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Anmerkung:

Zur besseren Lesbarkeit wurde in der vorliegenden Arbeit das generische Maskulinum verwen-
det. Die verwendeten Personenbezeichnungen beziehen sich — sofern nicht anders kenntlich
gemacht — auf alle Geschlechter.



2 Einleitung

Osophagusdivertikel kénnen sowohl anhand der Pathogenese als auch der Lokalisation unter-
teiltwerden. Am hé&ufigsten ist mit 70% das Zenker-Divertikel (ZD), 20% der Divertikel wer-
den den parabronchialenund 10% den epiphrenischen Divertikeln (ED) zugeordnet, s. Abb. 1
(Herold, 2022).

Zenker

b Divertikel

o (70%)

parabronchiale J:
Divertikel < >
(20%)
Epiphrenisches
Divertikel
___________ . (10%)

ABB. 1 LOKALISATION DER OSOPHAGEALEN PULSIONSDIVERTIKEL, ADAPTIERT NACH HE-
ROLD, 2022

Das parabronchiale Divertikel befindet sich im mittleren Bereich des Osophagus auf Hohe der
Trachealbifurkation und wird auch als Bifurkationsdivertikel oder echtes Divertikel bezeichnet.
Echte Divertikel betreffen alle Wandschichten des Osophagus, d.h. Mukosa, Submukosa, Mus-
cularis und Adventitia. Die Atiologie ist noch weitgehend unklar, friiner wurde sie durch einen
Zug von aufen an der Osophaguswand im Rahmen einer Vernarbung im Mediastinum erklart.
Als Ursachen wurden beispielsweise Tuberkulose, Histoplasmose, Non-Hodgkin-Lymphome
oder Operationen vermutet. Historisch werden sie deshalb auch als Traktionsdivertikel bezeich-
net. Diese Erklarung ist heute allerdings tiberholt, da auch bei Divertikeln des mittleren Oso-
phagus assoziierte Motilitatsstorungen nachgewiesen wurden. (Bechtler & Jakobs, 2012;
Feussner et al., 2017)

Die ,.falschen* Divertikel werden auch als Pseudodivertikel bzw. Pulsionsdivertikel bezeichnet,
Bei diesen findet sich lediglich eine Aussackung der Mukosa und Submukosa (Bechtler & Ja-
kobs, 2012).

Durch einen erhéhten intraluminalen Druck sackt die Osophaguswand an bestimmten anatomi-

schen Schwachstellen aus. Dieser erhohte Druck wird durch eine zeitlich nicht koordinierte



oder unvollstdndige Relaxation des nachgeschalteten Sphinkters verursacht. Ursache sind also
meist Motilitatsstorungen. (Bechtler & Jakobs, 2012; Feussner et al., 2017; Siewert & Stein,
2012)

Zu den Pulsionsdivertikeln des Osophagus zihlen das Zenker-Divertikel sowie das epiphreni-
sche Divertikel. Auch wenn der Pathomechanismus ahnlich ist, unterscheiden sich aufgrund
der unterschiedlichen Lokalisation sowohl die Symptome als auch die Therapie voneinander.
(Feussner et al., 2017)



2.1 Zenker-Divertikel

Das Zenker-Divertikel wurde 1764 von Abraham Ludlow erstmals beschrieben. Namensgeber
ist allerdings der Pathologe Friedrich Albert von Zenker, der 1877 alle bis dahin bekannten
Falle sammelte und diese sowohl aus Klinischer als auch aus pathologischer Sicht detailliert
analysierte. (Zenker & Ziemssen, 1877)

Das Zenker-Divertikel wird auch als Hypopharynxdivertikel oder zervikales Divertikel be-
zeichnet. Zudem ist es als Pulsionsdivertikel oder juxtasphinkteres Divertikel bekannt. (Rohde
& Cohnen, 2019; Siewert & Stein, 2012)

2.1.1 Anatomie und Pathophysiologie

Das Zenker-Divertikel ist an der Hinterwand des Hypopharynx im Bereich des Killian-Dreiecks
oberhalb des Oberen Osophagussphinkters (OOS) lokalisiert, weshalb das Divertikel auch als
Hypopharynxdivertikel bezeichnet wird. Die Killian-Muskelliicke wird von der Pars obliqua
und der Pars fundiformis des Musculus (M.) cricopharyngeus, einem Anteil des M. constrictor
pharyngis inferior, begrenzt. Die Ausbreitung des Divertikels erfolgt in den meisten Fallen von
pravertebral nach linkslateral. (Herold, 2022; Rohde & Cohnen, 2019; Siewert & Stein, 2012)

Pulsionsdivertikel entstehen durch einen erhéhten intraluminalen Druck, verursacht durch eine
Funktionsstorung der nachgeschalteten Osophagussphinkter. Diese Funktionsstérung des obe-
ren Osophagussphinkters kann sowohl durch unvollstandige oder ausbleibende schluckreflek-
torische Erschlaffung als auch durch Koordinationsstérungen zwischen Sphinkterschluss und
Pharynxentleerung verursacht werden. Dieses Missverhaltnis zwischen intraluminalem Druck
und Wandstirke des Osophagus fiihrt an anatomischen Préadilektionsstellen wie dem muskel-
schwachen Killian-Dreieck zu einer sackférmigen Ausstilpung der Mukosa und Submukosa.
(Bechtler & Jakobs, 2012; Feussner et al., 2017; Siewert & Stein, 2012)

2.1.2 Klinik

Leitsymptom des Zenker-Divertikels ist die oropharyngeale Dysphagie, vor allem bei fester
Nahrung (Tsikoudas et al., 2006). In den Fruhstadien leiden die Patienten meist an einem Glo-
busgefihl und einer Odynophagie. Wird das Divertikel groRer, kommen Retentionssymptome
wie Regurgitation, Foetor ex ore sowie rezidivierende Aspirationen hinzu. Als weitere Symp-
tome kdénnen gurgelnde Gerdusche beim Trinken oder Hustenreiz bei der Nahrungsaufnahme
bestehen. (Feussner, 2011; Herold, 2022; Siewert & Stein, 2012)



Van Abel et al. konnten zeigen, dass auch préinterventionelle Lebensqualitétscores von Patien-
tenmit ZD stark pathologisch sind (van Abel et al., 2016). Die beschriebenen Symptome stellen
also fir die Patienten eine grof3e Einschrankung der Lebensqualitat dar, die Behandlung besitzt

daher groRe soziokonomische Relevanz.

Uber die Halfte der Patienten leidet zusitzlichan einer Hiatushernie (61%) oder an gastrodso-
phagealem Reflux (53%), bei 46% wird eine abnorme Peristaltik und bei 15% eine Barrett-
Schleimhaut diagnostiziert (Rohde & Cohnen, 2019).

Folgen eines Zenker-Divertikels kdnnen Aspirationen bzw. Aspirationspneumonien, Entziin-
dungen, Perforationen, Fistelbildungen oder Blutungen darstellen (Herold, 2022). Auch die
Entwicklung von Karzinomen im Divertikel wurde mit einer duf3erst geringen Pravalenz von
0,4% beobachtet (Huang et al., 1984).

2.1.3 Epidemiologie

Das Zenker-Divertikel ist mit 70% das haufigste Divertikel des Osophagus (Herold, 2022). Al-
lerdings ist nur bei 0,1-2% aller radiologisch abgeklarten Dysphagie-Patienten ein Zenker-Di-
vertikel die zugrunde liegende Ursache der Beschwerden (Rohde & Cohnen, 2019).

In der Literatur findet man eine Pravalenz zwischen 0,01 und 0,11%. Vor allem ménnliche
Patienten zwischen der siebten und zehnten Lebensdekade sind betroffen. Aufgrund der altern-
den Bevolkerung ist deshalb eine Steigerung der Prévalenz in den kommenden Jahren wahr-
scheinlich. (Bizotto et al., 2013; Rohde & Cohnen, 2019)

Im Vereinigten Konigreich wurde eine Inzidenz des Zenker-Divertikels von 2:100.000 pro Jahr
festgestellt (Siddigetal., 2001), eine neuere finnische Studie beschreibt eine jahrliche Inzidenz
von 2,9:100 000 (Uoti et al., 2022). In der Literatur wird auf eine starkere Verbreitung des
Zenker-Divertikels in Nordeuropa hingewiesen, Bradley vermutet hier einen Zusammenhang
mit der Erndhrung (Bradley et al., 1999).

2.1.4 Diagnostik

Zunéchst sollte bei einem Dysphagie Patienten zur Auswahl der geeigneten Diagnostik eine
strukturierte Anamnese, insbesondere mit detaillierter Evaluation der Dysphagie (fest, flissig,
6sophageal, oropharyngeal, progredient, konstant, akut, chronisch) erfolgen. (Allenetal., 2009;
Weusten et al., 2020)
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ABB. 2 ZENKER-DIVERTIKEL IM BREISCHLUCK (BROMBART-STADIUM 4).

Wird aufgrund der klinischen Symptomatik ein Zenker-Divertikel vermutet, ist das Standard-
verfahren zur priméren Diagnostik heutzutage die Breischluckuntersuchung, s. Abb. 2. (Bloom
et al., 2010; Gutschow et al., 2002; Rohde & Cohnen, 2019; Siddiq et al., 2001; Vogelsang et
al., 2007; Weusten et al., 2020)

GroRer Vorteil der Breischluckuntersuchung ist die Moglichkeit einer dynamischen Evaluation
des Schluckaktes, zudem ist die Untersuchung nicht invasiv, kostenglinstig, und es ist keine
Sedierung erforderlich (Allen et al., 2009). Auch Friihformen des Zenker-Divertikels kdnnen
erkannt werden (Feussner et al., 2017).

Allerdings besteht bei der Breischluckuntersuchung zusétzlich zur Strahlenbelastung (Allen et
al., 2009) das Risiko einer Aspiration, den grofiten Risikofaktor hierfur stellt die Dysphagie dar.
Da bei Aspiration des haufig verwendeten Kontrastmittels Bariumsulfat respiratorische Kom-
plikationen bis hin zu einem Kreislaufschock mit einer Mortalitatsrate von bis zu 43,5% auf-
treten konnen (Hamid et al., 2018), sollte statt Bariumsulfat ein wasserldsliches, resorbierbares
Kontrastmittel verwendet werden (Harris et al., 2013).

Durchgesetzt hat sich in der Beurteilung der Breischluckuntersuchung die Brombart-Klassifi-
kation. Die Stadien Brombart I-1V sind in Tab. 1 dargestellt. Pathognomisch fiir ein Zenker-

Divertikel ist verbleibendes Kontrastmittel dorsokaudal des Ringknorpels. (Rohde & Cohnen,
2019)
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TAB. 1 KLASSIFIKATION DES ZENKER-DIVERTIKELS IN DER KINEMATOGRAPHIE NACH
BROMBART IN ANLEHNUNG AN ROHDE & COHNEN, 2019 UND FEUSSNER ET AL., 2017

Stadium Kontrastmittelretention Lokalisation
wenige Millimeter breite kurzzeitige
Brombart | dornenartige Kontrastmittelretention, oberhalb des M. cricopharyngeus

I meist nur direkt wéhrend des Schluckak- | dorsomedial des Hypopharynx
tes nachweisbar

Brombart | <10mm breite keulenférmige Kontrast-
1 mittelretention mit spontaner Entleerung
> 10 mm breite sackformige Kontrast-

Brombart : ) R, sichelformige Begrenzung ventro-

1 m_|ttelretent|on nach kaudal fir Minuten kaudal durch M. cricopharyngeus
bis Stunden

Brombart I>rr? Cgssbiroe;]tirlfc?nvtgisetrr]n ﬁflrgéin;g\r;igf grol3e Divertikel meist nach links

v b gung laterodorsal ausladend

len Osophagus

Die Diagnose eines Zenker-Divertikels durch Osophagogastroduodenoskopie (OGD) ist mdg-
lich, allerdings werden Frihformen wie die Brombart Stadien | oder Il haufig Ubersehen
(Feussner et al., 2017). Eine alleinige OGD kann so zur Fehldiagnose eines Globus hystericus
fuhren (Feussner etal., 2017), eine dissoziative Stérung, die durch ein subjektives Globusgefuhl
in der Speise- oder Luftrohre ohne nachweisbare organische Stérung charakterisiert ist
(Finkenbine & Miele, 2004).

Auch eine Manometrie kann vor allem zum Ausschluss von Differentialdiagnosen durchgefuhrt
werden, ist zur Diagnostik eines Zenker-Divertikels aber nicht standardmaRig erforderlich
(Weusten et al., 2020).

2.1.5 Therapie

Die Indikation zur Behandlung ist unabhéngig von der Divertikelgrofie und dem Beschwerde-
bild. Durch Divertikelwachstum entwickeln sich Retentionssymptome und besonders im héhe-
ren Alter eine Aspirationsgefahr. Auch eine sichere Passage von Medikation durch den Oso-
phagus kann nicht gewahrleistet werden, sodass die orale Bioverfiigbarkeit unkontrollierbar
wird. Ziel der Therapie sollte deshalb die Beseitigung der Dysphagie und der Retentionssymp-
tome sein. (Feussner, 2011; Siewert & Stein, 2012)

Da aktuell keine konservativ-medikamenttsen Ansatze bekannt sind, ist meist eine interventi-
onelle Therapie erforderlich (Feussner et al., 2017). AuRer der traditionellen offen-chirurgi-
schen Operation ist heutzutage die endoluminale Schwellenspaltung, sowohl transoral durch
ein rigides Endoskop, als auch durch flexible-endoskopische Techniken, ein etabliertes Be-
handlungsverfahren (Ishaq et al., 2018).
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2.1.5.1 Offen-chirurgische Behandlung

Die offene Divertikulektomie tiber eine linkszervikale Inzision wurde 1892 durch Kocher sowie
von Bergmann etabliert. Zum Schutz einer Infektion bzw. Sepsis wurde 1909 von Goldman
eine Zwei-Schritt-Divertikulektomie entwickelt, die spater durch eine ‘cut and sew‘ Technik
ersetzt wurde und heutzutage mithilfe eines linearen Klammernahtapparats erfolgt. (Feussner
et al., 2017; Payne, 1983)

Die Operation des Zenker-Divertikels gehtrt neben den Antirefluxoperationen zu den zweit-
haufigsten chirurgischen Eingriffen bei benignen Erkrankungen des Osophagus. Die Eingriffs-
zeit liegt deutlich unter einer Stunde. (Feussner, 2011)

In Abb. 3 sind einige Schritte der offen-chirurgischen Therapie eines Zenker-Divertikels dar-

gestellt.

» J/ - N !
\ i \
s Bisnﬁﬁemaht-

W\ gerat ;
LN\ =

ABB. 3 OFFEN-CHIRURGISCHE BEHANDLUNG EINES ZENKER-DIVERTIKELS: ZENKER-DIVER-
TIKEL NACH ZERVIKALER PRAPARATION (LINKS), ABTRAGUNG DES DIVERTIKELS MITTELS KLAM-
MERNAHTGERAT (MITTE), OP-SITUSNACH ERFOLGTER DIVERTIKULEKTOMIE UND ZERVIKALER
MYOTOMIE (RECHTS)

Durchgefihrt wird die Operation in Allgemeinanasthesie. Es erfolgt zunachst eine schrage,
linkszervikale Inzision entlang des Vorderrandes des linken M. sternocleidomastoideus. Die
Préparation des Divertikels sollte von lateral erfolgen, um die Gefahr einer Recurrenslasion zu
minimieren. (Feussner & Siewert, 1999)

Den entscheidenden Schritt stellt die Myotomie des M. cricopharyngeus dar, da dadurch die
Funktionsstérung des OOS kurativ therapiert wird. Die Myotomie erfolgt von cranial ca. 2-4cm
nach kaudal. Wichtig ist hierbei eine vollstandige Spaltung. (Feussner & Siewert, 1999; Siewert
& Stein, 2012)

Erfolgt keine bzw. eine unzureichende Myotomie, persistiert ein hoher intrapharyngealer
Druck. Dies fuhrt zu einer hdheren postoperativen Insuffizienzrate sowie langfristig zu einer
héheren Rezidivrate. (Gutschow et al., 2002)
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Nachteil der Myotomie ist, dass mit dem OOS die letzte Schutzbarriere vor Refluxaspiration
entfernt wird. Die Myotomie stellt in den meisten Zentren heutzutage ein Standardverfahrenin
der Behandlung des Zenker-Divertikels dar. (Yuan et al., 2013)

Die Mehrheit der Operateure fiihrt zusatzlich eine Divertikulektomie durch. (Yuan et al., 2013)
Dabei wird das Divertikel mit Hilfe eines linearen Klammernahtapparats abgesetzt. Die Diver-
tikulektomie stellt allerdings lediglich eine symptomatische Therapie dar. Durch die Kombina-
tion von Divertikulektomie und Myotomie werden aber sowohl die anatomische Anomalie als
auch die Dysfunktion des OOS beseitigt. (Feussner & Siewert, 1999; Siewert & Stein, 2012;
Yuan et al., 2013)

Bei kleinen Divertikeln kann die Divertikulektomie vernachl&ssigt werden, da die Myotomie
als kurative Therapie zur Behandlung der Dysphagie ausreicht (Feussner, 2011). Alternativ
kann eine Divertikulopexie durchgefiihrt werden, bei der das Divertikel parallel zum Hypopha-
rynx an die Fascia pravertebralis genaht wird (Feussner, 2011; Siewert & Stein, 2012). Vorteil
dieser Technik ist eine intakte Mukosa, was zu einer Verringerung der Insuffizienzraten fiihren
soll (Yuan et al., 2013). Die funktionellen Ergebnisse der Divertikulopexie sind &hnlich zur
Divertikulektomie (Feussner & Siewert, 1999).

VVon manchen Operateuren wurde aus demselben Grund statt einer Exzision eine Inversion des
Divertikels praktiziert. Zu grofRe Divertikel kdnnen allerdings nicht invertiert werden, auler-
dem konnten subklinische Karzinome im Divertikel Ubersehen werden (Morton & Bartley,
1993). Die Inversion wird deshalb kaum praktiziert und in der Literatur finden sich seit den
1990er kaum noch Studien (Yuan et al., 2013).

Auch wenn die Divertikulektomie mit Myotomie ein favorisiertes, chirurgisches VVerfahren dar-
stellt, gibt es keine starke Evidenz fiir die Uberlegenheit der Divertikulektomie. (Yuan et al.,
2013).

2.1.5.2 Endoluminale Schwellenspaltung

Das Prinzip der endoluminalen Schwellenspaltung wurde erstmals 1917 von Harris Peyton
Mosher beschrieben. Zur Durchtrennung der gemeinsamen Divertikel- und Osophaguswand
benutzte dieser eine Schere. Die Eréffnung des Mediastinum konnte allerdings zu einer Medi-
astinitis mit schwerwiegenden Komplikationen fuhren (Mosher, 1917).

Ein modifiziertes Verfahren der Schwellenspaltung durch diathermische Elektrokoagulation
wurde 1960 von Dohlman entwickelt (Dohlmann & Mattsson, 1960). Erst zu Beginn der 90er
Jahre wurde durch den Einsatz von linearen Klammernahtgeraten eine sichere Dissektion mog-

lich und die transorale Staplerdissektion populérer (Collard et al., 1993).
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Transorale Schwellenspaltung

Collard et al. présentierten 1993 als eine der ersten die transorale Schwellenspaltung durch ein
lineares Klammernahtgerat. Dem in Allgemeinandsthesie sedierten Patienten wird dabei ein
modifiziertes Divertikuloskop in den Pharynx eingefiihrt und die Schwelle zwischen Osopha-
guslumen und Divertikellumen dargestellt. Unter Videokontrolle wird ein GIA-Stapler (engl.:
gastrointestinal-anastomosis-stapler) appliziert, und Magazinseite und Gegenlager um die ge-
meinsame Wand von Osophagus und Divertikel positioniert. Beim Auslésen des Staplers er-
folgt die Durchtrennung der Schwelle im selben Moment wie das Zusammennahen der Diver-
tikel- und Osophaguswand. Um den distalen Bereich des Divertikels zu erreichen, ist meist eine
zweite Dissektion mit Klammernahtreihen notwendig. (Collard et al., 1993)

Durch diese Prozedur entsteht ein gemeinsamer Hohlraum zwischen Divertikellumenund zer-
vikalem Osophagus, welcher eine Passage von Essensresten vom Divertikellumenin den Oso-
phagus ermdéglicht und somit eine symptomatische Therapie darstellt. Entscheidender Schritt
der kausalen Therapie ist dabei die Myotomie des OOS. (Collard et al., 1993; Ishaq etal., 2018)
Die Dissektion mithilfe eines rigiden Endoskops ist nicht nur durch einen Stapler méglich, son-
dern kann auch durch Elektrokauterisation, einen CO, Laser oder eine Ultraschallschere erfol-
gen. (Ishaqg et al., 2018; Sato et al., 2019)

Im Vergleich zum konventionellen chirurgischen Verfahren ist die endoskopische Stapler-
dissektion schneller, einfacher und aus &sthetischer Perspektive vorteilhaft.
Durch die gleichzeitige Naht ist eine optimale Himostase gewéhrleistet und es erfolgt keine
extraluminale Kontamination durch Essensreste. Auch eine Perforation ist durch einen modifi-
zierten Stapler, dessen Messer wenige Millimeter proximal vom distalen Stapler magazin endet,
unwahrscheinlicher. (Collard et al., 1993)

Allerdings ist wie beim offen-chirurgischen Verfahren eine Intubationsnarkose notwendig
(Feussneretal., 2017) und bei kleinen Divertikel (<2cm) kann weder eine addquate Positionie-
rung des Staplers noch eine suffiziente Myotomie erfolgen (Collard et al., 1993). Aul3erdem ist
bei etwa 7% der Patienten die Darstellung der Schwelle bzw. die Einflihrung des Staplers tech-
nisch nicht maoglich. Grinde sind unter anderem eine Mikrognathie oder eine fehlende Rekli-
nierbarkeit des Nackens (Wasserzug et al., 2010). Prognostische Indikatoren fir eine erfolglose
Endoskopie sind ein Body-Mass-Index (BMI) tber 27,2 kg/m?, eine Nackenlénge unter 7,2cm

und eine hyomentale Distanz unter 5,0 cm (Bloom et al., 2010).
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Flexibel-endoskopische Schwellenspaltung

Mulder et al. und Ishioka et al. berichteten 1995 erstmals Uber die flexibel-endoskopische
Schwellenspaltung. Dem links seitlich gelagerten Patienten wird nach der Applikationvon Se-
dativaund Lokalanasthetika das Endoskop eingefuihrt. Residuen im Divertikel werden entfernt,
eine Magensonde kann zur besseren Fuhrung gelegt werden. Im nachsten Schritt findet die Vi-
sualisierung des Septums statt. AnschlieRend erfolgt die Inzision, die bis kurz vor den Grund
des Divertikels reichen sollte. Dafiir werden allerdings oft mehrere Sitzungen benétigt. (Ishioka
et al., 1995; Mulder et al., 1995)

Uber die letzten Dekaden wurden zahlreiche neue Schneideinstrumente zur Dissektion entwi-
ckelt (Feussner et al., 2017). Verwendet werden die Argonplasmakoagulation, der CO, Laser,
das urspringlich zur Papillotomie eingesetzte Needle Knife, die Ultraschallschere oder das zur
endoskopischen Submukosadissektion entwickelte Hook Knife bzw. Stag Beetle Knife. Neue
innovative Techniken stellen unter anderem das Clutch Cutter Knife, neue bipolare Stromappli-
katoren und Computer-assistierte Systeme sowie die submucosal tunneling endoscopic septum
division dar. (Ishaqg et al., 2018)

Vor allem fir komorbide Patienten mit Kontraindikationen fiir eine Narkose stellt die flexibel-
endoskopische Schwellenspaltung eine sinnvolle Behandlungsalternative dar, da der grofe
Vorteil dieser Technik die Durchfuhrbarkeit in einer normalen Endoskopieeinheit ohne die Not-
wendigkeit einer Reklination oder einer Allgemeinanasthesie ist. (Dzeletovicet al., 2012; Ishi-
oka et al., 1995; Mulder et al., 1995)

Anféangliche Probleme wie die Fixierung des Muskelstegs, die Blutungskontrolle sowie die Ge-
fahr einer distalen Perforation konnten im Laufe der Jahre weiter verbessert werden (Golder,
2019). Eine hohe Rezidivrate und die Gefahr der Mediastinaler6ffnung bleiben allerdings eine

Herausforderung dieser Technik. (Feussner et al., 2017)

2.1.6 Outcome

2.1.6.1 Kurzzeit-Ergebnisse: Morbiditat

Ein Reviewvon 2013, das 6915 Patienten aus 93 Studien mit chirurgischen und endoskopischen
Therapien untersuchte, stellte eine Gesamtmorbiditat von 10,5% und eine Mortalitat von 0,6%
fur die offen-chirurgische Therapie fest. Die h&ufigsten Komplikationen der offen-chirurgi-
schen Therapie waren L&sionen des N. recurrens (3,3%), Leckagen bzw. Perforationen (3,3%)
oder Infektionen (1,8%). Stenosen wurden in 0,3% der Félle beobachtet und eine Mediastinitis
entwickelte sich lediglich in 0,2%. (Yuan et al., 2013)
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Tritteine Insuffizienz auf, kann diese durch eine groRziigige Wiederer6ffnung und eine ausrei-
chende Drainage gut therapiert werden, wird die Leckage allerdings tibersehen, droht eine Me-
diastinitis. (Feussner, 2011; Feussner & Siewert, 1999)

Die Gesamtmorbiditét der transluminalen Schwellenspaltung lag mit 8,7% niedriger und auch
die Mortalitat war mit 0,2% deutlich geringer. Die haufigsten Komplikationen der transoralen
Schwellenspaltung waren cervikale und mediastinale Emphyseme (2,2%), Perforationen
(1,4%) und Zahnschéaden (1,1%). Eine Mediastinitis trat mit 0,7% haufiger auf als bei der offe-
nen Therapie, wahrend Leckagen (0,6%), und Recurrenslasionen (0,2%) unverkennbar seltener
waren. Aufllerdem wurden Blutungen (0,9%), Einrisse der Mukosa (0,8%), Stenosen (0,2%) und
Nackenabszesse (0,1%) beobachtet (Yuan et al., 2013).

Speziell fir die transorale Schwellenspaltung wurden Morbiditatsraten von 3% (0% -12%) be-
zuglich groRerer Komplikationen beschrieben (Dzeletovicetal., 2012), wéhrend Yuan et al. flr
transorale Schwellenspaltung mittels Stapler tber Morbiditatsraten von 7,1% berichteten (Yuan
etal., 2013).

Morbiditatsraten fiir die neuere flexible-endoskopische Therapie variieren stark mit einer ge-
schatzten gepoolten Gesamtmorbiditatsrate von 11,3% (95% Konfidenzintervall [KI], 8%—
16%). (Ishaq et al., 2016). Yuan et al. beschrieben eine Morbiditatsrate von 15% und Mortali-
tatsrate von 0%. Haufige Komplikationen waren zervikale Emphyseme, Perforationen und Blu-
tungen (Yuan et al., 2013).

Die Metaanalyse von Albers et al. verglich die endoskopische transorale Schwellenspaltung
und die offen-chirurgische Therapie mittels elf Studien mit insgesamt 596 Patienten. Hier
konnte eine signifikante Reduktion der Morbiditétsrate bei endoskopisch therapierten Patienten
festgestellt werden (standardisierte Mittelwertdifferenz [SMD] — 0.09, 95% KI 0,03-0,43) (Al-
bers et al., 2016)

2.1.6.2 Langzeit-Ergebnisse: Symptome und Lebensqualitat

Laut FeulRner und Siewert wird bei offen-chirurgischer Behandlung die Beseitigung der Dys-
phagie fast immer erreicht und etwa 90% der Patienten sind nach fiinf Jahren noch symptomfrei.
(Feussner & Siewert, 1999)

Yuan et al. beobachteten bei der endoskopischen Therapie sehr heterogene Erfolgsraten zwi-
schen 63% und 100%. (Yuan et al., 2013) Auch in der Metaanalyse von Ishaq et al. wurden bei
der flexibel endoskopischen Therapie Erfolgsraten zwischen 56.4% und 100% festgestellt
(mittlere Erfolgsrate 91%). (Ishaq et al., 2016)
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Das Review von Dzeletovic et al. ermittelte eine vergleichbare initiale Patientenzufriedenheit
von 95% bei der transoralen Schwellenspaltung und 96% bei einem offen-chirurgischen An-
satz. (Dzeletovic et al., 2012)

In der Metaanalyse von Howell et al., die 865 Patienten von 11 Studien analysierte, zeigte sich
postinterventionell eine Verbesserung von Dysphagie und Regurgitation sowohl bei Patienten
mit offen-chirurgischer Therapie als auch mit transoraler Schwellenspaltung (Laser/Stapler).
Ein signifikanter Unterschied zwischen den einzelnen Therapieoptionen konnte nicht nachge-

wiesen werden. (Howell et al., 2019)

Speziell die Lebensqualitét der Patienten wurde entweder nur mit begrenzter Fallzahl (van Abel
etal., 2016; Williamson et al., 2022), ohne validierte Fragebdgen (Calavas et al., 2021; Seth et
al., 2014) oder einer geringen Follow-up Zeit (Colpaert et al., 2017) untersucht. Aullerdem
wurde meistens nur eine Operationstechnik evaluiert, ohne Vergleiche zwischen chirurgischem
und endoskopischem Verfahren (Bonavina et al., 2015; Colpaert et al., 2017; Lang et al., 2007;
Leong et al., 2012; Skaug et al., 2013).

Die beiden Studien, die den offen-chirurgischen Ansatz und die endoskopische Schwellenspal-
tung mittels validierten Lebensqualitatsfragebogen verglichen, konnten keinen signifikanten
Unterschied feststellen (Shah et al., 2016) bzw. es war aufgrund der geringen Patientenanzahl
keine statistische Auswertung erfolgt (Wirth et al., 2006).

2.1.6.3 Langzeit-Ergebnisse: Rezidive

Bezuiglich der Wahrscheinlichkeit der Entwicklung eines Rezidivs scheint die offen-chirurgi-
sche Therapie der endoskopischen Schwellenspaltung (Laser) Uberlegen (Odds Ratio [OR]
0,20; 95% KI 0,04-0,91) (Bhatt et al., 2021). Auch Albers et al. zeigten eine statistisch signifi-
kante Reduktion der Rezidivrate beim offen-chirurgischen Verfahren im Vergleich mit endo-
skopisch therapierten Patienten (SMD 0,08, 95% KI 0,03-0,13) (Albers et al., 2016).

Die héhere Rezidivrate der endoskopischen Therapie kann durch mehrere Faktoren erklart wer-
den. Da das Staplermesser nicht bis ans Ende der Andruckplatte reicht, entsteht bei der Dissek-
tioneine distale Restschwelle. Von diesem Wundgrund aus wachsen die Dissektionskanten laut
einem Modell von Feul3ner et al. wieder zusammen. Vernarbung und anschlieBende Kontrak-
tion der Schnittkanten fiihren so im Laufe der Zeit zu einem kompletten Rezidiv. Ist der Endo-
skopiker zudem unerfahren oder ist das Divertikel zu klein, ist die Dissektion tendenziell nicht
tief genug bzw. wird der OOS nicht komplett durchtrennt. (Feussner et al., 2017)

Zur Therapie der Rezidive kann entweder eine erneute Schwellenspaltung durchgefiihrt werden
oder zu einem offen-chirurgischen Verfahren gewechselt werden. Problematisch ist eine hohere
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Komplikationsrate der offenen Redivertikulektomie nach mehreren Schwellenspaltungen. Eine
unbegrenzte Wiederholung des endoskopischen Verfahrens ist deshalb nicht sinnvoll. (Feuss-
ner et al., 2017)

2.1.6.4 Vergleich offen-chirurgische Therapie vs. endoluminale Schwellenspaltung

Zusammenfassend sind die Vorteile der endoskopischen Therapie eine Reduktion der Hospita-
lisierungszeit, ein schnellerer Kostaufbau und eine niedrigere Komplikationsrate. Grol3er VVor-
teil der chirurgischen Therapie ist allerdings die geringere Rezidivrate. (Albers et al., 2016)

Eine einheitliche Empfehlung zur Therapieentscheidung gibt es nicht. Manche Autoren emp-
fehlen die flexible-endoskopische Schwellenspaltung als Therapie der Wahl (Weusten et al.,
2020). FeuRner hingegen empfiehlt eine primar offene Therapie bei Patienten in den Stadien
Brombart I und I1, sowie bei Brombart I11 und IV sofernder Patientsich in einem guten Allge-
meinzustand befindet und noch eine l&ngere Lebenserwartung hat. Ziel sollte immer eine indi-
vidualisierte Differenzialtherapie sein, bei der sowohl auf Besonderheiten der Erkrankung als
auch des Patienten eingegangen wird. (Feussner, 2011)

Beobachtete Faktoren fiir die Therapieentscheidung sind unter anderem die GroRe und Lokali-
sation des Divertikels, erschwerte klinische Bedingungen fir eine endoskopische Exposition,
das Alter, Komorbiditaten und die Wiinsche des Patienten sowie die Expertise des Operateurs.
(Albers et al., 2016)
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2.2 Epiphrenisches Divertikel

1804 wurde das epiphrenische Divertikel von F. Deguise zum ersten Mal beschrieben. Aller-
dings wurde erst lange Zeit spater ein pathophysiologisches Verstandnis durch moderne Diag-
nostik, sowie eine Therapieoption durch die thorakale Chirurgie, ermoglicht. (Payne, 1983)

Analog zum Zenker-Divertikel wird das epiphrenische Divertikel auch als Pulsionsdivertikel
bzw. juxtasphinkteres Divertikel bezeichnet (Siewert & Stein, 2012). Seltener wird es auch

supradiaphragmatisches Divertikel genannt (Payne, 1983).

2.2.1 Anatomie und Pathophysiologie

Das epiphrenische Divertikel istim distalen Viertel der Speiseréhre bis zu 10cm oral der Kardia
(Siewert & Stein, 2012) lokalisiert, die Mehrheit der Divertikel finden sich auf der rechten Seite
(Tedesco et al., 2005).

Der mittlere Durchmesser des Divertikels betragt um die 7 cm (Andrasi et al., 2018; Tedesco
etal., 2005). In der Literatur sind aber auch sehr kleine und sehr grof3e Divertikel beschrieben,
Castruccci et al. fanden beispielsweise Divertikel zwischen 1,3 cm und 14 cm Durchmesser.

Bei manchen Patienten werden multiple Divertikel beobachtet. (Castrucci et al., 1998)

Das epiphrenische Divertikel ist wie das Zenker-Divertikel ein Pseudo- und Pulsionsdivertikel
und entsteht durch einen erhéhten intraluminalen Druck oral des unteren Osophagussphinkters
(UOS). Allerdings fehlt eine physiologische Muskelliicke, was die Heterogenitat des epiphre-
nischen Divertikels erklart. (Siewert & Stein, 2012)

Eine primére 6sophageale Motilitatsstorung ist oft die zugrundeliegende Ursache der Funkti-
onsstorung des UOS und des erhohten intraluminalen Drucks (Soares et al., 2010). Uneinigkeit
herrscht in der Literatur Gber den Anteil der durch Motilitatsstérungen bedingten Divertikel.
Soares analysiert mehrere Studien. In diesen wurden sehr heterogene Ergebnisse mit Motili-
tatsstérungen zwischen 75% und 100% beschrieben (Soares etal., 2010). Tedesco et al. konnten
beispielsweise bei 81% (Tedesco et al., 2005) der Patienten eine Motilitatsstorung feststellen,
Castrucci et al. bei 90,2% (Castrucciet al., 1998) und Nehra et al. sogar bei 100% (Nehraet al.,
2002). Ein Problem in der Diagnostik konnte die Kurzzeitaufnahme bei der Manometrie dar-
stellen. Nehra et al. umgingen dieses Problem durch die Durchfiihrung einer ambulanten 24h-
Manometrie bei Patienten mit unklaren Befunden, was die 100% Quote erklaren kdnnte und
darauf schlielRen lielRe, dass in allen Patienten eine Motilitatsstorung vorliegt (Nehra et al.,
2002).
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Mit epiphrenischen Divertikeln assoziierte 6sophageale Motilitatsstorungen sind diffuser Oso-
phagospasmus und Achalasie sowie hyperkontraktile Motilitatsstérungen wie ein hypertensiver
UOS oder Nussknackerdsophagus (Castrucci et al., 1998; Nehra et al., 2002; Soares et al., 2010;
Tedesco et al., 2005)

2.2.2 Klinik

Epiphrenische Divertikel sind groftenteils asymptomatisch und fallen haufig als Zufallsbe-
funde auf. (Bechtler & Jakobs, 2012; Herold, 2022)

Leiden die Patienten an Symptomen, stehen Regurgitation, Dysphagie und retrosternale
Schmerzen im Vordergrund. Diese Beschwerden werden allerdings oft eher durch die primare
Motilitatsstorung verursacht. Auch die DivertikelgroRe korreliert nicht immer mit der Schwere
der Symptome. Weitere Beschwerden sind Sodbrennen, Foetor ex ore sowie ein moderater Ge-
wichtsverlust. Viele Patienten klagen zudem Gber pulmonale Symptome wie chronischen Hus-
ten, Heiserkeit, rezidivierende Aspirationen bzw. Aspirationspneumonien. (Andrési et al.,
2018; Bechtler & Jakobs, 2012; Castrucci et al., 1998; Feussner et al., 2017; Nehra et al., 2002;
Siewert & Stein, 2012; Tedesco et al., 2005; Zaninotto et al., 2008)

Altorki et al. beobachteten in 15% ihrer Patienten lebensbedrohliche pulmonale Komplikatio-
nen wie schwere rezidivierende Aspirationen sowie eine bronchotsophageale Fistel mit Lun-
genabszess. (Altorki et al., 1993)

Auch die Entwicklung eines Plattenepithelkarzinoms ist moglich, mit einer Inzidenz von 0.6%
aber sehr unwahrscheinlich (Herbellaetal., 2012). Aufgrund der Seltenheit einer malignen Ent-
artung ist keine spezielle Kontrolle konservativ therapierter Divertikel notwendig (Fisichella et
al., 2015). Vermutete Karzinogenese ist die Stase im Divertikel und die daraus entstehende
chronische Inflammation (Herbella et al., 2012).

Eine weitere schwerwiegende Komplikation und chirurgische Notfallindikation ist die Ruptur
des Divertikels (Tapias et al., 2017)

2.2.3 Epidemiologie

Das epiphrenische Divertikel ist deutlich seltener als das Zenker-Divertikel, in der Literatur
liegen nur wenige Daten zur Pravalenz vor. Dies mag unter anderem durch die Seltenheit der
Erkrankung sowie durch die meist asymptomatische Prasentation bedingt sein. (Bechtler &
Jakobs, 2012; Evander et al., 1986)
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10% der Osophagusdivertikel prasentieren sich als epiphrenisches Divertikel (Herold, 2022).
Payne et al. schatzten ein Verhéltnis zum Zenker-Divertikel von 1:5 (Payne, 1983) und Andrasi
et al. beschrieben eine Prévalenz zwischen 0,0015% und 2% (Andrasi et al., 2018).

2.2.4 Diagnostik

Analog zum Zenker-Divertikel ist die rontgenologische Breischluckuntersuchung die Methode
der Wahl in der Diagnostik des epiphrenischen Divertikels, s. Abb. 4. Wichtige Parameter zur
Operationsplanung wie die Grolie, Lokalisation und die Entfernung von dem gastro6sophagea-
len Ubergang konnen dabei erhoben werden. (Bechtler & Jakobs, 2012; Soares et al., 2010)

Zudem kann eine OGD durchgefiihrt werden. Tedesco et al. zeigten allerdings, dass nur 43%

der Divertikel primé&r durch Endoskopie diagnostiziert werden konnten. (Tedesco et al., 2005)

Z:8191,0, B: 14944,0
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ABB. 4 EPIPHRENISCHES DIVERTIKEL IM BREISCHLUCK: GRORES (LINKE ABBILDUNG) UND
MITTELGRORES (RECHTE ABBILDUNG) EPIPHRENISCHES DIVERTIKEL.

Aullerdem spielt die Manometrie eine wichtige Rolle in der Diagnostik von assoziierten Moti-
litdtsstorungen. Tedesco et al. konnten durch die alleinige Breischluckuntersuchung nur bei
43% der Patienten Motilitatsstorungen nachweisen. In der Manometrie wurden hingegen bei
81% der Patienten eine Motilitatsstérung entdeckt. (Tedesco et al., 2005)

Bei subtilen Stérungen kann eine ergédnzende ambulante 24h Manometrie erwogen werden
(Nehra et al., 2002).
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2.2.5 Therapie

2.2.5.1 Indikation: chirurgische oder konservative Therapie?

Die chirurgische Intervention ist im Gegensatz zum Zenker-Divertikel lediglich eine relative
Indikation (Siewert & Stein, 2012). Grundsatzlich missen bei jedem Patienten individuell die
Operationsrisiken gegen die Symptomschwere und das Komplikationsrisiko des Divertikels ab-

gewogen werden (Zaninotto et al., 2011).

Die beschriebenen Komplikationen (s. 2.2.2) kénnen schwerwiegend und sogar lebensbedroh-
lich sein. Deswegen favorisieren Altorki et al. eine Intervention unabhangig vom Vorhanden-
seinvon Symptomen (Altorki etal., 1993). Da aber die Operation selbst ein nicht unerhebliches
Mortalitats- und Morbiditatsrisiko darstellt (s. 2.2.6.1), empfiehlt die Mehrheitder Autoren eine
chirurgische Therapie lediglich bei moderaten oder schwer symptomatischen Divertikeln.
(Fisichella et al., 2015; Siewert & Stein, 2012; Soares et al., 2010; Stefanidis et al., 2012,
Zaninotto et al., 2008; Zaninotto et al., 2011)

Schwere Dysphagie, Regurgitation, nachtlicher Husten, asthmaéhnliche Symptome, Laryngitis,
Pneumonie und Aspirationen bzw. darauf hinweisende Kontrastmittelretentionen im Rontgen-
breischluck kdnnen auf schwerwiegende Komplikationen hinweisen und somit eine Operation
indizieren. (Soares et al., 2010; Zaninotto et al., 2011)

Grundsatzlichistdie Entwicklung eines epiphrenischen Divertikels schwer zu prognostizieren.
Zaninotto et al. schétzen, dass weniger als 10% der Patienten Symptome oder Komplikationen
durch das Divertikel erleiden (Zaninotto et al., 2008).

Vor allem asymptomatische und leichtgradig oder beschwerdearme Divertikel zeigen sich
meist stabil. Weniger als 3% dieser Divertikel sind gréRenprogredient, im Gegensatz zu Uber

90% der symptomatischen Divertikel. (Zaninotto et al., 2011)

Bei kleinen, inzidentell diagnostizierten und mittleren, mild symptomatischen Divertikeln ist
daher eine konservative Behandlung moglich. Leidet der Patient an Reflux- oder Gastritis-
Symptomen, sollte mit Protenenpumpeninhibitoren oder H2-Blockern therapiert werden. Liegt
eine hypertensive Motilitatsstérung vor, kann durch eine endoskopisch pneumatische Dilatation
eine Symptomfreiheit erreicht werden. Auch die Injektion von Botulinumtoxin in den UOS

stellt eine Therapieoption dar. (Zaninotto et al., 2008)

Ein neues, vielversprechendes Verfahren zur Behandlung epiphrenischer Divertikel stellt die
perorale endoskopische Myotomie (POEM) dar. Follow-up Daten zum langfristen Outcome

sind allerdings noch ausstehend. (Facciorusso et al., 2022).
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Ein symptomatisches, radiologisch oder endoskopisches Follow-up ist zudem empfehlenswert
(Zaninotto et al., 2008).

2.2.5.2 Zugang: offen oder minimalinvasiv, transabdominal oder transthorakal?

Die offene Thorakotomie ist der traditionelle Zugangsweg zur chirurgischen Behandlung des
epiphrenischen Divertikels. Bis heute pladieren einige Autoren fiir die offene Thorakotomie als
Therapie der Wahl (Tapias et al., 2017; Varghese et al., 2007). Auch wenn die meisten Diver-
tikel rechts lokalisiert sind, wird aufgrund der bessern Sicht auf den gastrodsophagealen Uber-
gang und den Fundus meist eine linksseitige Thorakotomie durchgefiihrt (Soares et al., 2010;
Tapias et al., 2017).

Die Laparoskopie ist heutzutage eine gangige, sichere und effektive Alternative zur offenen
Resektion und ist die favorisierte Methode vieler Autoren (Fisichellaet al., 2015; Tedesco et
al., 2005). Der erste laparoskopische Eingriff wurde 1998 von Rosati et al. durchgefihrt (Rosati
etal., 1998).

Zusétzlich zu den allgemeinen Vorteilen der minimalinvasiven Chirurgie bietet diese Technik
eine optimale Sicht auf den Hiatus und den gastrodsophagealen Ubergang, was die Myotomie
und die Fundoplikatio erleichtert. Auch die Verwendung des Endostaplers ist durch die Mdg-
lichkeit einer Applikation longitudinal zur Osophagusachse vereinfacht. (Rosati et al., 1998)
Durch die Vermeidung eines transthorakalen Zugangs ist eine Verringerung der postoperativen
Schmerzen und der Hospitalisierungsdauer beschrieben, zudem ist keine Einlungenventilation

oder eine postoperative Thoraxdrainage erforderlich (Fisichella et al., 2015).

Limitation der laparoskopischen Technik ist ein zu grof3es Divertikel, ein zu weit vom Hiatus
entferntes Divertikel oder ein zu breiter Divertikelhals, welcher durch mehrere benétigte Stap-
lerapplikationen zu einer Leckage an den Uberschneidungen der Staplernihte fiihren kann. Bei
bestehenden Inflammationen und Adhdsionen zwischen Divertikelwand und mediastinaler
Pleura ist zudem ein Pleuraeinriss bzw. ein intraoperativer iatrogener Pneumothorax maoglich.
(Rosati et al., 1998; Zaninotto et al., 2011).

Eine Alternative bietet dann der offene oder minimalinvasive thorakale Zugang mittels thorako-
abdominalen Stapler (TA-Stapler) (Zaninotto et al., 2011).

Zusétzlich sind Kombinationseingriffe moglich. Zaninotto et al. kombinieren beispielsweise
die offene Thorakotomie zur Divertikulektomie mit einer laparoskopischen Myotomie und ei-

ner partialen Fundoplikatio (Zaninotto et al., 2011).
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Zusammenfassend héngt der optimale chirurgische Zugang von GréRe und Lokalisation des
Divertikelsab. Mittelgrof3e Divertikel kdnnen laparoskopisch entfernt werden, ist das Diverti-
kel aber groRer oder mehr als 10cm proximal des gastrodsophagealen Ubergangs lokalisiert,
sollte eine Thorakotomie oder Thorakoskopie erwogen werden. (Fisichella, 2012; Fisichella et
al., 2015; Soares et al., 2010; Zaninotto et al., 2008)

2.2.5.3 Operationstechnik: Divertikulektomie, Myotomie und Fundoplikatio

Prinzipiell kann die chirurgische Behandlung des epiphrenischen Divertikels aus folgenden
Schritten bestehen (Fisichella et al., 2015):

- Divertikulektomie zur Symptom- und Komplikationsreduzierung

- Myotomie zur Behandlung der zugrundeliegenden Motilitatsstorung

- partiale Fundoplikatio zur Pravention postoperativen Refluxes

In Abb. 5 sind einige Schritte der chirurgischen Therapie eines epiphrenischen Divertikels dar-

gestellt.
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ABB. 5 OFFEN-CHIRURGISCHE THERAPIE EINES EPIPHRENISCHEN DIVERTIKELS: EPIPHRE-
NISCHES DIVERTIKEL NACH TRANSTHORAKALER PRAPARATION (LINKS), ABSETZUNG DES DIVER-

TIKELS MITTELS KLAMMERNAHTGERAT (MITTE), DECKUNG DER DISTALEN MYOTOMIE UND DI-
VERTIKULEKTOMIE MITTELS PLEURAFLAP (RECHTS)

Bei der Divertikulektomie erfolgt zunichst die Mobilisation des distalen Osophagus und die
Darstellung des Divertikels. Nach Identifizierung und vollstandiger Praparation des Divertikel-
halses bis zum kranialsten Punkt wird das Divertikel mittels GIA-Stapler (laparoskopisch) oder
TA-Stapler (thorakoskopisch) abgesetzt. Zur Positionierung des Staplers sollte zur Prévention
einer iatrogenen Stenose ein Bougie eingesetzt werden. Nach Absetzen des Divertikels werden
die Muskelschichten mit Einzelknopfnahten geschlossen. (Fisichella, 2012; Soares et al., 2010)
Falls eine laparoskopische Divertikulektomie technisch nicht méglich ist, befurworten manche
Autoren eine alleinige Myotomie mit Fundoplikatio ohne Divertikulektomie. Allaix et al. konn-
ten bei Patienten ohne Divertikulektomie eine vergleichbare Symptomverbesserung wie bei Pa-
tienten mit Divertikulektomie vorweisen (Allaix etal., 2015). Auch bei sehr kleinen Divertikeln
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scheint eine Myotomie mit Fundoplikatio zur Behandlung der Motilitatsstérung ausreichend
(Zaninotto et al., 2011).

Zur Therapie der zugrundeliegenden Motilitatsstorung sollte eine Myotomie erfolgen (Siewert
& Stein, 2012). Die Myotomie sollte auf der kontralateralen Seite des Divertikelhalses mindes-
tens 5-8 cm kranial des gastrodsophagealen Ubergangs beginnen und bis mindestens 3 cm kau-
dal auf die vordere Magenwand reichen (Fisichella, 2012; Soares et al., 2010; Stefanidiset al.,
2012; Zaninotto et al., 2011).

Fehlt dieser Operationsschritt, sind deutlich hohere Insuffizienzraten beschrieben, da die Stap-
lernaht der urspringlichen Motilitatsstorung ausgesetzt ist (Fisichellaet al., 2015), s. 2.2.6.1.
Auch persistierende Symptome sowie Rezidive treten ohne Myotomie haufiger auf (Zaninotto
etal., 2011).

Wéhrend manche Autoren deshalb eine standardmé&Rige Durchfiihrung postulieren (Fisichella,
2012), fuhren andere Autoren eine Myotomie nur bei nachgewiesenen hypertensiven Motili-
tatsstorungen durch. Diese selektive Myotomie soll die postoperative Entwicklung von Re-
fluxsymptomen bei Patienten mit hypo- oder normotonem Osophagus verringern. (Stefanidis
et al., 2012; Streitz, 1992; Zaninotto et al., 2008)

Um den Nutzen einer Antirefluxtherapie gibt es kontroverse Diskussionen. Aufgrund der ge-
ringen Inzidenz des epiphrenischen Divertikels stiitzen sich viele Theorien auf Daten aus Stu-
dien Gber Myotomien bei Achalasiepatienten. Richards et al. stellten beispielsweise fest, dass
durch die Ergadnzung der Myotomie um eine Fundoplikatio nur 9,1% der Achalasiepatienten
eine Refluxsymptomatik entwickelten, im Gegensatz zu 47,6% bei alleiniger Myotomie
(Richards et al., 2004). Laut Tapias et al. dagegen scheinen die symptomatischen Ergebnisse
der Myotomie sowohl mit als auch ohne Antirefluxtherapie vergleichbar zu sein (Tapias et al.,
2017).

Da bei einer totalen Fundoplikatio eine Hochdruckzone entsteht, die das Risiko fiir postopera-
tive Dysphagie und Leckage der Staplernaht erhoht, ist die Therapie der Wahl beim epiphreni-
schen Divertikel eine Thal‘sche Fundoplikatio oder Toupetfundoplikatio (Soares et al., 2010).
Rawlings et al. konnten bei Achalasiepatienten keinen statistisch signifikanten Unterschied
zwischen beiden Verfahren feststellen, beide erzielten vergleichbar gute Ergebnisse (Rawlings
etal., 2012).

Die chirurgische Technik variiert stark zwischen verschiedenen Zentren und die Frage um das
optimale Verfahren, Divertikulektomie mit / ohne Myotomie mit / ohne Fundoplikatio, sowie
die Frage um den optimalen Zugangsweg, offen oder minimalinvasiv, transabdominal oder

transthorakal, bleiben eine kontroverse Diskussion (Tapias et al., 2017).
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2.2.6 Outcome

2.2.6.1 Kurzzeit-Ergebnisse: Morbiditat

In einem systematischen Review von Zaninotto et al. bestand eine mittlere Mortalitit von 4%
und eine Morbiditéat von 18,3%. Analysiert wurden 13 Studien mit insgesamt 224 Patienten, die

unterschiedliche chirurgische Therapien erhielten. (Zaninotto et al., 2011)

Vergleicht man die offene mit der minimalinvasiven Chirurgie, findet man vergleichbare Mor-
biditat- (8,7% - 34,1% vs. 5% - 45%) und Insuffizienzraten (0% - 18,2% vs. 5% - 23,8%). Die
Mortalitat bei minimalinvasiver Therapie ist mit 0% - 5,3% allerdings etwas geringer als die
einer offen-chirurgischen Therapie mit 0% - 11,1% (Tapias et al., 2017). Auch die laparosko-
pische und thorakoskopische Therapie sind hinsichtlich Mortalitdtund Morbiditét vergleichbar
(Fisichella et al., 2015).

Die haufigste Morbiditat ist die Insuffizienz. Erhalten die Patienten lediglich eine Divertiku-
lektomie, tritt bei 18,2% der Patienten eine Leckage auf. Aber selbst mit Myotomie liegen die
Insuffizienzraten noch bei 12,2% (0% - 27,2%). (Zaninotto et al., 2011)

Die Leckage der Staplernaht kann schwere Komplikationen verursachen, wie Pneumonie,
Empyem, Abszess oder Sepsis (Fisichella et al., 2015).

Weitere beobachtete Komplikationen sind u.a. starke Blutungen, Verletzungen des N. Vagus,
(paradsophageale) Hernien, pulmonales/laryngeales Odem, Pleuraerguss, Atelektase sowie all-
gemeine Komplikationen wie Vorhofflimmern, Herzinfarkt, akutes Nierenversagen, Harn-
wegsinfekte, lleus und Delir (Fisichella et al., 2015; Tapias et al., 2017).

Zusammenfassend weist die chirurgische Behandlung des epiphrenischen Divertikels vor allem
aufgrund der hohen Insuffizienzrate ein nicht zu unterschatzendes Komplikationsrisiko auf.
(Zaninotto et al., 2008)

2.2.6.2 Langzeit-Ergebnisse: Symptome und Lebensqualitat

Das Outcome variiert zwischen den verschiedenen Studien und Techniken. Tapias et al. vergli-
chen jeweils sechs Studien zur offenen und sechs zur minimalinvasiven Therapie des epiphre-
nischen Divertikels. Bei den offen-chirurgisch therapierten Patienten findet man ein gutes bzw.
exzellentes Outcome bei 60%-78,6%, bei den minimalinvasiv therapierten Patienten sogar bei
75-95,2%. (Tapias et al., 2017)

Oft leiden Patienten auch nach dem Eingriff an persistierenden Symptomen, meistens an einer
Dysphagie. Auch hier variiert der Prozentsatz zwischen 9% (Zaninottoetal., 2011), 11% (Kao
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etal., 2018) und 24% (Tapias et al., 2017). Durch einmalige oder mehrfache Dilatationen kon-

nen diese Symptome aber oft verbessert bzw. beseitigt werden (Tapias et al., 2017).

Speziell zur Lebensqualitét von Patienten mit epiphrenischen Divertikeln finden sich kaum Stu-
dien. Einzig Achim et al. untersuchten die pra- und postoperative Lebensqualitat von Patienten
mit epiphrenischen Divertikeln, die eine minimalinvasive Divertikulektomie erhielten. Eine
Verbesserung der Lebensqualitat wurde in allen drei verwendeten Fragebdgen beobachtet, diese

war allerdings nicht signifikant (Achim et al., 2017).

2.2.6.3 Langzeit-Ergebnisse: Rezidive

Exakte Rezidivraten zum epiphrenischen Divertikel sind schwer zu finden, da viele Studien nur
eine begrenzte Fallzahl bzw. eine begrenzte Follow-up-Zeit aufweisen. Grundsatzlich kann
aber davon ausgegangen werden, dass mehr Rezidive entstehen, wenn eine alleinige Divertiku-
lektomie ohne Myotomie durchgefuhrt wird. (Zaninotto et al., 2011)

Zaninotto et al. betrachteten 110 Patienten aus mehreren Studien, die eine Divertikulektomie
und Myotomie erhielten, von denen bei nur 1,8% ein Rezidiv entstand (Zaninottoet al., 2011).
Dies deckt sich auch mit noch aktuelleren Untersuchungen, Kao et al. fanden bei einem mittle-
ren Follow-up von 35,8 Monaten kein einziges Rezidiv (Kao et al., 2018). Die Rezidivrate er-
scheint also deutlich geringer als beim Zenker-Divertikel.

Zusammenfassend l&sst sich sagen, dass derzeit keine verbindliche Empfehlung zur Therapie
des epiphrenischen Divertikels moglichist, da sich in der Literatur aufgrund der niedrigen Pré&-
valenz fast nur monozentrische, retrospektive Studien zu singuldaren Therapieoptionen finden.
Weitere Studien mit groReren Fallzahlen und eine Evaluation von alternativen Behandlungs-
moglichkeiten werden dringend bendétigt. (Feussner et al., 2017; Stefanidiset al., 2012; Tapias
etal., 2017)
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3 Zielsetzung

Die vorliegende Arbeit beschaftig sich mit dem Zenker-Divertikel und dem Epiphrenischen
Divertikel, beide zahlen zu den 6sophagealen Pulsionsdivertikeln. Die vielféltigen Therapie-
maoglichkeiten und teils kontroversen Diskussionen unter Experten (Feussner et al., 2017) er-
schweren die individuelle Therapieentscheidung fiir Arzte und Patienten enorm. Aufgrund der
geringen Inzidenz 6sophagealer Pulsionsdivertikel (Uoti et al., 2022; Zaninotto et al., 2011)
finden sich in der Literatur vorwiegend Studien mit kleinen Patientenkollektiven, kurzem

Follow-up oder fehlender Erfassung der Lebensqualitat.

Mit einem grolien Patientenkollektiv, einem Beobachtungszeitraum von 20 Jahren sowie der
Erfassung der langfristigen Lebensqualitat mittels validierter Fragebdgen soll diese Arbeit ei-
nen Beitrag zur individuellen Therapiewahl bei sophagealen Pulsionsdivertikeln leisten.

Ziel war deshalb eine systematische, retrospektive Aufarbeitung der Vor- und Nachteile der

verschiedenen Therapieoptionen von dsophagealen Pulsionsdivertikeln:

+

Erfassung von Morbiditat durch retrospektive Datenauswertung

+ Erfassungvon Rezidivrate, Symptomen und Lebensqualitdt durch einen Follow-up-Fra-
gebogen mit validierten Lebensqualitatscores

+ Untersuchung von Einflussfaktoren auf die Therapiewahl und von prognostischen Fak-

toren flr das kurzfristige und langfristige Outcome

+ Untersuchung der Hospitalisierungszeit als Surrogat fir 6konomische Unterschiede
zwischen den verschiedenen Therapieoptionen

Hierflr sollten Patienten, die sich zwischen 2001 und 2021 im Chirurgischen Gastrolabor am
Klinikum rechts der Isar zur Funktionsdiagnostik vorgestellt haben, systematisch nachgesorgt
werden. Zusétzlich zu den retrospektiv erhobenen Befunden sollten mit Hilfe individuell er-
ganzter, validierter Fragebdgen Langzeitergebnisse der Therapie und speziell die Lebensquali-

tat der Patienten untersucht werden.
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4 Material und Methoden

4.1 Patientenkollektiv

Das Studienkollektiv bestand aus Patienten mit der Diagnose eines Zenker-Divertikels oder
eines epiphrenischen Divertikels, die sich im Zeitraum vom 01.01.2001 bis 31.12.2021 im chi-

rurgischen Gastrolabor des Klinikums rechts der Isar vorgestellt haben.

In diesem Zeitraum stellten sich insgesamt 555 Patienten mit Pulsionsdivertikeln, davon 507
mit dem Nachweis eines Zenker-Divertikels und 51 mit der Diagnose eines epiphrenischen Di-
vertikels, vor. Bei drei Patienten wurde sowohl ein Zenker-Divertikel als auch ein epiphreni-
sches Divertikel diagnostiziert, diese sind in beiden Patientenkollektiven aufgefihrt.

Divertikel
(n=507)

verstorben (n=4)
fehlende Kontaktdaten (n=1)

postalisches
FollowUp

[ Patienten mit Zenker }

keine Einwilligung (n=7)
verstorben (n=48)
keine Ruckmeldung (n=142)
Retoure (n=141)

Weitere
Ausschluss-
kriterien?

unvollstandiger Fragebogen (n=4)
ungesicherte Diagnose (n=1)
inkomplette Daten primare Therapie (n=8)

mit Zenker Divertikel

Eingeschlossene Patienten
(n=151)

ABB. 6 EINSCHLUSSVERFAHREN VON PATIENTEN MIT ZENKER-DIVERTIKELN

Von den Patienten mit Zenker-Divertikeln (n=507) wurde bei 502 Patienten ein postalisches
Follow-up durchgefiihrt (s. Abb. 6). Bereits verstorbenen Patienten (n=4) sowie Patienten ohne
Kontaktdaten (n=1) konnte kein Fragebogen zugesandt werden. Nach Erhalt der Follow-up-
Daten wurde das Patientenkollektiv auf weitere Ausschlusskriterien gepriift.

Grinde fur einen Ausschluss waren Versterben (n=48), fehlende Einwilligung einer Stu-
dienteilnahme (n=7), keine Ruckmeldung (n=142), unbekannte aktuelle Adresse (n=141), un-
vollstandige Follow-up-Daten (n=4), eine ungesicherte Diagnose (n=1) sowie inkomplette Da-

ten zur primaren Therapie (n=8).
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Zusammenfassend wurden alle Patienten mit Zenker-Divertikel, bei denen keine vollstandigen

Follow-up-Daten erhoben werden konnten (n=356), von der Arbeit ausgeschlossen.

Patienten mit
epiphrenischem Divertikel

(n=51)

>l Vorstellung < 1 Jahr (n=1)

ostalisches
FollowUp

Verstorben (n=2)
schwere Demenz (n=1)

Ja (n=16)

elefonische
FollowUp

v
Lost-to-FollowUp (n=15) }

verstorben {n=5)
keine Einwilligung (n=3)

Ja $=8) J7
Teilnahme am FollowUp nur retrospektive Daten
(n=24) (n=27)

| |
L

{Eingeschlossene Patienten mit}

epiphrenischem Divertikel
(n=51)

ABB. 7 EINSCHLUSSVERFAHREN VON PATIENTEN MIT EPIPHRENISCHEN DIVERTIKELN

Ein postalisches Follow-up wurde bei 50 von 51 Patienten mit epiphrenischen Divertikeln
durchgefihrt,s. Abb. 7. Ein Patient wurde aufgrund des zu kurzen Follow-up-Zeitraums von 4
Monaten nicht kontaktiert. 16 Patienten nahmen bereits am schriftlichen Follow-up teil, bei
fehlender Rickmeldung wurde zusatzlich ein telefonisches Follow-up durchgefiihrt.

Griinde fur ein fehlendes Follow-up waren Versterben (n=7), schwere Demenz (n=1), fehlende
Einwilligung (n=3) sowie Lost-to-Follow-up (n=15).

Auch von Patienten mit epiphrenischen Divertikeln und fehlendem Follow-up konnten retro-

spektive Daten erhoben werden, sodass auch diese in die Arbeit eingeschlossen wurden.
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4.2 Methodik

4.2.1 Retrospektive Datenerhebung

Zunachst erfolgte die Vervollstdndigung der Datenbank des Chirurgischen Gastrolabors des
Klinikums rechts der Isar. Erstellt wurde diese in Microsoft® Access®. Die Datenbank enthielt
alle Patienten, die sich dort ab 2001 mit gutartigen Erkrankungen der Speiserdhre vorgestellt
haben. Ein Ethikvotum der lokalen Ethikkomission des Klinikums Rechts der Isar lag vor
(Nummer: 135/19S). Von den 238 unvollstdndigen Patientendaten aus den Jahren 2001-2003
konnten die Diagnosen von 181 Patienten aus analogen klinikinternen Akten erganzt werden.

Von den restlichen Patienten war keine Akte vorhanden.

AnschlieRend wurde in Microsoft® Access® eine Abfrage von allen Patienten mit ésophagealen
Pulsionsdivertikeln erstellt. Alle Daten wurden dem Klinikinformationssystem PKIS (SAP®)
und analogen Akten entnommen. Verwendet wurden stationare und ambulante Arztbriefe, die
standardisierte Refluxanamnese des chirurgischen Gastrolabors sowie radiologische und funk-
tionsdiagnostische Befunde.

Zunéachst mussten die bereits teilweise vorhandenen Basisdaten bei 178 Patienten vervollstan-
digt werden (Geburtsdatum, Geschlecht, Diagnose, Operationsdatum, offene/endoskopi-

sche/konservative Therapie, Art der operativen / konservativen Therapie).

Folgende retrospektive Daten wurden zusétzlich bei den 202 eingeschlossenen Patienten erho-
ben (s. Tab. 2):

+ Patientencharakteristik: Alter, Geschlecht, Grolie, Gewicht, BMI, Tabakkonsum, Al-
koholkonsum, Komorbiditaten, Diagnose, vorherige Interventionen

+ Funktionsdiagnostik: DivertikelgroRe in cm* bzw. Divertikelstadium nach Brom-
bart**, assoziiertes Karzinom, Lokalisation und Anzahl der Divertikel*, Manometrie*,
UOS Ruhedruck*, tubulare Osophagusperistaltik* und pH-Metrie*

+ Symptome bei Erstvorstellung: Dysphagie (fest/ flissig), Sodbrennen, Regurgitation,
Husten, Odynophagie, Globusgefiihl, Schmerzen, Foeter ex ore, Ubelkeit, Erbrechen,
Gewichtsverlust, Sonstige Beschwerden

+ Konservative Therapie: Ja / Nein, Art der konservativen Therapie, Datum konserva-
tive Therapie

+ Peri-/ Postoperative Daten: endoskopisch/offen/ minimalinvasiv, Divertikulektomie
/ Divertikulopexie, Myotomie, Fundoplicatio, Stent, abdominaler / thorakaler Zugang,

Operationsdatum, Komplikationen (Blutung, Infektion, Insuffizienz, Stimmlippen(SL)-
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Parese, Stenose unter bzw. Uber drei Monate, kardiale Komplikation, pulmonale Kom-
plikation, Exitus letalis, Sonstiges), Therapie der Komplikation, Krankenhausverweil-
dauer (KHVD), Rehospitalisierung

+ Rezidiv (falls bereits bekannt, s. Tab. 3): Ja/ Nein, Zeitpunkt Rezidiv in Monaten, Re-
zidivart, Weitere Behandlungen

TAB. 2 RETROSPEKTIVE DATENERHEBUNG

| Patientencharakteristik

Alter Geburtsdatum

Geschlecht m/w

Grole in cm

Gewicht in kg

BMI kg/m2

Tabakkonsum ja/nein/Ex-Raucher

Alkoholkonsum nie, gelegentlich, > 2 Gléser pro Tag

Komorbiditéten Reflux, Hernie, Motilitatsstorung, Osophagustumor, KHK, Herzinsuffizi-

enz, Schlaganfall, Diabetes mellitus, Adipositas, Sonstige Tumorerkran-
kung, Sonstiges

Komorbiditdten Freitext Freitext

Diagnose Freitext

Funktionsdiagnostik

Divertikelstadium DivertikelgrofRe in cm* bzw. Brombartklassifikation®* (1, Il, 111, V)
Assoziiertes Karzinom Freitext

Anzahl Divertikel* Freitext

Lokalisation* rechts/links

Manometrie* Freitext

pH-Metrie* Freitext

UOS Ruhedruck* in mmHg

Tubuldrer Osophagus — hypoton/normoton/hyperton

Tonus *

Tubularer Osophagus — eingipflig/mehrgipflig/keine Peristaltik
Peristaltik*

| Symptome bei Erstvorstellung

Sodbrennen ja/nein
Dysphagie ja/nein
Dysphagie_Art fest/flussig/alles
Husten ja/nein
Regurgitation ja/nein
Odynophagie ja/nein
Globusgefiihl ja/nein
Schmerz ja/nein
Foetor ex ore ja/nein
Ubelkeit ja/nein
Erbrechen ja/nein

Beschwerden_Freitext Freitext (Vollegefuhl, Brustschmerz, epigastrische Beschwerden, Aufsto-
Ren, Aspiration, Heiserkeit, Asthma, Kurzatmigkeit, Aerophagie, Sonsti-
ges)

Gewichtsverlust ja (in kg/Monat)/nein/keine Daten
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| Konservative Therapie

Konservative Therapie ja/nein
Konservative Therapie Datum
Datum

Art konservative Therapie Freitext

| Peri/Postoperative Daten

OP_Datum Datum
minimalinvasiv ja/nein
endoskopisch ja/nein
offen ja/nein

Operation_Freitext

Freitext (Divertikulektomie/Divertikulopexie, Myotomie, Fundoplica-
tio*, Stent*, abdominaler/thorakaler Zugang*)

Komplikation Blutung, Infektion, Insuffizienz, SL-Parese, Stenose <3/>3 Monate,
kardiale Komplikation, pulmonale Komplikation, Exitus letalis, Sons-
tiges

Komplikation Therapie Freitext

Krankenhausverweildauer in Tagen

Rehospitalisierung ja/nein

* Daten wurden nur bei Patienten mit epiphrenischen Divertikeln erhoben.

** Daten wurden nur bei Patienten mit Zenker-Divertikeln erhoben.

4.2.2 Follow-up

Fur das Follow-up wurde ein Fragebogen (s. Anhang) an die Patienten mit dsophagealen Pul-

sionsdivertikeln verschickt. Erfolgte keine Antwort, wurden nur Patienten mit einem epiphre-

nischen Divertikel erneut telefonisch kontaktiert. Die Daten wurden h&ndisch in den Fragebo-

gen eingetragen, mit einem Vermerk auf die telefonische Abfrage.

Der Fragebogen bestand aus einer allgemeinen Erganzung des Krankheitsverlaufs sowie der

Abfrage von Symptomen und Lebensqualitat durch zwei validierte Fragebdgen (s. Anhang). Er

wurde in vier verschiedenen Varianten erstellt, da die Frage nach einem Rezidiv sowie nach

weiteren Behandlungen fir jede Gruppe individuell angepasst wurde.

Folgende Aspekte wurden abgefragt und in der Datenbank erfasst (s. Tab. 3):

+ Erganzung Patientencharakteristik: Gewicht, Tabak- und Alkoholkonsum, Komor-

biditdten zum Follow-up-Zeitpunkt (Refluxerkrankung, Hernie, Motilitatsstérung, Oso-

phagustumor, Hypertonie, pAVK, KHK, Herzinsuffizienz, Schlaganfall, Diabetes Mel-

litus, Sonstiges)

+ Erganzung des weiteren Krankheitsverlaufs: Rezidiv, Zeitpunkt Rezidiv, weitere

Behandlungen in anderen Krankenhdusern, aktuelle Beschwerden
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+ Aktuelle Symptome: Dysphagie (fest/ flussig/ alles), Sodbrennen, Husten, Regurgi-
tation, Odynophagie, Ubelkeit, Gewichtsverlust

+ Validierte Lebensqualitat Scores: Eating Assessment Tool (EAT-10), Gastrointesti-
naler Lebensqualitatsindex nach Eypasch (GILQI)

TAB. 3 DATENERHEBUNG DES FOLLOW-UP

| Erganzung der Patientencharakteristik

Grole in cm
Gewicht in kg
Alkoholkonsum ja/nein
Tabakkonsum ja/nein

Komorbiditaten Follow-up  Refluxerkrankung, Hernie, Motilitatsstérung, Osophagustumor, Hyper-
tonie, pAVK, KHK, Herzinsuffizienz, Schlaganfall, Diabetes Mellitus,
Sonstiges

Komorbiditaten Follow-up  Freitext

Freitext

| (Erganzung) des weiteren Krankheitsverlaufs

Rezidiv ja/nein
Zeitpunkt Rezidiv in Monaten
Weitere Therapie Freitext (nein, Schwellenspaltung extern/Klinikum rechts der Isar, of-

fene Therapie extern/Klinikum rechts der Isar, Bougierung extern/Klini-
kum rechts der Isar, Sonstiges)

Beschwerden aktuell Freitext
Datum des letzten Follow- Datum
up

| Symptome zum Follow-up-Zeitpunkt
Dysphagie nie/selten/hin und wieder/meistens/die ganze Zeit
Dysphagie_Art fest/flissig/alles
Sodbrennen nie/selten/hin und wieder/meistens/die ganze Zeit
Husten trifft nicht zu/trifft eher nicht zu/teils-teils/trifft zu/trifft sehr zu
Regurgitation nie/selten/hin und wieder/meistens/die ganze Zeit
Odynophagie trifft nicht zu/trifft eher nicht zu/teils-teils/trifft zu/trifft sehr zu
Ubelkeit nie/selten/hin und wieder/meistens/die ganze Zeit
Gewichtsverlust trifft nicht zu/trifft eher nicht zu/teils-teils/trifft zu/trifft sehr zu

Validierte Lebensqualititscores

EAT-10 numerisch (0-40)
GILQI numerisch (0-144)

4.2.3 Lebensqualitatscores: EAT-10 und GILQI

In dieser Arbeit wurden, um sowohl die Leitsymptome als auch die Symptomvielfalt von 6so-

phagealen Pulsionsdivertikeln zu erfassen, zwei validierte Lebensqualititsscores kombiniert.

Zur Beurteilung des Leitsymptoms Dysphagie wurde das Eating Assessment Tool (EAT-10)
(Belafsky et al., 2008) ausgewdhlt, das bereits von mehreren Autoren bei Divertikelerkrankun-
gen angewandt wurde. (Shah et al., 2016; Siau et al., 2018; van Abel et al., 2016).
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Das EAT-10 wurde 2008 entwickelt und kann zur Erfassung der Symptomschwere, der Lebens-
qualitat und des Behandlungserfolgs von Dysphagiepatienten genutzt werden. GrofRer Vorteil
istdie schnelle Durchfuhrbarkeit, die einfache Sprache sowie die Anwendbarkeit an einem brei-
ten Patientenspektrum. So kénnen nicht nur oropharyngeale, sondern auch 6sophageale Dys-
phagien unterschiedlichster Ursache beurteil werden. Interne Konsistenz, Reproduzierbarkeit
und Validitat wurden in groRen Kohorten nachgewiesen. Die zehn Fragen kdnnen auf einer
Skala von null bis vier (O=kein Problem, 4= schwerwiegendes Problem) beantwortet werden.
Die Punkte werden zusammengezéhlt, eine Punktzahl von drei oder mehr Punkten gilt als pa-
thologisch. Eine Limitation des EAT-10 ist allerdings die fehlende Unterteilung in soziale, emo-

tionale und funktionale Kategorien. (Belafsky et al., 2008)

Da aullerdem die Symptomvielfalt des Zenker-Divertikels und des epiphrenischen Divertikels
abgedeckt werden sollte, wurde zusétzlich der universellere Gastrointestinale Lebensqualitéats-
index (GILQI) angewandt. Dieser untersucht nicht nur die allgemeine Lebensqualitét, sondern
wurde speziell fur die Erfassung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitét bei Patienten mit
gastrointestinalen Erkrankungen entwickelt (Eypasch et al., 1995). Dadurch konnte die Abfrage
um weitere wichtige, bei Patienten mit Pulsionsdivertikeln auftretende Symptome, wie bei-
spielsweise Regurgitation, erganzt werden. Auch der GILQI wurde schon in mehreren Studien
zur Untersuchung der Lebensqualitat von Patienten mit Zenker-Divertikel verwendet (Lang et
al., 2007; Seth et al., 2014; Wirth et al., 2006).

Der GILQI wurde 1993 von Eypasch entwickelt. Er istein valides und reliables Instrument zur
Messung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat von Patienten mit gastrointestinalen Er-
krankungen. Dabei steht die subjektive Wahrnehmung des Wohlbefindens im Vordergrund.
Der Fragebogen besteht aus 36 Fragen. Abgefragt werden flinf Kategorien: Haupt- und krank-
heitsspezifische Symptome sowie psychische, physische und soziale Funktionen. Pro Frage gibt
es jeweils funf Antwortmdglichkeiten, null Punkte entsprechen der am wenigsten wiinschens-
werten, vier Punkte der wiinschenswertesten Option. Die maximal erreichbare Punktzahl be-
tragt somit 144, gesunde Probanden erreichen im Durchschnitt 1258 Punkte.
(Eypasch et al., 1995)

Zur einfacheren Bearbeitung und Erhéhung der Compliance wurde der EAT-10 und der GILQI
zu einem Fragebogen zusammengefasst und die Reihenfolge der einzelnen Fragen geandert.
Hierbei wurden sieben thematisch passende Gruppen gebildet und die relevantesten Fragen an
den Anfang gestellt, da dort die hchste Konzentration und Genauigkeit beim Ausfullen erwar-

tet wurde.
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4.3 Statistik

FUr die statistischen Auswertungen wurde IBM® SPSS Statistics (Version 24) verwendet.

Ein Zusammenhang von nominal- und ordinalskalierten VVariablen wurde anhand des Pearson
Chi-Quadrat-Tests gepruft. Bei kardinalskalierten Variablen wurde zunédchst die Verteilung
mittels Kolmogorov-Smirnov-Tests untersucht. Zum Vergleich der verschiedenen Gruppen
wurde der t-Test fir Normalverteilung und der Mann-Whitney-U-Test, wenn keine Normalver-
teilung bestand, angewandt. Der McNemar-Test wurde bei abhdngigen Gruppen verwendet.
Die Korrelation wurde durch den Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman geprift. Die
multivariable Analyse erfolgte mittels logistischer Regression. AuRerdem wurde die Kaplan-
Meier-Methode und der Log-Rank-Test zur Schatzung des rezidiv- bzw. progressionsfreien
Uberlebens angewandt, der Einfluss von Kovariaten wurde anhand des Cox Modells analysiert.
P-Werte weniger als 0,05 wurden als statistisch signifikant betrachtet. Kardinal skalierte Vari-
ablen wurden als Median und Spannweite beschrieben. Rezidiv- bzw. progressionsfreie Uber-

lebenszeiten und Hazard Ratios wurden als 95%-Konfidenzintervalle angegeben.
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5 Ergebnisse

5.1 Zenker-Divertikel

5.1.1 Présentation bei Erstvorstellung

Insgesamt stellten sich zwischen 2001 und 2021 507 Patienten mit der Diagnose eines Zenker-
Divertikels im chirurgischen Gastrolabor des Klinikums rechts der Isar vor.

Unter den 507 Patienten waren 63% Maéanner (n=321) und 37% Frauen (n=186). 74% (n=375)
wurden offen-chirurgisch therapiert, 15% (n=77) mittels endoluminaler Schwellenspaltung und
11% (n=55) konservativ.

Weitergehende Analysen wurden nur bei den Patienten durchgefiihrt, die den Follow-up-Fra-
gebogen vollstédndig beantworteten. Ausschlusskriterien von weiterer Datenerhebung waren da-
her keine Ruckmeldung (n=142), unbekannte aktuelle Adresse (n=141), Versterben (n=52),
keine Einwilligung in eine Studienteilnahme (n=7), unvollstandiger Fragebogen (n=4), feh-
lende Kontaktdaten (n=1), ungesicherte Diagnose (n=1) sowie inkomplette Daten zur priméren
Therapie (n=8), s. 4.1.

Insgesamt wurden weiterfiihrende Daten zu 151 Patienten erhoben, was 30% des Gesamtkol-

lektivs entspricht. Allgemeine Charakteristika dieses Kollektivs sind in Tab. 4 aufgefihrt.

TAB. 4 ALLGEMEINE CHARAKTERISTIKA DER PATIENTEN MIT ZENKER-DIVERTIKEL. PRA-
SENTIERT ALS ABSOLUTE ZAHL (%) ODER ALS MEDIAN (MINIMUM - MAXIMUM).

Konservative

Endoluminale

Offen-chirur-

Gesamt Therapie Schwellen- gische _Thera-
spaltung pie
Geschlecht (n=151)
Mannlich 108 (72) 9(53) 26 (70) 73 (75)
Weiblich 43 (28) 8 (47) 11 (30) 24 (25)
Alter (in Jahren, n=151) 66 (31-90) 74 (55-90) 68 (45-90) 64 (31-89)

KorpergroRe (in cm,
n=151)

Koérpergewicht (in kg,

174 (147-194)

170 (147-191)

174 (158-194)

174 (150-191)

n=151) 74 (37-161) 74 (50-112) 73 (46-90) 75 (37-161)
BMI (kg/m2, n=151) 25 (16-58) 25 (19-33) 23 (18-31) 25 (16-58)
Alkoholkonsum (n=151)

Nein 39 (26) 5 (29) 14 (38) 20 (21)
Ja 112 (74) 12 (71) 23 (62) 77 (79)
(Z.n.) Nikotinabusus

(n=151)

Nein 124 (82) 13 (76) 29 (78) 82 (85)
Ja 27 (18) 4 (26) 8 (22) 15 (15)
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Insgesamt lagen bei 80% der Patienten Komorbiditaten vor (s. Abb. 8). Die haufigsten erfassten
Komorbiditaten waren arterieller Hypertonus (31%), gastrodsophagealer Reflux (22%), Hia-
tushernie (19%), KHK (10%), 6sophageale Motilitatsstorung (9%), Adipositas (8%), Apoplex
(5%) und Diabetes mellitus (4%). Bei 20% der Patienten waren bei Erstvorstellung keine

Komorbiditaten bekannt.

Komorbiditaten bei Erstvorstellung (n=130)

Diabetes mellitus

-

Apoplex

Adipositas

dsoph. Motilitatsstérung E u Offen-chirurgisch

* B Schwellenspaltung

— *
KHK _-'—] M Konservativ
o Gesamt
Hiatushernie Lﬂ

GERD

'f

art. Hypertonus

o

10 20 30 40 50 60 70

ABB. 8 KOMORBIDITATEN BEI ERSTVORSTELLUNG (ZD). DATEN IN %, STATISTISCH SIGNIFI-
KANTE UNTERSCHIEDE SIND MIT * MARKIERT.

Fur weitere Analysen hinsichtlich der Unterschiede zwischen den Therapiegruppensiehe 5.1.2.

Die haufigsten Symptome bei Erstvorstellung waren Dysphagie (87%), Regurgitationen (70%),
Husten (47%), Globusgefuhl (44%), Sodbrennen (35%) und Aspiration (34%), s. Abb. 9.
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[in %] Haufigste Symptome bei Erstvorstellung (n=138)
100  P=0,007
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P=0,022
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m Konservativ  ® Schwellenspaltung  m Offen-chirurgisch Gesamt

ABB. 9 HAUFIGSTESYMPTOME BEI ERSTVORSTELLUNG (ZD). DATENIN %, P-WERTE ALS DE-
ZIMALZAHL.

Weitere Symptome waren Gewichtsverlust (21%), Odynophagie (10%), Ubelkeit (12%), Erb-
rechen (11%) und Foetor ex ore (1%), s. Abb. 10.

[in %] Weitere Symptome bei Erstvorstellung (n=138)
35
P=0,020
30 P=0,007
P=0,024

25
20
15
10

5 il

. 0 N O
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m Konservativ B Schwellenspaltung  m Offen-chirurgisch Gesamt

ABB. 10 WEITERE SYMPTOME BEI ERSTVORSTELLUNG (ZD). DATEN IN %, P-WERTE ALS DE-
ZIMALZAHL.

Bei 119 Patienten wurde ein Brombart-Stadium erhoben. Bei 13% bestand ein Brombart-Sta-
dium 1 oder 2, bei 21% Brombart 3 und bei 66% Brombart 4, s. Abb. 11.
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Brombart-Stadium (n=119)

Brombart 1/2
Brombart 3
= Brombart 4

ABB. 11 BROMBART-STADIUM (ZD). DATEN ALS ABSOLUTE ZAHL UND IN %.
5.1.2 Einflussfaktoren auf die Therapiewahl

Das Alter hatte im vorliegenden Patientenkollektiv einen statistisch signifikanten Einfluss auf
die Therapiewahl (p=0,029; s. Tab. 5). Altere Patienten wurden signifikant haufiger konservativ
als offen-chirurgisch behandelt (74 [55-90] vs. 64 [31-89]; p=0,008). Zudem wurde bei alteren
Patienten tendenziell haufiger eine endoluminale Schwellenspaltung als eine offen-chirurgische
Therapie durchgefiihrt (68 [45-90] vs. 64 [31-89]), dieser Unterschied war statistisch allerdings
nicht signifikant (p=0,078).

Konservativ behandelte Patienten hatten bei initialer Prasentation haufiger einen gastrodsopha-
gealen Reflux als chirurgisch behandelte Patienten (62% vs. 17%; p<0,001), s. Abb. 8. Auch
eine KHK (44% vs. 7%; p<0,001), eine 6sophageale Motilitatsstorung (31% vs. 5%; p=0,001),
eine Hiatushernie (44% vs. 16%, p=0,010) und ein Z.n. Apoplex (19% vs. 2%; p=0,006) be-
stand signifikant haufiger bei konservativ als bei chirurgisch therapierten Patienten.

Diese Unterschiede zeigten sich teils auch zwischen konservativ und mittels Schwellenspaltung
behandelten Patienten. Gastrodsophagealer Reflux (62% vs. 13%, p<0,001), KHK (44% vs.
0%; p<0,001) und eine Hiatushernie (44% vs. 16%; p=0,040) fanden sich h&ufiger bei Patienten
mit konservativem Prozedere.

Kein signifikanter Unterschied bezlglich der erfassten Komorbiditaten zeigte sich zwischen
mittels Schwellenspaltung und offen-chirurgisch therapierten Patienten. Auch bei den Komor-
biditaten arterieller Hypertonus (p=0,776), Adipositas (p=0,736) und Diabetes mellitus
(p=0,863) fand sich kein signifikanter Unterschied zwischen den Therapiegruppen.
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TAB.5 ALLGEMEINE CHARAKTERISTIKA: VERGLEICH HINSICHTLICHDER THERAPIEGRUP-
PEN (ZD). P-WERTE SIND PRASENTIERT ALS DEZIMALZAHL, STATISTISCH SIGNIFIKANTE BEREI-
CHE SIND GRAU HERVORGEHOBEN.

P (Kons. vs. | P (Kons. vs. | P (Schw. vs.

P(Gesamt) |~ "oy Chir.) Chir.)
Geschlecht (n=151)
Mannlich 0,167 0,216 0,059 0,557
Weiblich
Alter (in Jahren, n=151) 0,029 0,368 0,008 0,078
KoérpergroRe (in cm, n=151) 0,501 0,231 0,213 0,752
Koérpergewicht (in kg, n=151) 0,876 0,869 0,652 0,394
BMI (kg/m2, n=151) 0,256 0,094 0,543 0,202
Alkoholkonsum (n=151) 0,118 0,547 0,419 0,041
(Z.n.) Nikotinabusus (n=151) 0,575 0,719 0,410 0,398

Es konnten einige Symptome identifiziert werden, die in diesem Patientenkollektiv einen Ein-
fluss auf die Therapieentscheidung besal3en, s. Abb. 9 und Abb. 10.

Patienten mit Dysphagie wurden eher offen-chirurgisch (90% vs. 65%; p=0,007) bzw. mittels
endoluminaler Schwellenspaltung (91% vs. 65%; p=0,022) als konservativ behandelt.
Patienten mit Sodbrennen hingegen wurden eher konservativ als mittels Schwellenspaltung
(65% vs. 30%; p=0,020) oder offen-chirurgisch (65% vs. 31%; p=0,008) behandelt. Patienten,
die Erbrechen angaben, wurden ebenfalls eher konservativ behandelt als mittels endoluminaler
Schwellenspaltung (29% vs. 6%; p=0,024) oder offen-chirurgisch (29% vs. 9%; p=0,020).
Auch Patienten mit Ubelkeit wurden eher konservativ, als mittels endoluminaler Schwellen-
spaltung therapiert (29% vs. 3%, p=0,007).

Ein signifikanter Unterschied zwischen den verschiedenen Therapiegruppen beziglich der
Symptome Husten (p=0,425), Aspiration (p=0,731), Odynophagie (p=0,299), Globusgefiihl
(p=0,329), Gewichtsverlust (p=0,901) und Foetor ex ore (p=0,668) konnte nicht festgestellt

werden.

Auch das Brombart-Stadium hatte einen signifikanten Einfluss auf die Therapieentscheidung
(p<0.001). Dieser Einfluss zeigte sich sowohl bei konservativer Therapie vs. endoluminaler
Schwellenspaltung (p<0.001) als auch bei konservativer vs. offen-chirurgischer Therapie
(p<0.001). Zwischen endoluminaler Schwellenspaltung vs. offen-chirurgische Therapie zeigte
sich kein signifikanter Unterschied bezlglich des Brombart-Stadiums (p=0.144).

Bei Patienten mit Brombart-Stadium 1 und 2 wurde in 53% (8/15) ein konservatives Prozedere
und in 47% (7/15) eine offen-chirurgische Therapie durchgefiihrt, s. Abb. 12. Patienten mit
Brombart-Stadium 3 wurden hingegen nur in 20% (5/25) konservativ therapiert und erhielten
in 64% (16/25) der Falle eine offen-chirurgische Therapie. Bei 16% (4/25) der Patienten mit
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Brombart-Stadium 3 wurde primar eine endoluminale Schwellenspaltung durchgefihrt. Bei Pa-
tienten mit Brombart-Stadium 4 wurde bei 30% (24/79) eine endoluminale Schwellenspaltung
durchgefihrt, 66% (52/79) wurden offen-chirurgisch therapiert und nur bei 4% (3/79) wurde

ein konservatives Prozedere angewandt.

[in %] Brombart-Stadium nach Therapiegruppen (n=119)
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m Konservativ  ® Schwellenspaltung  ® Offen-chirurgisch

ABB. 12 BROMBART-STADIUM NACH THERAPIEGRUPPEN (ZD). DATEN IN %.

5.1.3 Therapie

Von den eingeschlossenen 151 Patientenwurden 11% (n=17) konservativ, 25% (n=37) mittels
endoluminaler Schwellenspaltung und 64% (n=97) chirurgisch behandelt (s. Abb. 13).

5.1.3.1 Konservative Therapie

11% (n=17) des Patientenkollektivs wurden konservativ behandelt, s. Abb. 13. Es wurde eine
,Watch-and-Wait* Strategie angewandt. Zudem wurde bei Vorliegen von einer gastrodsopha-
gealen Refluxerkrankung (GERD) oder einer 6sophagealen Motilitatsstérung eine medikamen-
tose Therapie mittels Protonenpumpeninhibitoren (n=5), Muskelrelaxantien (n=3) oder Proki-
netika (n=2) durchgefiihrt. Ein Patient erhielt aufgrund einer Stenose des OOS eine endoskopi-

sche Bougierung.

Bei 65% (n=11) der konservativ behandelten Patienten bestand bei Erstvorstellung keine Be-
handlungsbedurftigkeit des ZD mittels chirurgischer Therapie oder Schwellenspaltung. Einer
dieser Patienten lehnte die Vervollstdndigung der Diagnostik ab, sodass ebenfalls keine Opera-

tionsindikation gestellt werden konnte.
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GESAMT

n=151 (100)
]
| ] ]
Konservative Endoluminale Offen-chirurgische
Therapie Schwellenspaltung Therapie
n=17 (11) n=37 (25) n=97 (64)
Ablehnung einer Myotomie +
—  Intervention — nt;alrllsc()gasl) — Divertikulektomie
n=6 (35) n=78 (80)
ZD nicht behand- flexibel- Myotomie +
— lungsbediirftig — endoskopisch —  Divertikulopexie
n=11 (65) n=23 (62) n=18 (19)
| | nur Myotomie
n=1 (1)

ABB. 13 UBERSICHT DER THERAPIEVERFAHREN VON PATIENTEN MIT ZD. WERTE ALS ABSO-
LUTE ZAHLEN (%).

Bei 35% (n=6) der konservativ behandelten Patienten bestand die Indikation zur Intervention,
diese wurde zum Diagnosezeitpunkt allerdings abgelehnt. Finf dieser Patienten wurde eine of-
fen-chirurgische Behandlung und einem Patienten eine endoskopische Schwellenspaltung emp-

fohlen.

5.1.3.2 Endoluminale Schwellenspaltung

25% (n=37) des Patientenkollektivs wurden primar mittels endoluminaler Schwellenspaltung
therapiert, s. Abb. 13. 62% (n=23) der Patienten wurden mittels flexibel-endoskopischer

Schwellenspaltung behandelt, 38% (n=14) mittels transoraler Schwellenspaltung.

Bei einem Patienten mit GERD wurde wéhrend der transoralen Schwellenspaltung zusétzlich

eine laparoskopische Fundoplikatio zur Behandlung der Refluxsymptomatik durchgefihrt.

Bei 14 Patienten wurde die endoluminale Schwellenspaltung extern durchgefiihrt.

5.1.3.3 Offen-chirurgische Therapie

64% (n=97) Patienten wurden primér offen-chirurgisch behandelt, s. Abb. 13.
80% (n=78) erhielten eine Myotomie mit Divertikulektomie und 19% (n=18) eine Myotomie

mit Divertikulopexie. Bei 1% (n=1) wurde eine alleinige Myotomie durchgefuhrt, s. Abb. 14.

Bei 4 Patienten wurde die offen-chirurgische Therapie extern durchgefuhrt.
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Offen-chirurgische Therapie (n=97)

1%

= Myotomie +
Divertikulektomie
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Divertikulopexie

nur Myotomie

ABB. 14 OFFEN-CHIRURGISCHE THERAPIE (ZD). DATEN IN %.
5.1.4 Kurzzeit-Ergebnisse: Morbiditat und Krankenhausverweildauer

Die Morbiditatsrate im gesamten Patientenkollektiv war 17% (n=26). Bei offen-chirurgisch
therapierten Patienten lag die Morbiditatsrate bei 25% (n=24), bei drei der vier extern thera-
pierten Patienten traten postoperativ Komplikationen auf (75%). Bei mittels endoluminaler
Schwellenspaltung therapierten Patienten war die Morbiditatsrate signifikant niedriger bei 5%
(n=2) [p=0,011]. Bei Patienten mit konservativem Procedere traten keine Komplikationen auf,
hier zeigte sich ebenfalls ein signifikanter Unterschied zwischen konservativ und offen-chirur-
gisch therapierten Patienten (0% vs. 25%; p=0,021).

Héaufigste Komplikation bei chirurgisch therapierten Patienten war mit 9% (n=9) die Stimmlip-
pendysfunktion, s. Abb. 15. Darunter waren auch Patienten mit temporérer Stimmlippendys-
funktion (n=2) und inkompletter Stimmlippenparese (n=2). Die Stimmlippenparese war immer
einseitigund trat in 67% (4/6) links, in 33% (2/6) rechts auf. Patienten mit Stimmlippenparese
wurden zuséatzlich HNO-éarztlich betreut. Therapie der Wahl war eine logopadische Belibung,
zudem wurden unter anderem Stimmlippenaugmentationen (n=1) angewandt. Bei einem Pati-
enten mit Hdmatom im Bereich der linken Stimmlippe musste die Wunde stationar wiederer-
Offnet und gespult werden, es erfolgte zudem eine antibiotische Therapie. Ein Patient wurde bei
zusatzlich aufgetretener Stenose mehrfach bougiert.

Eine Infektion trat insgesamt bei 8% (n=8) der Patienten auf, sechs Patienten hatten eine Wund-
infektion/ Abszess (n=6), bei einem Patienten trat eine Speichelfistel (n=1) auf und bei einem
Patienten infizierte sich ein Wundh&matom (n=1). Drei dieser Patienten mit Wundinfek-
tion/Abszel3 wurden extern operiert. Die Infektion konnte meist konservativ durch eine
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antibiotische Therapie sowie eine Wundspilung (n=1) oder Anlage einer zervikalen Drainage
(n=2) behandelt werden. In drei Féllen war eine operative Revision notwendig (n=3).
Leckagen traten bei 3% (n=3) der Patienten auf. Zwei kleiner Leckagen wurden konservativ
mittels Antibiose behandelt. Ein Patient mit Speichelfistel bend6tigte eine Drainage (s. oben).
Eine Stenose trat bei 4% (n=4) der Patienten auf. Diese lag bei einem Patienten unter 3 Monate,
bei drei Patienten langer als 3 Monate vor. Behandelt wurde die Stenose bei allen vier Patienten
mittels Bougierung, bei drei Patienten waren mehrmalige Bougierungen notwendig. Ein Patient
musste aufgrund der Osophagusstenose zwischenzeitlich tiber eine Sonde ernahrt werden.
Bei einem Patienten trat eine postoperative zervikale Blutung auf (n=1). Es erfolgte eine ope-
rative Wundrevision am ersten postoperativen Tag. Bei einem anderen Patienten (n=1) trat
postoperativ Himatemesis auf, diese war bei stabilem Hb allerdings nicht interventionspflich-
tig.

Zudem trat bei einem offen-chirurgisch behandelten Patienten ein zervikales Narbenkeloid
(n=1) auf.

7% der chirurgisch therapierten Patienten (n=7) mussten postoperativ aufgrund einer Infektion

(n=5) oder Insuffizienz (n=2) rehospitalisiert werden.

Komplikationen nach chirurgischer Therapie (n=24)

Stimmlippendysfunktion/ ,—;  Stenose

\f:ll):]l]l;:elleosld i Stimmljppenpa rese n=4 (4%)
e n=9 (9%)

n=1(1%) AT S

Blutung Infektion ]
n=2 (2%) \ =8 (8%) »‘

\ .

\. ¥ 4
ABB. 15 KOMPLIKATIONEN NACH OFFEN-CHIRURGISCHER THERAPIE (ZD). WERTE ABSOLUTE
ZAHLEN (%).

Die Morbiditétsrate bei Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung war 5% (n=2). Ein Pa-
tient hatte postinterventionell eine asymptomatische Leukozytose. Der zweite Patient, der zu-

sétzlich zur transoralen Schwellenspaltung eine laparoskopische Fundoplicatio aufgrund einer
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Refluxerkrankung erhalten hatte, entwickelte postoperativ Fieber und eine Leukopenie ohne

erkennbare Ursache. Dies zeigte sich unter antibiotischer Therapie rucklaufig.

Die mediane Krankenhausverweildauer im gesamten Patientenkollektiv betrug 7 Tage (0 - 36
Tage). Offen-chirurgisch behandelte Patienten hatten mit 7 Tagen (4-36 Tage) eine signifikant
langere mediane Krankenhausverweildauer als mittels Schwellenspaltung therapierte Patienten
(3 Tage [1-18 Tage]; p<0,001) oder Patienten mit konservativem Prozedere (1 Tag [0-6 Tage];
p<0,001). Die mediane Krankenhausverweildauer von Patienten mit konservativem Prozedere
war auch im Vergleich mit mittels Schwellenspaltung therapierten Patienten signifikant kiirzer
(p<0,001).

5.1.5 Langzeit-Ergebnisse: Symptome und Lebensqualitét

Die mediane Follow-up-Zeit war 107 Monate (4-311 Monate) im gesamten Patientenkollektiv.
Offen-chirurgisch behandelte Patienten hatten eine mediane Follow-up-Zeit von 110 Monaten
(4-311 Monaten), mittels Schwellenspaltung behandelte Patienten von 128 Monaten (5-286
Monaten) und Patienten mit konservativem Prozedere von 88 Monaten (21-220 Monaten).

25% (n=38) hatten zum Zeitpunkt der Erhebung des Follow-up-Fragebogens aufgrund persis-
tierender, rezidivierender oder progredienter Beschwerden bereits eine weitere Therapie erhal-
ten, s. 5.1.6.3.

5.1.5.1 Symptome zum Follow-up-Zeitpunkt

Hé&ufigste Symptome zum Follow-up-Zeitpunkt waren Dysphagie (31%), Husten (25%), Re-
gurgitation (24%) und Sodbrennen (21%). 7% der Patienten gaben Ubelkeit und Gewichtsver-
lust an, 6% Odynophagie, s. Abb. 16.

Offen-chirurgisch behandelte Patienten gaben zum Follow-up-Zeitpunkt signifikant seltener
Sodbrennen (20% vs. 53%, p=0,010) und Ubelkeit (6% vs. 24%, p=0,020) an als Patienten mit
konservativem Prozedere. Bei den Symptomen Husten (23% vs. 41%; p=0,106), Regurgitation
(24% vs. 35%; p=0,321), Dysphagie (31% vs. 41%; p=0,405), Gewichtsverlust (7% vs. 12%;
p=0,521) und Odynophagie (7% vs. 6%; p=0,843) konnte zum Follow-up-Zeitpunkt kein sig-
nifikanter Unterschied zwischen konservativ und chirurgisch therapierten Patienten nachgewie-

sen werden, s. Abb. 16.
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ABB. 16 SYMPTOME ZUM FOLLOW-UP-ZEITPUNKT (ZD). DATEN IN % UND P-WERTE ALS DEZI-
MALZAHL.

Vergleicht man mittels Schwellenspaltung und konservativ behandelte Patienten, zeigten mit-
tels Schwellenspaltung behandelte Patienten ebenfalls zum Follow-up-Zeitpunkt signifikant
seltener Sodbrennen (11% vs. 53%; p=0,001) und Ubelkeit (3% vs. 24%; p=0,014), s. Abb. 16.
Kein signifikanter Unterschied zwischen endoluminaler Schwellenspaltung und konservativem
Prozedere zeigte sich bei den Symptomen Gewichtsverlust (3% vs. 12%; p=0,177), Regurgita-
tionen (19% vs. 35%; p=0,191), Husten (24% vs. 41%, p=0,208), Dysphagie (27% vs. 41%);
p=0,298) und Odynophagie (3% vs. 6%; p=0,566).

Zwischen offen-chirurgisch und mittels Schwellenspaltung behandelten Patienten zeigte sich
zum Follow-up-Zeitpunkt kein statistisch signifikanter Unterschied in der Haufigkeit von Sod-
brennen (20% vs. 11%; p=0,228), Odynophagie (7% vs. 3%; p=0,324), Gewichtsverlust (7%
vs. 3%; p=0,324), Ubelkeit (6% vs. 3%; p=0,418), Regurgitation (24% vs. 19%; p=0,552), Dys-
phagie (31% vs. 27%; p=0,659) und Husten (23% vs. 24%; p= 0,840), s. Abb. 16.

Im Vergleich zwischen initialer Vorstellung und Follow-up bestand im Gesamtkollektiv zum
Follow-up-Zeitpunkt signifikant weniger Dysphagie (87% vs. 31%; p<0,001), Regurgitation
(70% vs. 24%; p<0,001), Husten (47% vs. 25%; p=0,001), Gewichtsverlust (21% vs. 7%;
p=0,003) und Sodbrennen (35% vs. 21%; p=0,005), s. Tab. 6.
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TAB. 6 SYMPTOME INITIALE PRASENTATION VS. FOLLOW-UP: GESAMTKOLLEKTIV (ZD).
WERTE ALS ABSOLUTE ZAHL (%) UND DEZIMALZAHLEN, STATISTISCH SIGNIFIKANTE ERGEBNISSE
SIND GRAU HERVORGEHOBEN.

Initial: Gesamt Follow-up: Gesamt p (initial vs.

(n=138) (n=151) Follow-up)
Dysphagie 120 (87) 47 (31) <0,001
Regurgitation 96 (70) 36 (24) <0,001
Husten 63 (47) 38 (25) 0,001
Sodbrennen 48 (35) 32 (21) 0,005
Gewichtsverlust 23* (21) 10 (7) 0,003
Odynophagie 14 (10) 9 (6) 0,238
Ubelkeit 16 (12) 11 (7) 0,332

*Daten von n=108 vorhanden

Bei Patienten mit offen-chirurgischer Therapie zeigte sich eine signifikante Reduktion von Dys-
phagie (90% vs. 31%; p<0,001), Regurgitation (75% vs. 24%; p<0,001), Gewichtsverlust (23%
vs. 7%; p=0,021) und Husten (46% vs. 23%; p=0,007) zum Follow-up-Zeitpunkt, s. Abb. 17.
Nicht signifikant war die Reduktion von Sodbrennen (31% vs. 20%; p=0,078), Odynophagie
(13% vs. 7%; p=0,302) und Ubelkeit (11% vs. 6%; p=0,344).
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ABB. 17 SYMPTOME INITIALE PRASENTATION VS. FOLLOW-UP: OFFEN-CHIRURGISCHE THE-
RAPIE (ZD). DATEN IN % UND ALS DEZIMALZAHL.

Auch Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung hatten signifikant weniger Dysphagie
(91% vs. 27%; p<0,001), Regurgitation (64% vs. 19%; p=0,004) und Sodbrennen (30% vs.
11%; p=0,039) zum Follow-up-Zeitpunkt als bei initialer Prasentation, s. Abb. 18.
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Endoluminale Schwellenspaltung (ZD):
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ABB. 18 SYMPTOME INITIALE PRASENTATION VS. FOLLOW-UP: ENDOLUMINALE SCHWEL-
LENSPALTUNG (ZD). DATEN IN % UND P-WERTE ALS DEZIMALZAHL.

Allerdings zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen initialer Prasentation und
Follow-up-Zeitpunkt bei den Symptomen Husten (39% vs. 24%; p=0,344), Gewichtsverlust
(19% vs. 3%; p=0,125), Odynophagie (3% vs. 3%; p>0,999) und Ubelkeit (3% vs. 3%;
p>0,999).

TAB. 7 SYMPTOME INITIALE PRASENTATION VS. FOLLOW-UP: KONSERVATIVES PROZEDERE
(ZD). WERTE ALS ABSOLUTE ZAHLEN (%) UND P-WERTE ALS DEZIMALZAHLEN.

Initial Follow-up (Initial vs
konservativ konservativ pF ollow-u )'
(n=17) (n=17) P

Dysphagie 11 (65) 7 (41) 0,219
Regurgitation 9 (53) 6 (35) 0,453
Husten 10 (59) 7 (41) 0,453
Sodbrennen 11 (65) 9 (53) 0,687
Gewichtsverlust 3* (19) 2 (12) >0,999
Odynophagie 2(12) 1(6) >0,999
Ubelkeit 5 (29) 4 (24) >0,999

Bei Patienten mit konservativem Prozedere zeigte sich zwischen initialer Prasentation und

Follow-up kein signifikanter Unterschied der erhobenen Symptome, s. Tab. 7.

Die erhobenen Daten weisen darauf hin, dass die entsprechende Therapiewahl in der interven-
tionellen wie offen-chirurgischen Patientengruppe zu einer deutlichen Verbesserung der

49



Symptome gefiihrt hat. Ein weiterfihrender Vergleich beider Gruppen ist nicht moglich, da die
Verfahrenswahl auf Grund der unterschiedlichen Auspragung der Divertikelgrolie, Begleitmor-
biditdt und Symptomatik getroffen wurde.

5.1.5.2 Lebensqualitat zum Follow-up-Zeitpunkt

Der mediane EAT-10 Score betrug im gesamten Patientenkollektiv 2 Punkte (0-33 Punkte), s.
Abb. 19. Offen-chirurgisch therapierte Patienten hatten einen medianen EAT-10 Score von 2
Punkten (0-33 Punkte), bei mittels Schwellenspaltung therapierten Patienten wurde ebenfalls
ein medianer EAT-10 von 2 Punkten (0-24 Punkte) erhoben, wéhrend bei konservativ thera-
pierten Patienten ein medianer EAT-10 von 6 Punkten (0-32 Punkte) ermittelt wurde. Diese
Unterschiede zwischen den verschiedenen Therapiegruppen waren statistisch nicht signifikant,
s. Abb. 19 (p=0,186).

58% der offen-chirurgisch behandelten Patienten hatten einen normwertigen EAT-10 Score
(<2), wihrend 51% der mittels Schwellenspaltung therapierte Patienten (p=0,506) und 35% der
konservativ therapierten Patienten (p=0,087) einen normwertigen EAT-10 Score hatten. Der
Unterschied zwischen den verschiedenen Therapiegruppen war statistisch nicht signifikant
(p=0,220).
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ABB. 19 EAT-10 ZUM FOLLOW-UP-ZEITPUNKT (ZD)

Der mediane GILQI im gesamten Patientenkollektivwar 122 Punkte (57-144 Punkte), s. Abb.
20. Es zeigte sich ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Therapiegruppen
(p=0,034).
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Mittels Schwellenspaltung behandelte Patienten hatten einen signifikanthéheren GILQI als Pa-
tienten mit konservativem Prozedere (125 Punkte [82-144 Punkte] vs. 106 Punkte [57-144
Punkte]; p=0,010).

Offen-chirurgisch behandelte Patienten hatten tendenziell einen hoheren GILQI als Patienten
mit konservativem Prozedere (122 Punkte [69-144 Punkte] vs. 106 Punkte [57-144 Punkte]),
dieser Unterschied war statistisch allerdings nicht signifikant (p=0,053).

Es konnte kein signifikanter Unterschied zwischen offen-chirurgisch und mittels Schwellen-
spaltung behandelten Patienten nachgewiesen werden (122 Punkte [69-144 Punkte] vs. 125
Punkte [82-144]; p=0,183).
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ABB. 20 GILQI zuM FOLLOW-UP-ZEITPUNKT (ZD)
5.1.6 Langzeit-Ergebnisse: Rezidiv

Dieses Follow-up definiert ein Rezidiv als persistierende, progrediente oder wiederkehrende
Symptome bei konservativem Prozedere, nach endoluminaler Schwellenspaltung oder nach of-
fen-chirurgischer Behandlung. Die mediane Follow-up-Zeit war 107 Monate (4-311 Monate),
s.5.15.

Im gesamten Patientenkollektiv wurde nach oben beschriebener Definition bei 41% (61/150)

ein Rezidiv festgestellt. Dies trat im Median nach 17 Monaten (0-240 Monaten) auf.
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5.1.6.1 Einflussfaktoren auf die Rezidivwahrscheinlichkeit

Bei primarer offen-chirurgischer Therapie trat signifikant seltener ein Rezidiv auf als nach en-
doluminaler Schwellenspaltung (28% vs. 65%; p<0,001) oder nach konservativer Therapie
(28% vs. 62%; p=0,006). Zwischen konservativer Therapie und endoluminaler Schwellenspal-
tung konnte hingegen kein signifikanter Unterschied festgestellt werden (62% vs. 65%;
p=0,869).

Auch in der univariaten Analyse fand sich ein reduziertes Rezidivrisiko nach offen-chirurgi-
scher Therapie (Hazard Ratio [HR] 0,28; 95% KI 0,13-0,58; p=0,001]).

Als weiterer Parameter fur ein erhohtes Rezidivrisiko in vorliegendem Patientenkollektiv
konnte in der univariaten Analyse Nikotinabusus bei initialer VVorstellung identifiziert werden
(HR 2,18 [95% KI 1,22-3,90; p=0,008]).

In der multivariablen Analyse bestatigte sich die offen-chirurgische Therapie als unabhédngiger,
gunstiger Prognosefaktor beztiglich des Auftretens eines Rezidivs (s. Tab. 8, Tab. 9 und Tab.
10).

TAB. 8 MULTIVARIABLE ANALYSE EINES REZIDIVS: INITIALE SYMPTOME (ZD). DATEN SIND

PRASENTIERT ALS DEZIMALZAHL, STATISTISCH SIGNIFIKANTE ERGEBNISSE SIND GRAU HERVOR-
GEHOBEN.

95% KI
p HR

untere obere
Chirurgische Therapie 0,002 1
Endoluminale Schwellenspaltung 0,990 1,01 0,33 3,01
Offen-chirurgische Therapie 0,025 0,29 0,10 0,85
Sodbrennen 0,833 1,08 0,53 2,20
Dysphagie 0,155 2,54 0,70 9,22
Husten 0,832 1,08 0,54 2,17
Regurgitation 0,237 1,56 0,75 3,26
Odynophagie 0,592 1,31 0,49 3,47
Globusgefihl 0,279 0,69 0,35 1,35
Foetor ex ore 0,978 <0,01 <0,01 -
Ubelkeit 0,911 1,06 0,39 2,88
Erbrechen 0,734 1,20 0,42 3,44
Gewichtsverlust 0,591 0,80 0,35 1,81
Aspiration 0,263 0,66 0,31 1,37

Initiale Symptomatik (Tab. 8), initiale Komorbiditaten (Tab. 9) oder Alter, Alkoholabusus so-
wie Brombartstadium (Tab. 10) hatten in der multivariablen Analyse keinen Einfluss auf die
Rezidivwahrscheinlichkeit.
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TAB. 9 MULTIVARIABLE ANALYSE EINES REZIDIVS: KOMORBIDITATEN (ZD). DATEN SIND
PRASENTIERT ALS DEZIMALZAHL, STATISTISCH SIGNIFIKANTE ERGEBNISSE SIND GRAU HERVOR-
GEHOBEN.

95% KI
p HR

untere obere
Chirurgische Therapie <0,001 1
Endoluminale Schwellenspaltung 0,461 0,68 0,25 1,88
Offen-chirurgische Therapie 0,002 0,24 0,09 0,59
Hypertonus 0,578 0,82 0,40 1,66
Adipositas 0,797 1,15 0,40 3,35
Diabetes 0,887 1,11 0,25 4,97
KHK 0,218 0,45 0,13 1,61
Apoplex 0,838 0,86 0,19 3,83
GERD 0,104 1,79 0,89 3,61
Hiatushernie 0,642 0,82 0,36 1,88
Osophageale Motilitatsstorung 0,947 0,97 0,38 2,49

TAB. 10 MULTIVARIABLE ANALYSE EINES REZIDIVS: ALLGEMEINE PARAMETER (ZD). DATEN
SIND PRASENTIERT ALS DEZIMALZAHL, STATISTISCH SIGNIFIKANTE ERGEBNISSE SIND GRAU HER-
VORGEHOBEN.

95% KI
p HR

untere obere
Chirurgische Therapie <0,001 1
Endoluminale Schwellenspaltung 0,685 0,80 0,27 2,35
Offen-chirurgische Therapie 0,003 0,22 0,08 0,60
Geschlecht 0,558 1,23 0,61 2,47
Alter 0,091 0,97 0,93 1,00
BMI 0,448 1,03 0,96 1,11
Alkoholkonsum 0,597 0,83 0,41 1,68
(Z.n.) Nikotinabusus 0,074 1,88 0,94 3,74
Brombart-Stadium 1+2 0,180 1
Brombart-Stadium 3 0,081 2,67 0,89 8,03
Brombart-Stadium 4 0,354 1,72 0,54 5,46
EAT-10 Follow-Up 0,050 1,05 1,00 1,11
GILQI Follow-Up 0,673 1,00 0,98 1,03

Die Wahl der Operationstechnik bei offen-chirurgischer Therapie hatte keinen signifikanten
Einfluss auf die Rezidivwahrscheinlichkeit (p=0,269). Allerdings hatten Patienten, bei denen
eine Divertikulektomie / Divertikulopexie mit einer Myotomie durchgefihrt wurde, tendenziell
seltener ein Rezidiv als Patienten mit alleiniger Myotomie (27% vs. 100%; p=0,105 / 28% vs.
100%; p=0,130). Die Rezidivwahrscheinlichkeit bei Patienten mit Divertikulektomie vs. Di-
vertikulopexie war vergleichbar (27% vs. 28%; p=0,941).
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Sowohl ein pathologischer EAT-10 Score (HR 2,09 [95% KI 1,24-3,51; p=0,005]) als auch das
Vorliegen von Dysphagie (HR 2,04 [95% KI 1,22-3,42; p=0,007]) zum Follow-up-Zeitpunkt

waren in vorliegendem Patientenkollektiv assoziiert mit dem Vorliegen eines Rezidivs.

5.1.6.2 Einflussfaktoren auf den Rezidivzeitpunkt

Bei offen-chirurgisch behandelten Patienten trat statistisch signifikant spéter ein Rezidiv als bei
mittels endoluminaler Schwellenspaltung behandelten Patienten auf (27 Monate [3-240 Mo-
nate] vs. 12 Monate [0-231 Monate]; p=0,040).

Bei konservativ therapierten Patienten traten tendenziell friiher persistierende, progrediente
oder rezidivierende Symptome auf, als bei offen-chirurgisch therapierten Patienten (O Monate
[0-72 Monate] vs. 27 Monate [3-240 Monate]; p=0,078). Dieser Unterschied war nicht signifi-
kant. Ein signifikanter Unterschied zwischen konservativ und mittels endoluminaler Schwel-
lenspaltung behandelten Patienten konnte ebenfalls nicht gezeigt werden (0 Monaten [0-72 Mo-
naten] vs. 12 Monate [0-231 Monate]; p=0,337).

In der Ereigniszeitanalyse bestatigte sich das langere rezidivfreie Uberleben bei offen-chirur-
gisch therapierten Patienten im Vergleich zu mittels endoluminaler Schwellenspaltung thera-
pierten Patienten (p<0,001), s. Abb. 21.
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ABB. 21 EREIGNISZEITANALYSE: VERGLEICH VON ENDOLUMINALER SCHWELLENSPALTUNG
UND OFFEN-CHIRURGISCHER THERAPIE (ZD)

Auch im Vergleich aller drei Behandlungsgruppen zeigte sich ein statistisch signifikanter Un-
terschied in Bezug auf das rezidivfreie Uberleben (p<0,001), s. Abb. 22.
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ABB. 22 EREIGNISZEITANALYSE: VERGLEICH ALLER THERAPIEGRUPPEN (ZD)

Patienten mit offen-chirurgischer Therapie hatten ebenfalls ein signifikant langeres rezidiv-
freies Uberleben als Patienten mit konservativem Prozedere (p<0,001). Der Unterschied zwi-
schen konservativem Prozedere und endoskopischer Schwellenspaltung war beziiglich des re-

zidivfreien Uberlebens statistisch nicht signifikant (p=0,972).

5.1.6.3 Weitere Therapie

Bei 25% (n=38) des gesamten Patientenkollektivs wurde aufgrund eines Rezidivs eine weitere
Therapie durchgefiihrt. 9 % (n=14) hatten einzig eine endoluminale Schwellenspaltung, 16%
(n=24) eine (zusatzliche) offen-chirurgische Therapie.

Es fand sich ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen Patienten mit priméar endolumi-
naler Schwellenspaltung und Patienten mit primar offen-chirurgischer Therapie (p<0,001), s.
Abb. 23.

Patienten mit primarer offen-chirurgischer Therapie hatten in 86% (n=83) keine weitere The-
rapie, bei 8% (n=8) wurde eine alleinige sekundére Schwellenspaltung und bei 6% (n=6) wurde
eine erneute offen-chirurgische Therapie durchgefihrt (s. Abb. 23).

Patienten mit primé&rer Schwellenspaltung hatten in 49% (n=18) keine weitere Therapie, in 43%
(n=16) wurde eine offen-chirurgische Therapie durchgefuhrt. Von den 16 Patienten mit offen-
chirurgischer Therapie hatten vier zuvor bereits eine erneute Schwellenspaltung erhalten. In nur
8% (n=3) wurde eine alleinige sekundare endoluminale Schwellenspaltung als weitere Behand-
lung durchgefihrt (s. Abb. 23).
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Weitere Therapie nach initialer Therapiegruppe (ZD)
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80%
70%
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40%
30%
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P<0,001

SN

Initial konservative Therapie Initial endoluminale Initial offen-chirurgische
Schwellenspaltung Therapie

m keine (weitere) Intervention m (weitere) endoluminale Schwellenspaltung
m (weitere) offen-chirurgische Therapie

ABB. 23 WEITERE THERAPIE NACH INITIALER THERAPIEGRUPPE (ZD). DATEN IN %.

Bei 69% (n=11) der am Klinikum rechts der Isar initial konservativ therapierten Patienten
wurde keine weitere Therapie durchgefuhrt. Bei 19% (n=3) wurde im weiteren Verlauf eine
Schwellenspaltung durchgefiihrt, 13% (n=2) erhielten eine externe chirurgische Therapie. Fur
weitere Details s. Abb. 24,

Indikation' zur Divertikel nicht behandlungsbediirftig
Intervention ) bzw. unvollstdndige Diagnostik
-> Ablehnung durch Patienten _ =
n=6 (35) n=11 (65)
n=2 n=4 —n=5 n=>5
Besserung Beschwerden Rersiiticrende/Progredionte Besserung Beschwerden
Beschwerden
n=2 n=5
n=9
‘ n=1 n=2
n=2 n=2 n=1 n=2 o
| ]
| |
keine weiteren offen-chirurgische endoluminale keine weiteren
Therapien Therapie Schwellenspaltung Therapien
n=4 n=2 n=3 n=7

* FU Daten von n=1 nicht vorhanden

ABB. 24 WEITERER VERLAUFVONPATIENTEN MIT KONSERVATIVER THERAPIE (ZD). DATEN
ALS ABSOLUTE ZAHLEN.
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5.1.6.4 Lebensqualitat bei Patienten mit Rezidiv

Patienten mit Rezidiv hatten einen signifikant hdheren (p=0,011) medianen EAT-10 Score zum
Follow-up Zeitpunkt (4 Punkte [0-32 Punkte]) als Patienten ohne Rezidiv (1 Punkte [0-33
Punkte]), s. Abb. 25.

EAT-10: Rezidiv vs. kein Rezidiv
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B Rezidiv O kein Rezidiv

ABB. 25 EAT-10: REZIDIV VS. KEIN REZIDIV (ZD)

Der GILQI lag bei Patienten mit Rezidiv bei 118 Punkten (57-144 Punkte), bei Patienten ohne
Rezidiv bei 125 Punkten (69-144 Punkte), s. Abb. 26. Dieser Unterschied war statistisch nicht
signifikant (p=0,762).

GILQI: Rezidiv vs. kein Rezidiv
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ABB. 26 GILQI: REZIDIV VS. KEIN REZIDIV (ZD)

Patienten mit Rezidiv, die eine weitere offen-chirurgische Therapie erhielten, hatten einen sig-
nifikant niedrigeren medianen EAT-10 (2 Punkt [0-32 Punkte]) als Patienten ohne weitere In-
tervention (10 Punkte [0-24 Punkte], p=0,023), s. Abb. 27.
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Patienten mit weiterer alleiniger endoluminaler Schwellenspaltung hatten einen medianen
EAT-10 von 2,5 Punkten (0-22 Punkten), hier zeigte sich kein signifikanter Unterschied zu
weiterer offen-chirurgischer (2 Punkten (0-32 Punkte); p=0,580) bzw. keiner weiteren Thera-
pie (10 Punkte [0-24 Punkte]; p=0,115).

Patienten mit weiterer offen-chirurgischer Therapie hatten tendenziell seltener pathologische
EAT-10 -Scores (> 3) als Patienten ohne weitere Therapie (46% vs. 74%, p=0,050). Bei weite-
rer Behandlung mittels Schwellenspaltung bestanden bei 50% pathologische EAT-10 Werte
zum Follow-up-Zeitpunkt, der Unterschied zu weiterer offen-chirurgischer Therapie (46%,
p=0,804) bzw. keiner weiteren Therapie (74%, p=0,610) war nicht signifikant.

EAT-10: weitere Therapie
35
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EAT-10 Punktzahl
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0

B Keine weitere Therapie [ Schwellenspaltung [l Offen-chirurgisch
ABB. 27 EAT-10 AUFGETEILT NACH WEITERER THERAPIE (ZD)

In den GILQI Ergebnissen zeigte sich ebenfalls ein signifikanter Unterschied. Patienten mit
Rezidiv, die eine weitere offen-chirurgisch Therapie erhielten, hatten einensignifikant héheren
GILQI (130 Punkte [85-140 Punkte]) als Patienten ohne weitere interventionelle Therapie (113
Punkte [57-143 Punkte]; p=0,028), s. Abb. 28.

Patienten mit weiterer endoluminaler Schwellenspaltung hatten einen medianen GILQI von 118
Punkten (80-144 Punkte), der Unterschied zu weiterer offen-chirurgischer Therapie war statis-
tisch nicht signifikant (p=0,301). Zwischen weiterer endoluminaler Schwellenspaltung und kei-
ner weiteren Therapie zeigten sich vergleichbare GILQI Ergebnisse (118 Punkte [80-144
Punkte] vs. 113 Punkte [57-143 Punkte], p=0,610).
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GILQI: weitere Therapie
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ABB. 28 GILQI AUFGETEILT NACH WEITERER THERAPIE (ZD)
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5.2 Epiphrenische Divertikel

5.2.1 Préasentation bei Erstvorstellung

Insgesamt stellten sich zwischen 2001 und 2021 51 Patienten mit epiphrenischem Divertikel
am Klinikum rechts der Isar vor. Unter diesen 51 Patienten befanden sich auch Patienten, die
bereits vor 2001 behandelt wurden und im Studienzeitraum zu einer Follow-up-Untersuchung
im chirurgischen Gastrolabor vorstellig waren. Tab. 11 zeigt die allgemeinen Charakteristika
dieses Patientenkollektivs.

TAB. 11 ALLGEMEINE CHARAKTERISTIKA DER PATIENTEN MIT EPIPHRENISCHEN DIVERTI-

KELN. WERTE ALS ABSOLUTE ZAHL (%), DEZIMALZAHL ODER ALS MEDIAN (MINIMUM - MAXI-
MUM).

Konservative | Chirurgische p (kons.
Gesamt Therapie Therapie vs. chir.)
Geschlecht (n=51)
Maénnlich 35 (69) 15 (65) 20 (71) 0.634
Weiblich 16 (31) 8 (35) 8 (29) '
Alter (in Jahren, n=51) 66 (27 - 82) 60 (27 - 82) 69 (42 - 81) 0.364
Korpergrofie (in cm, n=39) 174 (149 - 178 (149 - 171 (152 - 0.129
185) 184) 185) '
r'ffgg)erge"‘“cm (in kg, 80 (47 - 116) | 80 (49-116) | 80 (47 - 104) 0.775
BMI (kg/m2, n=39) 26 (17 - 46) 25 (19 - 46) 27 (17 - 34) 0.674
Alkoholkonsum (n=41)
Nein 9 (22) 6 (33) 3(13) 0.119
Ja 32 (78) 12 (67) 20 (87) '
(Z.n.) Nikotinabusus (n=42)
Nein 25 (60) 14 (74) 11 (48) 0.089
Ja 17 (40) 5 (26) 12 (52) '

Osophageale Motilitatsstorungen waren mit 89% die am haufigsten assoziierten Komorbidita-
ten in vorliegendem Patientenkollektiv. Hierfur wurden die initialen Manometrien nach der
zum Auswertungszeitpunkt giltigen Chigaco Klassifikation v3.0 analysiert (Kahrilas et al.,
2015). Zusammenfassend wurden als klinische Zeichen einer 6sophagealen Motilitatsstérung
ein hypo- oder hypertoner Osophagus, sowie eine fehlende oder mehrgipflige Peristaltik be-
trachtet.

Die Ergebnisse der initialen Manometriensind in Tab. 12 dargestellt. 78% der Patienten hatten
eine hypertone, 17% eine normotone und 4% eine hypotone Peristaltik. Bei 46% der Patienten

konnte eine mehrgipflige Peristaltik festgestellt werden, bei 37% eine eingipflige Peristaltik
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und bei 17% war keine Peristaltik vorhanden. Der mediane Ruhedruck des UOS betrug 24

mmHg (6 — 80 mmHg).

TAB. 12 INITIALE MANOMETRIE (ED). WERTE ALS ABSOLUTE ZAHL (%), DEZIMALZAHL ODER
ALS MEDIAN (MINIMUM - MAXIMUM).

Gesamt Konservative | Chirurgische | p (Kons. vs.
Therapie Therapie Chir.)
hypoton 2(4) 2 (10) 0 (0)
Tonus (n=46) normoton 8 (17) 2 (10) 6 (24) 0,15
hyperton 36 (78) 17 (81) 19 (76)
) ) eingipflig 17 (37) 8 (38) 9 (36)
Peristaltik
(n=46) mehrgipflig 21 (46) 10 (48) 11 (44) 0,878
n=
keine 8 (17) 3 (14) 5 (20)
Ruhedruck UOS in mmHg (n=18) | 24 (6 - 80) 25 (6-50) 24 (6 - 80) 0,846
Motilitatsstorung (n=46) 41 (89) 20 (95) 21 (84) 0,223

Weitere assoziierte Komorbiditadten waren gastroésophagealer Reflux (39%), Hiatushernien
(39%), Hypertonus (35%), Adipositas (14%) und Diabetes mellitus (14%).

Symptome bei Erstvortellung (n=48)

[in %] m Konservativ (n=21)  ® Chirurgisch (n=27) Gesamt (n=48)
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* Daten nur fur n=37 (alle) bzw. n=19 (konservativ) und n=18 (chirurgisch) Patienten vorhanden

ABB. 29 SYMPTOMEBEI ERSTVORSTELLUNG (ED). DATEN IN %, P-WERTE ALS DEZIMALZAHL.

Héaufigste Symptome des ED waren Dysphagie (73%) und Regurgitation (62%). Auch von Sod-
brennen (44%), Husten (40%), Gewichtsverlust (35%) und Erbrechen (23%) wurde héaufig be-
richtet. Seltener gaben die Patienten ein Globusgefiihl (17%), Odynophagie (15%), Ubelkeit
(13%), Schmerz (8%) und Foetor ex ore (2%) an. In Abb. 29 ist die Haufigkeit aller erhobenen

Symptome graphisch dargestellt.
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DivertikelgroRe bei initialer Prasentation (n=39)
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ABB. 30 DIVERTIKELGRORE BEI INITIALER PRASENTATION (ED). GRORE IN CM.

Die mediane Divertikelgrofie zum Zeitpunkt der initialen Présentation betrug bei chirurgisch
therapierten Patienten 6 cm (3 — 10 cm) und bei konservativ therapierten Patienten 3 cm (2 —
10 cm). Im gesamten Patientenkollektiv lag sie bei 4,5 cm (2-10 cm), siehe Abb. 30. Es wurde
keine Korrelation von DivertikelgréRe und Symptomatik festgestellt.

Die Mehrheit der epiphrenischen Divertikel (78%) war auf der rechten Seite lokalisiert. Bei
26% der Patienten wurden multiple 6sophageale Divertikel diagnostiziert, bei 16% bestanden
multiple epiphrenische Divertikel. Einige Patienten hatten ein zusétzliches Zenker-Divertikel

(n=3), ein Traktionsdivertikel (n=3) oder ein Barsonypseudodivertikel (n=2).

Histopathologisch konnten in keinem der Epiphrenischen Divertikel Zeichen einer malignen
Entartung nachgewiesen werden. 25% der Patienten gaben bei initialer Présentation anamnes-

tisch Aspirationen an, zwei Patienten Bolusimpaktationen.

5.2.2 Einflussfaktoren auf die Therapiewahl

Es konnten einige Kriterien identifiziert werden, die einen statistisch signifikanten Einfluss auf

die Therapiewahl zwischen konservativer und chirurgischer Behandlung hatten.

Als einziges objektives Kriterium zeigte sich die DivertikelgroRe (s. Abb. 30). GroRere Diver-
tikel wurden signifikant haufiger (p=0,003) chirurgisch therapiert.

Bei der Lokalisation der Divertikel (links oder rechts, p=0,299) sowie der Anzahl der Divertikel
(p=0,218) zeigte sich in unserem Patientenkollektiv kein signifikanter Unterschied. Auch Alter
(p=0,364), Geschlecht (p=0.634), BMI (p=0,674), Alkohol- (p=0,119) und Tabakkonsum

(p=0,089) hatten keinen Einfluss auf die Therapiewahl. Ebenso zeigte sich im Zusammenhang
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mit Komorbiditaten wie arterieller Hypertonus (p=0,112), Adipositas (p=0,348), Diabetes mel-
litus (p=0,348), gastrotsophagealer Reflux (p=0,754) und Hiatushernie (p=0,145) kein Unter-
schied bei der Wahl einer konservativen oder chirurgischen Behandlung.

Auch fiir das Vorhandensein von Motilitatsstérungen konnte kein statistisch signifikanter Ein-
fluss auf die Art der Therapie festgestellt werden (p=0,223). Der Ruhedruck des UOS war in
beiden Therapiegruppen vergleichbar (p=0,846), auch die 6sophageale Peristaltik (p=0,878)
sowie der dsophageale Tonus (p=0,150) hatten keinen nachweisbaren Einfluss auf die Thera-

piewahl.

Einige Symptome stellten sich als subjektive Kriterien fir die Therapiewahl dar (s. Abb. 29).
So wurden Patienten mit Odynophagie (p=0,015) und Globusgefthl (p=0,006) bei Erstvorstel-
lung statistisch signifikant haufiger konservativ therapiert. Klagten Patienten vor allem tber
Dysphagie beim Verzehr von fester Nahrung, wurden sie signifikant (p=0,005) haufiger ope-
riert als Patienten, die sowohl bei festen als auch fliissigen Substanzen an Dysphagie Sympto-
men litten.

Weitere Symptome wie Sodbrennen (p=0,634), Husten (p=0,999), Regurgitation (0,940),
Schmerzen (p=0,792), Foetor ex ore (p=0,252), Ubelkeit (p=0,226), Erbrechen (p=0,897) und
Gewichtsverlust (p=0,065) hatten keinen signifikanten Einfluss auf die Therapiewahl.

Auch die anamnestische Angabe von Aspirationen hatte keinen nachweisbaren Effekt auf die
Therapiewahl (p=0,240).

5.2.3 Therapie

45% der Patienten im Studienkollektiv wurden konservativ behandelt, 55 % erhielten eine chi-
rurgische Therapie. Fiir einen Uberblick der durchgefiihrten Behandlungen siehe Abb. 31. Pa-
tienten, die am Klinikum rechts der Isar sowohl eine endoskopisch-interventionelle Therapie
als auch eine chirurgische Therapie erhielten, wurden zur Gruppe der chirurgisch therapierten

Patienten gezahlt.

63



GESAMT
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ABB. 31 UBERSICHT DER THERAPIEVERFAHREN VON PATIENTEN MIT ED. WERTE ALS ABSO-
LUTE ZAHLEN (%).

5.2.3.1 Konservative Therapie

Knapp die Halfte der konservativ behandelten Patienten (n=11) erhielt eine endoskopische-in-
terventionelle Therapie, bei den restlichen Patienten (n=12) wurde eine ,, Watch and Wait “ Stra-
tegie angewandt (s. Abb. 31).

Eine endoskopisch-interventionelle Therapie bestand entweder aus einer pneumatischen Dila-
tation (n=7) oder einer Botulinumtoxin Injektion (n=4).

Neun der zwoIf Patienten, bei denen die ,, Watch and Wait “Vorgehensweise angewandt wurde,
hatten bei initialer Vorstellung keine Indikation zu einer Intervention, drei Patienten lehnten
diese ab. Konservativ abwartend behandelte, symptomatische Patienten erhielten ggf. eine
symptomadaptierte medikamentdse Therapie, beispielsweise mit Muskelrelaxantien oder Pro-
tonenpumpenhemmern. Zudem wurde eine Wiedervorstellung zur Reevaluation der Operation-
sindikation bei Persistenz oder Zunahme der Symptome empfohlen.

Zwei der konservativ behandelten Patienten hatten sich mit rezidivierenden Symptomen bei
Z.n. initialer chirurgischen Therapie an einer anderen Institution vorgestellt. Einer wurde mit-
tels endoskopischer 6sophagealer Dilatation behandelt, der andere lehnte eine empfohlene In-

tervention ab.

5.2.3.2 Operative Therapie

Zwischen 1992 und 2021 wurden verschiedene Operationsverfahren bzw. verschiedene Zu-

gangswege angewandt (s. Abb. 31 und Abb. 32). Patienten, die bereits vor 2001 operiert worden
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sind, sich aber im Studienzeitraum zwischen 2001 und 2021 zur Untersuchung vorstellten, sind

ebenfalls inkludiert.

Insgesamt wurden 12 Patienten minimalinvasiv therapiert.

Bei 11 Patienten wurde das laparoskopische Verfahren durchgefihrt (s. Abb. 31 und Abb. 32).
Dieses bestand standardmifBig aus Divertikulektomie, Myotomie und einer Thal‘schen Fundo-
plastik. Bei zwei der laparoskopisch therapierten Patienten wurde allerdings keine Divertiku-
lektomie durchgefiihrt.

Ein Patient wurde thorakoskopisch mittels Divertikulopexie und Myotomie therapiert (s. Abb.
31 und Abb. 32).

Operationsverfahren Uber die Jahre

m thorakoskopisch ~ m laparoskopisch ~ moffen chirurgisch ~ m offen chir. + Stent

Anzahl Operationen/Jahr
o | N w SN ol
1992 ——
1994 =
1995 I
1998 =
1000

1996
1997

2000 I
2001 m—

2002 N
2003

2004
2007 TEE—
2008 N
2000 m—

2014 —

2015 m—

2017 NE——
2018 NE———

1993
2005
2006
2016

2010
2011
2012
2013

ABB. 32 OPERATIONSVERFAHREN UBER DIE JAHRE (ED). WERTE IN ABSOLUTEN ZAHLEN.

16 Patienten wurden offen-chirurgisch therapiert.

Vor 2014 bestand der offen-chirurgische Zugang (n=10) standardméfig aus transthorakaler Di-
vertikulektomie und Myotomie (s. Abb. 31 und Abb. 32). Ein Patient erhielt lediglich eine
transthorakale Divertikulopexie mit Myotomie. Eine zusétzliche transabdominale Thal‘sche
Fundoplastik wurde bei acht Patienten durchgefihrt.

Seit 2014 wurde dieses Operationsverfahren aufgrund der hohen Insuffizienzraten adaptiert.
Alle Patienten (n=6) erhielten zusétzlich zur transthorakalen Divertikulektomie und Myotomie
einen prophylaktischen Stent (s. Abb. 31 und Abb. 32). Dieser wurde intraoperativ mittels En-
doskopie eingesetzt und postoperativ nach gesicherter Wundheilung im Intervall von durch-
schnittlich zwei Wochen entfernt.
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Der transthorakale Zugang erfolgte bei sechs Patienten via linksseitige und bei vier Patienten

viarechtsseitige Thorakotomie, Daten zu den restlichen sechs Patienten waren nicht vorhanden.

Zusammenfassend erhielten alle 28 chirurgisch behandelten Patienten eine Myotomie des UOS
(100%). Bei 24 Patienten wurde eine Divertikulektomie (86%) und bei zwei Patienten eine
Divertikulopexie (7%) durchgefiihrt, bei zwei Patienten wurde das Divertikel selbst nicht be-
handelt (7%). Alle Patienten mit abdominalem Zugang erhielten zusitzlich eine Thal‘sche

Fundoplastik.

Funf Patienten wurden bei Symptompersistenz nach primérer endoskopisch-interventioneller
Therapie chirurgisch behandelt und deshalb der Gruppe der chirurgisch therapierten Patienten
zugeordnet. Diese Patienten sind primar mittels Botoxinjektion in den UOS (n=1) und (multip-
len) pneumatischen Dilatationen therapiert worden (n=4), ein Patient hatte zusatzliche multiple
endoskopische Stentimplantationen erhalten. Bei allen fiinf Patienten wurde eine offen-chirur-

gische Therapie durchgefuhrt, zwei erhielten intraoperativ einen Stent.

5.2.4 Kurzzeit-Ergebnisse: Morbiditat und Krankenhausverweildauer

Die Gesamtmorbiditét des Patientenkollektives betrug 29% (15/51). Die Mortalitétsrate wah-
rend des Krankenhausaufenthaltes lag bei null.

Bei den konservativ behandelten Patienten wurden erwartungsgemar signifikant seltener Kom-
plikationen beobachtet (4%, p<0.001). Lediglich bei einem Patienten traten nach Uberhepari-
nisierung im Rahmen der endoskopischen Intervention Hamatemesis, Meldna und ein kreis-
laufrelevanter Hb-Abfall auf. Es mussten im Verlauf zwei Erythrozytenkonzentrate transfun-

diert werden.

Die Morbiditat bei chirurgisch therapierten Patienten lag hingegen bei 50%, haufigste Kompli-
kation (r=0,812 p=0,00) war mit 43% die Nahtinsuffizienz. Weitere Komplikationen waren
postoperative Dysphagie (n=1) und Wundheilungsstorung (n=1). 21% der chirurgisch thera-
pierten Patienten mussten aufgrund von Komplikationen rehospitalisiert werden, 18% benétig-

ten eine Revisionsoperation (detaillierte Informationen s. Tab. 13).

Von den zwolf Patienten mit Nahtinsuffizienz konnten sieben konservativ mittels Antibiose
und interventioneller Therapie behandelt werden. Funf Patienten benétigten eine Revisionsope-
ration. Im Rahmen des stationaren Aufenthaltes entwickelten zudem drei Patienten pulmonale
und zwei Patienten kardiale Komplikationen, bei einem Patienten trat postoperativ eine Oso-

phagusstenose auf.
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TAB. 13 KOMPLIKATIONEN DER CHIRURGISCHEN THERAPIE (ED). WERTE ALS ABSOLUTE
ZAHLEN (%).

Patien- _R_’e— Rehospita- Konservative
visions- - .
tenanzahl . lisierung Therapie
operation
Nahtinsuffizienz 12 5 6 7
unkompliziert . _
+ kardiale Komplikation 2 0 0 Drainage (f_l)
_ Stent (n=1)
(n=1)
Enterokutane Fistel 2 2 2 i
+ Pneumonie (n=1)
Pleuraempyem +/- innere Fistel Drainage (n=1)
+ Stenose >3 Monate (n=1) Punktion (n=1)
+ kardiale Komplikation Stent (n=1)
(n=1) 7 2 3 Fibrinkleber (n=1)
+ Pneumonie (n=1), resp. In- Drainage + Stent + Clip
suffizienz mit temp. Trache- + Fibrinkleber (n=1)
otomie (n=1)
Peritonitis mit Leberabszess 1 1 1 + Punktion (n=1)
Sonstige Komplikationen 2 0 0 2
. . Entfernung Stent &
Starke postoperative Dysphagie 1 0 1 EsoVAC Therapie
Wundheilungsstérung 1 0 1 Inzision in L_okalanas-
thesie
Gesamt 14 (50) 5 (18) 6 (21) 9

Im Vergleich zwischen minimalinvasiver und offen-chirurgischer Therapie zeigte sich kein sta-
tistisch signifikanter Unterschied der Insuffizienzraten (p=0,912).

Zwischen Patienten mit und ohne prophylaktischer Stentimplantation zeigte sich ebenfalls kein
statistisch signifikanter Unterschied (p=0,595). Es konnte allerdings ein Trend zu niedrigeren

Insuffizienzraten bei Patienten mit prophylaktischem Stent (33% vs. 45%) beobachtet werden.

Die mediane Krankenhausverweildauer betrug 10 Tage (0-56 Tage).

Erwartungsgemal hatten Patienten mit konservativer Therapie eine statistisch signifikant kir-
zere Krankenhausverweildauer als Patienten mit operativer Therapie (2 Tage [0-16 Tage] vs.
20 Tage [7 —56 Tage]; p <0,001). Patienten, die aufgrund von Komplikationen wieder stationar
aufgenommen werden mussten, verbrachten im Median zusatzliche 17 Tage (10-28 Tage) im
Krankenhaus. Betrachtet man die gesamte Krankenhausverweildauer inklusive Rehospitalisie-
rung, ergibt sich bei chirurgisch behandelten Patienten eine mediane Krankenhausverweildauer
von 23 Tagen (7- 68 Tage).

Es zeigte sich kein signifikanter Unterschied in der Krankenhausverweildauer von minimalin-
vasiv und offen-chirurgisch therapierten Patienten (16 Tage [7 — 44 Tage] vs. 22 Tage [8 — 56
Tage]; p=0,175).
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5.2.5 Langzeit-Ergebnisse: Symptome und Lebensqualitat

Insgesamt konnte von 24 Patienten (47%) ein komplett ausgefillter Follow-up-Fragebogen ak-
quiriert werden. Alle Auswertungen zu den Symptomen zum Follow-up-Zeitpunkt sowie zu

den Lebensqualitatscores beziehen sich auf dieses in Abb. 33 dargestellte Patientenkollektiv.

FOLLOW-UP
n=24 (100)
I
[ |
Konservativ Chirurgisch
n=12 (50) n=12 (50)
endoskopisch- minimal-
— interventionell | invasiv
n=6 (50) n=6 (50)
abwartendes offen-chirurgisch
— Verhalten — n=6 (50)
n=6 (50) (davon Stent n=5)

ABB. 33 FOLLOW-UP-TEILNAHME (ED). DATEN ALS ABSOLUTE ZAHLEN (%).

Die mediane Follow-up-Zeit dieses Patientenkollektivs betrug 138 Monate (19 — 261 Monate).
Chirurgisch therapierte Patienten hatten eine mediane Follow-up-Zeit von 149 Monaten (25 —
261 Monate), konservativ therapierte Patienten von 130 Monaten (19 — 244 Monate). Hier
zeigte sich kein signifikanter Unterschied (p=0,603).

5.25.1 Symptome zum Follow-up-Zeitpunkt

Chirurgisch behandelte Patienten zeigten zum Follow-up-Zeitpunkt signifikant seltener Dys-
phagiesymptome als konservativ behandelte Patienten (50% vs. 92%; p=0,025), siehe Abb. 34.
Zudem zeigte sich ein nicht signifikanter Trend zu weniger Gewichtsverlust (0% vs. 17%;
p=0,140), Ubelkeit (25% vs. 50%; p=0,206), Odynophagie (8% vs. 25%; p=0,273) und Regur-
gitation (50% vs. 67%; p=0,408) bei operierten Patienten. Sodbrennen trat bei chirurgisch the-
rapierten Patienten allerdings tendenziell hdufiger auf (55% vs. 30%; p=0,256), bei Husten
zeigte sich kein Unterschied (17%; p=0,999).
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Symptome beim Follow-up (n=24)
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*Daten nur vorhanden fiir n=21 (Gesamt) bzw. fiir n=10 (konservativ) und n=11 (operativ)
ABB. 34 SYMPTOME BEIM FOLLOW-UP (ED). DATEN IN %, P-WERT ALS DEZIMALZAHL.
Im Vergleich zwischen initialer Vorstellung und Follow-up gaben im Gesamtkollektiv zum

Follow-up-Zeitpunkt signifikant weniger Patienten Husten an (17% vs. 40%, p=0,039). Dafr
klagten mehr Patienten iber Ubelkeit (38% vs. 13%, p=0,016) (s. Tab. 14).

TAB. 14 INITIALE PRASENTATION VS. FOLLOW-UP: GESAMTKOLLEKTIV (ED). DATEN IN AB-
SOLUTEN ZAHLEN (%), STATISTISCH SIGNIFIKANTE ERGEBNISSE SIND GRAU HERVORGEHOBEN.

Initial: Gesamt Follow-up: Gesamt | p (initial vs. Fol-
(n=48) (n=24) low-up)

Sodbrennen 21 (44) 9 (43" 0,727

Dysphagie 35 (73) 17 (71) 0,727

Dysphagie fiir Festes 17 (35) 9 (38) 0.475
Dysphagie fiir Alles 12 (25) 8 (33) ’

Husten 19 (40) 4 (17) 0,039

Regurgitation 30 (62) 14 (58) 0,289

Odynophagie 7 (15) 4 (17) 0,999

Ubelkeit 6 (13) 9 (38) 0,016

Gewichtsverlust 13 (39)" 2(8) 0,999

Daten sind vorhanden fiir *n=37 und **n=21

Betrachtet man die Gruppe der chirurgisch bzw. konservativ therapierten Patienten jeweils ge-
trennt, konnten keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen initialer VVorstellung und
Follow-up gezeigt werden (siehe Tab. 15 und Tab. 16).

Konservativ therapierte Patienten hatten vergleichbar haufig Dysphagie (92% vs. 81%,
p=0,999), Regurgitation (67% vs. 62%, p=0,999), Husten (17% vs. 38%, p=0,625),
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Odynophagie (25% vs. 29%, p=0,999) und Gewichtsverlust (17% vs. 21%, p=0,999) beim
Follow-up-Zeitpunkt vs. initialer Prasentation. Auch bei den Symptomen Ubelkeit (50% vs.
19%, p=0,125) und Sodbrennen (30% vs. 48%, p=0,250) fand sich kein signifikanter Unter-

schied.

TAB. 15 INITIALE PRASENTATION VS. FOLLOW-UP: KONSERVATIVE THERAPIE (ED). DATEN
ALS ABSOLUTE ZAHLEN (%).

Initial: Kons. Follow-up: Kons. p (initial vs. Fol-
(n=21) (n=12) low-up)

Sodbrennen 10 (48) 3 (30)™ 0,250

Dysphagie 17 (81) 11 (92) 0,999

Dysphagie flir Festes 6 (29) 5 (42) 0.705
Dysphagie fur Alles 10 (48) 6 (50) ’

Husten 8 (38) 2 (17) 0,625

Regurgitation 13 (62) 8 (67) 0,999

Odynophagie 6 (29) 3 (25) 0,999

Ubelkeit 4 (19) 6 (50) 0,125

Gewichtsverlust 4 (21)" 2 (17) 0,999

Daten sind vorhanden fiir 'n=19 und **n=10

Auch bei chirurgisch therapierten Patienten fanden sich keine statistisch signifikanten Unter-
schiede zwischen initialer Vorstellung und Follow-up im Hinblick auf einzelne, in Tab. 16 ge-
nannte Symptome. Dysphagie (50% vs. 67%, p=0,453), Regurgitation (50% vs. 63 %,
p=0,375), Husten (17% vs. 41%, p=0,063) und Gewichtsverlust (0% vs. 50%, p=0,500) bestan-
den tendenziell etwas seltener zum Follow-up-Zeitpunkt vs. initialer Prasentation, s. Tab. 16.
Ubelkeit (25% vs. 7%, p=0,250) trat zum Follow-up-Zeitpunkt tendenziell haufiger auf, das

Vorhandensein von Sodbrennen (55% vs. 42%, p=0,999) war vergleichbar.

TAB. 16 INITIALE PRASENTATION VS. FOLLOW-UP: CHIRURGISCHE THERAPIE (ED). DATEN
ALS ABSOLUTE ZAHL (%).

Initial: Chir. Follow-up: Chir. p (initial vs. Fol-
(n=27) (n=12) low-up)

Sodbrennen 11 (41) 6 (55)" 0,999

Dysphagie 18 (67) 6 (50) 0,453

Dysphagie fir Festes 11 (41) 6 (50) 0.516
Dysphagie fiir Alles 2(7) 2 (17) '

Husten 11 (41) 2 (17) 0,063

Regurgitation 17 (63) 6 (50) 0,375

Odynophagie 1(4) 1(8) 0,999

Ubelkeit 2(7) 3 (25) 0,250

Gewichtsverlust 9 (50)* 0(0) 0,500

Daten sind vorhanden fiir **n=18 und ***n=11
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5.2.52 Lebensqualitat zum Follow-up-Zeitpunkt

Der mediane EAT-10 Score betrug 6 Punkte (0 — 31 Punkte) im gesamten Patientenkollektiv,
11 Punkte (0 — 31 Punkte) bei konservativ therapierten Patienten und 1 Punkt (0 — 22 Punkte)
bei chirurgisch therapierten Patienten (p=0,053) (s. Abb. 35).

EAT-10 zum Follow-up Zeitpunkt
35

30
25

20

15

EAT-10 Punktzahl

10

B Konservativ B Chirurgisch [ Gesamt

ABB. 35 EAT-10 ZUM FOLLOW-UP-ZEITPUNKT (ED)

Der mediane EAT-10 Score des gesamten Patientenkollektives zum Follow-up-Zeitpunkt war
bei 54% der Patienten pathologisch (EAT-10>3). Hier zeigte sich ein signifikanter Unterschied
zwischen konservativer und chirurgischer Behandlung. 75% der Patienten mit konservativer
Behandlung hatten zum Follow-up-Zeitpunkt einen pathologischen EAT-10 Score > 3, im Ge-

gensatz zu nur 33% der Patienten mit chirurgischer Behandlung (p=0,041).

Der mediane GILQI des gesamten Patientenkollektives betrug 112 Punkte (55 — 139 Punkte)
(s. Abb. 36). Konservativ behandelte Patienten hatten einen medianen GILQI Score von 112
Punkten (65 — 127 Punkten), chirurgisch therapierte Patienten einen GILQI von 122 Punkten
(55 — 139 Punkten). Dieser Unterschied war statistisch nicht signifikant (p=0,929).

71



GILQI zum Follow-up Zeitpunkt
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ABB. 36 GILQI zUM FOLLOW-UP-ZEITPUNKT (ED)

5.2.6 Langzeit-Ergebnisse: Rezidiv

Dieses Follow-up definiert ein Rezidiv als wiederkehrende Symptome nach einer konservativen
oder chirurgischen Behandlung. Diese Definition umfasst zudem alle Patienten, die nach einer
konservativen oder chirurgischen Therapie keine Besserung der Symptomatik verspurten und
Uber persistierende oder fortschreitende Symptome klagten.

Verlaufsdaten waren von insgesamt 88% (45/51) der Patienten vorhanden, hiervon sind 60%
(27/45) chirurgisch und 40% (18/45) konservativ therapiert worden. Die nachfolgenden Aus-
wertungen beziehen sich auf dieses Patientenkollektiv.

Die mediane Follow-up-Zeit des analysierten Patientenkollektivs lag bei 57 Monaten (0 — 261
Monate).

5.2.6.1 Rezidivhaufigkeit, Rezidivzeitpunkt und weiterer Verlaufbei chirurgisch und kon-

servativ behandelten Patienten

Nach der oben beschriebenen Definition zeigte sich bei 38% (17/45) der Patienten ein Rezidiv.
Dieses trat im Median nach 11 Monaten (0-291 Monate) auf. Die mediane Follow-up-Zeit von
Patienten, die im Follow-up-Zeitraum kein Rezidiv entwickelten, lag bei 29 Monaten (1 — 261
Monate).

22% (6/27) der chirurgisch therapierten Patienten entwickelten ein Rezidiv nach der oben be-

schriebenen Definition. Dieses trat im Median nach 24 Monaten (2-291 Monate) auf.
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Chirurgisch therapierte Patienten, die im Follow-up-Zeitraum kein Rezidiv entwickelten, hatten

eine mediane Follow-up-Zeit von 8 Monaten (1-261 Monate).

Detaillierte Informationen zu Rezidivursachen und weiteren Therapien der sechs chirurgisch

behandelten Patienten, die ein Rezidiv entwickelten, sind in Tab. 17 dargestellt.

TAB. 17 REZIDIVURSACHEN UND WEITERE THERAPIE DER CHIRURGISCH BEHANDELTEN PA-

TIENTEN (ED)

.. . ) . Besserung
Initiale Operation Sekundére Therapie Follow-Up?
Residualdivertikel (n=4)
Keine Divertikulektomie bei Laparoskopisch offen-transthorakal
primarer Operation (Myotomie + Fundo- + interventionell (Di- | ja
+ diffuser Osophagospasmus plastik) latation UQOS)
Divertikulopexie bei primarer Thorakoskopisch Konservativ - abwar- | | (nicht
Oeration (Divertikulopexie + tend angegeben)
P Myotomie) (Pfefferminzol) 9¢g
inkomplette Divertikulektomie -
bei primrer Operation Laparoskopisch offen-transthorakal n.a.
Entfernung eines von zwei Di- Lapgroskoplsch (Di- .
vertikeln bei primarer Opera- vertlkulektc_)mle_des offene Operation (ex- ja
tion groleren Divertikels) | tern)
Entwicklung neuer Divertikel
(n=2)
Kons.-interventionell
. - . (multiple Botoxinjekti- | .
+ Hypertensiver UOS Laparoskopisch onen & Dilatationen ja
des UOS)
+ diffuser Osophagospasmus | offen-transthorakal® Eﬁr&servatlv - abwar- n.a.

*Divertikulektomie + Myotomie + Fundoplastik

Bei 50% (2/4) der Patienten ohne Divertikulektomie bzw. mit Divertikulopexie trat ein Rezidiv
auf, wahrend nur 17% (4/23) der Patienten mit durchgefuhrter Divertikulektomie ein Rezidiv

entwickelten. Dieser Unterschied war statistisch nicht signifikant (p=0,148).

61% (11/18) der konservativ therapierten Patienten entwickelten ein Rezidiv nach der oben
beschriebenen Definition. Dieses trat im Median nach einem Monat (0-36 Monate) auf. Patien-
ten, die im Follow-up-Zeitraum kein Rezidiv entwickelten, hatten eine mediane Follow-up-Zeit
von 108 Monaten (19-150 Monate).

Aus der interventionellen Gruppe hatten acht von elf Patienten persistierende oder rezidivie-
rende Symptome (8/11; 73%). Vier der acht Patienten wurden primar mittels Botoxinjektion

versorgt, vier mittels pneumatischer Dilatation. Bei zwei dieser Patienten bestand bei initialer
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Préasentation zusatzlich die Indikation zur chirurgischen Versorgung, diese wurde aber abge-
lehnt. Sieben der acht Patienten mit Rezidiv erhieltenim Verlauf weitere interventionelle The-
rapien, bei einem Patienten wurden insgesamt acht Ballondilatationen durchgefiihrt. Eine per-
manente Verbesserung der Symptome konnte nur bei einem dieser Patienten beobachtet wer-
den. Insgesamt hatten 64% (n=7) der endoskopisch therapierten Patienten zum Follow-up-Zeit-
punkt gleichbleibende oder progrediente Symptome.

Aus der konservativ-abwartenden Gruppe hatten drei Patienten (3/7; 43%) zum Follow-up-

Zeitpunkt (progrediente) Symptome entwickelt (fir detailliertere Informationen s. Abb. 37).

Entwicklung von Symptomen FU

n=1
-> keine weitere Therapie erfolgt
Asymptomatisch (n=1)
— bei initialer Prasentation
n=4
Asymptomatisch FU
n=3
Konservativ-
abwartende
Gruppe -
n=7 Progrediente Symptome FU n=2
-> Ablehnung einer Operation (n=1)
- -> Chir. minimalinvasive T herapie
Symptomatisch extern (n=1)
| bei inititaler Prasentation

(Ablehnung einer Intervention)

n=3 Besserung Symptome FU (assoz. mit
Gewichtsverlust von 15kg)
n=1

ABB. 37 VERLAUF DER KONSERVATIV-ABWARTENDEN GRUPPE (ED). FU = FOLLOW-UP.

5.2.6.2 Chirurgische Therapie vs. konservative Therapie

Chirurgisch therapierte Patienten entwickelten statistisch signifikant seltener ein Rezidiv als
konservativ therapierte Patienten (22% vs. 61%; p=0,008).

Zudem traten bei chirurgisch therapierten Patienten rezidivierende Symptome im Median sig-
nifikant spater auf (24 Monate vs. 1 Monat; p=0,007). Es zeigte sich kein signifikanter Unter-
schied im Follow-up-Zeitraum von Patienten, die kein Rezidiv entwickelten (8 Monate vs. 108
Monate; p=0,232).

Auch in der univariaten Analyse zeigte sich, dass chirurgisch therapierte Patienten im Vergleich
zu konservativ therapierten Patienten ein statistisch signifikant reduziertes Risiko hatten, ein
Rezidiv zu entwickeln (HR 0,30 [95% KI 0,10-0,88]; p=0,029).
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Dieser Unterschied stellt sich zudem in der Ereigniszeitanalyse dar. Die rezidivfreie Zeit war
bei chirurgisch therapierten Patienten statistisch signifikant langer als bei konservativ thera-
pierten Patienten (s. Abb. 38).

Rezidiv-/Beschwerdefreies Uberleben

100% -+- Konservativ / endoskopische Behandlung
80%- —— Laparoskopische/offene Chirurgie
GOOA,_L L LAl
y |-
40%_ LJ.I____I__I_I.I
20%-
{ p=0.017
OOA’ ML LN L AL L LN B L L B L |
0 120 240 360

Monate

ABB. 38 EREIGNISZEITANALYSE: KONSERVATIV VS. CHIRURGISCHE THERAPIE (ED)

In multivariaten Analysen bestétigte sich, dass eine chirurgische Therapie ein unabhéngiger,
prognostisch glnstiger Faktor ist, um das Auftreten von rezidivierenden, persistierenden oder

progredienten Symptomen in ihrer Gesamtheit zu verhindern, s. Tab. 18 und Tab. 19.

Es wurde zun&chst der Einfluss von Patientencharakteristikauntersucht (s. Tab. 18). Hier zeigte
sich weder Geschlecht (p=0,943), noch Alter (p=0,060) oder BMI (p=0,503) als prognostischer
Faktor fir ein Rezidiv, wohingegen die chirurgische Therapie weiterhin als unabhangiger prog-
nostisch gunstiger Faktor (p=0,025) ermittelt wurde.

TAB. 18 MULTIVARIATE ANALYSE EINES REZIDIVS: GESCHLECHT, ALTER UND BMI (ED).

WERTE SIND PRASENTIERT ALS DEZIMALZAHL, STATISTISCH SIGNIFIKANTE ERGEBNISSE SIND
GRAU HERVORGEHOBEN.

95% KI
p HR Untere | Obere
Grenze | Grenze
Chirurgische Therapie 0,025 | 0,242 | 0,070 | 0,835
Geschlecht 0,943 0,952 0,248 3,660
Alter 0,060 1,062 0,998 1,131
BMI 0,503 1,040 0,927 1,168

Zudem wurde der Einfluss von Komorbiditaten analysiert (s. Tab. 19Tab. 18). Weder Hiatusher-
nie (p=0,910), arterielle Hypertonie (p=0,424), Adipositas (p=0,541), Diabetes mellitus
(p=0,204) noch gastrodsophagealer Reflux (p=0,183) konnten als prognostischer Faktor fiir ein
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Rezidiv identifiziert werden, wéhrend die chirurgische Therapie auch hier ein unabhangiger
prognostisch gunstiger Faktor blieb (p=0,029).
TAB. 19 MULTIVARIATE ANALYSE EINES REZIDIVS: KOMORBIDITATEN (ED). WERTE SIND

PRASENTIERT ALS DEZIMALZAHL, STATISTISCH SIGNIFIKANTE ERGEBNISSE SIND GRAU HERVOR-
GEHOBEN.

95% KI

p HR Untere Obere

Grenze | Grenze

Chirurgische Therapie 0,029 | 0,239 | 0,067 | 0,861
Hiatushernie 0,910 | 0,921 | 0,220 | 3,850
arterielle Hypertonie 0,424 1,646 0,485 5,592
Adipositas 0,541 | 0,513 | 0,060 | 4,355
Diabetes mellitus 0,204 | 2,441 | 0,615 | 9,687
Gastrotsophagealer Reflux | 0,183 | 0,375 | 0,089 | 1,587

5.2.6.3 Minimalinvasive Therapie vs. offen-chirurgische Therapie

Zudem wurden minimalinvasive Therapie und offen-chirurgische Therapie hinsichtlich der Re-
zidivwahrscheinlichkeit verglichen. Hier zeigte sich bei Patienten mit minimalinvasiven Ein-
griffensignifikant hdufiger ein Rezidiv als bei Patienten mit offen-thorakalen Eingriffen (42%
vs. 7%; p=0,030).

In der Ereigniszeitanalyse konnte eine l&ngere rezidivfreie Zeit bei Patienten mit offen-chirur-

gischen Eingriffen beobachtet werden, diese war aber statistisch nicht signifikant (s. Abb. 39).

Rezidiv-/Beschwerdefreies Uberleben

1 Oo%p
80% L'_

| —— Chirurgie: offen

60%- l____l -+- Chrirugie: laparoskopisch
i : _____________ (S B

40%- !
T |

20%- i
{ p=0.142 !

0% L L L L " L

0 120 240 360

Monate

ABB. 39 EREIGNISZEITANALYSE: MINIMALINVASIVE VS. OFFEN-CHIRURGISCHE THERAPIE
(ED)
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6 Diskussion

Das vorliegende 20 Jahre Langzeit-Follow-up setzte den Schwerpunkt auf Therapieart, Morbi-
ditat, Lebensqualitat und Rezidive von 151 Patienten mit Zenker-Divertikel und 51 Patienten

mit epiphrenischem Divertikel.

Von den 151 Patienten mit Zenker-Divertikel wurden 64% offen-chirurgisch, 25% mittels en-
doluminaler Schwellenspaltung und 11% konservativ behandelt. Die Morbiditat lag bei offen-
chirurgischer Behandlung bei 25%, bei endoluminaler Schwellenspaltung bei 5%. Mediane
Follow-up-Zeitwar 107 Monate. Offen-chirurgisch und mittels Schwellenspaltung behandelte
Patienten hatten zum Follow-up-Zeitpunkt im Vergleich zur initialen Prasentation signifikant
seltener Dysphagie (p<0.001; p<0,001) und Regurgitation (p<0.001; p=0.004). Der mediane
EAT-10 lag bei offen-chirurgischer Therapie und endoluminaler Schwellenspaltung bei 2,0
Punkten, bei konservativem Prozedere bei 6 Punkten. Der GILQI war tendenziell hoher bei
offen-chirurgischer Therapie (122 vs. 106 Punkte; p=0,053) und signifikant hdher bei endolu-
minaler Schwellenspaltung (125 vs. 106 Punkte; p=0,010) als bei konservativer Therapie. Pa-
tienten mit offen-chirurgischer Therapie hatten seltener Rezidive (28% vs. 65%; p<0,001) und
ein langeres rezidivfreies Uberleben (p<0,001) als Patienten mit endoluminaler Schwellenspal-

tung.

Von den 51 Patienten mit epiphrenischen Divertikeln wurden 45% konservativ und 55% chi-
rurgisch behandelt. Die Morbiditét bei chirurgisch therapierten Patienten lag bei 50%, die hdu-
figste Komplikation war die Nahtinsuffizienz mit 43%. Patienten mit operativer Behandlung
gaben seltener Dysphagiebschwerden zum Follow-up-Zeitpunkt (medianes Follow-up 138 Mo-
nate) an, als Patienten mit konservativer Behandlung (50% vs. 92%; p=0,025). Auch der EAT-
10 Score war signifikant weniger oft pathologisch bei chirurgisch therapierten Patienten (33%
vs. 75%, p=0,041), der GILQI war 122 bei chirurgisch therapierten Patienten und 112 bei kon-
servativ therapierten Patienten (p=0,929). Die Wahrscheinlichkeit eines Rezidivs bzw. fort-
schreitender oder persistierender Symptome war bei konservativer Behandlung hoher (61% vs.
22%; p=0,008).
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6.1 Diskussion der Methoden

6.1.1 Studiendesign

Aufgrund des retrospektiven Studiendesigns ist das Auftreten eines flr retrospektive Studien

typischen Bias moglich.

Bei der Follow-up-Datenerhebung ist vor allem bei Patienten mit ZD das Vorliegen eines Se-
lektionsbias mdglich. Follow-up-Daten wurden bei allen Patienten zunéchst postalisch erhoben,
aber nur bei Patienten mit ED durch ein zweites telefonisches Follow-up erganzt. Dadurch
konnten insgesamt von 47% der Patienten mit ED Follow-up-Daten akquiriert werden, wéhrend
nur von 30% der Patienten mit ZD vollstédndige Follow-up-Daten vorlagen (s. 4.1). Das telefo-
nische Follow-up wurde bei Patienten mit ZD nicht durchgefiihrt, da aufgrund der héheren In-
zidenz des ZD im Verhéltnis zum ED (Payne, 1983) nach dem postalischen Follow-up bereits
geniigend Daten von Patienten mit ZD zur statistischen Auswertung vorlagen (n=151). Zusétz-
lichist davon auszugehen, dass ein Teil der nicht antwortenden ZD-Patienten bereits verstorben
ist, da vor allem Patienten zwischen der siebten und zehnten Lebensdekade von Zenker-Diver-
tikeln betroffen sind (Bizotto et al., 2013).

Auch bei der erweiterten retrospektiven Datenerhebung sind verschiedene Selektionsbias mag-
lich. Retrospektive Daten wurden bei 100% der Patienten, die sich mit einem ED im chirurgi-
schen Gastrolabor im Studienzeitraum vorstellten, erhoben. Bei Patienten mit ZD hingegen nur
bei 30%, da nur diejenigen eingeschlossen wurden, bei denen vollstandige Follow-up-Daten
vorhanden waren (s. 4.1; s. 4.2.1). Dadurch koénnten vor allem viele éltere ZD Patienten mit
schweren Komorbiditéten, die ggf. bereits verstorben sind, von der Studie ausgeschlossen wor-
den sein. Somit kdnnte ein incidence-prevalence bias entstanden sein (Tripepi et al., 2008).

Auflerdem ist ein non-response bias denkbar (Etter & Perneger, 1997). Es wére beispielsweise
vorstellbar, dass Patienten eher bereit waren, die Zeit in den Follow-up-Fragebogen zu inves-
tieren, wenn sie die Therapie in sehr guter Erinnerung haben, also keine Komplikationen auf-
traten und eine langfristige Symptomverbesserung erreicht wurde. Anderseits konnte bei Pati-
enten, bei denen Komplikationen auftraten oder keine ausreichende Symptomverbesserung auf-

trat, auch ein groReres Interesse an weiterer Forschung zu ihrer Erkrankung bestehen.

6.1.2 Patientenkollektiv

Eine Starke der vorliegenden Arbeit ist die Grolle des Patientenkollektivs im Vergleich mit

anderen Studien zu 6sophagealen Pulsionsdivertikeln.
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151 Patienten mit Zenker-Divertikel nahmen an dieser Studien teil. Damit zahlt diese Arbeit zu
den Studien mit einem sehr groRen Patientenkollektiv.

Insbesondere die Analyse von 97 Patienten mit offen-chirurgischer Therapie liegt deutlich tber
dem Durchschnitt, viele Autoren berichten nur von ca. 30 Patienten (Leibowitz et al., 2014;
Seth et al., 2014; Wirth et al., 2006). Studien mit hohen Patientenzahlen analysieren meist um
die 50-80 Patienten mit offen-chirurgischer Therapie (Greene et al., 2015; Koch et al., 2011,
Rizzettoetal., 2008). In den wenigen Studien mit vergleichbarer Anzahl an Patienten mit offen-
chirurgischer Therapie, n=116 (Bonavinaet al., 2007) und n=101 (Gutschow et al., 2002), be-
standen entweder deutlich kiirzere Follow-up-Zeiten von nur 48 Monaten (Bonavina et al.,
2007) und / oder wurden keine validierten Lebensqualitatscores erhoben (Bonavinaetal., 2007;
Gutschow et al., 2002).

Studien, die die offen-chirurgische Therapie mit einer endoluminalen Schwellenspaltung ver-
gleichen, haben meist geringere (Greene et al., 2015; Seth et al., 2014; Shah et al., 2016) oder
vergleichbar grol3e Patientenkollektive (Gutschow et al., 2002; Koch et al., 2011; Leibowitz et
al., 2014; Rizzetto et al., 2008). Nur Bonavina et al. haben mit insgesamt 297 Patienten ein
deutlich groReres Patientenkollektiv, allerdings mit kirzerer Follow-up-Zeit und ohne vali-
dierte Lebensqualitatscores (s.0.).

Das Verhéltnis von offen-chirurgischer Therapie (n=97) zur endoluminalen Schwellenspaltung
(n=37) ist in dieser Arbeit mit ca. 2,6:1 allerdings unausgewogen. Auch wenn viele Studien ein
ahnliches Ungleichgewicht aufweisen (Greene et al., 2015; Leibowitz et al., 2014; Shah et al.,

2016), sollte dies bei der Interpretation der Ergebnisse berticksichtigt werden.

Insgesamt wurden retrospektive Daten von 51 Patienten mit epiphrenischen Divertikeln analy-
siert, davon 28 Patienten mit chirurgischer Behandlung. Viele Arbeiten analysieren Daten von
weniger als zehn chirurgisch therapierten Patienten mit ED (Gonzalez-Calatayud et al., 2014;
Mandavdhare et al., 2021; Tedesco et al., 2005). Die wenigen Studien mit mehr als 28 chirur-
gisch therapierten Patienten hatten eine deutlich kiirzere mediane Follow-up-Zeit (Bowman et
al., 2016; Macke et al., 2015; Reznik et al., 2007) und / oder wandten keine validierten Lebens-
qualitatscores an (Kim & Cho, 2019; Tapias et al., 2017; Varghese et al., 2007). Macke et al.
analysierten beispielswies Daten zu 50 chirurgisch therapierten ED-Patienten, das Follow-up
betrug allerdings nur 20,8 Monate (Macke et al., 2015). Das vorliegende Follow-up der chirur-
gisch therapierten Patienten mit ED betrug hingegen 149 Monate.

Zudem gibt es nur wenige und teilweise alte Studien, die Daten zu konservativ behandelten
Patienten mit ED erheben und mit chirurgisch behandelten Patienten vergleichen. Zaninotto et
al. verglichen in einem kleineren Patientenkollektiv 22 chirurgisch mit 19 konservativ behan-

delten Patienten (Zaninotto et al., 2008). Benacci et al. untersuchten 1993 33 chirurgisch und
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35 konservativ therapierte Patienten, ein minimalinvasiver Zugang war zu diesem Zeitpunkt
aber beispielsweise in vielen Behandlungszentren noch nicht etabliert, sodass nur das Outcome
eines offenen Zugangs mittels Thorakotomie analysiert wurde (Benacci et al., 1993). Auch die
Arbeit von Castrucci et al. aus dem Jahr 1998 inkludiert nur 21 konservativ und chirurgisch

therapierte Patienten mit epiphrenischen Divertikeln (Castrucci et al., 1998).

Trotz der Grolie des in dieser Arbeit eingeschlossenen Patientenkollektivs istaufgrund der ge-
ringen Pravalenzen von 6sophagealen Pulsionsdivertikeln (Bizottoetal., 2013; Zaninottoet al.,
2011) die absolute Anzahl an eingeschlossenen Patienten gering. Dies sollte vor allem bei der
Interpretation von Subgruppenanalysen beachtet werden, da ggf. kein signifikanter Unterschied
nachgewiesen wurde, der sich in groBeren Stichproben dargestellt hatte.

6.1.3 Fragebogeninstrument: Lebensqualitatscores

Es gibt noch keinen speziell fir 6sophageale Pulsionsdivertikel entwickelten und validierten
Symptom- und Lebensqualitatsscore. Im Rahmen dieser Arbeit wurden zwei Lebensqualitéts-
cores, das EAT-10 und der GILQI, kombiniert (Belafsky et al., 2008; Eypasch et al., 1995).

Bisherige Publikationen verwendeten sehr unterschiedliche Indices.

Zur Untersuchung der Lebensqualitat von Patienten mit ZD benutzen manche Autoren univer-
sell anwendbare, validierte Fragebdgen, wie beispielsweise das short-form health survey ques-
tionnaire (SF-36), zur Erhebung der allgemeinen Lebensqualitat (Bonavina et al., 2015; Skaug
etal., 2013). Grol3er Nachteil ist hier die fehlende Abfrage der krankheitsspezifischen Lebens-
qualitat.

Beschrieben ist auch eine Kombination des SF-36 mit einem dysphagiespezifischen Lebens-
qualitatsscore, dem MD Anderson Dysphagia Inventory, MDADI (Skaug et al., 2013). Dieser
wurde allerdings fur Patienten mit Kopf- und Halstumoren entwickelt. Zudem werden wichtige
Symptome des Zenker-Divertikels wie Regurgitation nicht erfasst. (Siau et al., 2018)

Auch der Swallowing Quality of Life (SWAL-QOL) Fragebogen wurde bereits zur Untersuchung
der Lebensqualitét bei Patienten mit Zenker-Divertikel eingesetzt (Colpaertetal., 2017). Nach-
teil ist die zeitintensive Bearbeitung, weshalb dieser klinisch-praktisch selten verwendet wird.
Auch hier steht vor allem die Erfassung von Dysphagie im Mittelpunkt (Siau et al., 2018).
Andere Autoren verwendeten das Eating Assessment Tool (EAT-10) (Shah et al., 2016; van
Abel et al., 2016), welches ebenfalls fur die Messung der Auswirkungen von Dysphagiesymp-
tomatik auf die Lebensqualitat konzipiert wurde, daftr aber schnell und einfach durchfuhrbar
ist (Belafsky et al., 2008).
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Abel et al. kombinierten das EAT-10 mit dem Functional Outcome Swallowing Scale (FOSS)
und Reflux Symptom Index (RSI), wodurch sowohl Dysphagie als auch Refluxsymptome be-
riicksichtigt werden. (van Abel et al., 2016)

Darlber hinaus existieren von Autoren eingesetzte, nicht validierte Symptomabfragen in Kom-
bination mit validierten universelleren Lebensqualitatscores, wie den Gastrointestinalen Le-
bensqualitatsindex nach Eypasch (GILQI) (Lang et al., 2007). Der GILQI wurde auch von
Wirthet al. zum Vergleich der Ergebnisse von offen-chirurgischer und endoluminaler Schwel-

lenspaltung angewandt (Wirth et al., 2006).

Die Datenlage speziell zur Untersuchung der Lebensqualitét von Patienten mit epiphrenischen
Divertikelnist noch durftiger. Viele Autoren erheben einen Eckardt Symptom Score (ESS) (Al-
laix et al., 2015; Mandovra et al., 2019), der allerdings keine Lebensqualitét erfasst, sondern
zur Beurteilung der Symptomschwere von Achalasiepatienten entwickelt wurde (Taft et al.,
2018). Andere verwenden selbst konzipierte Scores (Zaninotto et al., 2008). Validierte Lebens-
qualitatscores wurden bisher vor allem zur Beurteilung der Antirefluxtherapie eingesetzt, hierzu
wurde der Gastroesophageal Reflux Disease-Health Related Quality of Life (GERD-HRQOL)
(Fernando et al., 2005; Macke et al., 2015; Mandovra et al., 2019) bzw. der Visick-Score (Cas-
trucci et al., 1998) verwendet.

Einzig Achim et al. kombinierten den Eckardt Score und den GERD-HRQL mit dem Quality of
Life in Reflux and Dyspepsia (QLRAD), der ebenfalls fur Patienten mit GERD entwickelt
wurde, und dem Dysphagie Index nach Dakkak, der die Schluckeffektivitatuntersucht (Achim
etal., 2017). Auch wenn durch diese vierfache Kombination wichtige Symptome von Patienten
mitepiphrenischen Divertikeln miterfasst werden, ist die Erfassung, Auswertung und Interpre-

tation von vier verschiedenen Fragebdgen fir Patienten und Arzte aufwendig.

Der Vorteil der in der vorliegenden Arbeit verwendete Kombination von EAT-10 und GILQI
(Belafsky et al., 2008; Eypasch et al., 1995) stellt eine umfassende Symptomabfrage in Bezug
auf die Lebensqualitat mit einem Schwerpunkt auf die Dysphagiesymptomatik dar. Gleichzeitig
sind die Fragen durch einfache Sprache und relativ geringen Zeitaufwand praktikabel und in
einem grol3en Patientenkollektiv anwendbar.

Trotz allem weist auch die Kombination dieser zwei Fragebdgen Nachteile auf. In den GILQI
flieBen beispielsweise viele fur Untersuchungen zu 6sophagealen Divertikeln nachrangige
Symptome des unteren Gastrointestinaltraktes ein, die die Ergebnisse beeinflussen kénnen. Die
Entwicklung eines Fragebogens speziell fur Patienten mit 6sophagealen Pulsionsdivertikeln,
die auch von anderen Autoren gefordert wird (Siau et al., 2018), wére deshalb sinnvoll.
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6.2 Diskussion der Ergebnisse

6.2.1 Zenker-Divertikel

6.2.1.1 Einflussfaktoren auf die Therapiewahl

Allgemeine Charakteristika und Komorbiditaten

Altere Patienten (p=0,008) und solche mit Komorbiditaten wie KHK (p<0,001) und Z.n. Apop-
lex (p=0,006) wurden in vorliegendem Patientenkollektiv haufiger konservativ als offen-chi-
rurgisch behandelt, s. 5.1.2. Viele Autoren beschreiben als grofRen Nachteil der offen-chirurgi-
schen Therapie die Notwendigkeit einer Allgemeinandsthesie und die hohere Invasivitat, wes-
halb das offen-chirurgische Verfahren fir multimorbide und altere Patienten oft nicht geeignet
ist (Feussner et al., 2017; Yuan et al., 2013).

Alternativ bietet sich bei multimorbiden und dlteren Patienten mit behandlungsbedurftigem ZD
eine endoluminale Schwellenspaltung an (Feussner et al., 2017). Auch in vorliegendem Patien-
tenkollektiv waren Patienten, die eine endoluminale Schwellenspaltung erhielten, tendenziell

alter als Patienten mit offen-chirurgischer Therapie (68 vs. 64 Jahre, p=0,078).

Aullerdem wurden in vorliegender Arbeit Patienten mit einer ésophagealen Motilitatsstérung
(p=0,001), Hiatushernie (p=0,010) oder gastroosophagealem Reflux (p<0,001) haufiger kon-
servativ als offen-chirurgisch behandelt. Zudem erhielten Patienten mit Hiatushernie (p=0,040)
oder gastrodsophagealem Reflux (p<0,001) auch h&ufiger ein konservatives Prozedere als eine
endoluminale Schwellenspaltung. Urséchlich kdnnte die Annahme sein, dass durch die zervi-
kale Myotomie die letzte Schutzbarriere gegen Refluxaspirationen entferntwird, wodurch das
Risiko flr Aspirationspneumonien steigt. Deshalb wurde die Indikation zur chirurgischen In-

tervention bei Patienten mit GERD am Klinikum rechts der Isar eher zurlickhaltend gestellt.

Auch Patienten mit KHK wurden eher konservativ, als mittels endoluminaler Schwellenspal-
tung therapiert (p<0,001). Dies konnte daran liegen, dass auch bei der rigiden Schwellenspal-
tung meist eine Allgemeinanésthesie notwendig ist (Yuan et al., 2013). Diese wurde bei Pati-
enten mit schweren kardiologischen VVorerkrankungen ggf. nicht empfohlen bzw. von den Pa-

tienten selbst aufgrund eines erhdhten Operationsrisikos abgelehnt.
Symptome

In vorliegendem Patientenkollektiv wurden Patienten mit Dysphagie, dem Leitsymptom fir ZD
(Feussneretal., 2017; Siewert & Stein, 2012), signifikant haufiger offen-chirurgisch (p=0,007)

oder mittels endoluminaler Schwellenspaltung (p=0,022) als konservativ behandelt.
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Aufgrund der wahrscheinlichen weiteren Progression der Symptomatik und moglichen Kom-
plikationen bei weiterem Wachstum des Divertikels (s. 2.1.2) empfehlen manche Autoren die
chirurgische Intervention allerdings unabhangig von der bestehenden Symptomatik (Siewert &
Stein, 2012). Andere Autoren empfehlen diese wiederum nur bei symptomatischen Patienten
(Dzeletovic et al., 2012; Ishaq et al., 2018). Auch in diesem Patientenkollektiv scheint die In-
dikationsstellung zur chirurgischen Therapie auf dem Vorliegen des Symptoms Dysphagie ba-

siert gewesen zu sein.

Zudem wurden in vorliegender Arbeit Patienten mit Erbrechen (p=0,020 bzw. p=0,024) und
Sodbrennen (p=0,008 bzw. p=0,020) eher konservativ als offen-chirurgisch bzw. mittels endo-
luminaler Schwellenspaltung behandelt, s. 5.1.2. Grund hierflr konnte die oben bereits be-
schriebene, zuriickhaltende Indikation zur chirurgischen Therapie bei Patienten mit erhéhtem,

refluxbedingtem Aspirationsrisiko sein.
Brombart-Stadium

Das Brombart-Stadium hatte in vorliegendem Patientenkollektiv einen signifikanten Einfluss
auf die Therapieentscheidung (p<0.001). Auch wenn beschrieben ist, dass die Indikation zur
Intervention unabhdngig von der Grolie des Divertikels besteht (Feussner & Siewert, 1999),
wurde in vorliegendem Patientenkollektiv ein signifikanter Unterschied zwischen konservati-
vem Procedere und offen-chirurgischer Therapie festgestellt (p<0.001). Wé&hrend kleinere Di-
vertikel (Brombart 1 und 2) zu 53% konservativ und nur zu 47% offen-chirurgisch therapiert
wurden, wurde bei groReren Divertikeln eine offen-chirurgische Therapie in 64% (Brombart 3)
bzw. in 66% (Brombart 4) der Falle durchgefihrt.

Vergleicht man endoluminale Schwellenspaltung mit der konservativen Therapie, fand sich
auch hier ein signifikanter Unterschied (p<0,001). Patienten mit Brombart-Stadium 3 wurden
in 16% und mit Brombart-Stadium 4 in 30% mittels endoluminaler Schwellenspaltung thera-
piert, kleinere Divertikel (Brombart Stadium 1 und 2) erhielten in keinem Fall eine endolumi-
nale Schwellenspaltung. Dies stimmt mit den Beobachtungen von Mantsopoulos et al. (iberein,
dass grolRere Divertikel (Brombart 3und 4) signifikant hdufiger endoskopisch therapiert werden
als kleinere Divertikel (Brombart 1 und 2) (Mantsopoulos et al., 2014). Auch Feuliner et al.
empfehlen die endoskopische Behandlung erst ab Stadium 4 bzw. 3, da bei kleineren Diverti-
keln keine komplette Durchtrennung des pathologisch 6ffnenden M. constrictor pharyngis mog-
lich ist. (Feussner et al., 2017)

Die komplette Durchtrennung des M. cricopharyngeus ist aber unumgénglicher Bestandteil ei-

ner nachhaltigen Therapie. Diesen Umstand berucksichtigt ein relativ neues, ebenfalls
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endoskopisches Verfahren, die sogenannte zervikale, perorale endoskopische Myotomie (Z-
POEM). Hier gelingt unabhangig von der Lange der Schwelle die vollstandige Myotomie, da
der Eintritt des Endoskops in den paradsophagealen Raum die Schleimhaut als Schutzschicht
bertcksichtigt und die Austrittsstelle des Endoskops nach erfolgter Muskelspaltung durch Clips
wieder verschlossen wird. (Li et al., 2016)

Nachteil dieser Methode ist zweifelsohne, dass auch bei diesem endoskopischen Verfahren
keine simultane Divertikulektomie moglich ist, was zumindest fiir die groReren Divertikelsta-
dien Brombart 3 und 4 wiinschenswert scheint. Inwieweit dies einen Nachteil fur die mittels Z-
POEM behandelten Patienten darstellt, muss in Langzeit-Verlaufsstudien beurteilt werden.

Diesbezlgliche Daten liegen noch nicht vor. (Zhang et al., 2022)

Weitere Kriterien

In der Literatur sind weitere relevante Kriterien zur Therapieauswahl beschrieben, wie bei-
spielsweise die technische Limitierung der transoralen Therapie bei kurzer Nackenldnge oder
zu geringem hyomentalen Abstand (Bloom et al., 2010). Da diese Daten in vorliegendem Pati-
entenkollektiv nicht vorhanden waren, kann auf diese Kriterien nicht weiter eingegangen wer-

den.

6.2.1.2 Vergleich der chirurgischen Therapiegruppen hinsichtlich der Morbiditat

Hier muss bei der Interpretation der Daten beachtet werden, dass ein Teil des Patientenkollek-
tivs (endoluminale Schwellenspaltung n=14, offen-chirurgisch n=4) primar extern behandelt
wurde und die erhobene Daten deshalb kein exaktes Abbild der Morbiditéatsrate des MRI dar-

stellen.
Endoluminale Schwellenspaltung vs. offen-chirurgische Therapie

Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung hatten eine signifikant niedrigere Morbiditéts-
rate als offen-chirurgisch therapierte Patienten (5% vs. 25%; p=0,011).

Auch das systematische Review von Verdonck et al. stellte einen Trend zur geringeren Morbi-
ditatsrate in endoskopisch therapierten Patienten fest (7% vs. 11%) (Verdonck & Morton,
2015). Eine Metaanalyse von Albers et al. konnte ebenfalls, durch Analyse von elf Studien mit
einer hohen Patientenanzahl (n=596), ein signifikant geringeres Risiko fur Komplikationen bei
endoskopisch therapierten Patienten feststellen (SMD —0,09; 95%KI 0,03 und 0,43) (Albers et
al., 2016).

Verdonck et al. stellten zusétzlich fest, dass Mediastinitiden (p=0.01) und Emphyseme
(p=0.001) hdaufiger bei endoskopisch therapierten Patienten auftraten, wahrend Fisteln
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(p=0.01), Recurrensléasionen (p=0.001) und Hamatome (p=0,01) haufiger bei offen-chirurgi-
scher Therapie beobachtet wurden (Verdonck & Morton, 2015).

In vorliegendem Patientenkollektiv wurden bei keinem Patienten eine Mediastinitis oder ein
Emphysem festgestellt, chirurgisch therapierte Patienten entwickelten eine Fistel (n=1), ein H&-
matom (n=1) oder eine Recurrensparese (n=9). Auch wenn beispielsweise Recurrensparesen
tendenziell eher bei offen-chirurgischer Therapie als endoluminaler Schwellenspaltung auftra-
ten (9% vs. 0%; p=0,072), fand sich in vorliegendem Patientenkollektiv bei keiner Komplika-
tion ein statistischer Unterschied zwischen den Therapiegruppen. Dies liegt mdglicherweise an
der zu geringen Fallzahl.

Morbiditatsrate bei endoluminaler Schwellenspaltung

Mittels endoluminaler Schwellenspaltung therapierte Patienten hatten eine Komplikationsrate
von 5% (n=2). In der Literatur finden sich flr die flexible-endoskopische Therapie in der Me-
taanalyse von Ishaq et al. eine etwas hohere Morbiditatsrate von 11,3% (95% Kl 8% —16%)
(Ishaq et al., 2016). Fir die transorale Schwellenspaltung mittels Stapler sind Komplikations-
raten von 7,1% (Yuan et al., 2013) beschrieben. Diese Werte sind mit den vorliegenden Ergeb-
nissen allerdings schwer vergleichbar, dain dieser Arbeit flexibel -endoskopische und transorale
Schwellenspaltung aufgrund der zu geringen Patientenanzahl zusammen ausgewertet wurden.
Yuan et al., die ebenfalls Ergebnisse von flexibel-endoskopischer und transoraler Schwellen-
spaltung zusammenfassten, kommen auf eine mit dieser Arbeit vergleichbare Gesamtmorbidi-

tatsrate von 8,7% fir endoskopisch therapierte Patienten (Yuan et al., 2013).

Morbiditatsrate bei offen-chirurgischer Therapie

Patienten mit offen-chirurgischer Therapie hatten eine Morbiditatsrate von 25%. In der Litera-
tur werden Morbiditéatsraten von 10,6 % (Goshtasbi & Verma, 2021) und 10,5% (Yuan et al.,
2013) fur die offen-chirurgische Therapie beschrieben.

Goshtasbi et al. erfassten aus einer nationalen Datenbank mit 597 ZD-Patienten vor allem all-
gemeine chirurgische und internistische Komplikationen. ZD spezifische Komplikationen wie
Recurrenslasion, Leckage oder dsophageale Stenose wurden nur erfasst, wenn sie zur Infektion,
stationdrer Wiederaufnahme oder Reoperation fihrten. (Goshtasbi & Verma, 2021) Wiirden
ahnliche Kriterien auf vorliegendes Patientenkollektiv angewandt, ware die Morbiditatsrate mit
9% sogar niedriger als von Goshtasbi et al. beschrieben (Goshtasbi & Verma, 2021).

Yuan et al. analysierten insgesamt 2826 Patienten mit offen-chirurgischer Therapie, allerdings
wurden nur schwerwiegendere Komplikationen erfasst, von kleineren Komplikationen wie Fie-
ber, Schmerzen und Heiserkeit wurde im Gegensatz zu vorliegender Arbeit nicht berichtet.
(Yuan et al., 2013)
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Von den vier extern therapierten Patienten trat bei 75% (3/4) postoperativ ein Abszess/Infektion
auf. Exkludiert man die extern operierten Patienten von der Analyse findet man ebenfalls eine
geringer Morbiditatsrate von 22,5% statt 25%.

Die Reoperationsrate war in vorliegendem Patientenkollektiv mit 4,1% (n=4) niedriger als die
von Gosthasbi et al. berichteten 6.5% (Goshtasbi & Verma, 2021). Da die in vorliegendem
Patientenkollektiv auftretenden Komplikationen haufiger konservativ therapiert werden konn-
ten, waren die Komplikationen scheinbar weniger schwerwiegend als in dem analysierten Kol-

lektiv von Gosthasbi et al.

Die haufigste Komplikation war in vorliegender Arbeit die Stimmlippendysfunktion/-parese
durch Affektion des N. laryngeus recurrens. Diese trat deutlich hdufiger auf als in der Literatur
berichtet (9% vs. 3,3%) (Yuan et al., 2013). Hier ist zu beachten, dass in dieser Auflistung auch
Patienten mit temporarer Stimmlippendysfunktion (n=2) und inkompletter Stimmlippenparese
(n=2) inkludiert wurden. Die Inzidenz permanenter Paresen ist demnach deutlich geringer und

mit der Literatur vergleichbar.
Krankenhausverweildauer

Die mediane KHVD war signifikant kiirzer bei Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung
verglichen mit offen-chirurgisch therapierten Patienten (3 Tage vs. 7 Tage; p<0,001). Die sig-
nifikante kirzere KHVD fir Patienten mit endoskopischer Therapie ist vergleichbar mit den
Ergebnissen von Verdonck et al. (3,9 vs. 8,4 Tage; p=0,001) (Verdonck & Morton, 2015) und
Albers et al. (SMD-3,72; 95%K1-4,49;-2,95) (Albers et al., 2016). So konnte auch in diesem
Patientenkollektiv einer der grol3en Vorteile der endoluminalen Schwellenspaltung gegeniiber

der offen-chirurgischen Therapie bestétigt werden.

6.2.1.3 Vergleich der Therapiegruppen hinsichtlich der Symptome

Effektivitat der Therapieverfahren

Im direkten Vergleich von pra- und postoperativen Symptomen zeigte sich sowohl bei Patienten
mit endoluminaler Schwellenspaltung als auch mit offen-chirurgischer Therapie eine signifi-
kante Verbesserung. Patienten mit offen-chirurgischer Therapie hatten signifikant weniger
Dysphagie (p<0,001), Regurgitation (p<0,001), Gewichtsverlust (p=0,021) und Husten
(p=0,007) zum Follow-up-Zeitpunkt, auch Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung hat-
ten signifikant weniger Dysphagie (p<0,001), Regurgitation (p=0,004) und Sodbrennen
(p=0,039).
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Die Metaanalyse von Howell et al. konnte ebenfalls eine postoperative Verbesserung von Dys-
phagie (gepoolte Effektgroie 2,22 [1,85-2,59]) und Regurgitation (gepoolte Effektgréfie 2,20
[1,71-2,49]) im Gesamtkollektiv und in den einzelnen Gruppen (offen-chirurgische Therapie,
endoluminaler Schwellenspaltung mittels Laser und endoluminale Schwellenspaltung mittels
Stapler) feststellen (Howell et al., 2019).

Auch Seth et al. beobachteten fur die offen-chirurgische Therapie und endoluminale Schwel-
lenspaltung eine Verbesserung des verwendeten Symptomscores praoperativ vs. einen Monat
postoperativ (p<0,001) sowie praoperativ vs. medianes Follow-up von 68,4 Monaten (offen-
chir., p<0,001) bzw. 37,2 Monaten (Schw., p=0,002) (Seth et al., 2014).

Der von Seth et al. verwendete Symptomscore erfasste retrospektiv unter anderem die Haufig-
keit der Symptome Dysphagie, Regurgitation und Husten (Seth et al., 2014), von denen auch
in der vorliegenden Arbeit eine signifikante Reduktion zum Follow-up-Zeitpunkt beobachtet
wurde. Zudem wurden Odynophagie und Foetor ex ore abgefragt (Sethet al., 2014), hier zeigte
sich in vorliegender Arbeit hinsichtlich Odynophagie kein signifikanter Unterschied pré- vs.
postoperativ. Odynophagie beschreibt per se ein gewisses Schmerzempfinden beim Schlucken.
Die Tatsache, dass hier keine Unterschiede pré- und postinterventionell nachweisbar waren,
liegt wahrscheinlich daran, dass dieses Kriterium seitens der Patienten missinterpretiert wurde,
oder weil bereits vor dem jeweiligen Eingriff keine subjektiven Schmerzen bestanden haben.
Gestiitzt wird diese Interpretation durch die Tatsache, dass das Kriterium ,,Dysphagie* deutlich
zugunsten der Therapiegruppen eine Verbesserung zeigte. Foetor ex ore wurde zum Follow-

up-Zeitpunkt nicht abgefragt.

Die vorliegende Arbeit konnte zusatzlich durch eine langere Follow-up-Zeit (median 107 Mo-
nate [4-311 Monate]) als Howell et al. (13,2 - 66 Monate) und Seth et al. (68,4 Monate bzw.
37,2 Monate) die langfristige Effektivitat und Symptomreduktion der beiden Verfahren aufzei-

gen.

Im Gegensatz zu beiden Therapiegruppen zeigte sich bei Patienten mit konservativem Proze-
dere kein signifikanter Unterschied zwischen Symptomen bei initialer Prasentation und Follow-
up, s. 5.1.5.1. Zudem gaben konservativ therapierte Patienten zum Follow-up-Zeitpunkt haufi-
ger Ubelkeit (p=0,020 bzw. p=0,014) und Sodbrennen (p=0,010 bzw. p=0,001) an als nach

offen-chirurgischer Therapie bzw. nach endoluminaler Schwellenspaltung, s. 5.1.5.1.
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Vergleichbarkeit der Therapieverfahren zum Follow-up-Zeitpunkt

Vergleicht man die endoluminale Schwellenspaltung mit der offen-chirurgischen Therapie hin-
sichtlich der einzelnen Symptome zum Follow-up-Zeitpunkt, zeigen sich in diesem Patienten-
kollektiv keine signifikanten Unterschiede, s. 5.1.5.1.

Andere Arbeiten berichten von &hnlichen Ergebnissen. Die Metaanalyse von Howell et al.
konnte keinen Unterschied zwischen offen-chirurgischer und endoskopischer Therapie beziig-
lich postoperativer Dysphagie- und Regurgitationssymptomatik feststellen (Howell et al.,
2019). Auch Seth et al. konnten keinen postoperativen Unterschied in der Hohe des erhobenen
Symptomscores zwischen offen-chirurgischer Therapie und transoraler Schwellenspaltung mit-
tels Stapler beobachten (Seth et al., 2014).

Einziger signifikanter Unterschied bei Seth et al. war der Grad der Verbesserung im Symptom-
score pra- vs. postoperativ von offen-chirurgisch therapierten Patienten (7,23 vs. 3,42,
p=0,014). Interessanterweise wurde zudem bei Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung
eine signifikante Verschlechterung des Symptomscores von einem Monat postoperativ zum
Follow-up-Zeitpunkt (median 37,2 Monaten) beobachtet (p=0,035), trotz der insgesamten Ver-
besserung des Symptomscores von praoperativ zum Follow-up-Zeitpunkt (median 37,2 Mona-
ten) (p=0,002). Diese Verschlechterung des Symptomscores wurde bei offen-chirurgisch the-
rapierten Patienten nicht beobachtet. (Seth et al., 2014) Dieses friihe Auftreten von rezidivie-
renden Symptomen bei Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung konnte auch in vorlie-

gendem Patientenkollektiv beobachtet werden, s. 6.2.1.5.

6.2.1.4 Vergleich der Therapiegruppen hinsichtlich der Lebensqualitat zum Follow-up-
Zeitpunkt

In vorliegender Arbeit fand sich kein signifikanter Unterschied zwischen offen-chirurgisch und
endoluminaler Schwellenspaltung in den Lebensqualitatscores, EAT-10 (2 vs. 2 Punkte;
p=0,511) und GILQI (122 vs. 125 Punkte; p=0,183), zum Follow-up-Zeitpunkt. Patienten mit
endoluminaler Schwellenspaltung erzielten jedoch signifikant hthere Punktzahlen im GILQI
als Patienten mit konservativem Procedere (125 vs. 106 Punkte; p=0,010). Patienten mit offen-
chirurgischem Verfahren tendierten ebenso zu hoheren GILQI Punktzahlen als Patienten mit
konservativem Prozedere (122 vs. 106 Punkte), dieser Unterschied war allerdings statistisch
nicht signifikant (p=0,053).

Endoluminale Schwellenspaltung vs. offen-chirurgische Therapie

Nach aktuellem Kenntnisstand vergleichen nur zwei Studien retrospektiv offen-chirurgische
und endoluminale Schwellenspaltung durch validierte Lebensqualitatscores. Wirth et al. fihrten
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aufgrund der zu kleinen Patientenzahl (n=47) keine statistischen Auswertungen durch (Wirth
et al., 2006), Shah et al. fanden keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen offen-
chirurgischer Therapie und den endoluminalen Verfahren (Shah et al., 2016).

Gesunde Probanden erreichen einen mittleren GILQI von 125,8 Punkten (Eypasch etal., 1995).
Dieser Wert ist vergleichbar mit den in vorliegendem Patientenkollektiv erreichten Punktzahlen
von offen-chirurgisch therapierten Patienten (122 Punkte) und mittels Schwellenspaltung the-
rapierten Patienten (125 Punkte).

Wirth et al. berichteten von minimal niedrigeren GILQI Punktzahlen von 118 Punkten bei of-
fen-chirurgisch therapierten Patienten und 123 Punkten bei Patienten mit endoluminaler
Schwellenspaltung (Wirthet al., 2006). Die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit demonstrieren
durch eine deutlich langere Follow-up-Zeit von 107 Monaten vs. 41,4 Monate (Wirth et al.,
2006) die langfristige Vergleichbarkeitder Lebensqualitat von chirurgisch therapierten Patien-
ten mit der von gesunden Probanden. Zudem konnte durch den Vergleich mit ZD-Patienten

ohne Intervention der positive Effekt einer Therapie auf die Lebensqualitat dargestellt werden.

Auch wenn Shah et al. keinen signifikanten Unterschied in den EAT-10 Scores feststellten,
hatten offen-chirurgisch therapierte Patienten den niedrigsten mittleren EAT-10 Score (Shah et
al., 2016). Auch in vorliegender Arbeit hatten Patienten mit offen-chirurgischer Therapie einen
niedrigen medianen EAT-10 Score von 2 Punkten. Der niedrigere EAT-10 Score von Shah et
al. (mittlerer EAT-10 0,40 Punkte) kénnte durch die relativ kurze Follow-up-Zeit von median
19,2 Monaten bedingt sein (Shah et al., 2016). In vorliegender Arbeit sind durch das deutlich
langere Follow-up von 107 Monaten hochstwahrscheinlich mehr Patienten mit Rezidiven in-
Kludiert. Mittels Schwellenspaltung behandelte Patienten hatten in vorliegender Arbeit eben-
falls einen niedrigen medianen EAT-10 von 2 Punkten. Shah et al. fanden hingegen fir Patien-
ten mitendoluminaler Schwellenspaltung (via Stapler) einen héheren, pathologischen mittleren
EAT-10 Score von 4,24 Punkte (Shah et al., 2016).

Lebensqualitat bei Patienten nach endoluminaler Schwellenspaltung

Zwei weitere Studien verwendeten den EAT-10 bzw. GILQI, um prospektiv das Outcome von
Patienten mit transoraler Schwellenspaltung zu analysieren (Lang et al., 2007; van Abel et al.,
2016). Hier zeigte sich pra- vs. postoperativ in beiden Studien eine signifikante Verbesserung
des GILQI-Score (p<0,001) (Lang et al., 2007) bzw. EAT-10 Score (p<0,001) (van Abel etal.,
2016).

Der postoperative mediane GILQI Score von 133 Punkten (82—142 Punkte) bei Patienten mit

endoluminaler Schwellenspaltung (Lang et al., 2007) ist etwas besser als der in vorliegender
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Arbeit erhobene Score von 125 Punkten (82-144 Punkte). Median und Minimum sind allerdings
vergleichbar. Die Follow-up-Zeit von Lang et al. ist zudem mit 46 Monaten (vs. 128 Monate)
deutlich kiirzer (Lang et al., 2007).

Von Abel et al. erhoben drei und sechs Monate postoperativ einen medianen EAT-10 Score
von jeweils O Punkten (0-3 Punkte) (van Abel et al., 2016). Dieser ist zwar deutlich niedriger
als der mediane EAT-10 bei endoluminaler Schwellenspaltung in vorliegender Arbeit von 2
Punkten (0-24 Punkte), dafir ist die Follow-up-Zeit von van Abel et al. fur eine mittel- bis

langfristige Nachbeobachtungsphase als zu kurz anzusehen (van Abel et al., 2016).

Zusammenfassend sind sowohl die chirurgische Therapie mit offener Myotomie/Divertiku-
lektomie als auch die endoluminale Schwellenspaltung — unter geeigneter Patientenselektion —
ein effektives und vor allem nachhaltiges Verfahren hinsichtlich einer Symptomverbesserung
und Lebensqualitat. Dies spiegelt sich insofern wider, als sie einem konservativen Prozedere
im Langzeitvergleich deutlich tberlegen sind. Ein Vergleich beider Therapieverfahren unterei-

nander ergibt auch in vorliegender Arbeit keine signifikanten Unterschiede beider Parameter.

6.2.1.5 Vergleich der Therapiegruppen hinsichtlich Rezidivwahrscheinlichkeit und prog-
nostischen Faktoren

Endoluminale Schwellenspaltung vs. offen-chirurgische Therapie

Offen-chirurgisch therapierte Patienten hatten signifikant seltener Rezidive als mittels endolu-
minaler Schwellenspaltung behandelte Patienten (65% vs. 28%; p<0,001).

Diese Uberlegenheit der offen-chirurgischen Therapie in Bezug auf die Rezidivwahrscheinlich-
keit wurde auch in mehreren Metaanalysen gezeigt (Albers et al., 2016; Bhatt et al., 2021).
Bhatt et al. fanden eine geringere Rezidivwahrscheinlichkeit der offen-chirurgischen Therapie
im Vergleich zur endoskopischen Schwellenspaltung via Laser (OR 0,20; 95% KI 0,04-0,91)
(Bhatt et al., 2021), sowie einen nicht signifikanten Trend zur geringeren Rezidivwahrschein-
lichkeitim Vergleich zur endoluminale Schwellenspaltung via Stapler (OR 4,10; 95% KI 0,99-
16,97) (Bhatt et al., 2021). Albers et al. inkludierten ebenfalls Studien, die die offen-chirurgi-
sche Therapie vs. transorale Schwellenspaltung via Laser oder Stapler verglichen, und stellten
eine signifikant reduzierte Rezidivwahrscheinlichkeit fur die offen-chirurgische Therapie fest
(SMD 0,08; 95% K1 0,03-0,13) (Albers et al., 2016).

Ein Rezidiv trat bei offen-chirurgischer Therapie zudem deutlich spater auf (27 vs. 12 Monate;
p=0,040). Da in den meisten Studien nur Inzidenzen und keine Zeitpunkte von Rezidiven ana-
lysiert wurden (Albers et al., 2016; Ishag et al., 2016), istein Vergleich zu Ergebnissen anderer
Studien kaum mdoglich.
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Die langere Rezidivfreiheit bei offen-chirurgischer Therapie konnte in dieser Arbeit in der Ka-
plan-Meier-Analyse bestatigt werden (p<0,001). Wéhrend die Wahrscheinlichkeit bei Patienten
mit offen-chirurgischer Therapie nach 12 Monaten bei 89% (+ 3%) lag, lag sie bei Patienten
mitendoluminaler Schwellenspaltung bei 69% (£8%). Diese friihe Entwicklung von Rezidiven
bei Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung via Stapler lasst sich mit dem Modell von
FeuBner et al. erkldren, nachdem Rezidive entweder durch die unvollstdndige Durchtrennung
des Muskelbtindels bei zu kleinen Divertikeln, oder durch ein Zusammenwachsen der Dissek-

tionskanten von der distalen Restschwelle aus entstehen (Feussner et al., 2017).

Die Rezidivraten von chirurgisch therapierten Patienten (28% bzw. 65%) sind im Vergleich zu
anderen Arbeiten allerdings hoher (Ishaq et al., 2016; Seth et al., 2014).

Seth et al. beobachteten bei offen-chirurgisch therapierten Patienten im Vergleich zu unserer
Patientengruppe eine niedrigere Rezidivrate von 9,7% (vs. 28%) bei einem Follow-up von 68,4
Monaten (Seth et al., 2014). Ishaq et al. fanden bei Patienten mit flexibler endoskopischer Be-
handlung eine geschatzte gepoolte Gesamtrezidivrate von 11% [95% KI 8%-15%] (vs. 65%
unserer Patientengruppe), allerdings mit starken Variationen zwischen 0% und 32% mit einer
mittleren Follow-up-Zeit zwischen 7 und 43 Monaten (Ishaq et al., 2016). Bei Patienten mit
transoraler Schwellenspaltung via Stapler ist eine Rezidivrate von 33,3% bei einem Follow-up
von 37,2 Monaten beschrieben (Seth et al., 2014).

Die hoheren Rezidivrate von 28% (offen-chirurgische Therapie) bzw. 65% (endoluminale
Schwellenspaltung) in vorliegender Arbeit sind hdchstwahrscheinlich durch eine deutlich lan-

gere mediane Follow-up-Zeit von 106 Monaten bzw. 140 Monaten bedingt.

Verlauf und Lebensqualitat von Patienten mit Rezidiv

Patienten mit primérer endoluminaler oder offen-chirurgischer Therapie wurden im Falle eines
Rezidivs unterschiedlich weiter behandelt (p<0,001).

Bei 51% der primar endoluminal behandelten Patienten wurde eine weitere Intervention durch-
geflhrt, im Gegensatz zu nur 14% der primar offen-chirurgisch behandelten Patienten.

Eine weitere endoluminale Schwellenspaltung wurde sowohl bei Patienten mit primérer endo-
luminaler Schwellenspaltung als auch bei Patienten mit initialer offen-chirurgischer Therapie
nur in 8% der Falle durchgefihrt. Eine weitere offen-chirurgische Therapie wurde bei Patienten
mit priméarer offen-chirurgischer Therapie in 6% der Félle durchgefiihrt, bei Patienten mit pri-
maérer endoluminaler Therapie hingegen in 43% der Félle. In diesem Patientenkollektiv scheint
bei Patienten mit Rezidiv, insbesondere nach primarer Schwellenspaltung, die offen-chirurgi-
sche Behandlung die Therapie der Wahl zu sein. Diese Beobachtung stimmt auch mit der
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Empfehlung Gberein, eine endoskopische Schwellenspaltung nicht unbegrenzt zu wiederholen
(Feussner et al., 2017).

Hier ist zu erwéhnen, dass das chirurgische Gastrolabor am Klinikum rechts der Isar ebenfalls
einem Bias unterliegt. Der Chirurg kennt das eigene VVorgehen gut und mit entsprechender Ex-
pertise ist ein Erst- oder Zweiteingriff sicher und komplikationslos durchfiihrbar. Dies erkl&rt
die hohe chirurgische Rate innerhalb des Patientenkollektives im Vergleich zu anderen Studien,
in denen Revisionseingriffe wiederholt mittels endoskopischem Verfahren durchgefiihrt wer-
den (Antonello et al., 2016; Buchanan et al., 2013; Oestreicher-Kedem et al., 2016).

Eine weitere offen-chirurgische Therapie bei Patienten mit Rezidiv zeigte in diesem Patienten-
kollektiv eine deutliche Uberlegenheit hinsichtlich der Lebensqualitat im Vergleich zu Patien-
ten ohne weiterer Intervention (EAT-10: 2 vs. 10 Punkte, p=0,023; GILQI: 130 vs. 113 Punkte;
p=0.028). Bei Patienten mit weiterer endoluminaler Therapie hingegen konnte keine signifi-
kante Uberlegenheit gegentiber Patienten ohne weiterer Intervention nachgewiesen werden
(EAT-10: 2,5 vs. 10 Punkte, p=0,115; GIQLI: 118 vs. 113 Punkte; p=0,610).

Die European Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) Guideline empfiehlt eine flexibel-
endoskopisch Behandlung von rezidivierenden Zenker-Divertikeln (Weustenet al., 2020). Die
vorliegenden Ergebnisse sprechen hingegen fiir eine Uberlegenheit der offen-chirurgischen
Therapie in Bezug auf die Lebensqualitat. Aufgrund des retrospektiven Designs und kleiner
Subgruppe (n=51) kann hierfir aber keine generelle Therapieempfehlung abgeleitet werden.
Da auch die ESGE Guidelines zu dieser Fragestellung einen schwachen Empfehlungsgrad und
niedrige Evidenz nach der GRADE-Methodik (Grading of Recommendations Assessment, De-
velopment, and Evaluation) beschreiben (Weusten et al., 2020), sind zur Klarung der optimalen
Behandlung von ZD Patienten mit Rezidiv langfristige, prospektive und multizentrische Stu-

dien notwendig.

6.2.1.6 Therapieempfehlung und Ausblick

Diese Arbeit konnte zeigen, dass die offen-chirurgische Therapie zwar eine erhdhte Morbiditét
aufweist, dafiir aber der endoluminalen Schwellenspaltung hinsichtlich des rezidivfreien Uber-
lebens Uberlegenist. Interessant ist die Tatsache, dass trotz der erh6hten Rezidivquote innerhalb
der endoluminalen Patientengruppe im Vergleich mitden chirurgisch therapierten Patienten die
langfristige Verbesserung der Symptome sowie der Lebensqualitat vergleichbar waren. Dies
bedeutet einerseits, dass Patienten bei entsprechender Therapieselektion vom jeweiligen Ein-
griff profitieren und damit die klinische Erfahrung des Endoskopiker bzw. Chirurgen entschei-
dend ist, welcher Verfahrenswahl der jeweilige Patient zugefiihrt wird. Das hier angewandte
retrospektive Studiendesign lasst keine generellen Handlungsempfehlungen zu. Anderseits gilt
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es, festzustellen, dass trotz erhdhter Rezidivraten innerhalb der endoskopisch therapierten
Gruppe die klinische Situation der Patienten nicht als nachteilig gegenuiber den chirurgisch be-
handelten Patienten bewertet werden kann und damit das Rezidiv des Divertikels als solches
nicht unbedingt auch eine Handlungsempfehlung fir einen Folgeeingriff bedeutet, sofern der

Patient beschwerdefrei ist.

Zur weiteren Evaluation von offen-chirurgisch vs. endoluminaler Schwellenspaltung hinsicht-
lich der langfristigen Rezidivfreiheit und Lebensqualitat sind prospektive, multizentrische Stu-

dien, wie beispielsweise von Howell et al. geplant (Howell et al., 2019), notwendig.

Gleichzeitig werden aktuell neue Techniken zur Behandlung des Zenker-Divertikels, wie die
Z-POEM (engl.: Zenker’s peroral endoscopic myotomy), entwickelt und zunehmend in entspre-
chenden Zentren eingefiihrt. Eine Metaanalyse von Zhang et al. fand gute klinische Erfolgsraten
in 93% (95% KI 89,4-95,4%; 12 =0%) mit einer zu etablierten Therapiemethoden vergleich-
baren Morbiditatsrate von 12,4% (95% Kl 9,1-16,7%; 12 =0%) und Rezidivraten von 11,2%
(95% Kl 7,6-16,2%; 12 = 0%) (Zhang et al., 2022). Allerdings fehlen noch langfristige Follow-
up-Ergebnisse hinsichtlich Rezidivraten und Lebensqualitét, langstes in der Metaanalyse inklu-
dierte Follow-up betrug nur 24 Monate (Zhang et al., 2022). Aufgrund der fehlenden langfris-
tigen Studienergebnisse wird der routinemélige Einsatz von Z-POEM von der ESGE noch nicht
empfohlen (Weusten et al., 2020).

Gerade vor diesem Hintergrund ist die Evaluation von etablierten Therapiemethoden, wie in
dieser Arbeit durchgefuhrt, auerst wichtig. Nur wenn die kurz- und langfristigen Vor- und
Nachteile jeder Behandlung Arzten und Patienten bekannt sind, kann eine patientenzentrierte,

individualisierte und evidenzbasierte Therapieentscheidung getroffen werden.
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6.2.2 Epiphrenisches Divertikel

6.2.2.1 Einflussfaktoren auf die Therapiewahl
Symptome

Patienten mit Dysphagie nur beim Verzehr von fester Nahrung wurden signifikant (p=0,005)
h&ufiger operiert. Interessanterweise wurden Patienten mit Odynophagie (p=0,015) und Glo-
busgefihl (p=0,006) bei Erstvorstellung statistisch signifikant haufiger konservativ therapiert.
Diese Ergebnisse erscheinen zundchst Giberraschend, in der Literatur sind nach aktuellem Wis-
senstand keine vergleichbaren Ergebnisse berichtet. Grund kénnten zusétzliche, subjektive Be-
richte im personlichen Gesprach zwischen Patienten und Chirurg sein, die die Entscheidung hin
zur konservativen Therapie beeinflusst haben.

Fur die Mehrheit der Autoren ist die Symptomschwere und subjektive Beeintrédchtigung der
Lebensqualitét eine wichtige Basis flr die Indikation zur chirurgischen Therapie (Fisichellaet
al., 2015; Siewert & Stein, 2012; Soares et al., 2010; Stefanidis et al., 2012; Zaninotto et al.,
2008). Bei den Leitsymptomen in diesem Patientenkollektiv, Dysphagie (73%) und Regurgita-
tion (62%), fand sich kein signifikanter Unterschied zwischen konservativ und chirurgisch the-
rapierten Patienten. Grund fur die geringe Anzahl an signifikanten, therapieentscheidenden
Symptomen konnte einerseits die geringe absolute Patientenanzahl sein (n=51). Anderseits
wurde lediglich das VVorhandensein von Symptomen analysiert, eine Abstufung nach Haufig-
keit oder Schwere wurde nicht durchgefihrt.

Komplikationsrisiko durch Divertikel

Schwere Komplikationen wie Perforation des Divertikels oder Aspirationen mit lebensbedroh-
lichen pulmonalen Komplikationen traten in vorliegendem Patientenkollektiv nicht auf, 25%
gaben allerdings stattgehabte Aspirationen an. Altorki et al. hingegen beobachteten bei 15%
lebensbedrohliche pulmonalen Komplikationen und bei 45% Aspirationen (Altorki et al.,
1993). In vorliegendem Patientenkollektiv war die Aspirationsrate also deutlich niedriger, zu-
dem konnte kein signifikanter Einfluss auf die Therapiewahl nachgewiesen werden (p=0,240).
In keinem Divertikel konnte histopathologisch Malignitat nachgewiesen werden. Dies stimmt
mit den in der Literatur angegebenen niedrigen Inzidenzraten von ca. 0,6% Uberein (Herbella
etal., 2012).
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Divertikelgrofie

Groliere Divertikel wurden signifikant haufiger (p=0,003) chirurgisch therapiert. In der Litera-
tur wird allerdings beschrieben, dass Grof3e des Divertikels und Symptome nicht immer korre-
lieren (Zaninottoet al., 2008), was auch in dieser Arbeit bestatigt werden konnte (s. 5.2.1). Die
Indikationsstellung sollte deshalb nicht auf der DivertikelgroRe basieren (Zaninotto et al.,
2008). Die Ergebnisse legen allerdings nahe, dass in vorliegendem Patientenkollektiv die Indi-
kationsstellung durch die Divertikelgrof3e beeinflusst worden ist und die Symptomatik — insbe-

sondere die Dysphagie - im Zuge des Divertikelwachstum zunimmt.

Zusammenfassend konnte lediglich die DivertikelgroRe (p=0,003) sowie das Vorliegen von
Dysphagie fur feste oder feste und fllssige Nahrung (p=0,005), Odynophagie (p=0,015) und
Globusgefuhl (p=0,006) als signifikanter Einfluss auf die Therapieentscheidung identifiziert

werden.

Die von Zaninotto et al. postulierte Indikationsstellung, basierend auf Symptomschwere und
maoglichen Divertikelkomplikationen in Abwégung mit dem individuellen Operationsrisiko
(Zaninotto et al., 2011), konnte in dieser Arbeit nur teilweise bestétigt werden. Auch wenn die
beschriebenen Faktoren fir jeden Patienten individuell abgewogen wurden, bestimmt die Indi-
kation zur chirurgischen Therapie hdchstwahrscheinlich, wie in der Literatur beschrieben
(Zaninotto et al., 2008), die subjektive Einschatzung des Behandlungsfiihrers. Zukinftig wére
zur Objektivierung der Therapieentscheidung die Erhebung eines validierten Lebensqualitéts-

cores bei initialer Prasentation interessant.

6.2.2.2 Operative Therapie: Outcome verschiedener Verfahren hinsichtlich Morbiditat,

Symptomen und Rezidivraten
Zugang

Uber den Studienzeitraum wurden verschiedene Operationsverfahren angewandt. Zwolf Pati-
enten wurden minimalinvasiv operiert und 16 Patienten offen-chirurgisch. In der Literatur wird
teilsder minimalinvasive Zugang (Fisichellaetal., 2015; Tedesco et al., 2005), teils der offen-
chirurgische Zugang (Tapias et al., 2017; Varghese et al., 2007) favorisiert, s. 2.2.5.2. In der
vorliegenden Arbeit zeigte sich, dass Patienten mit minimalinvasiven Eingriffen hiufiger ein
Rezidiv entwickeltenals Patienten mit offen-thorakalen Eingriffen (42% vs. 7%; p=0,030). In
den Insuffizienzraten zeigte sich hingegen kein signifikanter Unterschied (p=0,912), sodass
beide Verfahren hinsichtlich der Komplikationsrate gleichwertig erscheinen. Auch in der
KHVD konnte lediglich ein nicht-signifikanter Trend zu kiirzerer KHVD bei minimalinvasiv
therapierten Patienten nachgewiesen werden (16 Tage [7 — 44 Tage] vs. 22 Tage [8 — 56 Tage];

95



p=0,175), wahrend andere Autoren eine Verringerung der Hospitalisierungsdauer beschreiben
(Fisichellaetal.,2015). Ein Vergleich der Lebensqualititscores zum Follow-up-Zeitpunkt wére
fur die weitere Beurteilung der beiden Verfahren wiinschenswert, eine valide statistische Aus-

wertung war aufgrund der zu geringen Subgruppengréf3e nicht moglich.

Stent

Aufgrund der hohen Insuffizienzraten ist seit 2014 das Standardverfahrenam Klinikum rechts
der Isar die offene transthorakale Divertikulektomie und Myotomie kombiniert mit der endo-
skopischen Applikation eines prophylaktischen Stents tiber den Bereich der Myotomie und Di-
vertikulektomie. Nach aktuellem Wissensstand gibt es derzeit noch keine publizierten Erfah-
rungen dieses Verfahrens von anderen Institutionen. Es konnte ein Trend zu niedrigeren Insuf-
fizienzraten bei Patienten mit prophylaktischem Stent (33% vs. 45%) beobachtet werden, dieser
war aber statistisch nicht signifikant (p=0,595). Dies liegt moglicherweise an der bisher noch

geringen Patientenanzahl (n=6), sodass hier kiinftig weitere Untersuchungen notwendig sind.

Divertikulektomie

86% der Patienten hatten eine Divertikulektomie, 7% eine Divertikulopexie und 7% keine Be-
handlung des Divertikels. Wahrend in der Literatur bei Patienten ohne Divertikulektomie eine
vergleichbare Symptomverbesserung wie bei Patienten mit Divertikulektomie beschrieben ist
(Allaix et al., 2015), hatten in vorliegendem Patientenkollektiv 50% (2/4) der Patienten ohne
Divertikulektomie bzw. mit Divertikulopexie rezidivierende oder progrediente Symptome. Im
Vergleich trat nur bei 17% (4/23) der Patienten mit durchgefuhrter Divertikulektomie ein Re-
zidiv mit entsprechender Symptomatik auf. Dieser Unterschied war statistisch nicht signifikant
(p=0,148). Bei der Interpretation der Daten sollte allerdings beachtet werden, dass wir es hier
mit einer kleinen Subgruppe und kleinen absoluten Patientenanzahlen zu tun haben, und ggf.
dennoch ein relevanter klinischer Effekt vorliegen kénnte. Hier sind weitere Untersuchungen

an groReren Patientenkollektiven notwendig.

Myotomie

Eine Myotomie wurde bei 100% der chirurgisch therapierten Patienten durchgefiihrt, dasie die
kausale Behandlung der Erkrankung darstellt und ohne Myotomie héhere Insuffizienz- und Re-
zidivraten entstehen (Zaninotto et al., 2011).

Initial wurde bei 89% der Patienten mit ED eine 6sophageale Motilitatsstdrung durch Mano-
metrie nachgewiesen. In der Literatur finden sich vergleichbare Ergebnisse von Motilitétssto-
rungen bei Patienten mit ED zwischen 75% - 100% (Soares et al., 2010). Nehra et al. konnten
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durch eine ambulante 24h Manometrie bei 100% der Patienten mit epiphrenischen Divertikeln
eine Motilitatsstorung feststellen (Nehra et al., 2002).

Wahrend andere Autoren eine Myotomie nur selektiv bei hypertonem UOS durchfiihren, um
die postoperative Refluxsymptomatik zu minimieren (Stefanidis et al., 2012; Streitz, 1992;
Zaninotto et al., 2008), wurden am Klinikum rechts der Isar alle Patienten, inklusive Patienten
mit normotonem UOS, myotomiert. Aufgrund der zu kleinen absoluten Patientenzahl war ein
statistischer Vergleich der postoperativen Refluxsymptomatik zwischen initial normotonem

und hypertonem UQS nicht maglich.

Fundoplikatio

Wahrend einige Autoren die Indikation zur Antirefluxprophylaxe im Sinne einer Fundoplikatio
kontrovers sehen (Tapiaset al., 2017), empfehlen andere deren Durchfiihrung, sobald eine My-
otomie erfolgt (Stefanidis et al., 2012; Zaninotto et al., 2011). In vorliegendem Patientenkol-
lektiv wurde bei abdominalem Zugang immer eine Thal‘sche Fundoplastik durchgefihrt. Die-
ses Vorgehen bewerkstelligt eine,,Deckung* der Myotomiestelle einerseits, anderseits bewirkt
es eine Refluxprophylaxe durch die Anlage einer anterior gefuhrten Manschette im Bereich der
Kardia. Es konnte kein signifikanter Unterschied zwischen préoperativer und postoperativer

Refluxsymptomatik nachgewiesen werden (42% vs. 55%, p=0,999).

6.2.2.3 Vergleich von konservativer und chirurgischer Therapie hinsichtlich der Morbi-
ditat
Die Morbiditat bei chirurgisch therapierten Patienten war mit 50% deutlich héher als bei kon-
servativ behandelten Patienten (4%, p<0.001).
Eine Metaanalyse zu dsophagealen nicht-Zenker-Divertikeln von Chan et al. beschreibt eine
deutlich niedrigere Gesamtmorbiditat chirurgisch therapierter Patienten von 21,1% [95% KI
(14,4-27,7), p < 0,001] (Chan et al., 2017). Auch ein systematisches Review von Zaninotto
kommt zu vergleichbaren Ergebnissen mit einer mittleren Morbiditétsrate von 18,3%
(Zaninotto et al., 2011).
Die im Vergleich hohe Morbiditétsrate des vorliegenden Patientenkollektivs ist vor allem durch
die hohe Nahtinsuffizienzrate von 43% bedingt (r=0,812; p=0,00). Auch hier liegen die beo-
bachteten Nahtinsuffizienzraten deutlich tiber den berichteten Durchschnittswertenvon 13,3%
[95% KI (11,0-15,7), p <0,001] (Chanet al., 2017) bzw. 12,5% (Zaninottoet al., 2011). Hohe
Insuffizienzraten von tber 30% traten allerdings auch in anderen Studien auf (Gindea et al.,
2018; Gonzalez-Calatayud et al., 2014; Hauge et al., 2014).
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Diese im Vergleich zu publizierten Fallserien relativ hohe Komplikationsrate ist nicht auf ein
spezifisches, operatives Verfahren per se zurtickzufiihren, daauch die aktuell verwendete Tech-
nik mittels offener Thorakotomie und Applikation eines prophylaktischen Stents lediglich einen
nicht-signifikanten Trend zu niedrigeren Insuffizienzraten von 33% zeigt, s. 6.2.2.2. Die Mehr-
heit der Patienten mit Leckage konnte allerdings konservativ therapiert werden. Ebenso lag die
beobachtete Mortalitatsrate bei null, wahrend andere Autoren Mortalitdtsraten von bis zu 9,1%

bei chirurgisch therapierten Patienten beschreiben (Benacci et al., 1993).

Inwieweit diese Divergenz der Morbiditat unterschiedlicher Behandlungszentren einem gewis-
sen Bias bei der Patientenauswahl unterliegt —z.B. durch konventionelle Behandlung groRerer
Divertikel bei zu erwartendem, erhohten Komplikationsrisiko — kann anhand der vorliegenden
Daten nicht beantwortet werden. Im Ubrigen bleibt ungeklart, ob die Insuffizienzrate mit zu-
nehmender Divertikelgrolie steigt, oder ob deren Genese anderen, mitunter chirurgisch beding-

ten Einflussfaktoren unterliegt.

Die mediane KHVD betrug 10 Tage (0-56 Tage). Hier erscheint die konservative Therapie auch
hinsichtlich 6konomischer Gesichtspunkte deutlich glinstiger (2 Tage [0-16 Tage] vs. 20 Tage
[7 — 56 Tage]; p < 0,001). Allerdings konnen bei konservativ therapierten Patienten auch lang-
fristige Kosten durch wiederholte stationdre Aufenthalte entstehen. Von den endoskopisch-in-
terventionell therapierten Patienten bendétigten beispielsweise 64% (7/11) weitere, teils mehr-
fache Interventionen mit stationdrem Aufenthalt.

In der Literatur findet sich bei chirurgisch therapierten Patienten meist eine kiirzere KHVD von
7 Tagen [3-20 Tage] (Tapiaset al., 2017) bzw. 13 Tagen [6-36 Tage] (Benacci et al., 1993),
statt den in vorliegender Arbeit beobachteten 20 Tagen [7 — 56 Tage]. Dieser Unterschied ist
wahrscheinlich durch die hhere Morbiditatsrate am Klinikum rechts der Isar bedingt.

6.2.2.4 Vergleich von konservativer und chirurgischer Therapie hinsichtlich Symptomen

und Lebensqualitat

Symptome und Lebensqualitat zum Follow-up-Zeitpunkt

Zum Follow-up-Zeitpunkt gaben chirurgisch behandelte Patienten signifikant seltener Dyspha-
giesymptome an als konservativ behandelte Patienten (p=0,025). Zudem zeigte sich ein signi-
fikanter Unterschied in den EAT-10 Scores zum Follow-up-Zeitpunkt. Nur 33% der Patienten
mit chirurgischer Behandlung hatten einen pathologischen EAT-10 Score > 3, im Gegensatz zu
75% der Patienten mit konservativer Behandlung (p=0,041).

Diese signifikante, langfristige Uberlegenheit der chirurgischen Therapie gegeniber einer kon-
servativen Therapie hinsichtlich des Auftretens der Dysphagiesymptomatik sowie der
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gesundheitsbezogenen Lebensqualitat konnte, nach aktuellem Wissenstand, bisher in keiner
Studie gezeigt werden. Zaninotto beobachtete zwar einen Trend eines niedrigeren Symp-
tomscores bei chirurgisch therapierten Patienten, konnte allerdings keinen signifikanten Unter-
schied zwischen chirurgischer und konservativer Therapie zum Follow-up-Zeitpunkt nachwei-
sen (Zaninotto et al., 2008).

Mit einer medianen Follow-up-Zeit von 138 Monaten (19 — 261 Monate) bildet diese Arbeit
zudem die nach aktuellem Wissensstand langfristigste durchgefiihrte Nachsorge von Patienten
mit epiphrenischen Divertikeln ab. Andere Publikationen haben Follow-up-Zeiten um 48 Mo-
nate (Zaninotto et al., 2008), nur vereinzelt berichten Autoren von Follow-up-Zeitenvon bis zu
83 (Benacci et al., 1993) bzw. 96 Monaten (Zaninotto et al., 2012).

Auch die Verwendung eines validierten Lebensqualitatsscoresist ein neues Werkzeug dieser
Arbeit. Andere Autoren erhoben Lebensqualitatscores nur zur Beurteilung der postoperativen
Refluxsymptomatik (s. 6.1.3), einzig Achim et al. wandten drei validierte Lebensqualitatscores
zur Evaluierung des Therapieerfolges von Patienten mit ED an (Achim et al., 2017). Achim et
al. konnten allerdings keine signifikante postoperative Veranderung nachweisen. Zudem wur-
den nur chirurgisch therapierte Patienten analysiert, ein Vergleich zwischen konservativ und
chirurgisch therapierten Patienten zum Follow-up-Zeitpunkt, wie in vorliegender Arbeit durch-
gefihrt, ist nicht beschrieben. Auch die mediane Follow-up-Zeit war mit zehn Monaten deutlich
kirzer als in vorliegender Arbeit (Achim et al., 2017).

Auch wenn der GILQI nur einen nicht-signifikanten Trend zu héheren Punktzahlen bei chirur-
gisch therapierten Patienten zeigt (122 vs. 112 Punkten; p=0,929), so ist der erreichte mediane
GILQI von 122 Punkten bei chirurgisch therapierten Patienten vergleichbar mit dem mittleren

Wert von 125,8 Punkten, den gesunden Probanden erreichen (Eypasch et al., 1995).

Symptome bei Erstvorstellung vs. Follow-up

Vergleicht man die Symptome bei Erstvorstellung und Follow-up getrennt bei chirurgisch und
konservativ therapierten Patienten, finden sich in keiner Gruppe signifikante Unterschiede (s.
5.2.5.1).

Bei chirurgisch therapierten Patienten bestand lediglich ein Trend zu weniger Dysphagie (50%
vs. 67%, p=0,453), Regurgitation (50% vs. 63 %, p=0,375), Husten (17% vs. 41%, p=0,063)
und Gewichtsverlust (0% vs. 50%, p=0,500) zum Follow-up-Zeitpunkt. Eine signifikante Ver-
besserung der Symptomatik nach operativer Therapie wurde allerdings schon von mehreren
Autoren beschrieben (Achim et al., 2017; Macke et al., 2015; Zaninotto et al., 2008), hierbei
wurde eine Verbesserung eines eigenen Symptomscores (Macke et al., 2015; Zaninotto et al.,
2008) bzw. eine Reduktion des Eckardt Scores (Achim et al., 2017) beobachtet. Urséachlich fur
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die fehlende Signifikanz in vorliegender Arbeit kénnte die in 6.2.2.1 diskutierte geringe abso-
lute Patientenzahl sowie die fehlende Abstufung nach Haufigkeit oder Schwere der Symptome
sein. Die Follow-up-Zeitdieser Arbeit ist zudem deutlich langer (149 Monate vs. 20,8 Monate
(Macke et al., 2015, S. 1798)), bei einer kurzfristigeren Symptomabfrage ware ggf. auch in
vorliegendem Patientenkollektiv eine signifikante Symptomreduktion beobachtbar gewesen.
Da in dieser Arbeit EAT-10 und GILQI nur zum Follow-up-Zeitpunkt erhoben wurden, ist ein
Vergleich der Lebensqualitatscores pré- und postoperativ nicht moglich. Achim et al. konnten
pré- und postoperativ, wie oben beschrieben, keine signifikante Verénderung nachweisen
(Achim et al., 2017).

Zusammenfassend ware fur zukinftige Untersuchungen die Erhebung von Symptomschwere
und -hdufigkeit, sowie EAT-10 und GILQI, sowohl bei initialer Vorstellung als auch zu einem

kurz- und langfristigen Follow-up-Zeitpunkt, interessant.

Konservativ behandelte Patienten wurden zum Follow-up-Zeitpunkt zusétzlich nach einer sub-
jektiven Besserung ihrer Beschwerden gefragt.

Von den endoskopisch therapierten Patienten waren alle initial symptomatisch (n=11), zum
Follow-up-Zeitpunkt gaben 36% (n=4) eine Besserung der Beschwerden an, 64% (n=7) hatten
weiterhin gleichbleibend oder progrediente Symptome. Wahrend Zaninotto et al. bei allen en-
doskopisch therapierten Patienten eine Symptomfreiheit zum zweijahrigen Follow-up beobach-
ten konnten (Zaninotto et al., 2008), berichteten Nehra et al. von einem fehlenden Ansprechen
auf endoskopische Dilatationen (Nehra et al., 2002). Die Fallzahlen sind allerdings in beiden
Studien sehr viel geringer als in vorliegender Arbeit (n=3 (Nehra et al., 2002; Zaninotto et al.,
2008) vs. n=11). Betrachtet man die Ergebnisse dieser Arbeit, konnte eine Subgruppe der Pati-
enten von einer endoskopischen Intervention profitieren. Zur Identifizierung von préadispositi-
onierenden Faktoren missten Untersuchungen an einem gréReren, endoskopisch therapierten
Patientenkollektiv durchgefiihrt werden. Insbesondere gilt es zu berlcksichtigen, dass durch
die bislang durchfiihrbaren endoskopischen Dilatationen nicht das Divertikel behandelt werden
kann, sondern nur die vermeintliche Problemzone des 6sophagogastralen Ubergangs. Wenn ein
Divertikel im Verlauf und auf Grund der zunehmenden GroRe eine Obstruktion dieser Region
verursacht, ist ein rein endoskopisches Verfahren zumindest langerfristig nicht zielfuhrend.
Von den Patienten mit konservativ-abwartendem Prozedere waren vier initial asymptomatisch,
davon entwickelte ein Patient (25%) Symptome zum Follow-up-Zeitpunkt. Dieser Prozentsatz
isthoher alsdie in der Literatur berichteten 2,8% (2/71) von initial asymptomatischen Patienten,
bei denen eine Symptomprogression beschrieben ist (Zaninotto et al., 2011). Aufgrund der ge-
ringen absoluten Anzahl von nur vier Patienten in vorliegender Arbeit kann hieraus allerdings

keine definitive Aussage getroffen werden.
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Drei konservativ-abwartend therapierte Patienten waren initial symptomatisch, davon hatten
zwei Patienten (67%) progrediente Symptome zum Follow-up-Zeitpunkt. Auch diese Beobach-
tungen weichen von den berichteten 92,3% (12/13) von initial symptomatischen Patienten ab,
bei denen eine Symptomprogression beschriebenist (Zaninottoet al., 2011). Da auch hier eine
geringe absolute Patientenanzahl vorliegt, kann keine definitive Aussage uber die Entwicklung
von nicht therapierten epiphrenischen Divertikel gemacht werden. Aufgrund der meist geringen
Patientenanzahl an konservativ therapierten Patienten in bisher publizierten Studien (n=3 bis
n=35 (Zaninottoet al., 2011)) waren weitere Untersuchungen zum natirlichen Verlauf von ED
erforderlich.

6.2.2.5 Vergleich von konservativer und chirurgischer Therapie hinsichtlich Rezidivrate

Der Terminus ,Rezidiv‘ wurde in vorliegender Arbeit definiert als Auftreten von persistieren-
den, progredienten oder rezidivierenden Symptomen nach konservativem Prozedere oder inter-

ventioneller Therapie.

Chirurgisch therapierte Patienten entwickelten statistisch signifikant seltener ein Rezidiv als
konservativ therapierte Patienten (22% vs. 61%; p=0,008). Dies bestétigte sich sowohl in der
univariaten (HR 0.30 [95% KI 0.10-0.88]; p=0.029), als auch in der multivariaten Analyse (s.
5.2.6.2).

Die Existenz von persistierenden, progredienten oder rezidivierenden Symptomen bei konser-

vativ behandelten Patienten wurde bereits in 6.2.2.4 diskutiert.

Rezidivraten von chirurgisch therapierten Patienten werden in systematischen Reviews mit
1,8% beschrieben (Zaninotto et al., 2011). Wird die Definition, wie in vorliegender Arbeit
durchgefiihrt, um rezidivierende oder persistierende Symptome erweitert, sind 8,5% der Pati-
enten betroffen (Zaninotto et al., 2011). Dieser Prozentsatz liegt unter der beobachteten Re-
zidivrate von 22% in vorliegendem Patientenkollektiv. Einzelne Studien berichten allerdings
von hdéheren Prozentsatzen bis zu 26,7% (Zaninotto et al., 2008).

Die im systematischen Review von Zaninotto et al. beschriebene mittlere Rezidivrate von 8,5%
wurde zudem bei Patienten beobachtet, die eine Divertikulektomie und Myotomie erhielten
(Zaninottoet al., 2011). Wie in 6.2.2.2. beschrieben, zeigte sich in vorliegender Arbeit ein sta-
tistisch nicht signifikanter Trend zu hdheren Rezidivraten bei Patienten ohne Divertikulektomie
(50% [2/4] vs. 17% [4/23], p=0,148).

Bei drei Patienten, bei denen sich ein neues Divertikel entwickelte, lag initial eine Motilitats-
storung vor. Eine postoperative Manometrie war nur von einem Patienten vorhanden, hier

zeigte sich ein hypertensiver tubulirer Osophagus mit mehrgipfliger Peristaltik. Schon Nehra
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et al. stellten 2002 die Wichtigkeit der Behandlung der Motilitatsstorung in den Vordergrund
(Nehra et al., 2002). Auch die vorliegenden Ergebnisse weisen darauf hin, dass dies ein ent-
scheidender Schritt ist, um eine langfristige Symptomverbesserung zu erreichen und eine Re-
zidiventwicklung zu vermeiden (s. 6.2.2.2).

Zudem traten bei chirurgisch therapierten Patienten rezidivierende Symptome im Median sig-
nifikant spater auf (24 Monate vs. 1 Monat; p=0,007). Diese signifikant l&ngere rezidivfreie
Zeit konnte auch in der Ereigniszeitanalyse (p=0,017) bestatigt werden (s. 5.2.6.2). Eine Ereig-
niszeitanalyse zum Rezidivrisiko von chirurgisch und konservativ behandelten Patienten wurde
nach aktuellem Wissenstand bisher in keiner publizierten Studie zu epiphrenischen Divertikeln

durchgefihrt.

6.2.26 Therapieempfehlungen und Ausblick

Zusammenfassend erscheint die konservative Therapie von epiphrenischen Divertikeln auf-
grund der niedrigen Morbiditéatsrate und kiirzeren KHVD gunstiger. Die chirurgische Therapie
hingegen zeigte eine signifikante, langfristige Uberlegenheit hinsichtlich des Auftretens der
Dysphagiesymptomatik sowie der gesundheitsbezogenen Lebensqualitét. Die chirurgische
Therapie erzielte zudem bessere Ergebnisse beztiglich des Auftretens von persistierenden, pro-
gredienten oder rezidivierenden Symptomen, sowie der Lange der Rezidivfreiheit.

Trotz dieser Uberlegenheit der chirurgischen Therapie hinsichtlich des langfristigen Outcomes
bleibt die Nahtinsuffizienz ein groRes Risiko der chirurgischen Therapie. Deshalb sollte eine
chirurgische Therapie, wie von den meisten Autoren empfohlen (Fisichellaetal., 2015; Siewert
& Stein, 2012; Soares et al., 2010; Stefanidis et al., 2012; Zaninotto et al., 2008; Zaninotto et
al., 2011), nur bei moderater oder schwerer Symptomatik durchgefuhrt werden. Diese schwie-
rige Entscheidung, in welchen Féllen das langfristige, positive Outcome das hohe Morbiditéts-
risiko Uberwiegt, muss individuell und zusammen mit dem Patienten getroffen werden. Die
vorliegende Arbeit kann Arzten und Patienten aber wichtige Entscheidungsgrundlagen liefern,

um maogliche Risiken und Symptomverbesserungen einschatzen zu kénnen.

Die am Klinikum rechts der Isar aktuell durchgefiihrte Operationstechnik, bestehend aus transt-
horakaler Divertikulektomie und Myotomie kombiniert mit endoskopischer Applikation eines
prophylaktischen Stents, scheint hinsichtlich der Nahtinsuffizienz bessere Ergebnisse zu liefern
(s. 5.2.4). Hier sind weitere Untersuchungen notwendig, sobald ein groReres Patientenkollektiv

erreicht ist.

Zudem bietet auch die Entwicklung neuer endoskopischer Verfahren wie der peroralen endo-
skopischen Myotomie (POEM) spannende und erfolgsversprechende Therapiemdglichkeiten.
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In einer Metaanalyse von Facciorusso et al. konnte flr die POEM bei ED Patienten eine hohe
Erfolgsrate (94,2% [87,3%—100%]) mit Reduktion der Symptome bei gleichzeitig niedriger
Morbiditét (8,4% [0%—16,8%]), kurzer KHVD (5,6 Tage [4,8—6,4]) und einer 0% Rezidivrate
bei einem mittleren Follow-up von 10,5 Monaten (x5Monate) nachgewiesen werden (Facci-
orusso et al., 2022).

Aufgrund der Neuheit dieses Verfahren besitzen die bisher publizierten Studien zur POEM bei
ED allerdings einige Limitationen. Es fehlen Daten zum langfristigen Outcome, die langsten
mediane Follow-up-Zeit betragt 25 Monate (Nabi et al., 2022). Zudem weisen die grofiten Stu-
dien lediglich Patientenkollektive von 13 (Nabi et al., 2022) bzw. 14 Patienten (Kinoshitaetal.,
2020) auf. Auch werden aktuell verschiedene Techniken diskutiert, manche Autoren favorisie-
ren eine POEM mit kombinierter Septotomie des Divertikels (Nabi et al., 2022), andere bevor-
zugen die alleinige Myotomie mittels POEM (Kinoshita et al., 2020).

Kinftig vorstellbar wére auch ein kombiniertes Zwei-Schritt-Verfahren aus POEM und chirur-
gischer Divertikulektomie. In einem ersten Schritt kdnnte die Myotomie mittels POEM durch-
gefihrt werden, um die Hochdruckzone am gastrodsophagealen Ubergang zu behandeln. Die-
ses Verfahren wére, da fur die POEM niedrige Morbiditéatsraten beschrieben sind (Facciorusso
et al., 2022), zunachst risikoarm. Wird langfristig durch die Myotomie keine ausreichende
Symptomverbesserung erzielt, kann im zweiten Schritt eine operative Divertikulektomie erwo-

gen werden.
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7 Zusammenfassung

Das Zenker-Divertikel und das Epiphrenische Divertikel sind Pulsionsdivertikel und zahlen zu
den seltenen, benignen Erkrankungen des Osophagus. Obwonhl vielfaltige Therapiemoglichkei-
ten, sowohl chirurgisch als auch endoskopisch und konservativ, existieren, gibt es teils kontro-
verse Therapieempfehlungen und nur wenige Studien zu langfristigen Ergebnissen (Tapias et
al., 2017; Yuan et al., 2013). Das vorliegende 20 Jahre Follow-up bildet nun auch das langfris-
tige Outcome von Patienten mit 6sophagealen Pulsionsdivertikeln ab. Primére Endpunkte wa-

ren Morbiditat, Symptome, Lebensqualitit und Rezidivrate.

Daten zu allen Patienten, die im Zeitraum von 20 Jahren mit einem gsophagealen Pulsionsdi-
vertikel im chirurgischen Gastrolabor am Klinikum rechts der Isar vorstellig waren, wurden
retrospektiv erhoben. Zudem wurde ein Follow-up-Fragebogen inklusive zwei validierter Le-

bensqualitatscores, GILQI und EAT-10, erhoben und statistisch ausgewertet.

Insgesamt konnten 151 Patienten mit einem Zenker-Divertikel und 51 Patienten mit einem epi-
phrenischen Divertikel in die Analyse eingeschlossen werden. 64% der Patienten mit ZD wur-
den offen-chirurgisch, 25% mittels endoluminaler Schwellenspaltung und 11% konservativ be-
handelt. Morbiditatsraten waren 25% (offen-chirurgisch) und 5% (endoluminale Schwellen-
spaltung). Nach einer medianen Follow-up-Zeit von 107 Monaten hatten endoluminal und of-
fen-chirurgisch therapierte Patienten mit ZD signifikant seltener Dysphagie und Regurgitation
als bei Erstvorstellung. Patienten mit endoluminaler Schwellenspaltung hatten einen signifikant
besseren GILQI als Patienten mit konservativem Prozedere (125 bzw. 106; p=0,010). Die of-
fen-chirurgische Therapie war der endoluminalen Schwellenspaltung hinsichtlich der Rezidiv-
freiheit Uberlegen (p<0,001).

55% der Patienten mit epiphrenischem Divertikel wurden offen-chirurgisch und 45% konser-
vativ behandelt. Die Morbiditat war bei chirurgisch therapierten Patienten mit 50% hoch. Chi-
rurgisch behandelte Patienten hatten nach einem medianen Follow-up von 138 Monaten weni-
ger Dysphagie (50% vs. 92%; p=0,025) und weniger oft pathologische EAT-10 Scores (33%
vs. 75%, p=0,041) als Patienten mit konservativer Therapie. Auch rezidivierende bzw. fort-
schreitende oder persistierende Symptome waren bei chirurgisch therapierten Patienten seltener
vorhanden (22% vs. 61%; p=0,008).

Vor allem vor dem Hintergrund neuer Therapien wie der (Z-) POEM (Yang et al., 2019) kdnnen
die hier untersuchten, langfristigen Vor- und Nachteile der etablierten Therapien fiir 6sopha-
geale Pulsionsdivertikel helfen, individuelle und evidenzbasierte Therapieentscheidungen zu

treffen.
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10 Vorveroffentlichungen

Die in Kapitel 5 dargestellten Ergebnisse der vorliegenden Arbeit wurden teilweise bereits vor-
verdffentlicht (Nitsche et al., 2022).

Publikation

Nitsche U, Seitz M, Friess H, Feussner H, Hiser N, Jell A. Long-term outcome of patients with
epiphrenic diverticula: A retrospective single-center analysis over 20 years. Surgery.
2022;172(6):1689-1696.
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12 Anhang

Fragebogen Teil 1: Krankheitsverlauf nach Therapiegruppe

MU

Kiinikum rechts der lsar
Fragebogen
Angaben zu lhrer Person
Name: «Vorname» «Name» Geburtsdatum: «Geburtsdatums
Grofie: .......cceineee Gewicht: .......cceeeeunne
Rauchen Sie? [OJa [INein

Wenn Ja, wie viele Packungen pro Tag und seit wann?

Trinken Sie Alkohol? OJa [CNein
Wenn Ja, wie viel pro Woche?

Ihr Krankheitsverlauf

1) Trat nach Behandlung am Kiinikum rechts der Isar das Divertikel erneut
auf? [Ja [ Nein

Fand zusatzlich eine Behandlung in einem anderen Haus statt?
CNein [JJa, offene Operation [Ja, endoskopischer Eingriff
3Ja, SONSHGES. e oo e em e
Wenn Ja, Wann? ..........c..coueee sess seesssss snss sses ssns snss sens ssss ssss sess ssas ssss sesss sesss
Wenn Ja, trat das Divertikel im Anschluss der 2. Behandlung emeut auf?
OJa [ONein

2) Leiden Sie an weiteren Erkrankungen?
Erkrankungen der Speiserohre:
- Sodbrennen (Refluxerkrankung) O Ja [ Nein

- Hemie (Zwerchfelibruch) [0 Ja [ Nein
- Bewegungsstorung der Speiserchre [1Ja [ Nein
- Tumor O Ja [ Nein
Diabetes Mellitus: O Ja [ Nein
Herz-Kreislauf-Erkrankungen:
- Bluthochdruck OJa O Nein
- Herzinsuffizienz O Ja [ Nein
- Koronare Herzkrankheit (Stent, Bypass, Herzinfarkt) [ Ja [ Nein
- Periphere arterielle Verschlusskrankheit [0 Ja [ Nein
- Schlaganfall O Ja [ Nein

Sonstige wichtige Erkrankungen

3) Welche Medikamente nehmen sie aktuell ein?

HEEE EEE NN RS EEEE EEEE SN SEEE SEE SRS SRS SN SRS SEEE SENS SENE SAEE BRSNS SRNS BRSNS SRS HENS SRES SRNN BENE NRS NRES BN
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Angaben zu lhrer Person

Name: «Vorname» «Name» Geburtsdatum: «Geburtsdatums

Groge: ... Gewicht: ........ccooueeeenee

Rauchen Sie? CJda [CINein
Wenn Ja, wie viele Packungen pro Tag und seitwann? . ........ccoeeee

Trinken Sie Alkohol? OJa [CINein
Wenn Ja, wie viel pro Woche?

Ihr Krankheitsveriauf

1) Haben sich Ihre Beschwerden durch das Divertikel nach den in
«letzter_Kontakt» durchgefiihrten Untersuchungen gebessert?[] Ja [ Nein
Wenn Ja, traten Ihre Beschwerden zu einem spateren Zeitpunkt emeut auf?
Und wenn Ja, wann?

s, # 88 A% SESE SSEE S SAES SEEE SEEE SN HEEE SEEE A SREE SEEE SRS SRS REEE SR R

Fand zusatzlich eine Behandlung in einem anderen Haus statt?
CINein [lJa, offene Operation  [lJa, endoskopischer Eingriff

[lJa, konservativ (nicht-operativ) [ Ja, sonstiges: ............ccceenenenn:
Wenn Ja, trat das Divertikel im Anschluss der 2. Behandlung emeut auf?
[0 Ja [0 Nein

2) Leiden Sie an weiteren Erkrankungen?
Erkrankungen der Speiserohre:
- Sodbrennen (Refluxerkrankung) COJa [ Nein

- Hemie (Zwerchfellbruch) [0 Ja [ Nein
- Bewegungsstorung der Speiserchre [ Ja [ Nein
- Tumor O Ja O Nein
=~ SONEBOe:
Diabetes Mellitus: CJa O Nein
Herz-Kreislauf-Erkrankungen:
- Bluthochdruck [lJa [ Nein
- Herzinsuffizienz CJa [ Nein
- Koronare Herzkrankheit (Stent, Bypass, Herzinfarkt) [ Ja [ Nein
- Periphere arterielle Verschlusskrankheit [0 Ja [ Nein
- Schlaganfall O Ja O Nein

Sonstige wichtige Erkrankungen:

3) Welche Medikamente nehmen sie aktuell ein?
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Fragebogen
Angaben zu Ihrer Person

Name: «Vorname» «Name» Geburtsdatum: «Geburtsdatums

Groke: Gewicht

Rauchen Sie? [Oda [CINein
Wenn Ja, wie viele Packungen pro Tag und seit wann? ... ....ccccoeee

Trinken Sie Alkohol? [OJa [CINein
Wenn Ja, wie viel pro Woche?

Ihr Krankheitsveriauf

1) Trat nach Behandlung am Kiinikum rechts der Isar das Divertikel erneut
auf? [lJa [ Nein

Fand zusatzlich eine Behandlung in einem anderen Haus statt?
CINein [Ja, offene Operation [lJa, endoskopischer Eingriff
[lJa, konservativ: Bougierung/Dilatation
[Ja, konservativ: Injektion von Botulinumtoxin
OJa,sonstiges: . . .
Wenn Ja, haben sich Ihre Beschwerden durch diese Therapie gebessert?

—_—

[0 Ja [ Nein

2) Leiden Sie an weiteren Erkrankungen?
Erkrankungen der Speiserohre:
- Sodbrennen (Refluxerkrankung) O Ja [ Nein

- Hemie (Zwerchfellbruch) C0Ja [ Nein
- Bewegungsstorung der Speiserdhre [ Ja [ Nein
- Tumor 0 Ja [ Nein
Diabetes Mellitus: [OJa [ Nein
Herz-Kreislauf-Erkrankungen:
- Bluthochdruck O Ja O Nein
- Herzinsuffizienz [0 Ja [ Nein
- Koronare Herzkrankheit (Stent, Bypass, Herzinfarkt) []Ja [ Nein
- Periphere arterielle Verschiusskrankheit [0 Ja [ Nein
- Schlaganfall 0 Ja [ Nein
- SONSHGE..........oneeersees snnessnnasssansasens

Sonstige wichtige Erkrankungen:

3) Welche Medikamente nehmen sie aktuell ein?
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Fragebogen
Angaben zu Ihrer Person
Name: «Vorname» «Namex» Geburtsdatum: «Geburtsdatumy
GroBe: ........ceeuneee Gewicht: ........cceveenee
Rauchen Sie? COJa [INein

Wenn Ja, wie viele Packungen pro Tag und seit wann?

Trinken Sie Alkohol? [OJa [CINein
Wenn Ja, wie viel pro Woche?

Ihr Krankheitsverlauf

1) Haben sich Ihre Beschwerden durch das Divertikel nach den in
«letzter_Kontakt» durchgefihrten Untersuchungen gebessert? OJa O
Nein
Wenn Ja, traten Ihre Beschwerden zu einem spéateren Zeitpunkt emeut auf?
Und wenn Ja. wann?

Fand zusatzlich eine Behandlung in einem anderen Haus statt?
ONein [lJa, offene Operation [Ja, endoskopischer Eingriff
[Ja, Bougierung/Dilatation [Ja, Injektion von Botulinumtoxin
(B0 R e R R o R S SRRy e
Wenn Ja, haben sich lhre Beschwerden durch diese Therapie gebessert?
[ Ja [0 Nein

2) Leiden Sie an weiteren Erkrankungen?
Erkrankungen der Speiserohre:
- Sodbrennen (Refluxerkrankung) [0 Ja [ Nein

- Hernie (Zwerchfellbruch) [0 Ja [ Nein
- Bewegungsstorung der Speiserdhre [1Ja [ Nein
- Tumor COJa O Nein
- SONSUGE: ..o et eernennsanse e
Diabetes Mellitus: O Ja [ Nein
Herz-Kreislauf-Erkrankungen:
- Bluthochdruck [OJa O Nein
- Herzinsuffizienz [0 Ja [ Nein
- Koronare Herzkrankheit (Stent, Bypass, Herzinfarkt) [ Ja [ Nein
- Periphere arterielle Verschlusskrankheit [0 Ja [ Nein
- Schlaganfall [O0Ja [ Nein
- SONSHGE:, ... .ceeeueeeee sensanssases snnnanes

Sonstige wichtige Erkrankunge

3) Welche Medikamente nehmen sie aktuell ein?

mm
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ir DIE DEUTSCHEN

Schluckbeschwerden

1) Wie oft in den letzten zwei Wochen haben Sie sich durch Beschwerden
beim Schiucken Ihrer Nahrung beeintrachtigt gefuhit?
[IDie ganze Zeit [ meistens [lhin und wieder [Clselten Clnie

2) Schlucken ist anstrengend.
[ trifft sehr zu O trfft zu O teilsfteils Oitrifft eher nicht zu O tnfft nicht zu

3)Das Schlucken von Flussigkeiten erfordert besondere Anstrengung.
[ trifft sehr zu [ trfft zu O teilsfteils Citrifft eher nicht zu O trfft nicht zu

4)Das Schlucken von fester Nahrung erfordert besondere Anstrengung.
[ trifft sehr zu [ trfft zu O teilsfteils Citrifft eher nicht zu O tnfft nicht zu

5)Das Schiucken von Tabletten erfordert besondere Anstrengung.
[ trifft sehr zu [ tnfft zu O teilsiteils Citrifft eher nicht zu [ tnfft nicht zu

6) Das Schlucken schmerzt.
[ trifft sehr zu [ trfft zu O teilsfteils Citrifft eher nicht zu O tnfft nicht zu

7)Beim Schilucken bileibt Nahrung im Hals stecken.
[ trifft sehr zu O trifft zu O teilsfteils Cltrifft eher nicht zu O trifft nicht zu

Auswirkungen der Schluckbeschwerden

1) Mein Schiuckproblem hat zu ungewolltem Gewichtsveriust gefihrt.
O trifit sehrzu [ trfft zu O teilsiteils Citrifft eher nicht zu [ trifft nicht zu

2) Mein Schiuckproblem hat zu einem Verzicht auf Besuche in 6ffentliche
Restaurants gefuhrt.
O trifit sehrzu [ trifft zu O teilsfeils Cltrifft eher nicht zu [ tnifft nicht zu

3) Der Genuss beim Essen ist durch das Schlucken gestort.
O trifit sehrzu [ trfft zu O teilsiteils Citrifft eher nicht zu [ trifft nicht zu

4) Wie oft in den letzten zwei Wochen hatten Sie Spal und Freude am
Essen?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [l selten [ nie

5) Wie oft haben Sie bedingt durch Ihre Erkrankung auf Speisen, die Sie geme
essen, verzichten mussen?
[ die ganze Zeit [0 meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

6) Wie oft in den letzten zwei Wochen haben Sie sich durch Ihre langsame

Essgeschwindigkeit beeintrachtigt gefuhlt?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ seiten [ nie
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Beschwerden im Zusammenhang mit der Nahrungsaufnahme

1) Wie oft in den letzten zwei Wochen haben Sie sich durch Ubelkeit
beeintrachtigt gefihlt?
O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

2) Haben Sie sich in den letzten zwei Wochen durch Hochlaufen von
Flussigkeit oder Nahrung in den Mund beeintrachtigt gefihlt?
O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

3) Wie oft in den letzten zwei Wochen fiithiten Sie sich durch Rilpsen oder
AufstoRen belastigt?

O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

4) Wie oft in den letzten zwei Wochen fiihlten Sie sich durch Sodbrennen
gestort?
O Die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

5) Ich huste beim Essen.

O trifft sehr zu O trifft zu O teils/teils Otrifft eher nicht zu O trifft nicht zu

Seelische Auswirkungen

1) Wie oft in den letzten zwei Wochen waren Sie traurig dariiber, dass Sie
krank sind?
O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

2) Wie haufig in den letzten zwei Wochen waren Sie nervés oder angstlich
wegen lhrer Erkrankung?
O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

3) Wie haufig waren Sie in den letzten zwei Wochen frustriert Gber lhre
Erkrankung?
O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

4) Wie haufig in den letzten zwei Wochen waren Sie mit lhrem Leben
allgemein zufrieden?
O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

5) Haben Sie sich wahrend der letzten zwei Wochen durch die medizinische
Behandlung sehr beeintrachtigt gefahit?

O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

6) Wie haufig in den letzten zwei Wochen haben Sie sich mide oder
abgespannt gefiihlt?
O die ganze Zeit O meistens O hin und wieder O selten O nie

7) Wie sind Sie wahrend der letzten zwei Wochen mit dem alltaglichen Stress
fertig geworden?

O sehr schlechtO schlecht OmaBig Ogut O sehrgut
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Karperliche Auswirkungen

1) Wie haufig haben Sie sich in den letzten zwei Wochen unwohl gefuhit?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

2) Wie oft wahrend der letzten Woche (eine Woche) sind Sie nachts
aufgewacht?
[ jede Nacht [15-6 Néachte 13-4 Nachte [1 1 -2 Nachte [ nie

3) Inwelchem MaR hat Ihre Erkrankung zu storenden Veranderungen lhres
Aussehens gefuhrt?
[ sehr stark [ stark [ magig [ wenig [ aberhaupt nicht

4) Wie sehr hat sich, bedingt durch die Erkrankung, |hr allgemeiner
Kraftezustand verschiechtert?

[ sehr stark [ stark [ maRig [ wenig [ aberhaupt nicht

5) Wie sehr haben Sie, bedingt durch |hre Erkrankung, lhre Ausdauer
verioren?

[ sehr stark [ stark [ maRig [0 wenig [ Gberhaupt nicht

6) Wie sehr haben Sie durch Ihre Erkrankung lhre Fitness verioren?
[ sehr stark [ stark [ maRig [ wenig [ aberhaupt nicht

Soziale Auswirkungen

1) Haben Sie Ihre normalen Alltagsaktivitaten (z. B. Beruf, Schule, Haushalt)
wahrend der letzten zwei Wochen fortfihren konnen?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ seiten [ nie

2) Haben Sie wahrend der letzten zwei Wochen lhre normalen
Freizeitaktivitaten (Sport, Hobby usw.) fortfihren konnen?
[l die ganze Zeit [1 meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

3) In welchem Ausmal hat sich das Verhaltnis zu lhnen nahe stehenden
Personen durch lhre Erkrankung verandert?

Csehrstark [Clstark CImaRig [wenig [ dberhaupt nicht

4) In welchem AusmaB ist Ihr Sexualleben durch Ihre Erkrankung
beeintrachtigt?
[ sehrstark [lstark [ maRig [ wenig [ Gberhaupt nicht

Tim
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Magen und Darmm Beschwerden

1) Wie haufig in den letzten zwei Wochen hatten Sie Schmerzen im Bauch?
[ die ganze Zeit [] meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

2) Wie oft in den letzten zwei Wochen hat Sie Vollegefihl im Oberbauch
gestort?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

3) Wie oft in den letzten zwei Wochen fihiten Sie sich belastigt durch
Blahungen oder das Gefuhl, zu viel Luft im Bauch zu haben?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

4) Wie oft in den letzten zwei Wochen fihiten Sie sich durch Windabgang
gestort?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ seiten [ nie

5) Wie oft in den letzten zwei Wochen hatten Sie auffallende Magen- oder
Darmgerausche?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

6) Wie oft in den letzten zwei Wochen fihiten Sie sich durch haufigen
Stuhlgang gestort?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

7) Wie oft in den letzten zwei Wochen wurden Sie durch dringenden
Stuhligang belastigi?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

8) Wie oft in den letzten zwei Wochen hat Durchfall Sie belastigt?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

9) Wie oft in den letzten zwei Wochen hat Verstopfung Sie belastigt?
[ die ganze Zeit [] meistens [ hin und wieder [l selten [ nie

10) Wie oft in den letzten zwei Wochen hat Blut im Stuhlgang Sie beunruhigt?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie

11) Wie oft in den letzten zwei Wochen fihiten Sie sich durch ungewollten

Stuhlabgang gestort?
[ die ganze Zeit [ meistens [ hin und wieder [ selten [ nie
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