnosen vor beziehungsweise nach ERCP decken sich mit denen der
hinzugezogenen Literatur, wobei aufgrund der absoluten Interventionszahl nicht
alle in der Literatur vorkommenden Diagnosen auftraten. Es gibt in dieser
Patientengruppe Unterschiede hinsichtlich der Indikationen, Diagnosen vor und
nach ERCP sowie der therapeutischen oder diagnostischen Durchfihrung im
Vergleich zu den Erwachsenen. Wie bei jedem arztlichen Eingriff, kann es auch
bei einer ERCP zu Komplikationen kommen. Daher wurde auch hier ein
besonderes Augenmerk auf alle Komplikationen, deren Schweregrad, die
moglichen Ursachen und Prophylaxemalinahmen bei padiatrischen Patienten
gelegt. In den folgenden Abschnitten soll auf die einzelnen Ergebnisse
nochmals genau eingegangen werden. Ein Vorschlag fur das technische
Verfahren bei padiatrischen Patienten ist im Folgenden ebenfalls angefuigt. Die
hier aufgefiihrten Daten wurden unter Felux et al veréffentlicht. (Felux et al.)

4.2. Diagnosen vor und nach ERCP
In dieser Studie waren vor allem eine Choledocholithiasis,

Anastomosenstenosen nach Lebertransplantation, maligne Stenosen,
chronische Pankreatitis bei einem Dominant Dorsal Duct Syndrome,
Gallenwegsatresien oder —Anomalien, ein postoperatives oder traumatisch
verursachtes Galleleck und eine Primar Sklerosierende Cholangitis vermutete
Diagnosen vor ERCP. In der Literatur finden sich dieselben Diagnosen, jedoch
mit einer anderen prozentualen Verteilung je nach Studie. Vor allem vermutete
Gallenwegsatresien sind eine haufige Verdachtsdiagnose bei sehr jungen
Patienten.(Negm et al., 2017) Weitere Diagnosen vor ERCP, die sich in der

Literatur finden lassen, jedoch nicht im Rahmen dieser Arbeit erhoben wurden,
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werden bei den Diagnosen nach ERCP abgehandelt, da sich dies mit den
Diagnosen nach ERCP deckt. In den Arbeiten, die zum Vergleich
herangezogen worden sind, gab es keine Unterscheidung der Diagnosen vor
beziehungsweise nach ERCP (Varadarajulu et al., 2004, Otto et al., 2011,
Halvorson et al., 2013, Limketkai et al., 2013, Giefer and Kozarek, 2015,
Yildirim et al., 2016).

Sehr ahnliche Verdachtsdiagnosen zeigen sich in der Literatur bei erwachsenen
Patienten, wobei hier eine Umverteilung der Haufigkeit zugunsten der malignen
Erkrankungen zu sehen ist (Albert and Riemann, 2002). Erwachsene Patienten
und altere Kinder haben grundsatzlich keine Verdachtsdiagnose der
Gallenwegsatresie. Dies ware logischerweise bereits in der sehr frihen Kindheit
durch eine Cholestase aufgefallen. Anomalien des Gallewegssystems
wiederum kénnten maglich sein, sofern der Abfluss in irgendeiner Form
gewabhrleistet ist. Die Inspektion der Gallenwege nach stumpfen Bauchtraumata
ist gleichermal3en bei Kindern und Erwachsenen eine seltene Indikation der
ERCP (Keymling, 2012).

Diagnosen nach ERCP waren in der untersuchten Kohorte sowohl die oben
bereits genannten Verdachtsdiagnosen, als auch eine normale Anatomie. Eine
normale Anatomie zeigte sich vor allem bei den Kindern mit einer vermuteten
Gallenwegsatresie oder Choledocholithiasis bei Cholestasezeichen, als auch
nach einem stumpfen Abdominaltrauma und einer vermuteten Verletzung der
Gallenwege.. Zehn der 58 Interventionen wurden bei einem einzelnen Kind bei
einer Anastomosenstenose nach einer Lebertransplantation durchgefihrt. Bei
58 Eingriffen ist dies eine hohe Anzahl. Da Tubingen ein
Transplantationszentrum ist, werden sowohl bei Erwachsenen, als auch bei
Kindern nach einer Lebertransplantation ERCPs bei einem Verdacht auf eine
Stenose durchgeflihrt. Das erkléart die vergleichsweise hohe Anzahl an
Eingriffen aufgrund von Stenosen nach Lebertransplantationen. In der Literatur
sind zusatzlich noch Choledochuszysten, Pankreas(-pseudo)-zysten, Pankreas
divisum oder ein Adenom der Ampulle genannt (Otto et al., 2011, Halvorson et
al., 2013, Giefer and Kozarek, 2015). Grinde fir diese Unterschiede sind in der
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limitierten Anzahl an Interventionen und Patienten dieser Studie zu sehen.
Wahrend die Heranwachsenden ein ahnliches Diagnosenspektrum wie
Erwachsene aufweisen - vor allem eine Choledocholithiasis, Komplikationen
nach Lebertransplantation und maligne Erkrankungen - zeigten Neugeborene
eher Gallenwegsatresien oder Missbildungen des Pankreato-Biliaren Systems.
Im Folgeabschnitt wird dies gesondert besprochen.

4.3. Gallenwegsatresie als besondere Komplikation
Die Diagnose der Gallengangsatresie ist in der padiatrischen Endoskopie eine

sehr wichtige Verdachtsdiagnose bei der Neugeborenencholestase. Der
endoskopische Nachweis eines normalen Gallengangsystems bei erhdhten
Cholestaseparametern erspart dem Kind eine explorative Laparotomie (Negm
et al., 2017). Bei Negm et al. wird auch der Nachweis von Gallenfliissigkeit auf
der Papille als Beweis eines offenen Gallenwegssystems ohne eine Intubation
der Papille und Sichtbarmachung der Gallengange gehandelt. In unserem Fall
wurde gleich verfahren: Wenn jedoch keine Intubation bei einer tatsachlich
vorhanden Gallewegsatresie vorkam, so wurde dies als Erfolg der Intervention
gewertet. Das erscheint sinnig, da eine Kanulierung einer nicht vorhandenen
Struktur nicht moglich ist. Sofern bei einem Kind mit Cholestaseparametern
eine ERCP ohne Visualisierung des Gallewegssystems vorhanden war, wurde
mittels explorativer Laparotomie und intraoperativem Cholangiogramm
nochmals eine Darstellung versucht. In dieser Studie zeigten sich intraoperativ
drei Kinder mit einer Gallenwegsatresie, bei welchen zuvor eine Kandlierung in
der ERCP nicht moglich war. Wahrend der Laparotomie konnte dann auf eine
Portoenterostomie nach Kasai, welches die Therapie der Wahl in diesem Fall
ist, umgestiegen werden. Bei einem Kind in dieser Studie gelang bei
Cholestasezeichen wahrend der ERCP keine Kandlierung. Intraoperativ zeigte
sich in der explorativen Laparotomie eine Atresie des Ductus Zystikus und eine
hypoplastische Gallenblase, was keine Gallenwegsatresie im klassischen Sinne
darstellt. Solche Ausnahmefélle kbnnen die Grenzen der diagnostischen

Maglichkeiten der ERCP darstellen. Aberrante Aste im Gallewegsystem,
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dilatierte Gallenwege oder Choledochuszysten waren Diagnosen
cholestatischer Neugeborener in der Literatur (Keil et al., 2010). Bei allen
Ubrigen Kindern mit Cholestase und einem Verdacht auf Gallenwegsatresie
konnte man mittels der ERCP die Gallenwegsatresie eindeutig ausschlief3en
oder aber bestéatigen. Damit konnte man durch den Einsatz der ERCP
Sauglingen uberflissige Operationen ersparen. Andere Zentren kamen zu
ahnlichen Ergebnissen (Negm et al., 2017, Keil et al., 2010).

4.4. Charakterisierung der Eingriffe
Die ERCPs wurden in diagnostische und therapeutische Eingriffe eingeteilt. Ein

Drittel war hierbei diagnostischer Natur, wahrend zwei Drittel aller Eingriffe
einen therapeutischen Hintergrund hatten. Sieht man sich das Alter der
Patienten in der jeweiligen Gruppe an, stellt man fest, dass vor allem bei
Kindern unter einem Jahr diagnostische Eingriffe vorgenommen worden sind.
Beim Alter der Patienten mit diagnostischen Eingriffen zeigte sich ein Median
von 1,96 Jahren. Dies lasst sich mit den altersabhangigen Diagnosen vor oder
nach ERCP vereinbaren. Vor allem Gallewegsatresien oder
Gallenwegsanomalien wurden bei Kindern unter einem Jahr mit Hilfe der ERCP
diagnostiziert. Bei alteren Kindern waren diagnostische Eingriffe vor allem im
Rahmen von Biopsien bei Tumoren des pankreatikobiliaren Systems
vorgenommen worden. Da das Diagnosenspektrum der alteren Kinder eher
dem von Erwachsenen entsprach, wurde hier vor allem eine therapeutische
ERCP (beispielsweise eine Stenteinlage oder ein Stentwechsel) durchgefihrt.
In der Literatur lassen sich Zahlen von 8 % bis 51 % diagnostische ERCPs
herauslesen (Halvorson et al., 2013, Otto et al., 2011, Yildirim et al., 2016). Bei
den therapeutischen Eingriffen sind dementsprechend ein Median bei 14
Jahren mit einem Minimum beil,46 Jahren und einem Maximum bei 18 Jahren
errechnet worden. Das geht mit den Ergebnissen in der Literatur konform, bei
der hauptséachlich bei alteren Kindern therapeutische Eingriffe vorgenommen
werden (Limketkai et al., 2013). Das kann dadurch begriindet werden, dass sich
wie oben bereits diskutiert, die Diagnosen von alteren padiatrischen Patienten
und erwachsenen Patienten gleichen. Bei Erwachsenen wiederum gibt es so

gut wie keine diagnostischen ERCP, da hier die zugehorigen Diagnosen wie
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eine Gallewegsatresie oder weitere Missbildungen der beiden untersuchten
Gangsysteme sehr selten vorkommen (Keymling, 2012).

4.5. Erfolgsrate der Eingriffe
Die Erfolgsrate der insgesamt untersuchten Eingriffe liegt bei 90,7 %.

Interventionen wurden als erfolgreich gewertet, wenn der geplante
therapeutische Eingriff gelang oder aber eine Verdachtsdiagnose, die keine
endoskopische Therapie erforderlich machte, bestatigt werden konnte. Was den
Sonderfall der Gallenwegsatresie angeht, so wurde eine nicht erfolgreiche
Kanulierung bei nachtraglich bestatigter Gallenwegsatresie via Laparotomie als
erfolgreich gewertet. Da bei einer Atresie der Gallenwege eine Kanulierung
nicht moglich ist, kann eine nicht erfolgreiche Kanulierung nicht als Misserfolg
gewertet werden. Die Erfolgsrate anderer Zentren schwankt zwischen 89,2 %
und 100 %, wobei oftmals eine reine Kanilierung als Erfolg gewertet worden ist
(Giefer and Kozarek, 2015, Limketkai et al., 2013, Halvorson et al., 2013, Keil et
al., 2010, Negm et al., 2017, Yildirim et al., 2016, Troendle and Barth, 2013).
Das Durchschnittsalter der Kinder bei erfolgreichen Eingriffen lag in der
untersuchten Gruppe bei 10,9 Jahren, fur Misserfolg bei 4,2 Jahren. Eine
Untersuchung hinsichtlich des Kdrpergewichtes konnte zeigen, dass auch das
Kdrpergewicht Uber Erfolg und Misserfolg der ERCPs entschied. Ein hoheres
Gewicht korrelierte mit einer erhdhten Erfolgsrate. Man kann daher der sehr
kleinen und zarten Arbeitsumgebung eine Rolle fur den Misserfolg zusprechen.
Wenngleich ein Kinderduodenoskop eingesetzt wurde, konnte nicht bei jedem
jungeren Kind die Papille kanuliert werden. In zwei der zuletzt analysierten
Eingriffe konnte mit Hilfe von funf Fr Bougies die Papille erfolgreich kanuliert
werden. Dies konnte eine Moglichkeit sein, bei den jingsten Patienten eine
Kanulierung sicherzustellen. Weitere Grunde fur einen Misserfolg waren eine
geschwollene oder eine durch einen Tumor versperrte Papille. Dadurch konnte
die geplante Untersuchung oder Intervention nicht durchgeftihrt werden.
Grunde fur einen Misserfolg in der Literatur waren bei Kindern unter einem Jahr
eine Duodenal- oder Pylorusstenose sowie eine zu kleine Papille (Negm et al.,
2017). Yildirim et al. schilderten, dass bei vier Patienten der ERCP-Katheter
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und das Sphinkterotom grof3er als der Papillendurchmesser waren, wodurch
keine Kanulierung erreicht werden konnte (Yildirim et al., 2016).

4.6. Komplikationen der ERCPs
Die Komplikationsrate der untersuchten ERCPs lag bei 9,3 % (5 von 54

Interventionen). Vier Kinder litten unter einer milden Pankreatitis (7,4 %) und ein
Kind unter einer Verschlechterung einer bestehenden Cholangitis (1,9 %). Es
gab keine Blutungen, Perforationen von Hohlorganen oder kardiopulmonale
Komplikationen in den 54 ERCPs.

In der untersuchten Kohorte litten alle vier Kinder mit Pankreatitis unter
(postprandialen) Abdominalschmerzen und Fieber. Weitere
Untersuchungsbefunde waren einer Elevation der Lipase und Pankreasamylase
Im Serum sowie (sofern vorliegend) eine auffalliger Befund in der
Abdomensonographie (Erweiterung des Ductus wirsungianus). Die Therapie
bestand bei allen Kindern in einer Nahrungskarenz, Analgesie und einer

Antibiose mit Ciprofloxacin oder Tazobac.

In der Literatur sind Pankreatitis-Raten nach ERCP zwischen 2,5 und 10,9 %
beschrieben, womit die Ergebnisse dieser Studie im oberen Drittel liegen
(Varadarajulu et al., 2004, Otto et al., 2011, Halvorson et al., 2013, Limketkai et
al., 2013, Giefer and Kozarek, 2015, Troendle et al., 2015). Unter den Patienten
in der untersuchten Gruppe, befanden sich zwei Kinder mit einer akuten
rezidivierenden Pankreatitis, welche einen bekannten Risikofaktor fur eine PEP
darstellt. Auch stellte sich eine Pankreatitis nach starker Manipulation der
Papille bei einem der Patienten ein. Ein weiteres Kind erhielt eine
Pankreasphinkterpapillotomie, eine Bougierung und eine Steinbergung aus dem
Pankreasgang, was mogliche Grunde zusatzlich zur chronisch
rezidivierendenPankreatitis sein kdnnten. Pankreatitiden bei Patienten mit
anderen Risikofaktoren wie beispielsweise nach (normaler) Papillotomie, eine
Sphinkter Oddi-Dysfunktion , einer Papillendilatation oder zahlreichen
Kontrastmittelinjektionen wurden bei den Patienten nicht gefunden (Troendle et
al., 2015). Ein schitzender Faktor konnte der Einsatz eines protektiven
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Pankreasstents sein. Bei keinem der sechs Eingriffe mit protektivem
Pankreasstent zeigte sich danach eine PEP: Vier der 43 Untersuchungen bei
den Kindern zogen eine PEP nach sich. Jedoch ist dies als statistisch nicht
signifikant zu sehen. Bei Troendle et al zeigt sich die Einlage eines protektiven
Pankreasstents sogar als Pankreatitis-fordernd. (Troendle et al., 2015). Bel
Erwachsenen wiederum gilt die Einlage eines solchen Stents als schutzend
(Dumonceau et al., 2014). Weitere Untersuchungen kdnnten hier
aufschlussreich sein. Die Pankreatitis-Raten bei Erwachsenen nach ERCP
schwanken zwischen 1,3 und 7,2 % und sind ebenso ahnlich hoch. (Loperfido
et al., 1998, Freeman et al., 2001, Masci et al., 2001, Vandervoort et al., 2002,
Barthet et al., 2002, Christensen et al., 2004, Suissa et al., 2005, Andriulli et al.,
2007, Cotton et al., 2009, Kapral et al., 2012). Eine PEP-Prophylaxe in Form
der rektalen Gabe von Antiphlogistika wurde nur nach zwei Eingriffen
durchgefuhrt, daher wurde dies nicht weiter untersucht. In der Literatur gibt es
hierfir auch wenige Studien, die eine schitzende Wirkung der Antiphlogistika-

Gabe untermalen (Troendle et al., 2015).

Das Kind mit der Cholangitis nach ERCP litt bereits vor eben dieser unter einer
Cholangitis. Der Eingriff verschlimmerte voriibergehend die Symptomatik des
Kindes mit starken Abdominalschmerzen und einer Kérpertemperatur tber 40
Grad Celsius. Als Untersuchungsbefund konnte man eine Erhéhung der
Leberenzyme im Serum, messen. Trotz Piperacillin/Tazobactam —Gabe vor der
ERCP konnte eine Aggravierung nicht verhindert werden. Eine Umstellung auf
Meropenem und Diflucan wurde nach ERCP vorgenommen, worunter die Klinik
und die erhéhten Laborparameter riicklaufig waren. In anderen Zentren zeigte
sich die Cholangitis als seltene Komplikation, nur bei Halvorson et al.
(Halvorson et al., 2013). wurde eine Infektionsrate der Gallenwege von 1,4 %
(was einer ERCP entspricht) festgestellt, die Infektion wurde als moderat
eingestuft. Man muss bei allen Ergebnissen dieser Studie stets vor Augen
halten, dass 31 Kinder und 54 Interventionen untersucht worden sind und damit
nur ein Ausschnitt aus einer bestimmten Zeitspanne gegeben ist. Da jedoch
auch vergleichbare Studien dieses Problem haben, kommt es immer wieder zu

Variationen in den Ergebnissen. Beispielsweise fanden sich hier, wie oben
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bereits erwahnt, keine Perforationen oder Blutungen wie in anderen Studien
(Varadarajulu et al., 2004, Otto et al., 2011, Halvorson et al., 2013, Limketkai et
al., 2013).

Wahrend bei Erwachsenen Infektionsraten zwischen 0, 3 % und 5 % (Cotton et
al., 2009, Loperfido et al., 1998, Freeman et al., 2001, Masci et al., 2001,
Vandervoort et al., 2002, Barthet et al., 2002, Christensen et al., 2004, Suissa
et al., 2005, Andriulli et al., 2007, Kapral et al., 2012) zu finden sind, konnte in
der vorliegenden Literatur zu padiatrischen Patienten lediglich bei Halvorson
eine Rate von 1,4 % detektiert werden (Halvorson et al., 2013). Dies kdnnte den
noch nicht so zahlreichen Studien rund um diese Patientengruppe ebenso
geschuldet sein, wie auch ein anderes Patientenprofil hinsichtlich
immunkompromittierender Vorerkrankungen. Dies sind jedoch nur

Vermutungen.

Die Perforationsraten bei Erwachsenen bei einer ERCP schwanken in den
vorliegenden Publikationen zwischen 0,1 % (Cotton et al., 2009) und 1,8 %
(Barthet et al., 2002). Bei den péadiatrischen ERCPs wurde nur bei Giefer et al
(Giefer and Kozarek, 2015) von 0,5 % beschrieben trotz der deutlich kleineren
Arbeitsumgebung. Es verhalt sich gleich bei den ERCP-assoziierten
Blutungsraten: Bei erwachsenen Patienten lie3en sich Raten zwischen 0,3 %
(Cotton et al., 2009) und 3,6 % (Kapral et al., 2012) herauslesen, bei der
vorliegenden padiatrischen Literatur gab es nur bei Yildirim et al. eine Rate von
3,1 % (Yildirim et al., 2016).Ein weiterer Grund fir die niedrige Perforationsrate

ist die geringe Zahl an Interventionen und dadurch eine sehr kleines Kollektiv.

Vergleicht man die Ergebnisse dieser Studie mit denen anderer Zentren mit
padiatrischen Patienten, so ergibt sich ein ahnliches Komplikationsprofil bei
Kindern. Insgesamt scheinen Patienten unter 18 Jahren bei ERCPs — mit
Ausnahme der PEP — weniger Komplikationen zu entwickeln als Erwachsene.
Hier scheinen die Raten etwas hoher zu liegen. Daher ware es in Zukunft
interessant herauszufinden, wie man die Wahrscheinlichkeit der Entwicklung
einer PEP bei dieser Patientengruppe durch eine medikamentdse Prophylaxe
oder einen prophylaktischen Pankreasstent verringern kdnnte.
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4.7. Technische Details
Die Anasthesie der Patienten erfolgte auf zwei Arten, namlich bei sechs

Eingriffen bei Jugendlichen zwischen 16 und 17 Jahren mit einer
Analgosedierung und bei allen Ubrigen Eingriffen mit einer
Allgemeinanéasthesie. In der Literatur werden ebenso beide Arten der Sedierung
beschrieben (Troendle et al., 2015, Negm et al., 2017, Usatin et al., 2016).
Vorteile der Allgemeinanasthesie sind die Sicherung des Atemweges bei der
Benutzung der verhaltnism&Rig starren und dicken Endoskope und eine
komplette Ruhigstellung des Patienten wahrend der Untersuchung. In der
Erwachsenenendoskopie wird in den meisten Fallen eine Analgosedierung
bevorzugt, bei schwer kranken oder nicht zurechnungsfahigen Patienten
(beispielsweise bei dementen oder deliranten Patienten) erfolgt nach
sorgfaltiger Nutzen-Risiko-Abwagung eine Allgemeinanasthesie.

Die Durchfihrung einer ERCP bendtigt neben vielerlei Instrumenten vor allem
ein Duodenoskop, ein Papillotom und einen Fihrungsdraht. Aufgrund der stark
variierenden Korpergrof3en und vor allem Koérpergewichte bei Kindern zwischen
0 und 18 Jahren sind daher unterschiedliche Geratschaften notig. Bei Kindern
unter 12,5 kg Korpergewicht wurden die in Abbildung 15 dargestellten
Materialien und Geréte verwendet. Wie im Ergebnisteil dieser Arbeit ausfihrlich
berichtet, wurden drei verschiedene Duodenoskope verwendet, wobei fir zehn
Eingriffe im Nachhinein nicht das eingesetzte Duodenoskop eruiert werden
konnte. Auch wurden Leihgerate nicht in diese Auswertung aufgenommen, da
die Anzahl der Eingriffe zu gering war, um eine statistisch relevante Aussage zu
machen. In anderen Studien sind ebenso bei den jingsten Patienten die
Duodenoskope mit den geringsten Auf3endurchmessern verwendet worden. So
wurde bei Troendle und Barth auch ein Duodenoskop mit einem
AulRRendurchmesser von 10,8 mm bei Patienten unter 10 kg Kérpergewicht
verwendet (Troendle and Barth, 2013). Giefer wiederum verwendete das
gleiche Kinderduodenoskop, welches auch in dieser Studie verwendet wurde,
setzte es aber nur fur Kinder unter 6,6 kg Korpergewicht erfolgreich bei 95 %
aller Eingriffe ein (Giefer and Kozarek, 2015) und gab eine Erfolgsquote von

100 % bei 270 Interventionen an.
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Als Papillotome wurden zwei unterschiedliche genutzt, zum einen das Standard
Cannulation 1l CT-30, zum anderen das Dash Set Kinderpapillotom von Cook.
Insbesondere bei jingeren und kleineren Patienten kam letzteres zum Einsatz.
Wie bereits erwahnt, konnte hier keine genauere Auswertung aufgrund der
spateren Anschaffung des Kinderpapillotoms durchgefiihrt werden. In der

Literatur wird nicht genannt, welche Papillotome genau verwendet worden sind.

Die unterschiedlichen Fuhrungsdrahte kamen in drei Durchmessern vor,
namlich in 0,018, 0,025 und 0,035 Inch. Der duinnste Draht konnte bei den
kleinsten Kindern eingesetzt werden, je nach Koérpergewicht wurden die jeweils
dickeren Drahte verwendet. Da auch hier die Dokumentation nicht vollstandig
war, kann nur von den vorliegenden Zahlen auf ein Schema geschlossen
werden. In der Literatur wird vor allem auf das jeweilige Duodenoskop
eingegangen, die Drahte wie auch die Papillotome werden nicht genannt. In
dieser Studie soll jedoch ein Leitfaden fur das Verfahren bei vor allem kleineren
Kindern angeboten werden. Daher sind alle erfolgreich eingesetzten aufgelistet
worden. Die unten stehende Abbildung soll verdeutlichen, was idealerweise bei
Kindern unter 12,5 kg Korpergewicht eingesetzt werden sollte. Nicht aufgefuhrt
ist der oben bereits beschriebene Einsatz von 5 Fr Bougies in Verbindung mit
einem 0,018 Inch Fuhrungsdraht. Wie auch im Abschnitt Gber die eingesetzten
Papillotome kann auch hier nicht mit der Literatur verglichen werden, da diese
Angaben in dieser genauen Form nicht vorlagen. Der Einsatz von Bougies als
Hilfsmittel bei erschwerten Kanulierungsbedingungen wurde in keiner

Publikation genannt.
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Duodenoskop:
PJF 160

Kind unter 12,5 . Dash S.et
K Kinderpapillotom
8 Cook

Flihrungsdraht
0,018 Inch

Abbildung 15: Aufstellung der Materialien bei Kindern unter 12,5 kg. Dies stellt einen Vorschlag fur
die ERCP bei besonders jungen Patienten dar. Nicht aufgefuhrt ist die Verwendung von 5 Fr-

Bougies bei einer schlecht intubierbaren Papille.

4.8. Besonderheit in Tubingen
Die Endoskopie in Tubingen ist als solche interdisziplinér, das bedeutet, dass

unter der Leitung der Gastroenterologie Kollegen aus der Inneren Medizin und
Viszeralchirurgie endoskopieren: Bei padiatrischen Patienten sind zudem

Kinderarzte sowie bei Bedarf Kinderchirurgen involviert.

Einige Zentren Uberlassen die Endoskopie und damit ERCP von Kindern den
Kollegen aus der Padiatrie. In Tubingen wird die ERCP an sich von erfahrenen
—Erwachsenen-Endoskopikern durchgefiuhrt. Hierbei wird der einzelne
padiatrische Fall vom Kindergastroenterologen nicht nur vor- oder nach dem
Eingriff begleitet, sondern auch wahrenddessen. Das hat den Vorteil, dass die
Besonderheiten der padiatrischen Gallewegs- oder Pankreaserkrankungen von
einem zusatzlichen Spezialisten vorort erkannt werden kdnnen. Auch ist in
Tlbingen ein Transplantationszentrum fur Leber, Niere, Bauchspeicheldriise
und Darm ansassig und eventuelle Komplikationen und Nachbehandlungen

kénnen dadurch das Spektrum an Patienten erweitern.
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5. Ausblick

Dies ist nur eine zeitlich limitierte und bisher einmalige Studie der padiatrischen
ERCPs bei Kindern. Interessant ware in Zukunft herauszufinden, ob sich das
Diagnosenspektrum erweitert, die Erfolgsrate mit weiteren Untersuchungen

steigt und die Komplikationsrate sinkt.

Eine Identifikation mdglicher spezieller padiatrischer Risikofakoren fiir eine
Post-ERCP-Pankreatitis, sowie anderen Komplikationen und deren
Altersabhangigkeit ware winschenswert. Die Nutzung von Antiphlogistika zur
Vorbeugung der Pankreatitis, ebenso wie der Einsatz von protektiven
Pankreasstents, konnte hier noch weiter erforscht werden, um die

Komplikationsrate weiter abzusenken.

Da die ERCP bei einer Neugeborenencholestase im untersuchten Zeitraum
noch nicht so haufig vorgenommen wurde wie bei anderen, wére hier eine
weitere Studie lohnenswert, um mehr Daten tber dieses zahlenmafiig kleinere

Patientenkollektiv zu sammeln.
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6. Zusammenfassung

Diese Arbeit hat sich mit der ERCP bei padiatrischen Patienten beschaftigt.
Untersucht wurden hierbei zwischen Januar 2012 und Méarz 2015 31 Kinder und
54 ERCPs. Dabei wurden Kinder zwischen 3 Wochen und 18 Jahren mit einem
Kdrpergewicht zwischen 3,3 kg und 142,7 kg untersucht. im Median unterzog
sich jedes Kind einem Eingriff, wobei einige wenige junge Patienten maximal
sieben ERCPs im untersuchten Zeitraum hatten. Die haufigsten Diagnosen
nach ERCP waren die Choledocholithiasis, Anastomosenstenosen nach
Lebertransplantation, maligne Stenosen, chronischer Pankreatitis,
Gallenwegsatresien oder Anomalien der Gallenwege, Gallelecks nach
Operationen oder Strikturen infolge einer PSC. Insgesamt wurden 18
diagnostische und 36 therapeutische ERCPs bei den Patienten durchgefihrt,
wovon 90,7 % als erfolgreich gewertet worden sind. Vor allem Patienten unter
einem Jahr unterzogen sich diagnostischen Eingriffen, da hier vor allem als
Verdachtsdiagnose eine Gallenwegsatresie bei anhaltendem Ikterus zur
Debatte stand. Die Eingriffe waren komplikationsarm. Mit einer Rate von 7,4 %
war eine milde Post-ERCP-Pankreatitis die haufigste ERCP-assoziierte
Komplikation bei der untersuchten Kohorte. Weiterhin gab es einen Fall einer
Aggravierung einer bestehenden Cholangitis. Blutungen oder Perforationen
haben sich im untersuchten Zeitraum bei keinem Patienten ereignet. Alle
Komplikationen konnten ohne einen Folgeeingriff mit einem konservativen
Procedere in den Griff bekommen werden. Weiterhin fand sich ein nicht-
signifikanter Zusammenhang zwischen dem Einsatz eines protektiven
Pankreasstents und einer Pankreatitis. Aufgrund der geringen Anzahl an
Patienten wéren weitere Untersuchungen empfehlenswert. Unter einem
Korpergewicht von 12,5 kg wurde vornehmlich ein padiatrisches Duodenoskop
verwendet. War auch damit die Intubation der Papille erschwert, wurde bei

einigen Eingriffen ein 5 Fr zur Erleichterung benutzt.
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Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die ERCP bei padiatrischen

Patienten ein sicheres und erfolgreiches Untersuchungsverfahren darstellt.
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