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1 Einleitung
Tumore des Pankreas sind grofdtenteils maligne. Der wichtigste Vertreter ist hierbei mit

einem Anteil von 80% das duktale Adenokarzinom [4]. Weitere Raumforderungen des
Pankreas lassen sich unter anderem den periampulldren Karzinomen, zystischen Pan-
kreastumoren und neuroendokrinen Tumoren zuordnen. Das Pankreaskarzinom war
mit einer Mortalitdtsrate von 10,9 pro 100 000 die 4. haufigste Krebstodesursache von
2009 bis 2013 in den USA und hat mit einer 5 Jahres Uberlebensrate von ca. 8% eine
infauste Prognose [5]. Fiir das duktale Adenokarzinom des Pankreas stellt die Resektion
die einzige potenziell kurative Therapie dar und verhilft zu einer besseren Prognose als
Radiochemotherapie oder palliative Chirurgie [6, 7]. Allerdings werden Pankreaskarzi-
nome grofdtenteils erst im fortgeschrittenen Stadium diagnostiziert und sind somit nur
in 25-30% der Falle resektabel [4]. Bei einer Infiltration von Pankreas umgebenden
Strukturen kann auch eine erweiterte Resektion mit Gefafs- oder Organresektion zum
prognostisch bedeutenden tumorfreien Resektionsrand verhelfen [8]. Neben den Neo-
plasien ist die chronische Pankreatitis mit einer Pravalenz von ca. 50 pro 100 000 eine
haufige Pathologie der Bauchspeicheldriise [9]. Auch hier hat die chirurgische Therapie
zur langfristigen Symptomkontrolle einen grofden Stellenwert [10].
Pankreasresektionen sind technisch hoch anspruchsvolle Operationen und gehen bis
heute mit einer postoperativen Morbiditat von 40-70% einher [11-13]. Die perioperati-
ve Mortalitat konnte an spezialisierten Zentren mit einer grofden Fallzahl auf unter 5%
gesenkt werden [14]. Die Chirurgische Klinik der LMU Miinchen gilt mit einer Anzahl
von liber 100 Pankreasresektionen pro Jahr sowie einer Mortalitdtsrate von 2,4% im
Zeitraum von 2014 bis 2015 als spezialisiertes Pankreaszentrum. Zu Beginn des Jahres
2014 kam es in diesem Zentrum zu einem Wechsel im Operationsteam und zu einer Um-
stellung der Anastomosentechnik bei Pankreatoduodenektomien.

In dieser Arbeit sollen Pankreasoperationen von Januar 2014 bis Dezember 2015 an der
Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen unter besonderer Beachtung von erweiterten
Resektionen und der neuen pankreatikojejunalen Anasomosentechnik in Hinblick auf

Morbiditat und Mortalitat im Verlauf der Zeitspanne analysiert werden.



1.1 Das Pankreaskarzinom

1.1.1 Epidemiologie und Atiologie

Das Pankreaskarzinom ist aufgrund seiner aggressiven Tumorbiologie mit einer
schlechten Prognose verbunden. Mit einer Inzidenz von 12,4 pro 100 000 und einer
Mortalitdat von 10,9 pro 100 000 war Bauchspeicheldriisenkrebs die elfthdufigste Krebs-
art und die vierthaufigste Krebstodesursache von 2009 bis 2013 in den USA. Das relati-
ve 5 Jahresiiberleben betrug 7,7% (basierend auf Daten von 2006-2012) und das medi-
ane Alter der Patienten zum Diagnosezeitpunkt betrug 70 Jahre [5].

Risikofaktoren fiir die Entwicklung eines Pankreaskarzinoms sind u.a. Nikotinabusus,
Adipositas, Diabetes Mellitus Typ 2 und chronische Pankreatitis. Dartiber hinaus besteht
ein erhohtes Risiko bei positiver Familienanamnese. Das duktale Adenokarzinom ist mit
ca. 85% der bedeutendste histologische Subtyp des Pankreaskarzinoms [1]. Seltener

sind Zystadenokarzinome und Azinuszellkarzinome des Pankreas.

1.1.2 Klinik und Tumorlokalisation

Aufgrund unspezifischer Symptome wird das Pankreaskarzinom meist erst im fortge-
schrittenen Stadium diagnostiziert. Hiufige Symptome sind Ubelkeit, Riickenschmerzen,
Gewichtsverlust, Verdauungsstérungen und ein neu aufgetretener Diabetes mellitus [4].
Entscheidend fiir die klinische Manifestation ist dabei die Lage des Tumors [1]:

* Karzinome des Pankreaskopfes sind mit 65% die haufigste Lokalisation und kon-
nen durch einen schmerzlosen Ikterus klinisch auffallig werden.

* Karzinome des Pankreaskorpus und Pankreasschwanzes machen etwa 15% bzw.
10% der Tumorlokalisationen aus und verursachen meist erst spat Beschwerden.
Schmerzen im Oberbauch und Riicken tber einen langeren Zeitraum sind maogli-
che Anzeichen.

Rund 10% der Karzinome lassen sich in multiplen Lokalisationen des Pankreas nach-
weisen.
Die anatomische Grenze zwischen Pankreas Kopf und Korpus ist der linke Rand der Ve-

na mesenterica superior und zwischen Korpus und Schwanz der linke Rand der Aorta

[1].



1.1.3 Klassifikation
Das Tumorstadium wird mit Hilfe der UICC Klassifikation eingeteilt.
Aufgrund von frither Metastasierung und fortgeschrittener lokaler Tumorausbreitung
sind zum Zeitpunkt der Diagnosestellung nur noch 25-30% der Karzinome resektabel
[4]. Flr die Therapieentscheidung sind dabei folgende Kategorien von Bedeutung [1]:

* resektabler Tumor

¢ grenzwertig resektabler Tumor (borderline resektabel)

* nicht mehr resektabel bei lokalem Tumorprogress

* nicht mehr resektabel bei disseminiertem Tumorleiden
Lokal begrenzte Pankreastumore ohne Infiltration der Pfortader bzw. V. mesenterica
superior und der arteriellen Hauptgefaf3e gelten als resektabel. Als grenzwertig resekta-
bel werden Pankreastumore mit vendser Gefafdinfiltration und in bestimmten Fallen
auch mit einer arteriellen Gefaf3beteiligung eingestuft. Eine detaillierte Beschreibung
befindet sich in Abbildung 1. Nicht mehr resektabel sind alle Pankreaskarzinome bei
Vorliegen einer Fernmetastasierung oder bei weit fortgeschrittenem Tumorprogress mit
arterieller Infiltration, welche die in Abbildung 1 genannten Kriterien Uberschreiten
[15].
Da der Wechsel zur 8. Auflage der UICC Klassifikation (Tabelle 2) erst 2016 vollzogen
wurde, sind die Daten dieser Arbeit noch nach der 7. Auflage der UICC klassifiziert (Ta-
belle 1).

Tabelle 1: Staging Pankreas nach der 7. Auflage der UICC Klassifikation [16, 17]

Stadiennach T \ M Bedeutung T

UICC

Stadium 0 Tis NO MO Karzinoma in Situ

Stadium IA T1 NO MO Tumor begrenzt auf Pankreas, maximale Aus-

dehnung <2cm

Stadium IB T2 NO MO Tumor begrenzt auf Pankreas, maximale Aus-
dehnung >2cm

StadiumIIA T3 NO MO Pankreasiiberschreitendes Tumorwachstum
ohne Infiltration des Truncus coeliacus oder
der A. mesenterica superior

StadiumIIB  T1-3 N1 MO T1-3 mitlymphogener Metastasierung

Stadium III T4 JedesN MO Tumorinfiltration des Truncus coeliacus oder
der A. mesenterica superior

Stadium IV JedesT JedesN M1 T1-4 mit Fernmetastasen




Tabelle 2: Staging Pankreas nach der 8. Auflage der UICC Klassifikation [16]

Stadiennach T \ M Bedeutung T

UICC

Stadium 0 Tis NO MO Karzinoma in Situ

Stadium IA T1 NO MO Maximale Tumorausdehnung <2cm

Stadium IB T2 NO MO Maximale Tumorausdehnung >2cm und <4cm

StadiumIIA T3 NO MO Maximale Tumorausdehnung >4cm

StadiumIIB  T1-3 N1 MO Tumorstadium 1-3, N1: Metastasierung in 1-3

regionare Lymphknoten

Stadium III T4 JedesN MO T4: Tumorinfiltration des Truncus coeliacus

Jedes T N2 oder der A. mesenterica superior, N2: Metas-

tasierung in > 4 regiondre Lymphknoten
Stadium IV JedesT JedesN M1 T1-4 mit Fernmetastasen

Grenzwertig resektable Tumore sind folgendermafien charakterisiert:

* Kein Vorliegen einer Fernmetastasierung

* Direkter Tumorkontakt der V. mesenterica superior bzw. der V. portae mit oder
ohne Einengung des Gefafdlumens

* Ummantelung der V. mesenterica superior bzw. der V. portae ohne Ummante-
lung der benachbarten Arterien

* Kurzstreckiger vendser Gefafdverschluss mit geeigneten Gefafden vor und nach
der Unterbrechung, welche eine sichere Resektion und Anastomosierung der
Vene erlauben

* Ummantelung der A. gastroduodenalis bis zur A. hepatica mit kurzstreckiger
Ummantelung derselben oder Kontakt zur A. hepatica, allerdings ohne Tumor-
ausdehnung bis zum Truncus coeliacus

*  Ummantelung der A. mesenterica superior bis hochstens 180° des Gefafdum-
fangs

Abbildung 1: Kriterien von grenzwertig resektablen Pankreastumoren (aus [14, 15])

1.1.4 Prognose

Die Prognose von Pankreaskarzinompatienten ist auch nach Resektion stark einge-
schrinkt. So betriagt das mediane Uberleben im Stadium IA nach UICC 24-42 Monate und
im Stadium III 11-14 Monate. Bei Irresektabilitiat aufgrund von Fernmetastasen (UICC
Stadium 1V) ist das mediane Uberleben von palliativen Patienten nur noch 5-12 Monate.
Zu den bedeutendsten Prognosefaktoren fiir das Langzeitiiberleben nach Resektion zah-
len die RO Resektion und der Lymphknotenstatus. Kann der Tumor im Gesunden (RO)
reseziert werden, so besteht ein deutlicher Uberlebensvorteil gegeniiber den weniger
als einen Millimeter an den Resektionsrand heranreichenden Karzinomen (R1). Auch

das Fehlen von Lymphknotenmetastasen (pNO) ist prognostisch von Vorteil [14].



1.1.5 Diagnostik

Nach der Anamnese und korperlichen Untersuchung erfolgt als erstes eine sonographi-
sche und laborchemische Untersuchung. Mit der Sonographie kénnen méglicherweise
bereits Aussagen iiber die Tumorlokalisation und das Vorhandensein von Metastasen in
der Leber getroffen werden. Relevante Laborparameter sind unter anderem die alkali-
sche Phosphatase, Gamma-GT, Transaminasen, Bilirubin, Amylase und Lipase. Diese
konnen den Verdacht auf eine Obstruktion des Gallen- oder Pankreasgangs erharten. Die
Tumormarker CA 19-9 und CEA eignen sich nicht als Screening Parameter, sind aber
sinnvoll fiir die Verlaufsbeurteilung [1, 18].

Als nachstes folgt eine Schnittbildgebung. Zum Staging ist dabei die Diinnschicht-
Computertomographie mit Kontrastmittel das Mittel der ersten Wahl. Die Magnetresos-
nanztomografie mit Magnetresonanz-Cholangiopankreatographie (MRCP) kann bei der
Differenzierung von zystischen Pankreastumoren von Vorteil sein [15]. In der endoso-
nographischen Untersuchung kann ergdnzend zur Schnittbildgebung die lokale Tumo-
rausbreitung dargestellt werden[1]. Ein Rontgenthorax erfolgt zum Ausschluss von Lun-
genmetastasen. Ergeben diese Untersuchungen einen eindeutig malignitiatssuspekten
und resektablen Befund, so ist keine Biopsie notwendig und es kann wie in Abbildung 2
beschrieben fortgefahren werden. Ist keine Resektion moglich, so ist vor der neoad-
juvanten- bzw. palliativen Chemotherapie eine histologische Sicherung erforderlich [4].
Die Darstellung der Gallen- und Pankreasgidnge mittels endoskopischer retrograder Cho-
langiopankreatographie (ERCP) oder MRCP sollte nicht routinemafdig durchgefiihrt
werden. Bei unklarem Befund kann mit diesen Verfahren gegebenenfalls ein Gangab-
bruch des Pankreas- und Gallenganges dargestellt werden und damit das pathognomo-

nische Bild ("Double-duct sign") eines Pankreaskarzinoms [1].

1.1.6 Therapie

Die Resektion stellt fiir das Pankreaskarzinom die einzige potenziell kurative Therapie
dar. Mit einer Chemotherapie im Anschluss lasst sich die Prognose noch weiter verbes-
sern [14]. Die Therapieentscheidung bei grenzwertig resektablen Tumoren sollte von
einem erfahrenen Chirurgen getroffen werden. Bei nicht mehr resektablen, lokal fortge-
schrittenen Tumoren kann eine neoadjuvante Radiochemotherapie sekundar zu einem
chirurgisch behandelbaren Befund verhelfen [1]. Fallen bei der explorativen Laparoto-
mie ein nicht resektabler Tumor bzw. Metastasen auf, so kann nach histologischer Siche-

rung bei Gallengangsobstruktion eine Hepatikojejunostomie und Gastrojejunostomie
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durchgefiihrt werden. Auf eine praoperative Gallengangs-Drainage sollte bei resektab-
lem Befund aufgrund der damit steigenden Morbiditdat und Behandlungskosten verzich-
tet werden und nur bei sehr hohem Bilirubin oder nicht zeitnah moéglicher Operation
zuriickgegriffen werden [15]. In Abbildung 2 ist der therapeutische Algorithmus nach

abgeschlossener Diagnostik dargestellt.

Pankreaskarzinom

Resektabel Borderline resektabel Lokal fortgeschntten Disseminiert
nicht resektabel

Keine \ / \

Ex Ioratlon oder Neoadjuvante Therapie i
Lgparoskople Lokal ggf. Stenteinlage ggf. Stenteinlage
fortgeschritten
Keine
Metastasen Metastasen nicht
resektabel resektabe
Tumorprogress,
Y Metastasen
. g . Hepaticojejunostomie
Resektion nd/oder Gastrofejunostomle
RO/R1
Resektion R2 Resektion

Y Y Y

Adjuvante Therapie Palliative Therapie

Abbildung 2: Algorithmus zur Therapie des Pankreaskarzinoms (aus [15])

1.1.7 Chirurgische Therapie

Die Wahl des chirurgischen Verfahrens ist abhdngig von der Tumorlokalisation und
Ausbreitung. Befindet sich das Karzinom im Pankreaskopf, so ist eine Pankreatoduo-
denektomie mit oder ohne Resektion des Pylorus méglich und bei Tumoren des Korpus
und Schwanzes eine distale Pankreatektomie. Diese Verfahren konnen bei lokalem Tu-
morprogress im Sinne einer erweiterten Resektion mit Gefaf3- bzw. Organresektion oder
bei multifokalem Tumorbefall zu einer totalen Pankreatektomie ausgedehnt werden.
Ziel der chirurgischen Therapie in kurativer Intention ist ein freier Resektionsrand (RO-

Resektion) [4].
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1.1.7.1 Pankreatoduodenektomie (PD)

1.1.7.1.1 Exploration

Nach medianer Laparotomie wird zundchst eine Inspektion des Abdomens zum Aus-
schluss einer Fernmetastasierung durchgefiihrt. Dabei sind insbesondere eine Untersu-
chung der Leber und des Peritoneums wichtig. Suspekte Herde sollten mittels intraope-
rativen Schnellschnittes kontrolliert werden. Konnte eine Metastasierung ausgeschlos-
sen werden, so erfolgt im nachsten Schritt die Beurteilung der lokalen Resektabilitat.
Dazu werden die rechte Kolonflexur und das Duodenum mobilisiert ("Kochermanoéver")
und mit der Durchtrennung des Ligamentum gastrocolicum in die Bursa omentalis ein-
gegangen [1]. Darauthin kann mit dem "Artery-first-approach” und dem "Uncinatus-
first-approach” die A. mesenterica superior prapariert und das davon rechtslateral gele-
gene Weichteilgewebe reseziert werden, um eine arterielle Infiltration auszuschlief3en
[14]. Zuletzt wird in der Exploration die A. hepatica und gegebenenfalls eine akzessori-
sche bzw. aberrante Leberarterie dargestellt und bei unklarer Tumorinfiltration bis zum
Truncus coeliacus prapariert. Mit diesen Manovern kann die Ausbreitung des Tumors
evaluiert und die Entscheidung zur Resektion getroffen werden.

Beim intraoperativen Nachweis einer Metastasierung (Abbildung 3) oder Tumorinfiltra-
tion der genannten Arterien ist eine Resektion in der Regel nicht indiziert. Die Operation
kann dann nach histologischer Diagnosesicherung als explorative Laparotomie beendet
werden oder es erfolgt unter Beachtung der klinischen Situation des Patienten eine He-

patikojejunostomie bzw. Gastrojejunostomie in palliativer Intention [1].

Abbildung 3: a Lebermetastasen und b Peritonealmetastasen (Pfeilmarkierungen) bei

einem Pankreaskarzinom (aus [1])
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1.1.7.1.2 Resektion

In der Resektionsphase erfolgt zunachst eine Cholezystektomie sowie die Praparation
des Ligamentum hepatoduodenale mit Abklemmung und Durchtrennung des Ductus
hepaticus. Der Absetzungsrand wird als Schnellschnitt auf Tumorinfiltration kontrolliert
[1]. Abhdngig von der Tumorausbreitung kann nun postpylorisch das Duodenum oder
prapylorisch der Magen mit einem linearen Klammernahtgerat abgesetzt werden. Liegt
bei grofden Pankreastumorn eine Infiltration des Magens vor, so wird eine PD nach
Kausch-Whipple mit distaler Magenteilresektion durchgefiihrt. Ansonsten gilt die Py-
loruserhaltende PD nach Traverso und Longmire als das Standardverfahren bei Pankre-
askopftumoren [4].

Im nachsten Schritt erfolgt eine Lymphadenektomie entlang der A. hepatica communis
und dabei die Identifikation der A. gastroduodenalis. Ist nach Abklemmung letzterer
eine ausreichende Perfusion durch den Truncus coeliacus gewahrleistet, so kann die A.
gastroduodenalis mittels Durchstechungsligatur abgesetzt werden. Nach Aufsuchen der
Pfortader wird das Pankreas auf Pfortaderebene untertunnelt, mit dem Skalpell durch-
trennt und die Tumorfreiheit des Absetzungsrands mittels Schnellschnitt nachgewiesen.
Wenn der Pankreaskopf und das Duodenum von Pfortader und Mesenterialgefaf3en mo-
bilisiert sind, kann das proximale Jejunum durch einen Stapler abgesetzt und das Prapa-
rat abgegeben werden [1].

Abbildung 4: Situs nach Py-

loruserhaltender Pankreatoduo-
denektomie (aus[1])
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1.1.7.1.3 Rekonstruktion

Die Pankreasanastomose ist in Hinblick auf postoperative Komplikationen der an-
spruchsvollste Teil des Eingriffes. Diese kann als Pankreatikojejunostomie (PJ) oder
Pankreatogastrostomie (PG) angelegt werden. Bisher sind beide Techniken in Bezug auf
die postoperative Morbiditat und Mortalitat vergleichbar [19, 20].

An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen wurde eine modifizierte P] nach Blum-
gart [2] bis Ende 2013 und die End-zu-Seit P] mit der Bern/Heidelberg Technik [3] seit
Anfang 2014 durchgefiihrt. Im Folgenden werden diese Techniken ausfiihrlich beschrie-
ben.

Bei der P] wird das Jejunum retrokolisch durch einen Mesoschlitz hochgezogen. Nach
der Anlage einer Pankreasanastomose erfolgt im Abstand von 15-20 cm eine End-zu-Seit
Hepatikojejunostomie. Abhdngig vom resezierenden Verfahren wird die Magenanasto-
mose als Braunsche Fufpunktanastomose oder End-zu-Seit Gastrojejunostomie mit ei-
ner antekolisch hochgeschlagenen Jejunalschlinge durchgefiihrt (Abbildung 4). Bei allen
Anastomosen wird auf eine suffiziente Durchblutung und eine spannungsfreie Lage ge-

achtet, sowie auf eine Ableitung des Pankreas- und Gallengangs ohne Obstruktion [1].
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1.1.7.1.5 Blumgart Anastomose

In dieser Anastomosentechnik wird mit

dem Legen von vier U-férmigen Nahten . / g ¢
begonnen, welche von ventral nach dor-

sal durch das Pankreas und die sero- Q H - =
muskuldre Schicht des retrokolisch {
hochgezogen Jejunums fiihren. Dabei a Anlage der U-Naht
werden jeweils zwei Nahte in regelma-

Rigem Abstand kranial und kaudal des / n

Pankreasganges und ca. 1 cm vom Pan- )ﬂ

kreasabsetzungsrand platziert. Nach ‘ :' ) B =
Inzision des Jejunums auf antimesente-

rialer Seite erfolgt die Anastomosierung b Ductus-Mucasa Anastomose

des Pankreasganges mit der Mukosa.

Zum Schluss wird die seromuskulire

Schicht des Jejunums taschenformig ¢ Longitudinale Ansicht der Anastomose

tiber dem Pankreas unter Verwendung

I

|

der vorgelegten U-Nahte fixiert. Durch

.
-
“y

den Nahtverlauf von Jejunal- zu Jeju- ‘
nalwand kommt es nicht zum Ein- 9 Transversale Ansicht der Anastomose
schneiden der Faden in

das Pankreasparenchym (Abbildung 5).

Jeweils eine Drainage wird vor und hin- Abbildung 5: Blumgart Anastomose (aus [2])

ter der Anastomose platziert [2].
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1.1.7.1.6 Pankreatikojejunostomie mit der zweireihig gendhten Bern/Heidelberg Technik

Im ersten Schritt werden nach der vorsichtigen Mobilisierung des Pankreasstumpfes um
2 cm Nahte vom ventralen Pankreas zum ventralen Pankreasgang und vom dorsalen
Pankreas zum dorsalen Pankreasgang vorgelegt. Darauf folgt eine Schicht von Einzel-
knopfnahten zwischen der mobilisierten Riickseite des Pankreasstumpfes und der se-
romuskuldren Schicht einer retrokolisch hochgezogenen Jejunalschlinge. Im nachsten
Schritt wird die hintere vorgelegte Nahtreihe mit der posterioren Wand des inzidierten
Jejunums in Einzelknopftechnik verndht, sodass sich eine Ductus-Mucosa Anastomose
ergibt. Die anterior vorgelegte Nahtreihe wird in gleicher Technik mit der vorderen Je-
junalwand verkniipft. So ist der Absetzungsrand des Pankreas vollkommen umbhiillt. Im
letzten Schritt erfolgt eine weitere Nahtreihe zwischen dem ventralen Pankreas und der
ventralen seromuskuldren Schicht des Jejunums in Einzelknopftechnik. Der Pankreas-

stumpf ist nun taschenférmig umsaumt [3] (Abbildung 6).

a Hintere aufdere Nahtreihe

c Vordere innere Nahtreihe d Vordere duflere Nahtreihe

Abbildung 6: Pankreatojejunosomie mit der Bern/Heidelberg Technik (aus [3])
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1.1.7.2 Distale Pankreatektomie (DP)

Das Standardverfahren fiir Tumore des Pankreaskorpus und der Kauda ist die distale
Pankreatektomie. Nach der Exploration wird in die Bursa omentalis eingegangen und
das Pankreas dargestellt. Im nadchsten Schritt erfolgt nach Durchtrennung des Ligamen-
tum gastrocolicums die Loslosung der linken Kolonflexur. Anschliefiend werden die
Hauptgefafde des Truncus coeliacus, die A. grastrica sinistra sowie die V. portae bzw. V.
mesenterica superior dargestellt und das Pankreas auf Pfortaderebene abgesetzt. Im
Zuge der systematischen Lymphadenektomie bei malignen Tumoren ist eine Resektion
der Milz und deren Gefafde notwendig [4]. Beim Verschluss des Pankreasstumpfes sind
mehrere Verfahren moéglich. Die Handnaht und Klammernaht des Pankreasstumpfes
sind in Hinblick auf postoperative Morbiditat und Mortalitat vergleichbar [21, 22]. Der
Erfolg abdeckender Verfahren hiangt vom verwendeten Patch-Material ab. Wahrend
beim Verschluss des Pankreasstumpfes mittels Trachosil® kein Vorteil erzielt werden
konnte [23, 24], erbrachte der Einsatz von gestielten LTH-Patches eine niedrigere Kom-

plikationsrate [25]. Ein Grof3teil der DP wird heute laparoskopisch durchgefiihrt.

1.1.7.3 Totale Pankreatektomie (TP)

Bei multifokaler Tumorausbreitung und lokal fortgeschrittenen Tumoren kann eine to-
tale Pankreatektomie zum Erreichen einer RO Resektion nétig sein. Zusatzlich erfolgt bei
malignen Tumoren eine Splenektomie. Die totale Pankreatektomie ist aufgrund des gro-
f3en Resektionsausmafies und des postoperativen metabolischen Ungleichgewichtes mit

einer erhohten Morbiditat und Mortalitat assoziiert [26].

1.1.7.4 Erweiterte Pankreasresektion

Aufgrund der engen anatomischen Lage des Pankreas zu Gefafsen und Organen liegt zum
Diagnosezeitpunkt bei ca. 25% eine Tumorinfiltration benachbarter Strukturen vor [27].
Durch eine erweiterte Resektion kann bei lokal fortgeschrittenen Tumoren ein signifi-
kant besseres 5-Jahrestiberleben gegeniiber der palliativen Radio- oder Chemotherapie
erzielt werden [7].

Tumore mit Infiltration der A. mesenterica superior und des Truncus coeliacus werden
als T4 Karzinome klassifiziert und sind in der Regel irresektabel. In Einzelfallentschei-
dungen kann eine arterielle Resektion zur Verbesserung des Langzeitiiberlebens erfol-
gen. Allerdings ist dies meist mit einer stark erhohten perioperativen Morbiditdt und

Mortalitat verbunden [15, 28].
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Resektionen der V. portae und V. mesenterica superior werden an spezialisierten Zen-
tren hingegen haufig durchgefiihrt und weisen im Vergleich zu Standard Resektionen
keine erhohte Morbiditit und Mortalitat auf [29, 30]. Das Gefafs kann dabei je nach
Ausmafd der Resektion mit Direktnaht, Patchplastik, End-zu-End Anastomose (Abbil-
dung 7) oder Interponat rekonstruiert werden [27].

Bei Pankreaskarzinomen mit Infiltration von Organen wie z.B. Leber, Magen, Kolon, Milz
oder Nebenniere kann ebenfalls eine erweiterte Pankreasresektion erfolgen. Allerdings

ist die postoperative Morbiditit im vergleich zur Standardresektion erh6ht [13, 15].

Abbildung 7: Operationssitus einer Pankreatoduodenektomie vor (A) und nach (B) V.
portae und V. mesenterica Resektion (PV: V. portae, SMA: A. mesenterica superior, SMV:
V. mesenterica superior) (aus [14])

Die Klassifikation in Standard- und erweiterte Resektionen erfolgt nach ISGPS Definition
(Tabelle 3). Dabei gelten Organresektionen nur im Falle einer kontinuierlichen Tumor-
infiltration als erweiterte Resektion. Die erweiterte Lymphadenektomie wird gesondert

betrachtet [6].
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Tabelle 3: ISGPS Definition der erweiterten Resektion beim duktalen Adenokarzinom
des Pankreas (nach [6])

Erweiterte Uber das Standardverfahren hinaus gehende Resektion von
Resektionen einem der folgenden Organe

Pankreato- * mehr als Antrum oder distale Halfte des Magens
duodenektomie * Kolon/Mesokolon mit relevanter Gefafdstruktur

* Diinndarm aboral des ersten Jejunumsegments

e V.cava, V. portae, V. mesenterica superior und inferior
* A hepatica, Truncus coeliacus, A. mesenterica superior
¢ Rechte Nebenniere, Niere oder deren Gefafie

* Leber oder Crura diaphragmatica

Distale * Jede Magenresektion

Pankreatektomie * Kolon/Mesokolon mit relevanter Gefaf3struktur
* Diinndarm
e V.cava, V. portae, V. mesenterica superior und inferior
* A hepatica, Truncus coeliacus, A. mesenterica superior
¢ Rechte Nebenniere, Niere oder deren Gefafie
* Leber oder Crura diaphragmatica

Totale * Mehr als Antrum oder distale Halfte des Magens
Pankreatektomie * Kolon/Mesokolon mit relevanter Gefaf3struktur
* Diinndarm aboral des ersten Jejunumsegments
e V.cava, V. portae, V. mesenterica superior und inferior
* A hepatica, Truncus coeliacus, A. mesenterica superior
* Rechte/linke Nebenniere, Niere oder deren Gefafde

* Leber, Crura diaphragmatica, Diaphragma

1.1.7.5 Erweiterte Lymphknotenresektion

Lymphknotenbefall ist ein wichtiger negativer Prognosefaktor des Pankreaskarzinoms.
Eine standardmafdig durchgefiihrte erweiterte Lymphknotenresektion verhilft aller-
dings nicht zu einem erh6hten Langzeitliberleben, sondern ist mit einer Haufung der
postoperativen Magenentleerungsstorungen assoziiert. Darum sollte die erweiterte
Lymphknotenresektion nur bei Verdacht auf ausgepragte Lymphknotenmetastasierung
durchgefiihrt werden und ansonsten die standardméfiige Lymphadenektomie ange-

wendet werden [14].

1.1.7.6 Palliative Chirurgie
Zum Diagnosezeitpunkt sind etwa 50% der Pankreaskarzinom Patienten nur noch palli-
ativ therapierbar. Ziel ist dabei die Erhohung der Lebensqualitidt durch Linderung der

Hauptsymptome (obstruktiver Ikterus, Magenentleerungsstorung und Schmerzen) [31].
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Eine Gallengangsstenose sollte in erster Linie interventionell mit einem Stent versorgt
werden, wenn kein operatives Vorgehen geplant ist [14].

Wird hingegen bei unklarer Resektabilitit eine explorative Laparotomie durchgefiihrt
und der Tumor intraoperativ als irresektabel eingestuft, so ist die Anlage einer biliodi-
gestiven Anastomose zur Entlastung der Gallengangsobstruktion indiziert. Zusatzlich
sollte auch eine Gastrojejunostomie bei Vorliegen einer Magenentleerungsstorung
durchgefiihrt werden. Die sogenannte Doppelbypass Anlage kann auch im Zuge einer
explorativen Laparotomie zur histologischen Sicherung bei bereits bekannter Inoperabi-
litdt erfolgen (Abbildung 8). Neben der operativen Therapie einer Magenentleerungssto-

rung ist auch die endoskopische Platzierung eines Stents moglich [31].

Abbildung 8: Palliativer Doppelbypass mit
Hepatikojejunostomie und Gastrojejunosto-
mie (aus [1])

1.2 Zystische Pankreastumore

1.2.1 Epidemiologie und histologische Subtypen

Etwa 10-30% aller Pankreasresektionen an Zentren werden aufgrund von zystischen
Pankreastumoren durchgefiihrt. Dabei unterscheidet man verschiedene histologische
Subtypen, die sich in ihrer malignen Entartungstendenz stark unterscheiden. Seros zys-
tische Neoplasien treten im hohen Alter auf und entarten dufierst selten. Eine Resektion
ist nur bei Symptomen wie Schmerzen, Passagestorungen oder einer Grofe ab ca. 4 cm
zu empfehlen. Muzinos zystische Neoplasien hingegen haben ein hohes Entartungspo-
tenzial, weshalb stets eine Resektion indiziert ist. Solide pseudopapillire Neoplasien

sollten ebenfalls reseziert werden und weisen nach Operation selbst bei hepatischer

20



Metastasierung eine gute Langzeitprognose auf [32]. Bei der Intraduktalen Papillar-
Muzinosen Neoplasie (IPMN) unterscheidet man Hauptgang IPMNs mit einer hoheren
und Seitengang IPMNs mit einer niedrigeren Entartungstendenz. Durch bildgebende
Verfahren wie CT, MRT oder MRCP konnen zystische Pankreastumore differenziert und
auf Malignitatskriterien untersucht werden. Je nach Verdacht folgt darauf die Resektion

oder ein abwartendes Verhalten mit Kontrolluntersuchungen im Verlauf [32].

1.2.2 Chirurgische Therapie

Die Resektion von zystischen Tumoren ist bei malignen Raumforderungen, bei Bestehen
klinischer Symptome und prophylaktisch bei benignen Tumoren mit maligner Entar-
tungstendenz indiziert. Besteht der begriindete Verdacht auf eine gutartige Lasion, so
kann auf die onkologische Resektion mit Lymphadenektomie verzichtet werden. Dabei
sind limitierte Resektionen wie Enukleation oder Segmentresektion moglich, mit wel-
chen mehr funktionelles Pankreasgewebe erhalten bleibt und eine niedrigere Mortali-
tatsrate als bei ausgedehnten onkologischen Resektionen erzielt werden kann.

Beim Verdacht auf einen malignen Tumor hingegen erfolgt die onkologische Resektion

analog zum duktalen Pankreaskarzinom (siehe Kapitel 1.1.7) [32].

1.3 Neuroendokrine Pankreastumore

1.3.1 Epidemiologie und Diagnostik

Der Neuroendokrine Tumor (NET) des Pankreas ist mit einer Inzidenz von 1-5 pro 1
Mio. Einwohner eine seltene Erkrankung. Darunter machen Insulinome und Gastrinome
den grofdten Anteil aus. In einem Fiinftel der Falle lasst sich das klinische Bild des NET
durch ein hormonell assoziiertes Syndrom beschreiben. Insulinome kénnen durch Niich-
ternhypoglykdamien, Bewusstseinsstorungen und Sehstérungen klinisch auffallig werden
und sind zu weniger als 10% maligne. Das Gastrinom hingegen verursacht haufig Diar-
rhoen sowie rezidivierende peptische Ulcera (Zollinger-Ellison-Syndrom) und ist zu 60-
90% maligne [33].

Neben der Laboruntersuchung spielen bildgebende Verfahren in der Diagnostik eine
wichtige Rolle. Mit der Endosonographie, Computertomographie und Magnetreso-
nanztomographie lasst sich ein grofder Anteil der NET darstellen. Bei sehr kleinen NET
ist jedoch haufig eine Spezialdiagnostik wie z.B. die Positronenemissionstomographie
oder die intraoperative sonographische Untersuchung des freigelegten Pankreas zur

Tumorlokalisation notwendig [33].
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1.3.2 Chirurgische Therapie

Die chirurgische Therapie von duodenalen oder pankreatischen NET kann selbst bei
nicht RO resezierbaren Tumoren oder beim Vorliegen von Metastasen gerechtfertigt
sein. Dabei ist das chirurgische Verfahren abhangig von der Tumorlokalisation, der Dig-
nitdt und Ausbreitung des NETs. Moglich sind organsparende Verfahren wie die Enukle-
ation (Abbildung 9) oder Pankreasteilresektion. Standardresektionen sind erneut die

Pankreatoduodenektomie oder distale Pankreatektomie (siehe Kapitel 1.1.7) [33].

Abbildung 9: a Enukleation eines neuroendokrinen Tumors im Pankreaskopfbereich, b
Situs nach Enukleation, ¢ Enukleiertes Praparat (aus [33])

1.4 Periampullare Karzinome
Die Inzidenz von periampulldren Karzinomen liegt bei 4-6 pro 1 Millionen. Nach der Lo-
kalisation und dem histologischen Ursprung unterscheidet man drei Formen [34]:
* Papillenkarzinome aus dem Duodenalepithel im Papillenbereich,
* ampulldare Karzinome aus dem gemeinsamen Abschnitt von Ductus choledochus
und Ductus pancreaticus,
* Adenokarzinome des terminalen Ductus pancreaticus und Ductus choledochus
vor Vereinigung der beiden Gange
Meist fallen diese Tumore durch einen Verschlussikterus auf. In der Diagnostik bietet
die Endoskopie und Endosonographie eine gute Methode zur Einschiatzung der Tumo-
rausbreitung und wird zur Staginguntersuchung durch eine Schnittbildgebung erganzt.
Zum Diagnosezeitpunkt sind etwa 80% der periampulldaren Karzinome resektabel und
bei ca. 30 % liegt eine lymphogene Metastasierung vor.
Die chirurgische Therapie erfolgt analog zum Pankreaskopfkarzinom mit einer Pankrea-

toduodenektomie (siehe Kapitel 1.1.7) [34].
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1.5 Chronische Pankreatitis (CP)

1.5.1 Epidemiologie und Atiologie

Die Inzidenz der chronischen Pankreatitis liegt in den USA bei 4 bis 12 Fillen pro
100000 und die Pravalenz bei ca. 50 pro 100000 [9]. Mit einer 10 Jahres-
Lebenserwartung von 70% ist die CP eine schwere Erkrankung [35]. Dabei ist im Er-
wachsenenalter der Alkoholabusus mit bis zu 84% der wichtigste Ausldser. Nikotinabu-
sus beschleunigt die Krankheitsprogression. Etwa 28% der CP-Fille werden einer idio-
patischen Genese zugesprochen, bei welcher sich haufig genetische Faktoren nachwei-
sen lassen. Sehr selten hingegen ist die Autoimmunpankreatitis. Langfristig besteht ein

erhohtes Risiko fiir die Entwicklung eines Pankreaskarzinoms [35].

1.5.2 Klinik

Hauptsymptom der chronischen Pankreatitis sind epigastrische Schmerzen, welche giir-
telformig in den Riicken ausstrahlen konnen. Als mogliche Ursache der Schmerzen wer-
den Sekretriickstau bei Strikturen mit oder ohne Kalzifikationen im Ductus pancreaticus
und ein inflammationsbedingtes Kompartmentsyndrom diskutiert [36, 37]. Mit fort-
schreitender Erkrankung nehmen die schmerzfreien Intervalle immer weiter ab. Die aus
dem fibrotischen Umbau des Pankreasgewebes resultierende exokrine und endokrine
Insuffizienz dufdert sich in Fettstiihlen, Gewichtsverlust und Diabetes. Durch die entziin-
dungsbedingte Schwellung und die Bildung von Pseudozysten kommt es zu Obstruktio-
nen der umliegenden Strukturen. Mégliche Folgen sind Stenosen des Duodenums, Ein-
engungen des Ductus choledochus mit rezidivierendem Ikterus und Cholangitis. Des
Weiteren kann die Obstruktion und Thrombosierung der Pfortader, Mesenterialvenen
und Vena splenica zu einer portalen Hypertension mit Ausbildung von Varizen und gast-
rointestinalen Blutungen fiihren. In einigen Féllen ist die Klinik der chronischen Pankre-

atitis und des Pankreaskarzinoms sehr dhnlich [38, 39].

1.5.3 Diagnostik

Nach einer Anamnese und kérperlichen Untersuchung mit Erfragung der unter Atiologie
und Klinik genannten Risikofaktoren und Symptome kann im ersten Schritt die Elastase
als Marker fiir die exokrine Pankreasfunktion im Stuhl gemessen werden. Daraufhin
folgt eine CT Bildgebung, welche bei unauffilligem Befund in der Reihenfolge mit 1. MRT
oder MRCP, 2. endoskopischem Ultraschall, 3. Pankreas Funktionstest mit Sekretin und

4. endoskopischer retrograder Cholangiopankreatographie (ERCP) erganzt werden
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kann. Diagnostische Kriterien der chronischen Pankreatitis in der Bildgebung sind Kalzi-
fikationen in Kombination mit Parenchymatrophie oder Stauung bzw. Kaliberunregel-
mafligkeiten des Ductus pancreaticus und der Seitenginge. Im Pankreasfunktionstest
mit Sekretin ist eine Spitzenkonzentration von Bicarbonat < 80 meq/L im gesammelten

Pankreassekret das Diagnosekriterium [38].

1.5.4 Konservative und Endoskopische Therapie

Die Therapie der chronischen Pankreatitis ist abhdngig vom Stadium der Erkrankung. In
jedem Fall sollten die Noxen Alkohol und Nikotin ausgeschaltet werden um die weitere
Krankheitsprogression zu verlangsamen und Komplikationen zu minimieren [35]. Die
konservative Therapie beinhaltet die Behandlung der exokrinen Insuffizienz mit diati-
schen Mafdnahmen und Pankreasenzymsubstitution, die endokrine Insuffizienz mit In-
sulingabe und eine medikamentdse Schmerztherapie. Bei konservativ nicht beherrsch-
baren Schmerzen, Pankreasgangstenosen, obstruierenden Pankreasgangsteinen, Gallen-
gangstenose oder Pankreaspseudozyste kann die Indikation zu einer endoskopischen
oder chirurgischen Therapie gegeben sein. Dabei ist eine endosonographische Pseudo-
zystenpunktion, eine Papillotomie, Dilatation und Stentimplantation bei Stenosen im
Pankreas- und Gallengang sowie eine Pankreasstein Extraktion und Lithotripsie mog-
lich [40]. Allerdings werden nur in ca. 60% der Interventionen Erfolge erzielt und es

sind in vielen Fallen Wiederholungen notig [39].
1.5.5 Chirurgische Therapie

1.5.5.1 Indikationen

Indikationen fiir eine chirurgische Therapie sind dauerhaft analgetikapflichtige Schmer-
zen, symptomatische Pseudozysten, Magenausgangs- oder Duodenalstenosen und Pan-
kreasgangstenosen [35]. Bei diesen Pathologien ist zwar auch eine endoskopische Inter-
vention maglich, allerdings wurde insbesondere bei Obstruktionen des Pankreasgangs
durch drainierende operative Verfahren ein besseres Ergebnis in der Schmerzreduktion
und der Lebensqualitdt erzielt [41]. Konnte eine Pankreasgangstenose mit endoskopi-
schen Verfahren nicht behoben werden oder ist die Stenose im distalen Pankreasgang

lokalisiert, so besteht die Indikation zur chirurgischen Therapie [35].
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1.5.5.2 Operation nach Beger

Bei der Duodenum erhaltenden Pankreaskopfresektion (DEPKR) nach Beger et al. [42]
wird bei entziindlich verandertem Pankreaskopf und gut sondierbarem distalen Pan-
kreasgang das Parenchym auf Pfortaderebene abgesetzt und der Pankreaskopf ausge-
hohlt. Am Duodenum bleibt lediglich eine diinne Schicht Pankreasgewebe von ca. 5 mm
erhalten, sodass die Blutversorgung des Duodenums gewdhrleistet bleibt und der Duc-
tus choledochus entlastet werden kann. Ist der distale Pankreasgang gut sondierbar, so
wird im nachsten Schritt eine blinde Jejunumschlinge nach Roux-Y End-zu-Seit mit dem
Restpankreas anastomosiert und Seit-zu-Seit mit dem Pankreaskopf (Abbildung10). Alle
Anastomosen mit dem Pankreas werden in doppelreihiger Einzelknopfnaht angelegt.
Besteht eine Stenose des Gallengangs im Verlauf durch den Pankreaskopf, so kann der
Gallengang tiirfliigelartig eroffnet, im umliegenden Gewebe fixiert und tiber die Seit-zu-

End Anastomose drainiert werden [39, 43].

Abbildung 10: DEPKR nach Beger: a Operationssitus nach Resektion und b nach Rekon-
struktion (aus [39])

1.5.5.3 Berner Modifikation

Die Berner Modifikation [44] ist die am haufigsten angewandte DEPKR in der Chirurgi-
schen Klinik der LMU Miinchen. Anders als bei der DEPKR nach Beger et al. wird auf eine
Praparation bis auf die Pfortaderebene verzichtet und der Pankreaskopf lediglich ausge-
schalt. Auch hier sollte der Pankreasgang gut sondierbar sein. Im Falle einer distalen
Gangobstruktion erfolgt eine longitudinale Eroffnung des Pankreasganges analog zur
Operation nach Frey (siehe 1.5.5.4). Bei der Rekonstruktion ist so nur eine Seit-zu-Seit
Anastomose der ausgeschalteten Jejunalschlinge nach Roux-Y mit dem ausgehélten Pan-

kreaskopf erforderlich (Abbildung 11). Eine Gallengangstenose, welche nach Resektion
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im Pankreaskopf bestehen bleibt, kann wie bei der Operation nach Beger eroffnet und
liber die Pankreaskopfanastomose abgeleitet werden [39]. Im Vergleich mit der Opera-
tion nach Beger ist die Berner Modifikation technisch weniger aufwendig und bietet

dennoch dhnlich gute funktionelle Ergebnisse und Lebensqualitat [43].

a

Abbildung 11: Berner Modifikation: a Operationssitus nach Resektion und b nach Re-
konstruktion (aus [39])

1.5.5.4 Weitere chirurgische Verfahren

Neben der DEPKR ist bei dilatiertem Pankreasgang auch das drainierende Verfahren
nach Partington und Rochelle [45] méglich. Dabei wird der Pankreasgang longitudinal
eroffnet und mit einer ausgeschalteten Jejunalschlinge Seit-zu-Seit anastomosiert.

In der DEPKR nach Frey et al. [46] wird der Pankreaskopf analog zur Berner Modifikati-
on ausgeschalt und zusatzlich der Pankreasgang wie im Verfahren nach Partington-
Rochelle longitudinal eroffnet. Dadurch ist auch die Drainage des distalen Pankreases
gewahrleistet.

Die Pankreatoduodenektomie nach Whipple hat bei der chronischen Pankreatitis zu
Gunsten der DEPKR an Bedeutung verloren, kommt jedoch bei Malignitdtsverdacht und
in den Angloamerikanischen Landern weiterhin regelmafig zur Anwendung [39]. Die
multizentrische, randomisierte ChroPac-Studie vergleicht derzeit DEPKR mit der

Whippleschen Operation [47].
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1.6 Postoperative Komplikationen

Pankreaseingriffe sind auch an spezialisierten Zentren mit einer hohen postoperativen
Morbiditat verbunden. So liegt die Komplikationsrate nach Resektionen bei 40-70% und
die Mortalitdt in grofien Zentren unter 5% [11-14]. Wichtigste Komplikationen der Pan-
kreaskopfresektion sind Pankreasfisteln, Blutungen und Magenentleerungsstorungen
[1]. Diese konnen durch International Study Group of Pancreatic Surgery (ISGPS) Defini-

tionen klassifiziert werden [48-50].

1.6.1 Allgemeine Klassifikation von postoperativen Komplikationen

Mit der Klassifikation fiir chirurgische Komplikationen nach Clavien und Dindo [51] las-
sen sich Abweichungen vom normalen postoperativen Verlauf einteilen (Tabelle 4). Da-
bei werden alle medizinischen und chirurgischen Komplikationen durch ihre therapeu-
tische Konsequenz charakterisiert und nach Schweregrad von Grad I bis V klassifiziert.
Als Komplikation wird jede Abweichung vom normalen postoperativen Verlauf gewer-
tet. Folgeeffekte einer Operation, wie z.B. die exo- und endokrine Insuffizienz des Pan-
kreas nach totaler Pankreatektomie, gelten nicht als Komplikation. Ebenso wird ein Ver-
fehlen der kurativen Intention (beispielsweise bei unvollstandiger Tumorresektion)

nicht als Komplikation gewertet.

Tabelle 4: Klassifikation von chirurgischen Komplikationen nach Clavien und Dindo

[51]

\ Grad Definition

I Jegliche Abweichungen vom normalen postoperativen Verlauf ohne die Not-
wendigkeit einer pharmakologischen, chirurgischen, endoskopischen oder ra-
diologischen Therapie; erlaubt sind Antiemetika, Analgetika, Antipyretika, Di-
uretika, sowie Physiotherapie und bettseitige Wundero6ffnung

II Pharmakologische Behandlung (exklusiv der unter [ genannten Medikamente);
eingeschlossen sind Bluttransfusionen und parenterale Erndhrung

11 Chirurgische, endoskopische und radiologische Interventionen

Illa Ohne Allgemeinanasthesie

IIIb Mit Allgemeinanasthesie

IV Lebensgefahrdende Komplikationen mit der Notwendigkeit einer intensivme-
dizinischen Behandlung

IVa Einzelorganversagen (auch Dialyse)

IVb Multiorganversagen
A" Tod des Patienten
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1.6.2 Postoperative Pankreasfistel (POPF)

Als Pankreasfistel gilt die abnorme Verbindung des Pankreasgangs oder einer seiner

Seitendste mit einer anderen epithelialisierten Oberflache, iiber welche sich enzymrei-

ches Sekret entleert. Mogliche Ursachen der POPF sind die gestorte Heilung einer pan-

kreatikoenteralen Anastomose oder Leckagen nach Pankreasteilresektion, Enukleation
bzw. Trauma. Die Diagnose einer POPF kann gestellt werden, wenn sich tliber eine intra-
operativ oder postoperativ gelegte Drainage nach dem zweiten postoperativen Tag eine
dreifach liber der oberen Serumnormalgrenze gelegene Amylaseaktivitidt in der Drai-
nagenfliissigkeit nachweisen lasst. Begleitende klinische Symptome koénnen Verdau-
ungsbeschwerden, abdominelle Schmerzen, Fieber und erh6éhte Entziindungsparameter
sein [52]. Als Risikofaktoren fiir die Entwicklung einer POPF wurden unter anderem
hohes Alter, Adipositas, Pankreasgangweite <3mm und weiche Pankreastextur identifi-
ziert. Dariiber hinaus spielt die Indikation der Operation und die Art der Pankreasresek-
tion eine entscheidende Rolle [53, 54]. Die Einteilung des Schweregrades der POPF er-

folgt nach der ISGPS Definition [48] (Tabelle 5):

BL Das ,Biochemische Leck” wird nicht als POPF gewertet, da es zu keinen gro-
f3en Abweichungen vom normalen postoperativen Verlauf kommt. Eine Medi-
kamentengabe oder parenterale Erndhrung ist nicht nétig und die Entlassung
aus dem Krankenhaus wird nicht verzogert [48].

Grad B Bei der Grad B POPF ist haufig eine Therapie mit Somatostatinanaloga, Antibi-
otika und/oder eine parenterale Erndhrung notwendig. Die Drainagenliege-
dauer ist in der Regel verldngert und bei peripankreatische Fliissigkeitsan-
sammlung kann die Reposition oder Neuanlage von perkutanen Drainagen
erforderlich sein [55]. Die Entlassung ist meist verzogert und erfolgt haufig
mit in situ belassenen Drainagen.

Grad C Fisteln vom Grad C fithren zu einer mafigeblichen Anderung des postoperati-
ven Managements und erfordern neben den bei Grad B genannten therapeuti-
schen Verfahren in der Regel eine invasive Therapie. Dabei kann die Revisi-
onsoperation noétig sein, wenn Komplikationen nicht mit interventionellen
Verfahren beherrschbar sind. In sehr seltenen Fallen ist auch eine Restpan-
kreatektomie bei kritisch kranken Patienten indiziert. Die POPF Grad C ist
haufig mit anderen Komplikationen, insbesondere der Arrosionsblutung, und

einer erhohten Mortalitat assoziiert [48, 52, 54].
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Tabelle 5: Klassifikation der postoperativen Pankreasfisteln nach ISGPS [48] (BL: Bio-
chemisches Leck, hierbei handelt es sich nicht um eine Pankreasfistel)

‘Merkmal BL GradB  GradC
Amylaseaktivitat dreifach tiber der Serum- Ja Ja Ja
obergrenze
Verbleib der Drainage > 3 Wochen Nein Ja Ja
Relevante Anderung im postoperativen Manage-  Nein Ja Ja
ment
Perkutane oder endoskopische Intervention zur Nein Ja Ja
Drainage von Verhalten
Angiographische Intervention bei Blutungen Nein Ja Ja
Reoperationen bei POPF Nein Nein Ja
Infektionen in Zusammenhang mit POPF Nein Ja Ja
Organversagen in Zusammenhang mit POPF Nein Nein Ja
Tod im Zusammenhang mit POPF Nein Nein Ja

1.6.3 Postoperative Magenentleerungsstorungen (Delayed Gastric Emptying; DGE)

Die postoperative Magenentleerungsstérung aufdert sich durch verzoégerten Kostaufbau,
Erbrechen, einen geblahten Magen und der damit verbundenen Notwendigkeit einer
Magensonde. Mogliche Ursachen des DGE sind erweiterte Lymphknotenresektionen mit
Unterbrechung der autonomen Innervation, das hormonelle Ungleichgewicht nach Duo-
denumresektion und voriibergehende Pankreatitiden. Um eine mechanische Ursache
des DGEs auszuschliefden, sollte eine diagnostische Abklarung erfolgen [49].

Die Klassifizierung des DGE erfolgt nach der ISGPS Definition [49] (Tabelle 6):

Grad A Beim DGE Grad A wird feste Nahrung bis zum siebten postoperativen Tag
(POT) nicht toleriert. Erbrechen ist in dieser Kategorie nicht haufig und Proki-
netika meist nicht notwendig. Es kann zu einer Verzogerung der Entlassung
kommen.

Grad B Diese Stufe erfordert in der Regel eine parenterale oder enterale Unterstiit-
zung der Nahrungsaufnahme und eine Prokinetische Therapie. Die Aufnahme
von fester Nahrung ist bis zum 14. postoperativen Tag nicht moglich.

Grad C Patienten mit einem DGE Grad C befinden sich in einem klinisch schlechten
Zustand und eine diagnostische Evaluation der Beschwerden mittels Bildge-
bung ist notwendig. Feste Nahrung kann erst nach 21 Tagen aufgenommen
werden, darum ist eine total parenterale- oder enterale Erndhrung iiber eine

Sonde notwendig.
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Tabelle 6: Definition des DGE (DGE: delayed gastric emptying; POD: postoperativ day)
[49]

DGE Magensonde Feste Nahrungs- Erbrechen/ Prokinetika
Grad erforderlich aufnahme nicht gebldhter Bedarf
moglich bis POD Magen

A 4-7 Tage oder Wieder- 7 Ja/nein Ja/nein
einlage >POD 3

B 8-14 Tage oder Wie- 14 Ja Ja
dereinlage >POD 7

C >14 Tage oder Wieder- 21 Ja Ja

einlage >POD 14

1.6.4 Blutung nach Pankreatektomie (Postpancreatectomy hemorrhage; PPH)

Die postoperative Blutung nach Pankreasresektion stellt eine der schwersten Komplika-
tionen in der Pankreaschirurgie dar. Insbesondere spate Nachblutungen sind mit einer
hohen Mortalitat verbunden. Mdgliche Ursache fiir eine frithe PPH ist eine insuffiziente
Blutstillung wéahrend der Operation. Spate PPH sind haufig mit Komplikationen wie
Pankreasfistel, Anastomoseninsuffizienz, intraabdominelle Abszesse oder Sepsis assozi-
iert.

Die Einteilung der PPH erfolgt nach dem zeitlichen Auftreten in frith (<24h) und spat
(>24h), nach der Lokalisation in intraluminal und extraluminal und nach der Blutungs-
schwere in mild und schwer.

Dabei werden PPH als mild klassifiziert, wenn der Hamoglobinabfall <3 g/dl betragt,
hochstens drei Erythrozytenkonzentrate in den ersten 24h transfundiert werden und
keine operative oder interventionelle Therapie notig ist. Bei schweren PPH hingegen
sinkt der Himoglobinspiegel um >3 g/dl, es sind mehr als drei Erythrozytenkonzentrate
notwendig und/oder eine invasive Therapie mit angiographischer Embolisation bzw.
Relaparotomie wird durchgefiihrt [50].

Die Klassifikation der PPH erfolgt nach einer ISGPS Definition [50] (Tabelle 7):
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Tabelle 7: Klassifikation der PPH nach einer ISGPS Definition [50]

Grad Blutungsbeginn,
Lokalisation,
Schweregrad

Klinik

Diagnostische

Konsequenz

Therapeutische
Konsequenz

A Friih, intra-/extra-  Gut Uberwachung, Blut-  Keine
luminal, leicht bild, Sonographie,
moglicherweise
Computertomogra-
phie
B Friih, intra-/extra-  Meist gut, Uberwachung, Blut-  Volumensubstituti-
luminal, schwer selten bild, Sonographie, on, Bluttransfusion,
oder lebensbe- Computertomogra- intensivstationare
spat, intra-/extra-  drohend phie, Angiographie, = Behandlung, endo-
luminal, leicht Endoskopie skopische Embolisa-
tion, Relaparotomie
bei frithen Nachblu-
tungen
C Spat, intra-/extra-  Kritisch, Angiographie, Com-  Intensivmedizini-
luminal, schwer lebensbe-  putertomographie sche Behandlung,
drohend Endoskopie endoskopische oder
angiographische
Embolisation, Rela-
parotomie

1.7 Zentrumseffekt

Die Pankreaschirurgie ist technisch anspruchsvoll und komplex. Dabei hangen die onko-

logischen und chirurgischen Ergebnisse stark von dem behandelnden Zentrum ab. An

spezialisierten Zentren mit hoher Fallzahl kann eine geringere Mortalitat und ein besse-

res Langzeitiiberleben als an Krankenhdusern mit kleiner Fallzahl erzielt werden [14,

56-58]. Dies bezeichnet man als Zentrumseffekt. Folgende Faktoren spielen dabei eine

entscheidende Rolle:

¢ Krankenhaus Volumen

Die Anzahl von Pankreaseingriffen wurde in vielen Studien als wichtiger Einfluss-

faktor der Mortalitdt beschrieben [57, 59, 60]. So konnte mit der zunehmenden

Verlagerung von komplexer Pankreaschirurgie an high-volume (HV) Zentren die

postoperative Mortalitat stark gesenkt werden [58].

¢ Chirurg Volumen

Beim Vergleich der Mortalitiatsraten zwischen low-volume (LV)- und HV Chirurg

wurde eine niedrigere Mortalitdtsrate bei Chirurgen mit einer grofden Fallzahl an
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Pankreasrektionen festgestellt [60]. Dieser Effekt konnte unabhingig vom Kran-
kenhaus Volumen gezeigt werden [61, 62]. Auch wird ein Einfluss des Chirurgen
auf das Langzeitiiberleben diskutiert. Beispielsweise kdnnen mit gefafdchirurgi-
schen Kenntnissen vermehrt fortgeschrittene Tumore in radikalen Verfahren re-
seziert werden [31].

¢ Klinische Prozess und Strukturqualitat
Neben dem Chirurgen haben auch klinische Abldufe und die Verfligbarkeit von
Strukturen einen grof3en Einfluss auf die Mortalitat. Die 24-stiindige Bereitschaft
von geschulten Intensivmedizinern auf der Uberwachungsstation und Chirurgen
auf der Normalstation sowie das mit Pankreas-Patienten vertraute Pflegeperso-
nal ermoglichen ein schnelles Erkennen und Behandeln von Komplikationen [31,
60, 63, 64]. Des Weiteren konnen mit Hilfe von radiologischen und endoskopi-
schen Interventionen viele Komplikationen minimalinvasiv therapiert und somit
potenziell komplikationsreiche Reoperationen vermieden werden [65, 66].
Neben der niedrigen Mortalitdt an HV Zentren wurde auch ein positiver Einfluss
der Prozessqualitit auf das Uberleben beschrieben. Als moglicher Einflussfaktor
wird dabei die onkologische Betreuung von Pankreas-Patienten an HV Zentren
diskutiert. Onkologen haben bei grofden Fallzahlen mehr Erfahrung mit der Be-
handlung des Pankreaskarzinoms. So wird im Rahmen der multimodalen Thera-
pie haufiger eine Chemotherapie durchgefiihrt [14, 59, 67].
Zudem fiithren konsequente Nachfolgeuntersuchungen an spezialisierten Zentren
zu einem schnellen Erkennen von Tumorrezidiven. Dadurch ist ein ziigiges the-

rapeutisches Eingreifen moglich [31].

1.8 Ziele der Arbeit

Zu Beginn des Jahres 2014 fand an der Chirurgischen Klinik mit dem neuen Chefarzt und
leitenden Oberarzt ein Wechsel im Operationsteam statt. Zudem wurde die modifizierte
Pankreasanastomose nach Blumgart von der zweireihig gendhten Pankreatikojeju-
nostomie nach der Bern/Heidelberg Technik abgeldst und vom Chefarzt bzw. leitenden
Oberarzt an weitere Oberarzte vermittelt. In dieser Studie sollen Pankreasoperationen
von Januar 2014 bis Dezember 2015 unter besonderer Beachtung von erweiterten Re-
sektionen und der neuen pankreatikojejunalen Anasomosentechnik in Hinblick auf

Morbiditat und Mortalitat im Verlauf analysiert werden.
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2 Material und Methodik

2.1 Design

Bei dieser Arbeit handelt es sich um eine retrospektive Analyse von Daten aus einer
prospektiv gefiihrten Datenbank. An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen konn-
ten 297 Patienten mit elektiven Pankreaseingriffen im Zeitraum von Januar 2014 bis
Dezember 2015 identifiziert werden. Davon wurden 5 Patienten aufgrund von Sarkom-
leiden ausgeschlossen. Somit betragt das Gesamtkollektiv in den Analysen 292 Patien-
ten. Der Zeitraum wurde gewahlt, da zu Beginn des Jahres 2014 ein Wechsel im Operati-
onsteam stattfand und seitdem eine liickenlose Dokumentation existiert. Zur Analyse
der Daten erfolgte die Aufteilung des Gesamtkollektivs abhangig vom Operationsverfah-
ren in mehrere Untergruppen. Abbildung 12 gibt einen Uberblick der zu untersuchen-

den Parameter in den jeweiligen Kollektiven.

Endpunkte sind:

* Operationsanzahl

* Operationsanzahl in Abhangigkeit der ersten Operateure

* Komplikationen Grad III bis V (nach Clavien und Dindo [51])

* Pankreasfisteln vom Grad B/C (nach Bassi et al. [48])

* Anzahl der Revisionsoperationen

* Mortalitat

Untersuchungskollektive:

* Gesamtkollektiv

* Resektionen gesamt: beinhaltet Pankreatoduodenektomien, distale Pankreatek-
tomien, totale Pankreatektomien (TP) und andere Pankreasresektionen

* Pankreatoduodenektomien (PD)

* Distale Pankreatektomien (DP)

* Andere Pankreasresektionen (AP): beinhaltet DEPKR, Enukleationen, andere
Pankreasteilresektionen und sonstige Resektionen (siehe Auflistung 3.1.2 Opera-
tive Parameter)

* Explorationen und Bypasse (Expl./Bypass)

e Standard Resektionen: beinhaltet Standard PD, DP und TP

¢ Erweiterte Resektionen: beinhaltet erweiterte PD, DP und TP
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Operationszahlen .

Krankenhausmortalitat Gesamtkollektiv

Eingriffe pro Operateur Expl./

Komplikationen Grad III-V Resektionen Pl

Revisi Bypass

evisionen

POPF Grad B/C PD pp ||tp | AR g"pl'/
ypass

Operationszahlen

Komplikationen Grad III-V Standard Resektionen

POPF Grad B/C versus

Revisionen erweiterte Resektionen

Krankenhausmortalitat

Abbildung 12: Ubersicht der untersuchten Parameter in den verschiedenen Kol-
lektiven (Expl./Bypass: Explorationen und Bypdasse, PD: Pankreatoduodenektomie, DP:
distale Pankreatektomie, TP: totale Pankreatektomie, AR: andere Resektionen)

2.2 Dokumentation, Datenerhebung und statistische Auswertung

Wahrend des Klinikaufenthaltes der Patienten wurden préaoperative Daten in einem
standardisierten Erfassungsbogen "Dokumentationsbogen Pankreas”, dokumentiert.
Operative und postoperative Daten wurden nach Entlassung aus den elektronischen
Patientenakten und aus den Patientenakten des Archivs im Erfassungsbogen erganzt.

Parallel zu dieser Datenbank erfolgte die Anlage einer anonymisierte Online Datenbank
im Studien-, Dokumentations- und Qualitiatszentrum der Deutschen Gesellschaft fiir All-
gemein- und Viszeralchirurgie. Aus dieser Datenbank konnten die Patientendaten tabel-
larisch exportiert und mittels Microsoft Excel fiir Mac (Version 14.2.0) analysiert wer-
den. Die statistische Analyse im Kapitel 3.4 erfolgte mit IBM Statistics SPSS 23. Fiir die
Analyse von bindren Variablen wurde der Mann-Whitney-U-Test angewandt und fiir
intervallskalierte Variablen der T-Test. In den statistischen Analysen wurde stets ein
zweiseitiger P-Wert berechnet und die Testung der Variablen erfolgte auf ein Signifi-

kanzniveau von 5% (P=0,05).
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2.3 Betrachtete Parameter und Definitionen

2.3.1 Praoperative Parameter

Erfasste praoperative Parameter sind Patientenalter und -geschlecht, ASA Score, Diabe-
tes mellitus und CA 19-9 Serumspiegel. Im ASA Score bedeutet ASA I einen normalen
Gesundheitszustand des Patienten, ASA II eine leichte Allgemeinerkrankung, ASA III eine
schwere Allgemeinerkrankung, ASA IV eine lebensbedrohende Allgemeinerkrankung
und ASA V entspricht einem moribunden Patienten, welcher mit und ohne Operation

wahrscheinlich nicht iberleben wird.

2.3.2 Operative Parameter

Unter den operativen Parametern wurde neben dem Operationsverfahren der erste
Operateur und das Ausmaf von Pankreasresektionen erfasst. Die Unterscheidung zwi-
schen Standard- und erweiterten Resektionen erfolgte nach der ISGPS Definition von
Hartwig et al. [6]. Zudem wurden bei erweiterten Resektionen die resezierten Gefifde
bzw. Organe aufgelistet und bei distalen Pankreatektomien die Verschlussverfahren des

Pankreasstumpfes erfasst.
2.3.3 Postoperative Parameter

2.3.3.1 Histopathologischer Befund

Im histopathologischen Befund wurde Histologie, TNM-Stadium, Tumorgrading, Resek-
tionsstatus und Tumorstadium erfasst. Beim R-Status wurde eine Tumorinfiltration in-
nerhalb von weniger als einem Millimeter vom zirkumferenziellen Resektionsrand als
R1 gewertet gemafd Munding et al. [68]. Die Einteilung in Tumorstadien erfolgte nach
der 7. Auflage der UICC Klassifikation, da zum Zeitpunkt der Datenerhebung die 8. Auf-

lage der UICC Klassifikation noch nicht angewendet wurde.

2.3.3.2 Morbiditéit und Mortalitiit

Bei postoperativen Komplikationen wurde der Schweregrad nach Clavien und Dindo
[51] sowie die chirurgische oder medizinische Ursache erfasst. Die Einteilung von POPF,
DGE und PPH erfolgte nach den ISGPS Definitionen [48-50]. Die Wundinfektionen wur-
den nach der Definition nosokomialer Infektionen des Robert Koch Instituts (7. Auflage)
klassifiziert. Des Weiteren wurden radiologische Interventionen und Reoperationen

aufgrund von Komplikationen, sowie die 30 Tages- und Krankenhausmortalitat erfasst.
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3 Ergebnisse

3.1 Charakterisierung des Patientenkollektivs

3.1.1 Praoperative Parameter

Unter 292 Patienten im Gesamtkollektiv war das Geschlechterverhaltnis mit 163
(55,8%) Mannern und 129 (44,2%) Frauen ausgeglichen. Das Alter betrug im Median 68
Jahre mit einem Minimum bei 14 und Maximum bei 88 Jahren. Beim ASA-Score wurden
61 (20,9%) Patienten als ASA IT und 222 (76,0%) als ASA III klassifiziert. Praoperativ lag
bei 64 (21,9%) Patienten ein insulinpflichtiger- bzw. nicht insulinpflichtiger Diabetes
mellitus vor und bei 135 (46,2%) war der Tumormarker CA 19-9 tiber der oberen Nor-

malgrenze von 37 U/ml (vgl. Tabelle 8).

Variable Gesamt Resektion Exploration/Bypass \
Praoperative Parameter
Patienten 292 232 79,5% 60 20,5%
Geschlecht
Mannlich 163 55,8% 126 54,3% 37 61,7%
Weiblich 129 44,2% 106 45,7% 23 38,3%
Alter (median) 68 68 66
ASA Score
ASA | 5 1,7% 5 2,2% 0 0,0%
ASA I 61 20,9% 48 20,7% 13 21,7%
ASA Il 222 76,0% 173 74,6% 49 81,7%
ASA IV 4 1,4% 4 1,7% 0 0,0%
Praoperativ Diabetes
mellitus 64 21,9% 50 21,6% 14 23,3%
CA 19-9 (U/ml)
<37 U/ml 157 53,8% 141 60,8% 16 26,7%
>37 U/ml 135 46,2% 89 38,4% 46 76,7%

Tabelle 8: Praoperative Parameter

3.1.2 Operative Parameter

Die Resektionen lassen sich in 122 (41,8%) Pankreatoduodenektomien (davon je 61
pylorusresezierende- und pyloruserhaltende Pankreaskopfresektionen), 63 (21,6%)
distale Pankreatektomien und 20 (6,8%) totale Pankreatektomien unterteilen. Bei den
distalen Pankreatektomien erfolgte der Verschluss des Pankreasstumpfes mit einer
Handnaht in 44 (69,8%) Fallen, mit einer Klammernaht in 19 (30,2%) Fallen. Eine Liga-
mentum-teres-hepatis Patch-Plastik erfolgte in 26 (41,3%) Fallen. Des Weiteren wurden
11 (3,8%) Duodenumerhaltende Pankreaskopfresektionen* (DEPKR) durchgefiihrt, da-

von 8 mit der Berner Modifikation, 2 nach Beger und eine nach Frey. In 8 Féllen (2,7%)
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erfolgte ein anderer Pankreaseingriff*, in 2 (0,6%) Fallen eine Pseudozystojejunosto-
mie* und jeweils in einem (0,3%) Fall eine Nekrosektomie*, Papillenresektion* und eine
Operation nach Partington-Rochelle*. Bypassverfahren in palliativer Intention wurden
bei 21 Patienten (7,2%) durchgefiihrt und 39 (13,4%) Operationen wurden als Explora-
tion beendet (vgl. Abbildung 13). Eine erweiterte Resektion erfolgte nach ISGPS Defini-
tion bei 69 (29,7%) von 232 Resektionen, davon zu 50,7% als Pankreatoduodenektomie,
zu 33,3% als distale Pankreatektomie und zu 15,9% als totale Pankreatektomie. Von
allen erweiterten Resektionen war die V. portae/V. mesenterica superior Resektion mit
49 Fallen am haufigsten und wurde zu 34,7% mittels Direktnaht sowie zu 55,1% mittels
End-zu-End Anastomose rekonstruiert. Des weiteren wurde 12 mal Nebenniere, 11 mal
Magen, 11 mal Kolon, 2 mal Niere und jeweils ein mal A. mesenterica superior, V. cava
und Dinndarm zusatzlich reseziert. In 12 Fallen erfolgte eine Resektion von mehreren
Organen. Leberresektionen wurden in 5 Fallen durchgefiihrt, fielen aber nicht unter die
ISGPS Definition, da es sich um hepatische Metastasen handelte [6]. Der Anteil venoser
Resektionen an allen erweiterten Resektionen betrug 21,1%, der fiir Organ-und Arteri-
enresektionen 15,9% (vgl. Tabelle 9).*zusammengefasst ergeben diese Operationen die

Gruppe ,andere Resektionen”

Operative Parameter
ass
Exploration }’713 %
13%
Sonstige
Resektionen*
2%
Andere Pankreatiko-
Pankreasteil- _____ duodenektomie
resektion* 42%
3%
Enukleation* /—
1%
DEPKR*
4%
Totale
Pankreatektomie
7% Distale
Pankreatektomie
21%

Abbildung 13: Prozentualer Anteil des jeweiligen Eingriffes an allen Operationen
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Tabelle 9: Operative Parameter (LTH Patch: Ligamentum-teres-hepatis Patch; DEPKR:
Duodenumerhaltende Pankreaskopfresektion; *zusammengefasst ergeben diese Opera-
tionen die Gruppe ,andere Resektionen®)

Variable Gesamt

Operative Parameter
Pankreatoduodenektomie 122 41,8%
Distale Pankreatektomie (DP) 63 21,6%
Totale Pankreatektomie 20 6,8%
DEPKR* 11 3,8%
Enukleation* 3 1,0%
Andere Pankreaseingriffe* 8 2,7%
Sonstige Resektionen* 5 1,7%
Exploration 39 13,4%
Bypass 21 7,2%
Verschluss des Pankreasstumpfes bei DP
LTH Patch 26 41,3%
Handnaht 44 69,8%
Klammernaht 19 30,2%
Erweiterte Resektionen 69 29,7%
Erweiterte Pankreaskopfresektion 35 50,7%
Erweiterte Pankreaslinksresektion 23 33,3%
Erweiterte totale Pankreatektomie 11 15,9%
Reseziertes GefdlR/Organ bei erweiterter Resektion
V. portae/ V. mesenterica superior 49 71,0%
A. mesenterica superior 1 1,4%
Nebenniere 12 17,4%
Magen 11 15,9%
Kolon 11 15,9%
Andere 4 5,8%
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3.1.4 Postoperative Parameter

3.1.4.1 Histologischer Befund

Bei den histologischen Ergebnissen war das duktale Pankreaskarzinom mit 163 Fallen
(55,8%) die haufigste Diagnose. Des Weiteren wurden 13 (4,5%) Pankreaskopfresektio-
nen aufgrund eines periampulldren Karzinoms durchgefiihrt. Zystische Neoplasien tra-
ten in 28 (9,6%) Fallen auf, neuroendokrine Tumore in 22 (7,5%) Fallen, andere benig-
ne Tumore in 6 (2,1%) Fallen sowie das Pankreas infiltrierende Metastasen in 6 (2,1%)
Fallen. Bei 39 (13,4%) Patienten erfolgte die Resektion aufgrund einer chronischen Pan-
kreatitis und bei 15 (5,1%) Patienten ergab die histologische Untersuchung andere Pan-
kreaspathologien (3 intraepitheliale Dysplasien, 2 intraductal papillir muzinése Karzi-
nome, 2 Magenkarzinome, 2 Parenchymnekrosen, 2 Azinuszellkarzinome, 1 Metastase
einer muzindsen Neoplasie des Zékums, 1 Lymphom, 1 Morbus Castleman und 1 distales

Choledochusdivertikel) (vgl. Abbildung 14).
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Abbildung 14: Prozentualer Anteil der histologischen Entitaten
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3.1.4.3 Tumorstaging, Tumorgrading und Resektionsstatus

Insgesamt waren 206 (70,5%) Lasionen maligne und 86 (29,5%) benigne. Beim Tu-
morstaging war das T3 Karzinom mit n=115 (55,8%) am haufigsten, gefolgt vom T4
Karzinom mit n=48 (23,3%). Bei 16 Patienten mit Vorliegen von Metastasen wurde das
T-Stadium nicht erfasst. Der Nodalstatus war bei 91 (44,2%) Patienten positiv und wur-
de bei der liberwiegenden Anzahl von Explorationen und Bypéassen nicht erhoben. Eine
Metastasierung lag bei 50 (24,3%) Malignomen vor. Im Tumorgrading stellten G3 Karzi-
nome mit n=78 (53,4%) den haufigsten Differenzierungsgrad dar, gefolgt von G2 Karzi-
nomen (n=43; 29,5%).

Die Resektionsrander waren bei 39 (26,7%) Resektionen mit einem Abstand von 21 Mil-
limeter (RO) tumorfrei. In 27 (18,5%) Fallen wurde eine RO Resektion ohne Bestimmung
des zirkumferenziellen Resektionsrandes (CRM) angegeben. Bei 73 (50,0%) reichte die
Tumorinfiltration naher als 1 Millimeter an den Absetzungsrand heran (R1). Makrosko-
pische Tumorriickstinde an den Resektionsrandern (R2) wurden bei keinem Patienten
belassen und in 7 Fallen wurde kein R-Status dokumentiert.

Nach der UICC Tumorklassifikation [17] ergab sich folgende Verteilung in die jeweiligen
Stadien: 9 Patienten (4,4%) Stadium IA, ein Patient (0,5%) Stadium IB, 49 Patienten
(23,8%) Stadium IIA, 61 Patienten (29,6%) Stadium IIB, 36 Patienten (17,5%) Stadium
[II und aufgrund von Metastasen 50 Patienten (24,3%) Stadium IV (vgl. Tabelle 10).
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Tabelle 10: histopathologische Parameter (RO o.n.A.: RO Resektionen ohne Angabe des
Tumorabstandes vom zirkumferenziellen Resektionsrand; bei 16 Patienten wurde kein
T Stadium erfasst; bei 51 Patienten kein N-Stadium; bei 8 Patienten kein Grading und bei
7 Patienten kein R-Status)

Variable Gesamt Resektion Exploration/Bypass
Histopathologische Parameter
Histologischer Befund

Duktales Adenokarzinom 163 55,8% 105 45,3% 58 96,7%
Periampullare Karzinome 13 4,5% 12 5,2% 1 1,7%
Zystische Neoplasien 28 9,6% 28 12,1% 0 0,0%
Neuroendokriner Tumor 22 7,5% 21 9,1% 1 1,7%
Chronische Pankreatitis 39 13,4% 39 16,8% 0 0,0%
Metastase 6 2,1% 6 2,6% 0 0,0%
Benigner Tumor 6 2,1% 5 2,2% 0 0,0%
Andere 15 5,1% 15 6,5% 0 0,0%
Dignitat
Benigne 86 29,5% 86 37,1% 0 0,0%
Maligne 206 70,5% 146 62,9% 60 100,0%
TNM Klassifikation
T-Stadium
Tis/T1/T2 27 13,1% 24 16,4% 3 50%
T3 115 55,8% 109 74,7% 6 10,0%
T4 48 23,3% 4 2,7% 44 73,3%
N-Stadium
NO 64 31,1% 63 43,2% 1 1,7%
N1 91 44,2% 74 50,7% 17 28,3%
M-Stadium
MO 156 75,7% 126 86,3% 30 50,0%
M1 50 24,3% 20 13,7% 30 50,0%
Grading
G1 17 11,6% 17 11,6% 0 0,0%
G2 43 29,5% 41 28,1% 2 3,3%
G3 78 53,4% 77 52,7% 1 1,7%
R-Status
RO o0.n.A 27 18,5% 27 18,5%
RO 39 26,7% 39 26,7%
R1 73 50,0% 73 50,0%
R2 0 0,0% 0 0,0%
UICC Klassifikation
Stadium 0/ 1A 9 4,4% 9 6,2% 0 0,0%
Stadium IB 1 0,5% 1 0,7% 0 0,0%
Stadium IIA 49 23,8% 49 33,6% 0 0,0%
Stadium [IB 61 29,6% 61 41,8% 0 0,0%
Stadium llI 36 17,5% 6 4,1% 30 50,0%
Stadium IV 50 24,3% 20 13,7% 30 50,0%
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3.1.4.4 Operatives Verfahren in Abhédngigkeit vom Tumorstadium

Diese Analyse schliefdt neben dem Pankreaskarzinom auch den Pankreas infiltrierende
Karzinome bzw. ins Pankreas metastasierende Tumore anderen Ursprunges ein. Die
Stadieneinteilung der einzelnen Karzinomtypen erfolgte nach der jeweiligen UICC Klas-
sifikation.

Eine Standard-Resektion erfolgte zum grofdten Teil bei Tumoren vom Stadium IA bis IIB
sowie bei 3 Tumoren im Stadium III (2 NETs, 1 Ampullenkarzinom) und bei 10 Tumoren
im Stadium IV (3 pankreatische Metastasen von Nierenkarzinomen, 2 NETs, 2 duktale
Pankreaskarzinome, 1 Gallengangskarzinom, 1 Lymphom und 1 Duodenalkarzinom).
Erweiterte Resektionen erfolgen iiberwiegend in den Stadien IIA und IIB, sowie bei 3
Tumoren im Stadium III (2 NETs, 1 duktales Pankreaskarzinom) und 10 Tumoren im
Stadium IV (4 duktale Pankreaskarzinome, 4 pankreatische Metastasen anderer Organe,

und 2 Magenkarzinome) (vgl. Abbildung 15).
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Abbildung 15: Anzahl der Operationen in den einzelnen UICC Stadien differenziert in
die einzelnen Operationsverfahren

3.1.4.5 Postoperative Komplikationen im Gesamtkollektiv

Tabelle 11 gibt einen Uberblick der postoperativen Komplikationen im Gesamtkollektiv
und den beiden Untergruppen Resektion bzw. Exploration/Bypass. Insgesamt kam es
bei 176 (60,3%) Patienten zu Komplikationen im postoperativen Verlauf. Davon liefden
sich 87 (29,8%) dem Grad I-II und 89 (30,5%) dem Grad III-V nach Clavien und Dindo

zuordnen.
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Unter den 87 Grad I-II Komplikationen waren die haufigsten Abweichungen vom norma-
len postoperativen Verlauf die Gabe von Antibiotika bei Cholangitis, Wund- und Harn-
wegsinfektion sowie die Erndhrungsumstellung bei Lymphfisteln.

Bei 35 Komplikationen (12,0%) erfolgte die Klassifikation in Grad Illa aufgrund von In-
terventionen in Lokalanasthesie. Diese wurden in absteigender Reihenfolge nach Hau-
figkeit bei Pankreasfisteln, anderen intraabdominellen Verhalten und Pleuraergiissen
durchgefiihrt.

Die Einteilung in Grad IIIb Komplikationen erfolgte in 38 (13,0%) Fallen. Grund hierfiir
war am hdufigsten eine Relaparotomie gefolgt von Gastroskopien bei DGE sowie PTCDs
bei Ikterus.

Eine Grad IVa Komplikation trat bei 6 (2,1%) Patienten auf mit jeweils zwei dialyse-
pflichtigen Nierenversagen und beatmungspflichtigen respiratorischen Insuffizienzen
sowie einem Herz-Kreislaufversagen.

Bei 3 (1,0%) Patienten kam es zum Multiorganversagen (Grad IVb): in zwei Fallen mit
Nieren- und respiratorischer Insuffizienz und in einem Fall mit hepatorenaler Insuffizi-
enz.

Sieben Patienten (2,4%) verstarben postoperativ und wurden als Grad V klassifiziert.

3.1.4.6 Chirurgische Komplikationen im Gesamtkollektiv

Insgesamt kam es in 114 (39,0%) Féllen zu einer chirurgischen Komplikation. Davon
lief3en sich 79 (27,1%) dem Grad III-V nach Clavien und Dindo zuordnen.

Zu den wichtigsten chirurgischen Komplikationen zdhlte die POPF, welche insgesamt bei
41 (14,0%) Patienten auftrat. Davon wurden in 6 Fallen konservativ behandelt, 29 Falle
konnten mittels CT gesteuerter Drainage versorgt werden und in 6 Falle erfolgte eine
Revisionsoperation. Die Grad B/C Fistelrate betrug 13,1% bei Pankreaskopfresektionen,
30,2% bei Pankreaslinksresektionen, 11,1% bei anderen Pankreasresektionen und 5,0%
bei Explorationen/Bypassen.

Ein DGE wurde bei 23 (7,9%) Patienten diagnostiziert, davon 7 mal Grad A, 12 mal Grad
B und 4 mal Grad C. In 7 Fillen war keine Therapie notwendig, in 4 Fallen erfolgte eine
konservative Therapie, in 11 Fallen wurde eine Gastroskopie durchgefiihrt und in einem
Fall wurde die Gastrojejunostomie revidiert.

Die PPH trat in insgesamt 13 (4,5%) Fallen auf mit den Schweregraden A, Bund Cin 1, 8
und 4 Fallen. Nach dem Zeitpunkt des Auftretens zdhlen 2 Falle zu den frithen Blutungen
(<24 Stunden post Operation) und 11 Félle zu den spaten Blutungen (>24 Stunden post
Operation). Bei 1 Blutung konnte auf die Therapie verzichtet werden, 4 wurden konser-
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vativ behandelt, 1 konnte mittels radiologischer Intervention therapiert werden, 3 wur-
den primar operativ behandelt und 4 sekundar operativ (2 nach radiologischer Inter-
vention und 1 nach endoskopischer Blutstillung).

Zu einer Wundinfektion kam es bei 53 (18,2%) Patienten. Davon beschrankten sich 12
auf die Cutis und Subcutis, 7 auf die Cutis bis Faszie und bei 34 Wundinfektionen waren

auch Koérperhohlen betroffen.

3.1.4.7 Radiologische Intervention aufgrund einer Komplikation im Gesamtkollektiv
Insgesamt erfolgte nach 13,4% aller Operationen bzw. nach 15,5% der Resektionen eine
radiologische Intervention (RI) zum postoperativen Komplikationsmanagement. In der
Folge war unter diesen Patienten keine Reoperation notwendig. Von insgesamt 39 RI

waren 33 CT gesteuerte Drainagen, 5 PTCDs und eine Angiographie mit Intervention.

3.1.4.8 Revisionsoperationen aufgrund einer Komplikation im Gesamtkollektiv

Insgesamt wurden 48 Revisionsoperationen bei 33 (11,3%) Patienten durchgefiihrt,
wobei es bei 8 Patienten zu mehr als einer Relaparotomie kam. Indikationen der Relapa-
rotomie waren in 11 Féllen eine Fasziendehiszenz, in 8 Fallen eine Peritonitis bzw. Sep-
sis, in 7 Féllen eine postoperative Blutung, in 9 Fallen eine enterale Fistel, in 2 Fallen
eine Darmischdmie, in 4 Fallen ein aberranter Gallengang bzw. Gallenfistel, in 2 Fallen
eine Insuffizienz der biliodigestiven Anastomose, in 2 Fallen eine POPF sowie in jeweils
einem Fall eine Stenose der gastroenteralen Anastomose, Trombektomie und ein

Bridenilius.

3.1.4.9 Medizinische Komplikationen im Gesamtkollektiv

Medizinische Komplikationen traten insgesamt bei 35 (12,0%) Patienten auf und davon
27 (9,2%) mit dem Grad III-V nach Clavien und Dindo.

Zu den wichtigsten medizinischen Komplikationen zahlten 10 (3,4%) Falle mit respira-
torischer Insuffizienz, 9 (3,1%) Falle mit Myokardinfarkt, 7 (2,4%) Falle mit dialyse-
pflichtigem Nierenversagen, 5 (1,7%) Falle mit Lungenembolie und zwei (0,7%) Falle

mit Schlaganfall.

3.1.4.10 Mortalitit im Gesamtkollektiv

Die Krankenhausmortalitdtsrate (Krankenhaus MR) betragt mit 7 Verstorbenen 2,4%
(bzw. 30 Tages Mortalitdt 1,7%). Dabei kam es bei vier Patienten aufgrund von Sepsis
zum Multiorganversagen und jeweils bei einem Patienten zur Pneumonie bzw. Dar-

mischamie mit Todesfolge. Ein Patient verstarb postoperativ aufgrund des Tumorpro-
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gresses eines metastasierten Pankreaskarzinoms. Die Krankenhaus MR bzw. 30 Tages

MR betrug 2,2% und 1,3% bei Resektionen sowie 3,3% bei Explorationen/Bypéassen.

Tabelle 11: Postoperative Komplikationen (Einteilung der postoperativen Komplikati-
onen nach Clavien und Dindo; POPF: postoperative Pankreasfistel; BL: biochemical leak;
DGE: delayed gastric emptying; PPH: postpancreatectomy hemorrhage)

Komplikationen Gesamt \ Resektionen Exploration/Bypass

Postoperative Komplikationen gesamt
Grad |-V 176 60,3% 143 61,6% 33 55,0%
Grad Ill-V 89 30,5% 75 32,3% 14 23,3%

Chirurgische Komplikationen
Grad |-V 114 39,0% 95 40,9% 19 31,7%
Grad IlI-V 79 27,1% 67 28,9% 12 20,0%

POPF Grad B/C 41 15,0% 38 17,9% 3 0,05%
BL 4 4 0
Grad B 35 85,4% 33 86,8% 2 66,7%
Grad C 6 14,6% 5 13,2% 1 33,3%

DGE 23 7,9% 18 7,8% 5 8,3%
Grad A 7 30,4% 5 27,8% 2 40,0%
Grad B 12 52,2% 10 55,6% 2 40,0%
Grad C 4 17,4% 3 16,7% 1 20,0%

PPH 13 4,5% 13 5,6%

Grad A 1 7,7% 1 7,7%
Grad B 8 61,5% 8 61,5%
Grad C 4 30,8% 4 30,8%

Wundinfekt 53 18,2% 43 18,5% 10 16,7%
Cutis und Subcutis 12 22,6% 8 18,6% 4 40,0%
Cutis bis Faszie 7 13,2% 7 16,3% 0 0,0%
Bis in Kbrperhohle 34 64,2% 28 65,1% 6 60,0%

Radiologische Interventionen 39 13,4% 36 15,5% 3 5,0%

Relaparotomie 33 11,3% 27 11,6% 5 8,3%

Medizinische Komplikationen
Grad |-V 35 12,0% 31 13,4% 4 6,7%
Grad llI-V 27 9,2% 24 10,3% 3 50%
Respiratorische Insuffizienz 10 3,4% 8 3,4% 2 3,3%
Myokardinfarkt 9 3,1% 7 3,0% 2 3,3%
Dialysepflichtiges Nierenversagen 7 2,4% 5 2,2% 2 3,3%
Lungenembolie 5 1,7% 5 2,2% 0 0,0%
Schlaganfall 2 0,7% 1 0,4% 1 1,7%

Mortalitat
Krankenhausmortalitat 7 2,4% 5 2,2% 2 3,3%
30 Tage Mortalitat 5 1,7% 3 1,3% 2 3,3%
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3.2 Operative Parameter im Verlauf

3.2.1 Fallzahlen des Gesamtkollektivs im Verlauf

Bei den 292 Eingriffen im Jahr 2014 und 2015 zeigte sich eine ansteigende Anzahl von
Resektionen (Abbildung 16) und Explorationen/Bypdassen (Abbildung 17) im Verlauf
mit jeweils 54 und 11 im ersten, 48 und 15 im zweiten, 56 und 13 im dritten sowie 74
und 21 im vierten Halbjahr. Im Durchschnitt wurden 10,1 Resektionen und 2,5 Explora-
tionen/Bypasse pro Monat durchgefiihrt. Das Minimum betrug jeweils 3 und 0, wahrend

16 und 6 Operationen pro Monat das Maximum darstellten.
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Abbildung 16: Monatliche Anzahl der Resektionen mit Trendlinie
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Abbildung 17:Monatliche Anzahl der Explorationen/Bypasse mit Trendlinie
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3.2.2 Fallzahlen der Operateure im Gesamtkollektiv

Mit der ansteigenden Operationszahl vom ersten Halbjahr 2014 bis zum letzten Halb-

jahr 2015 nahm auch die Operationszahl der Oberarzte relativ gesehen zu der des Chef-

arztes bzw. leitenden Oberarztes zu (Abbildung 20). So betrug der oberarztliche Anteil
der Resektionen in den einzelnen Halbjahren 18,5%, 39,6%, 35,7% und 39,2% (Abbil-

dung 18). Bei Explorationen und Bypassen wurden im Verlauf 18,2%, 26,7%, 15,4% und

33,3% der Eingriffe von Oberarzten durchgefiihrt (Abbildung 19).
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Abbildung 18: Anteil der Resektionen nach erstem Operateur
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Abbildung 19: Anteil der Explorationen/Bypasse nach erstem Operateur
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Resektionen bzw. Explorationen/Bypasse nach erstem
Operateur
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Abbildung 20: Anzahl der Resektionen (inkl. Pankreaskopf-, Pankreaslinks-, totaler
Pankreasresektion und anderen Pankreasresektionen) bzw. Explorationen/Bypasse
nach erstem Operateur

3.2.3 Anzahl der Pankreaskopfresektionen nach Operateur

Bei Pankreatoduodenektomien wurde seit Anfang 2014 vom Chefarzt und leitenden
Oberarzt die Pankreatikojejunostomie mit der Berner/Heidelberger Technik angewen-
det und an weitere Oberarzte vermittelt, weshalb nachfolgend die Pankreaskopfresekti-
onen nach erstem Operateur aufgeschliisselt wurden (Abbildung 21). Auch hier nahm
der Anteil oberadrztlicher Eingriffe mit 15,4%, 45,2%, 39,4% deutlich zu und tliberstieg
die Operationszahl des Chefarztes und leitenden Oberarztes mit 59,4% im zweiten Halb-
jahr 2015.
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Abbildung 21: Anteil der Pankreaskopfresektionen in Abhdngigkeit vom ersten Opera-
teur
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3.2.4 Erweiterte Resektionen im Verlauf

Von Anfang 2014 bis Ende 2015 war ein leichter Anstieg der erweiterten Resektionen
erkennbar (Abbildung 22). Dabei betrug die Anzahl erweiterter Resektionen und der
Anteil an allen Pankreaskopf-, Pankreaslinks- und totalen Pankreasresektionen in den
Halbjahren 14 (28%), 17 (37,8%), 16 (31,4%) und 22 (37,3%).

Die Mortalitatsrate blieb trotz der Entwicklung zu radikaleren Verfahren in diesem Kol-
lektiv konstant. So betrug die Krankenhaus MR 2014 mit 3 Todesféallen unter 95 Resek-
tionen 3,2% und 2015 mit 2 Todesfillen unter 109 Resektionen 1,8%.
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Abbildung 22: Erweiterte Resektionen anteilig an allen Pankreaskopf-, Pankreaslinks-
resektionen und totalen Pankreatektomien

3.3 Postoperative Morbiditat und Mortalitat im Verlauf von 2014 bis 2015

3.3.1 Postoperative Komplikationen bei Resektionen

Von 2014 bis 2015 kam es bei insgesamt 75 von 232 Patienten (32,3%) nach resezie-
renden Pankreaseingriffen zu einer Komplikation vom Grad III-V nach Clavien und Din-
do. Im zeitlichen Verlauf stieg die relative Anzahl von Komplikationen bei Standard Re-
sektionen von 14,8% im ersten auf 20,8% im zweiten, 27,3% im dritten und stabilisierte
sich mit 27,4% im vierten Halbjahr. Die Komplikationsrate nach erweiterter Resektion

blieb mit 9,3%, 10,4%, 10,9% und 6,8% weitgehend konstant (Abbildung 23).
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Abbildung 23: Darstellung der Komplikationen von Grad III-V bei Standard- und erwei-
terten Resektionen im Verlauf (Balken: Anteil der Resektionen in Prozent; Zahlen: An-

zahl der Resektionen)

3.3.2 Postoperative Komplikationen bei Explorationen/Bypassen

In der Gruppe der Explorationen und Bypasse kam es insgesamt in 14 von 60 Fallen
(23,3%) zu Grad III-V Komplikationen. Diese traten bei 36,4% der Eingriffe im ersten,
20,0% der Eingriffe im zweiten, 7,7% der Eingriffe im dritten und 28,6% der Eingriffe

im vierten Halbjahr auf (Abbildung 24).
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Abbildung 24: Darstellung der Komplikationen von Grad III-V bei Exploratio-
nen/Bypdssen im Verlauf (Balken: Anteil der Explorationen und Bypdsse in Prozent;

Zahlen: Anzahl der Explorationen und Bypasse)
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3.3.3 Anzahl der komplikationsbedingten Relaparotomien nach Resektionen

Bei 28 von 232 Resektionen (12,1%) erfolgte eine Revision aufgrund von Komplikatio-
nen. Dabei stieg der Anteil von Relaparotomien bei Standard Resektionen von 5,6% im
ersten auf 6,3% im zweiten, 8,9% im dritten und 10,8% im vierten Halbjahr. Die Revisi-
onsrate bei erweiterten Resektionen blieb mit 3,7%, 4,2%, 5,4% und 2,7% weitgehend

konstant (Abbildung 25).

Revisionen nach Standard- und erweiterten Resektionen
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ne. 40% — X Relaparotomie nach erweiterter
Resektion
20% 2 2 —.3 2 .
0% ) 3 [ X Relaparotomie nach Standard
Jan-Juni | Juli-Dez | Jan-Juni | Juli-Dez Resektion
2014 2015

Abbildung 25: Darstellung der Revisionen nach Standard- und erweiterten Resektionen
im Verlauf (Balken: Anteil der Resektionen in Prozent; Zahlen: Anzahl der Resektionen)

3.3.4 Anzahl der komplikationsbedingten Relaparotomien nach Explorationen/Bypdssen

Die Anzahl der Relaparotomien nach Explorationen/Bypdssen war mit 5 von 60 (8,3%)
geringer als bei den Resektionen. Mit 0% (0 von 11 Operationen) im ersten 6,7% (1 von
15 Operationen) im zweiten, 7,7% (1 von 13 Operationen) im dritten und 14,3% (3 von

21 Operationen) im vierten Halbjahr stieg die Relaparotomierate an (Abbildung 26).

Revisionen nach Explorationen/Bypdssen
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Abbildung 26: Darstellung der Revisionen im Verlauf (Balken: Anteil der Explorationen
und Bypasse in Prozent; Zahlen: Anzahl der Explorationen und Bypasse)
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3.3.5 Postoperative Pankreasfisteln nach Pankreatoduodenektomien

Bei insgesamt 16 von 122 Pankreatoduodenektomien (13,1%) kam es im postoperati-
ven Verlauf zu einer Pankreasfistel vom Grad B/C. Davon konnten 13 (10,7%) dem Grad
B und 3 (2,5%) dem Grad C zugeordnet werden. Im Verlauf stieg die Fistelrate von 3,8%
im ersten Halbjahr auf 12,9% im zweiten Halbjahr und erreichte den Hohepunkt mit
21,2% im dritten Halbjahr. Im vierten Halbjahr fiel die Fistelrate wieder auf 12,5% ab
(Abbildung 27).

Postoperative Pankreasfisteln bei Pankreatoduodenektomien
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Abbildung 27: Anzahl der POPF Grad B/C im Verlauf (Balken: Anteil der Pankreatoduo-
denektomien mit POPF B/C in Prozent; Zahlen: Anzahl der Falle mit bzw. ohne Fistel)

3.3.6 Postoperative Pankreasfisteln nach distalen Pankreasresektionen

Mit insgesamt 19 POPF Grad B/C unter 62 distalen Pankreasresektionen (30,2%) war
die Fistelrate deutlich hoher als bei den Pankreaskopfresektionen. Des weiteren war die
POPF vom Grad B mit 18 Fallen (29,0%) haufiger als die C-Fistel mit nur einem Fall
(1,6%). Mit jeweils 30,0%, 40,0%, 25,0% und 28,6% in den vier Halbjahren blieb die
Fistelrate ohne erkennbare Tendenz weitgehend konstant (Abbildung 28).

Postoperative Pankreasfisteln nach distalen Pankreatektomien
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Abbildung 28: Anzahl der POPF Grad B/C im Verlauf (Balken: Anteil der distalen Pan-
kreatektomien mit POPF B/C in Prozent; Zahlen: Anzahl der Fille mit bzw. ohne Fistel)
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3.3.7 Postoperative Pankreasfisteln nach anderen Resektionen
Bei anderen Resektionen (drainierende Verfahren, Enukleationen, anderen Pan-
kreasteilresektionen, Nekrosektomie und Papillenresektion) kam es in 3 von 27 (11,1%)

Fallen zu einer Fistel Grad B/C (2 POPF Grad B und 1 POPF Grad C).

3.3.8 Postoperative Pankreasfisteln nach Explorationen und Bypadssen

Von 60 Explorationen und Bypassen entwickelte sich bei 3 (5,0%) Patienten eine POPF
Grad B/C (2 POPF Grad B und 1 POPF Grad C).

3.3.9 Mortalitat

Die Krankenhaus MR blieb bei ansteigender Operationszahl mit 2 von 65 (3,1%) im ers-
ten, 2 von 63 (3,2%) im zweiten, 1 von 69 (1,4%) im dritten und 2 von 95 (2,1%) im
vierten Halbjahr konstant (Abbildung 29). Unter allen Pankreasresektionen war die
Krankenhaus bzw. 30 Tages MR mit 2,9% und 2,0% im Jahr 2014 sowie 1,6% und 0,8%
im Jahr 2015 ebenfalls weitgehend konstant. Die Krankenhaus MR der Pankreatoduo-
denektomien, distalen Pankreatektomien und totalen Pankreatektomien betrug 3,2% im
Jahr 2014 und 1,8% im Jahr 2015. Unter den Explorationen/Bypéassen dnderte sich die
Krankenhaus- bzw. 30 Tages MR mit 3,8% im Jahr 2014 und 2,9% im Jahr 2015 kaum.

Anzahl der Sterbefille im Gesamtkollektiv
& Sterbefdlle im Krankenhaus & Operationszahl
100 95
80 65 63 69
< 60
=
< 40
20
0
Jan-Juni Juli-Dez Jan-Juni Juli-Dez |
2014 2015 |

Abbildung 29: Anzahl der Sterbefille im Gesamtkollektiv
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3.4 Morbiditdt und Mortalitat nach Standard- und erweiterten Resektionen

Alle Pankreatoduodenektomien sowie distale- und totale Pankreatektomien wurden in
Standard- und erweiterte Resektionen aufgeteilt. Die Daten zu Patientenalter und Ge-
schlecht, Operationsverfahren und Komplikation kénnen Tabelle 12 entnommen wer-
den. Unterschiede der Variablen waren dabei signifikant in der Verteilung von Ge-
schlecht (P=0,037), der Anzahl von Pankreaslinksresektionen (P=0,007), der Anzahl von
totalen Pankreatektomien (P=0,001) sowie nicht signifikant beim Patientenalter
(P=0,242) und der Anzahl von Pankreaskopfresektionen (P=0,085).

Im Vergleich der Standard- und erweiterten Resektionen gab es keine signifikanten Un-
terschiede in der Komplikationsrate (Grad III-V nach Clavien und Dindo) (34,6% versus
30,4%, P=0,99), in der POPF-Rate (Grad B/C) (19,1% versus 13,0%, P=0,79), in der Re-
visionsrate (10,3% versus 13,0%, P=0,57) sowie in der Mortalitdtsrate (1,5% versus

4,3%, P=0,23) (Abbildung 30).

Tabelle 12: Ubersicht der postoperativen Morbiditit, Mortalitdt und Operationsverfah-
ren bei Standard- und erweiterter Resektion

Standard Erweiterte
Variable Gesamt Resektion Resektion
Anzahl der Patienten 205 136 66,3% 69 33,7%
Alter (Median) 70 70 71 0,242
Geschlecht 0,037
Mannlich 111 54,4% 80 59,3% 31 44,9%
Weiblich 94 46,1% 56 41,5% 38 55,1%
Operationsverfahren
Pankreaskopfresektion 122 59,8% 87 64,4% 35 50,7% 0,085
Pankreaslinksresektion 63 30,9% 40 29,6% 23 33,3% 0,007
totale Pankreatektomie 20 9,8% 9 6,7% 11 15,9% 0,001

Komplikationen
Grad Il bis V nach

Clavien und Dindo 68 33,3% 47 34,6% 21 30,4% 0,993
POPF B/C 35 17,2% 26 19,1% 9 13,0% 0,785
Reoperationen 23 11,3% 14 10,3% 9 13,0% 0,573
Krankenhaus Mortalitat 5 2,5% 2 1,5% 3 4,3% 0,226
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Koplikationen bei Standard- und erweiterteten Resektionen
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Abbildung 30: Komplikationen in Prozent bei Standard- und erweiterten Resektionen
(n.s.: nicht signifikant)

4 Diskussion

4.1 Zentrumseffekt

Pankreasresektionen sind technisch anspruchsvolle Operationen mit einem potenziell
hohen postoperativen Komplikationsrisiko. Dabei ist das Outcome nach Pankreaseingriff
auch wesentlich vom behandelnden Zentrum abhédngig. Dies wird in der Literatur als
Zentrumseffekt beschrieben. Als wichtige Einflussfaktoren des Zentrumseffekts gelten
die Fallzahl des Krankenhauses [56-58, 60], die Fallzahl des Chirurgen [61, 62] und kli-

nische Prozesse bzw. Krankenhausstrukturen [14, 63].

An HV Zentren wurde in vielen Metaanalysen eine niedrigere Mortalititsrate als an LV
Zentren nachgewiesen [56, 57, 60, 61, 69].

Mehta et al. [70] analysierte die Mortalitatsrate in einem Kollektiv von 2453 Patienten,
welche an 138 Krankenhdusern einer Pankreasresektion unterzogen wurden. Hierbei
war die 30 Tage Mortalitdtsrate an LV Krankenhdusern mit einem cut-off von 11 Pan-
kreasresektionen pro Jahr signifikant héher als an HV Krankenhdusern (13,9% vs. 5,5%,
P<0,0001).

Dieser Unterschied in der Mortalitatsrate variiert in der Literatur stark, da ein cut-off fir

LV und HV Zentrum zwischen 3 und 22 Operationen pro Jahr verwendet wird [60].
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Die Chirurgische Klinik der LMU Miinchen gilt mit >56 PD pro Jahr und >101 Pankreas-
resektionen pro Jahr im Zeitraum 2014 bis 2015 nach den in Metaanalysen [56-58, 60]
verwendeten Grenzen als HV bzw. very HV Zentrum. Die Anzahl der Operationen stieg
dabei von 102 Pankreasresektionen in 2014 auf 128 Resektionen in 2015.

Die 30 Tages Mortalitatsrate nach Pankreasresektion ist an der Chirurgischen Klinik der
LMU im Zeitraum von 2014 bis 2015 mit 1,3% sehr niedrig. In einer Multizentrumsana-
lyse gab Metha et al. [70] eine Mortalitiatsrate von 4,4% fiir Pankreasresektionen an,

welche an HV Zentren von HV Chirurgen durchgefiihrt wurden.

Als wichtiger Einflussfaktor der Mortalitatsrate wird auch die Fallzahl des Chirurgen
diskutiert. In der Literatur wird zwischen HV- und LV-Chirurgen unterschieden, wobei
cut-off Werte von 4 bis 25 Pankreasresektionen pro Chirurg und Jahr verwendet wer-
den [61, 62, 70]. Jeder Eingriff wurde dabei einem Operateur zugeordnet, ohne zu spezi-
fizieren, ob es sich um den ersten oder zweiten Operateur handelt.

Metha et al. [70] errechnete mit einem cut-off von 4 Pankreasresektionen pro Jahr fir
HV Chirurgen eine signifikant niedrigere 30 Tages Mortalitatsrate als fiir LV Chirurgen
(4,8% vs. 12,6%, P<0,0001).

Um den Chirurgeneffekt vom Krankenhaus-Volumen-Effekt abzugrenzen, untersuchte
Nathan et al. [62] und Metha et al. [70] die Mortalitatsrate in Abhdngigkeit des Kranken-
hausvolumens und des Chirurgenvolumens. In den Studien konnten 51% bzw. 46% des
Volumen-Effekts durch den Chirurg-Effekt erklart werden.

An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen gelten mit dem cut-off von 4 Pankreasre-
sektionen pro Jahr alle Pankreaschirurgen als HV Chirurgen. Bei dieser Analyse wurde
ein Eingriff immer dem ersten Operateur zugeordnet und der zweite Operateur bzw.
Assistent nicht beriicksichtigt. Der Anteil von Pankreasresektionen, der neben dem
Chefarzt und leitenden Oberarzt von anderen Oberarzten durchgefiihrt wurde, stieg von
18,5% im ersten Halbjahr 2014 auf 39,2% im zweiten Halbjahr 2015. Dabei blieb die 30
Tages Mortalitdtsrate bei Pankreasresektionen mit 2,0% im Jahr 2014 und 0,8% im Jahr
2015 konstant. Somit fiihrte die erhohte Anzahl von oberarztlichen Eingriffen zu keiner

Anderung in der Mortalititsrate.

Neben der Fallzahl des Krankenhauses und des Chirurgen wird auch der Prozess- und

Strukturqualitit des behandelnden Zentrums eine grofde Bedeutung beigemessen.
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Durch das frithe Erkennen von postoperativen Komplikationen und das rasche thera-
peutische Eingreifen ist eine Reduktion der postoperativen Mortalitat moglich [64, 71].
In diesem Zusammenhang wird die Krankenhausmortalitdtsrate unter allen Patienten
mit einer schwerwiegenden postoperativen Komplikation als ,failure to rescue“ (FTR)
bezeichnet [71]. Uber einen Zeitraum von 10 Jahren beschrieb Amini et al. bei Pankreas-
resektionen in LV Krankenhdusern eine signifikante Abnahme des FTR von 9,2% auf
5,9%. Bei diesem Effekt wird ein starker kausaler Zusammenhang mit dem verbesserten
postoperativen Komplikationsmanagement angenommen [71].

Joseph et al. [63] stellte bei Krankenhdusern, welche tiber bestimmte klinische Struktu-
ren verfiigten (u.a. Endoskopie, interventionelle Radiologie, 24-stlindige Bereitschaft
eines Chirurgen und eines erfahrenen Intensivmediziners), eine bis zu 68% niedrigere
Mortalitatsrate nach Pankreasresektionen fest als an Zentren ohne die untersuchten
Strukturen.

Bis auf die Interventionelle Radiologie (IR) wurden die beschriebenen Einflussfaktoren
der Prozess-und Strukturqualitdt nur in wenigen Studien untersucht, weshalb im Fol-
genden nur auf die IR ndher eingegangen wird.

In Zentren mit einer 24-stiindigen Verfiigbarkeit der IR konnte eine niedrigere periope-
rative Mortalitdt festgestellt werden [63]. Dariiber hinaus erzielte man mit radiologi-
schen Interventionen zum postoperativen Komplikationsmanagement eine geringere
Morbiditat als nach Reoperationen [65, 66].

An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen wurde bei 15,5% der Pankreasresektio-
nen eine postoperative Komplikation mittels radiologischer Intervention und ohne die
Notwendigkeit einer Reoperation in der Folge therapiert. Die Relaparotomierate auf-
grund postoperativer Komplikationen betrug bei Resektionen 11,6%. In einigen klini-
schen Studien [65, 72, 73] war der erfolgreiche Einsatz von IR beim postoperativen
Komplikationsmanagement nach PD mit 8,0-17,5% &ahnlich hoch. Die Relaparotomierate
wurde in den Studien mit 1,6-4,1% angegeben. Mit dem Einsatz von radiologischen In-
terventionen bei 15,5% der Patienten im postoperativen Komplikationsmanagement
konnten an der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen potentiell komplikationsreiche

Reoperationen umgangen werden.

Insgesamt kommt dem Zentrumseffekt eine wesentliche Rolle bei der Verbesserung des
Outcomes nach Pankreasresektionen zu. In den Niederlanden konnte mit der ansteigen-

den Zahl von HV Zentren ein Abfall der Krankenhausmortalitat von 24,4% auf 3,6% im
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Zeitraum 1995 bis 2008 nachgewiesen werden [59]. Die Chirurgische Klinik der LMU
Miinchen bietet mit der grofden Fallzahl an Pankreasoperationen, mit der Durchfiihrung
von Resektionen durch HV Chirurgen und mit der Verfligbarkeit der Interventionellen
Radiologie als wichtige klinische Struktur im Komplikationsmanagement optimale Vo-

raussetzungen fiir die Therapie von Pankreaskarzinompatienten.

4.2 Postoperative Pankreasfistel

4.2.1 Postoperative Pankreasfistel (POPF) bei Pankreatoduodenektomie (PD)

Die postoperative Morbiditdt nach Pankreasresektion ist bis heute hoch und wird zwi-
schen 40% und 70% angegeben [11-13]. Dabei hat ein Grofdteil der Komplikationen wie
z.B. Pankreasfistel, Blutung, Abszess und Anastomoseninsuffizienz seinen Ursprung am
Pankreasstumpf [54]. Zur Verminderung dieser Komplikationen ist der Vergleich ver-
schiedener Pankreasanastomosentypen Gegenstand der aktuellen Forschung [19, 74,
75]. Voraussetzung der Vergleichbarkeit von Pankreasanastomosen in Bezug auf die
postoperative Morbiditat ist die einheitliche Definition der POPF, welche durch die IS-
GPS erfolgte [48].

Eine Vielzahl von Anastomosentechniken lisst sich den Ubergruppen Pankreatogast-
rostomie (PG) und Pankreatikojejunostomie (P]) zuordnen. Aufgrund von Unterschie-
den zwischen den einzelnen PG- bzw. P] Anastomosentechniken in Bezug auf die posto-
perative Morbiditit sind die beiden Ubergruppen nur bedingt vergleichbar [19].

In einigen Metaanalysen [19, 76, 77] erscheint die PG der PJ] in Bezug auf die Fistelrate
(8,3-13,1% versus 17,9-20,5%) tliberlegen. Keck et al. [20] hingegen beschrieb in der
bisher grofdten randomisiert-kontrollierten Studie eine vergleichbare Grad B/C Fistelra-
te bei PG und PJ, sowie eine héhere Blutungsrate bei PG.

Ein Goldstandard fiir die Pankreasanastomose existiert demnach zum aktuellen Zeit-

punkt nicht [74, 75, 78-80].

Beim Vergleich zwischen den pankreatikojejunalen Anastomosentechniken ermittelte
Berger et al. [81] in einer randomisierten Studie mit 197 Patienten bei ,,duct-to-mucosa“
Anastomosen eine Grad B/C Fistelrate von 17,5% und bei Anastomosen mit der Ber-
ner/Heidelberger Technik eine signifikant niedrigere Rate von 7,0%.

An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen wird seit Anfang 2014 auch die Ber-
ner/Heidelberger Technik fiir P] angewendet. Unter 122 Pankreaskopfresektionen kam

es bei 13,1% zu einer Grad B/C Fistel. Nach Einfiihrung der Anastomosentechnik be-
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schrieb die Fistelrate mit einem Anstieg von 3,8% im ersten Halbjahr auf 12,9% im
zweiten und 21,2% im dritten sowie einem Abfall auf 12,5% im vierten Halbjahr den
Verlauf einer Lernkurve.

Als wichtige Einflussfaktoren der POPF werden neben weichem Pankreasparenchym
oder engem Gangdurchmesser auch Chirurgen mit niedriger Anzahl von Pankreaskopf-
resektionen diskutiert [12, 81-84].

In einer Studie mit 610 Patienten wurde der Einfluss des Chirurgenvolumens auf die
Pankreasfistelrate nach PD untersucht [12]. Mit einem cut-off von 12 PD zwischen HV
und LV Chirurg betrug die Fistelrate vom Typ B/C 11,5% bei HV Chirurgen und 15,8%
bei LV Chirurgen. Dabei war der Anteil von Typ B Fisteln unter den LV Chirurgen signifi-
kant hoher.

Im Zuge der Umstellung auf eine neue Anastomosentechnik an der Chirurgischen Klinik
der LMU Miinchen wurde eine zunehmende Anzahl von Anastomosen mit der Ber-
ner/Heidelberger Technik von Oberdrzten durchgefiihrt. Dabei blieb die Fistelrate im
analysierten Zeitraum mit insgesamt 13,1% vergleichbar mit der anderer HV Zentren
[12, 81, 85], welche eine Grad B/C Fistelrate zwischen 12,2% und 13,9% angaben. Somit
erfolgte die Umstellung auf eine neue Pankreasanastomosentechnik an der Chirurgi-

schen Klinik der LMU Miinchen mit einer akzeptablen Fistelrate.

4.2.2 POPF bei distaler Pankreatektomie (DP)

In der Literatur wird eine Fistelrate Grad B/C nach DP mit etwa 20-28% angegeben [86-
88]. Es gilt die Verschlusstechnik des blinden Pankreasstumpfes als wichtiger Einfluss-
faktor fiir das postoperative Outcome [89]. Allerdings konnte bisher noch keine Uberle-
genheit eines Verschlussverfahrens in Bezug auf postoperative Komplikationen bewie-
sen werden.

In einer Metaanalyse [22] und mehreren Reviews [21, 79, 90] zeigte sich zwischen
Handnaht und Klammernaht des Pankreasstumpfes eine vergleichbare Morbiditat (incl.
Grad B/C Fistelrate) und Mortalitit. Eine zusatzliche Verstarkung des Pankreasstumpfes
mit bio-absorbierbarem Material bzw. Ligamentum teres hepatis (LTH) wurde in Me-
taanalysen [23, 25] und randomisiert kontrollierten Studien [91, 92] untersucht. Dabei
konnte unter Verwendung von Trachosil® gegeniiber alleiniger Hand- und Staplernaht
kein Vorteil bewiesen werden [23-25, 93, 94].

Durch den Verschluss des Pankreasstupfes mittels gestielten autologen Lappen (LTH

Patch) liefd sich hingegen eine signifikant niedrigere Fistelrate erzielen [25].
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An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen zeigte sich eine Grad B/C Fistelrate von
30,2%. Dabei wurde der Pankreasstumpf zu 69,8% per Handnaht, zu 30,2% per Stapler-
naht und zusitzlich in 41,3% mit einem LTH Patch verschlossen.

Trotz der Verstarkung des Pankreasstumpfes bei fast jeder zweiten DP bleibt die Fistel-
rate mit 30,2% relativ hoch.

Hassenpflug et al. [88] analysierte die Fistelrate in einem Kollektiv von 152 distalen
Pankreatektomien. Dabei erfolgte nach Stapler- oder Handnaht in 50% der Falle ein
Stumpfverschluss mittels LTH Patch. Die Grad B/C Fistelrate war mit 27,6% ahnlich der
Fistelrate an der Chirurgischen Klinik der Universitat Miinchen.

Auch wenn der Pankreasstumpfverschluss mittels gestielten Lappen in Bezug auf die
postoperative Fistelrate vielversprechend erscheint, sind fiir die Ermittlung eines po-
tenziellen Goldstandards noch weitere randomisierte, kontrollierte Studien notwendig.
Bis dahin kann die Wahl des Verschlussverfahrens nach DP von der Praferenz und Er-
fahrung des Chirurgen sowie von den anatomischen Gegebenheiten abhdngig gemacht

werden [21, 79].

4.3 Postoperative Gesamtmorbiditat

Unter den viszeralchirurgischen Eingriffen ist die postoperative Komplikationsrate bei
Pankreasresektionen vergleichsweise hoch und wird mit etwa 40-70% Gesamtmorbidi-
tat und etwa 15-30% schweren Komplikationen angegeben [11-13]. Die Revisionsrate
nach Pankreasresektion betragt in der Literatur etwa 8-16% [19, 87, 95]. Da leichte
Komplikationen (Grad I-II nach Clavien und Dindo) in der Regel wenig klinisch relevant

sind, beziehen sich die folgenden Werte auf schwere Komplikationen (Grad III-V).

An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen traten bei 32,3% der Resektionen
schwere Komplikationen auf und eine Revision wurde bei 11,6% durchgefiihrt.

Im Verlauf war ein Anstieg der Komplikationen von 24,1% im ersten Halbjahr auf 31,3%
im zweiten und 38,2% im dritten sowie eine Stabilisierung auf 34,2% im vierten Halb-
jahr erkennbar. Auch die Anzahl der Relaparotomien nach Resektionen stieg von 9,3%
im ersten Halbjahr 2014 auf 13,5% im letzten Halbjahr 2015.

Als mogliche Einflussfaktoren der postoperativen Morbiditdt wird neben der praopera-
tiv bestehenden Morbiditat von Patienten auch das Ausmafd der Resektion und die Er-

fahrung des Chirurgen diskutiert [12, 13, 70, 84, 96].
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Bei erweiterten Resektionen wird eine hohere postoperative Morbiditat und Relaparo-
tomierate als bei Standard Resektionen beschrieben [13, 95, 96]. Hartwig et al. [95]
stellte bei erweiterten Resektionen im Vergleich zu Standard Resektionen eine signifi-
kant hohere chirurgisch bedingte Komplikationsrate (42,7% vs. 34,2%) und Relaparo-
tomierate (15,7% vs. 7,6%) fest.

Somit konnte die steigende Komplikations- und Relaparotomierate an der Chirurgischen
Klinik der LMU Miinchen durch den zunehmenden Anteil von erweiterten Resektionen
bedingt sein.

Limitationen der Analyse sind die ungleiche Verteilung der verschiedenen Resektions-
verfahren und Pankreaspathologien auf die vier Halbjahre, sowie die fehlende Untersu-
chung von praoperativer Morbiditat und patientenspezifischer Risikofaktoren (wie z.B.
weiches Pankreasgewebe, enger Pankreasgang fiir die Entwicklung einer Pankreasfis-
tel). Ohne die Untersuchung dieser Confounder kénnen die Ursachen fiir Schwankungen
der postoperativen Morbiditdt im Verlauf nicht abschliefdend geklart werden.

In diesem Zusammenhang wire in Zukunft die Anwendung eines Pankreasfistel-
Risikoscores zur Beurteilung des Behandlungserfolges moglich. Durch die Korrelation
der Fistelrate mit dem Risikoscore kann eine Risikostratifikation sowie eine bessere

Vergleichbarkeit von Daten erzielt werden [78].

4.4 Vergleich von postoperativer Morbiditat und Mortalitat zwischen Standard-
und erweiterter Resektion

Das duktale Pankreaskarzinom hat bis heute eine infauste Prognose. Dabei ist die Resek-
tion die einzige Therapie mit der Aussicht auf Heilung und verhilft zu einer besseren
Prognose als Radiochemotherapie [7] und palliativer Chirurgie [6]. Allerdings liegt zum
Diagnosezeitpunkt bei ca. 25% ein lokaler Tumorprogress mit Infiltration von angren-
zenden Gefafden oder Organen vor [27]. Bei der Resektion ist die Tumorfreiheit des zir-
kumferenziellen Resektionsrandes von 21 Millimeter (R0O) ein entscheidender Prognose-
faktor fiir das Uberleben [8]. Um bei diesen fortgeschrittenen Tumoren eine RO Resekti-
on zu erreichen, ist eine erweiterte Resektion mit Gefafs- bzw. Organresektion notwen-
dig. Nachdem sich die postoperativen Ergebnisse nach Pankreasresektion stetig verbes-
sert haben, werden zunehmend auch fortgeschrittene Tumore mit radikaleren Verfah-

ren reseziert [13, 96, 97].
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An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen zeigt sich auch ein Anstieg der erweiter-
ten Resektionen im analysierten Zeitraum. So stieg der Anteil von erweiterten Pankreas-
resektionen von 28,0% im ersten Halbjahr 2014 auf 37,3% im zweiten Halbjahr 2015.

In einem Kollektiv von 1828 Pankreasresektionen gibt Hartwig et al. [95] einen Anteil
von 33,4% erweiterten Resektionen an. De Reuver et al. [97] beschreibt in einem Kollek-

tiv von 177 Patienten sogar einen Anteil von 63% erweiterten Resektionen an allen PD.

Im Zuge dieses Anstieges von radikaleren Verfahren bei fortgeschrittenen Pankreaskar-
zinomen ist die Indikationsstellung, die Vertretbarkeit in Bezug auf postoperative Mor-
biditdt und Mortalitat sowie der Nutzen fiir das Langzeitiiberleben Thema kontroverser
Diskussionen [13, 27, 28, 98].

Zur besseren Vergleichbarkeit und Quantifizierung des Outcomes wurden erweiterte
Resektionen durch die ISGPS eingeteilt und definiert [6]. Dariiber hinaus wurden in ak-
tuellen Studien die erweiterten Resektionen mit venoser Resektion (V. portae, V. mesen-
terica superior), arterieller Resektion (A. mesenterica superior, A. hepatica, Truncus
coeliacus) und Resektion von umliegenden Organen (u. a. Magen, Colon, Diinndarm, Ne-
benniere, Niere, Leber) getrennt voneinander betrachtet, da sich diese Verfahren zum
Teil wesentlich in der postoperativen Morbiditat und Mortalitat unterscheiden [13, 14,
27,28].

Zur Evaluation des Outcomes von erweiterten Resektionen mit VP bzw. VMS Resektion
fiihrte sind bereits zahlreiche Studien durchgefiihrt worden. Dabei war die Morbiditat
und Mortalitdt von Pankreatektomien mit und ohne vendse Resektion in klinischen Stu-
dien [97, 99-102] und Metaanalysen [29, 30, 103] vergleichbar. In der Metaanalyse von
Zhou et al. [30] wurden 2247 Pankreatektomien untersucht, davon 661 mit und 1586
ohne Venenresektion. Im Median betrug die gesamte Morbiditat 41,9% und 44,0%, die
Revisionsrate 9,1% und 10,0% sowie die Mortalitat 3,3% und 3,7% in den beiden Grup-
pen. Es besteht ein Konsensus der ISGPS fiir die Resektabilitit von Tumoren mit vendser
Infiltration an HV Zentren und bei gegebener Rekonstruierbarkeit [27].

Im Gegensatz dazu war bei arterieller Resektion (AR) die postoperative Morbiditat und
Mortalitat stark erh6ht [27, 28]. In der Metaanalyse von Mollberg et al. [28] wurde bei
201 Patienten mit AR im Median eine Gesamtmorbiditit von 53,6% und bei 291 Patien-
ten mit AR im Median eine Mortalitdt von 11,8% festgestellt. Aus diesem Grund ist die

Resektion von Pankreastumoren mit Infiltration von A. mesenterica superior oder
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Truncus coeliacus eine Einzelfallentscheidung und sollte nicht routinemafig erfolgen
[14].

Die erweiterte Resektion von Tumoren mit kontinuierlicher Infiltration von umliegen-
den Organen wurde bisher nur in wenigen Studien gesondert von Gefafsresektionen un-
tersucht. Bhayani et al. [13] beschrieb in einer Analyse von 9927 PD, darunter 273 PD
mit zusatzlicher Organresektion, eine erh6hte Morbiditat (65,2% versus 39,8%, nicht
signifikant) und eine erh6hte Mortalitdt (8,8% versus 2,9%, signifikant) bei erweiterten

PD im Vergleich zu Standard PD.

An der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen setzte sich das Kollektiv der erweiterten
Resektionen aus PD, DP und TP zusammen, bei welchen in ca. zwei Drittel der Falle Ve-
nenresektionen, in ca. einem Drittel Organresektionen und in einem Fall eine AMS Re-
sektion erfolgte. Zwischen Standard- und erweiterten Resektionen zeigte sich in der
Komplikationsrate Grad III-V (34,6% vs. 30,4%), in der Typ B/C POPF-Rate (19,1% vs.
13,0%), in der Relaparotomierate (10,3% vs. 13,0%) sowie in der Krankenhausmortali-
tatsrate (1,5% vs. 4,3%) kein signifikanter Unterschied.

Auch ging der Anstieg von erweiterten Resektionen nicht mit einer erhohten Mortalitat
unter allen Resektionen einher. So betrug die Krankenhausmortalitat unter allen PD, DP
und TP 3,2% im Jahr 2014 und 1,8% im Jahr 2015.

Hartwig et al. analysierte in einem Kollektiv von 611 erweiterten Resektionen die Mor-
biditdt und Mortalitat [95]. Bei der Gegeniliberstellung dieser Daten mit dem Kollektiv
erweiterter Resektionen der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen waren die Anteile
von PD (46,8% versus 50,7%) vergleichbar sowie der Anteil von DP (20,0% vs. 33,3%)
hoher und TP (33,2% versus 15,9%) niedriger als im Kollektiv von Hartwig et al.. Im
Vergleich der postoperativen Morbiditdit und Mortalitdat ergab sich im Kollektiv von
Hartwig et al. eine vergleichbare Relaparotomierate (15,7% vs. 13,0%) und eine h6here
Krankenhausmortalitdt (7,5% versus 4,3%). Letztere konnte allerdings dem doppelt so

grofden Anteil von TP und dem hohen Anteil arterieller Resektionen geschuldet sein.

Mit der vergleichbaren postoperativen Morbiditdt und Revisionsrate zwischen Stan-
dard- und erweiterter Resektion, sowie mit einer Mortalititsrate von unter 5% ist die
erweiterte Resektion an der Chirurgischen Klinik der LMU Miinchen ein gut etabliertes

Verfahren.
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5 Zusammenfassung

Bei der Behandlung von Pankreastumoren und der chronischen Pankreatitis hat die chi-
rurgische Therapie einen zentralen Stellenwert. Pankreaseingriffe sind technisch sehr
anspruchsvoll und gehen bis heute mit einer hohen postoperativen Morbiditat einher.
Die perioperative Mortalitat ist hingegen an spezialisierten Zentren mit einer grofden
Anzahl von Pankreasoperationen gering.

Am Pankreaszentrum der Chirurgischen Klinik der LMU fand Anfang 2014 mit dem neu-
en Chefarzt und leitenden Oberarzt ein Wechsel im Operationsteam statt. Zudem wurde
die Technik der Pankreatikojejunostomie von der modifizierten Blumgart Methode auf
die zweireihig gendhte Bern/Heidelberg Technik abgeindert und vom Chefarzt bzw.
leitenden Oberarzt an weitere Oberarzte vermittelt. In der durchgefiihrten Studie wur-
den 292 Pankreaseingriffe von Januar 2014 bis Dezember 2015 unter besonderer Be-
achtung von erweiterten Resektionen und der neuen pankreatikojejunalen Anastomo-
sentechnik in Hinblick auf die postoperative Morbiditidt und Mortalitdt im Verlauf analy-
siert.

Die Auswertung ergab, dass die Chirurgische Klinik der LMU Miinchen mit einer Anzahl
von iiber 100 Pankreasresektionen pro Jahr, einer Krankenhausmortalitit von 2,4%, der
Ausfiihrung von Pankreasresektionen durch high-volume Chirurgen (bei einem cut-off
von 4 Pankreasresektionen pro Chirurg und Jahr) sowie mit der Verfiigbarkeit der In-
terventionellen Radiologie wichtige Kriterien eines spezialisierten high-volume Zent-
rums erfillt. Im beobachteten Zeitraum stieg die Anzahl von Pankreaseingriffen konti-
nuierlich an und eine zunehmende Anzahl von Resektionen wurde neben dem Chefarzt
und leitenden Oberarzt von anderen Oberarzten durchgefiihrt. Mit der Umstellung auf
die neue Pankreasanastomosentechnik war ein passagerer Anstieg der Pankreasfisteln
und ein Riickgang der selben im Verlauf erkennbar. Dabei blieb die Fistelrate tiber den
analysierten Zeitraum gesehen vergleichbar mit anderen high-volume Zentren. Die Fis-
telrate nach distaler Pankreasresektion war im Verlauf konstant und spiegelt das wei-
terhin ungeldoste Problem des suffizienten Pankreasstumpfverschlusses wieder. Trotz
Anstieg der erweiterten Resektionen nach ISGPS Definition blieb die Mortalitdtsrate
konstant niedrig. Die Zunahme von postoperativen Komplikationen im Verlauf konnte
allerdings durch die steigende Anzahl von erweiterten Resektionen bedingt sein. Im
Vergleich der Standard- und erweiterten Resektionen konnte kein signifikanter Unter-
schied in der Morbiditiat und Mortalitat festgestellt werden. Insgesamt war die Morbidi-

tat und Mortalitat nach erweiterten Resektionen vergleichbar mit den Ergebnissen an-
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derer high-volume Zentren. Somit kann die erweiterte Resektion an der Chirurgischen
Klinik der LMU Miinchen als ein gut etabliertes Verfahren angesehen werden.

Von zentraler Bedeutung fiir ein gutes Outcome in der Pankreaschirurgie sind erfahrene
Chirurgen sowie hoch effiziente klinische Prozesse und Strukturen zum friihzeitigen
Erkennen und addaquaten Behandeln von schweren Komplikationen [14, 63]. Mit der
Zentralisation von Pankreaseingriffen an spezialisierten high-volume Zentren ist eine
Senkung der Mortalitatsrate moglich [56]. An low-volume Zentren spielt das optimale
Management von schweren Komplikationen eine entscheidende Rolle fiir die Verbesse-

rung des Outcomes [64, 71].
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